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ABSTRAK

Penelitian ini dilakukan untuk mengetahui efek antihiperglikemia infusa kangkung darat
{Ipomosa reptans P.) pada mencit Swiss jantan yang diinduksi streptozotocin (STZ) dengan
parameter pengukuran kadar glukosa darah puasa (KGDP) dan berat badan. Sebanyak 30 ekor
mencit Swiss jantan berat 20 - 30 g dibagi menjadi 6 kelompok {(N=5), Kelompok | {(kontrol normal)
yang tidak diberi perlakuan. Kelompok Il (kontrol negatif) diberi STZ dosis 40mg/kgbb secara intra
peritoneal selama 5 hari berturut-turut. Kelompok Il (kontrol positif) diberi metformin 3,9 mg/20gBB.
Kelompok [V;VVl diberi infusa kangkung darat dosis 44,64mg/20gBB; 89,28mg/20gBB;
178,56mg/20gBB. Kangkung darat diberikan secara p.o selama 7 hari berturut-turut yaitu pada harl
ke-13 sampai hari ke-19 setelah pemberian STZ. Pengukuran KGDP pada hari ke-0 (sebelum
pemberian STZ), hari ke-13, hari ke-20 dengan cara diambil darah secukupnya melalui ekor mencit
Swiss jantan yang sudah dipuasakan sebelumnya dan diukur menggunakan giukofest . Data
dianalisis dengan analysis of covarian (ANCOVA) dan analysis of varian (ANOVA) (p=0,05). Hasil
peneliian menunjukkan bahwa berat badan mencit diabetes rata-rata mengalami kenaikan
dibandingkan kelompok kontrol normal sebesar 0,2g/hari dan mencit Swiss jantan mengalami
penurunan KGDP setelah diberikan infusa kangkung darat (jpomea reptans P.) dosis
44 64mg/20gBB; 89,28mg/20gBB; 178,56mg/20gBB sebesar 21,27%; 34,44%; 31,18%.

Kata kunci: kadar glukosa darah puasa (KGDF), kangkung darat (lpomea reptans Poir), metformin,
streptozotocin (STZ)

ABSTRACT

This research was conducted to determine the anti hyperglicemic effects of Ipomoea
reptans P infussion in male Swiss mice induced streptozotocin (STZ) with the parameter
measurement of fasting blood glucose levels (KGDP) and body weight.Thirty Swiss male mice (20 -
30 g) divided into 6 groups (N=5) which is called as normal control group, positive control group will
be given metformin 3,9mg/f20gBW, negative control group will be given STZ during five days at
dose 40mg/kgBW i.p and 3 treatment group will be given Ipomoea repfans infusion at dose
44 ,64mg/20 thW 89,28mg/20gBW, 178,56mg/20gBW orally during 7 consecutive days from the 13

day to 19 day Blood glucose levels and body weight Measurement will be done on day-0, day-
13", day-20™. The data taken has been analyzed by ANOVA and ANCOVA tests and the result has
been compared between groups |, I, Il and control group.T here were no significant differencs
{p=0,05) between group 1,111l and control group. The result of this study showed that theaverage
weight diabetic Swiss male mice compared with normal control weight increased 0.2grams/day
and the reduction in fasting blood glucose after being given Ipomoea repfans at dose
44 64mg/20gBB; 89.28 mg/20 GBB; mg/20gBB 178.56 consecutively 10.29%;29.66%, 4.42%,
21.27%, 34.44%, 31.18%.

Keywords: fasting blood glucose levels, jpomoea reptans Poir, metformin, streptozotocin
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PENDAHULUAN

Penelitian epidemiologi telah menunjukkan adanya kecenderungan peningkatan angka
insiden dan prevalensi Dibetes Mellitus (DM) di berbagai penjuru dunia. Organisasi kesehatan
dunia membuat perkiraan bahwa pada tahun 2000 jumih pengidap diabetes di atas umur 20 tahun
berjumlah 150 juta orang dan dalam kurun waktu 25 tahun kemudian yaitu pada tahun 2025,
jumlah itu akan membengkak menjadi 300 juta orang. Sedangkan Indonesia akan menempati
peringkat 5 sedunia dengan jumlah pasien sebanyak 12,4 juta orang pada tahun 2025 {(Suycno ef
al., 2007).

Upaya pengatasan DM dapat ditangani dengan cara pengaturan pola makan dan olah raga
teratur, penggunaan obat antidiabetes misalnya golongan sulfonil urea, biguanida, dan insulin.
Alternatif pengobatan vang lain adalah pengobatan dengan bahan alam. Indonesia merupakan
sumber mega biodiversity pertama di dunia dengan 30.000 spesies tanaman dan baru 8940 spesies
tanaman yang telah diketahui berkhasiat secara tradisional (Akib, 2008). Sasaran hasil riset
nasional tahun 2025 di bidang obat bahan alam adalah terproduksinya hasil eksplorasi sumber
daya alam Indonesia oleh industri lokal (Agenda Riset Nasional 2010 - 2014). Hal itu memerlukan
banyak studi eksplorasi obat bahan alam Indonesia.

Kangkung darat (lpomoea reptans Poir) merupakan tanaman asli Indonesia yang secara
tradisional biasa digunakan sebagai makanan sehari-hari dan dalam pengobatan diyakini secara
empiris dapat menurunkan kadar glukosa darah. Hasil penelitian terdahulu menunjukkan bahwa
kangkung air {lpomoea aquatica) memiliki aktivitas antihiperglikemia pada tikus wistar yang di
Induksi steptozotocin (STZ) (Malalavidhane et al., 2000; Malalavidhane ef af., 2001; Malalavidhane
ef al, 2003). Kandungan dari kangkung air adalah B-karoten, riboflavin, Vitamin C, besi, dan
kangkung air diyakini memiliki aktivitas antioksidan (Prasad et al, 2008; Dasgupta, 2006).
Kangkung darat mengandung flavonoid, polyphenol, dan vitamin C dalam jumiah yang cukup
tinggi, sehingga menghasilkan aktivitas antioksidan yang sangat tinggi dibandingkan dengan
Ceniella asialica, Nyctanthes arboriristis (Kalita et al., 2006).

Publikasi iimiah di dalam dan luar negeri yang mendukung data ilmiah kangkung darat
(lpomoea reptans Poir } masih sangat minim. Oleh karenanya perlu dilakukan penelitian untuk
mendukung data limiah kangkung darat ({pomoea repians Poir) sebagal salah satu obat altemative
mengatasi DM. Melalui penelitian ini dikaji efek antihiperglikemia kangkung darat (/pomoea reptans
Poir) terhadap kadar glukosa mencit jantan yang diinduksi STZ.

METODE PENELITIAN

Alat-alat yang digunakan dalam penelitian ini adalah neraca analitik (Mettler Toledo), alat-
alat gelas, timbangan tikus (Ohauss), Gluko-Dr, strip glikotest, spatula. Bahan penelitian ini adalah
subjek uji mencit putih jantan galur Swiss dengan berat badan 20 — 30 gram berjumiah 36 ekor
mencit yang diberi pakan tikus 1 kali sehari dan minum ad libitum. Hewan uji diperoleh dari
Laboratorium Penelitian dan Pengujian Terpadu UGM, Yogyakarta. Bahan-bahan [ain yang
dipergunakan dalam penelitian ini adalah infusa kangkung darat (lpomoea reptans Poir) yang
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diperoleh dari Pasar Pakem km 21, aquades dan buffer Na-Sitrat pH 4,5, metformin, dan STZ
serbuk yang dipsroleh dari CV. Kristalindo Biolab Surabaya.

Penelitian ini telah mendapatkan pengakuan kelayakan etika penelitian (ethical clearance)
dari Komisi Efika Penelitian Bidang Kedokteran dan Kesehatan, Fakultas kedokteran UGM. Hewan
coba terlebih dahulu diadaptasikan selama seminggu di laboratorium sebelum diberi perlakuan.

Pembuatan infusa kangkung darat

Kangkung darat (lpomea reptans P) disoriasi dan dicuci dengan air mengalir untuk
menghilangkan kotoran yang menempel pada daun kangkung darat. Bahan yang digunakan dalam
penelitian ini adalah batang dan daunnya saja, dengan dikeringkan di lemari pengering dan
kemudian dipotong kecil-kecil. Sediaan infusa kangkung darat dibuat berdasarkan Farmakope
Indonesia edisi ke-4 (Anonim, 1985). Pada penelitian ini dibuat infusa kangkung darat pada dosis
yang sudah ditentukan oleh peneliti.

Pengamatan efek hiperglikemia
Penelitian dibagi menjadi dua tahapan, yaitu tahap seleksi dan tahap pemberian perlakuan.

1. Seleksi mencit berdasar kriteria inklusi dan eksklusi untuk dijadikan subyek uji penalitian
Mencit dikatakanhiperglikemia ketika kadar gula darah mencit lebih dari 200mg/dl. Saat
tahapan seleksi, mencit hanya dibagi dua kelompok, yaitu kelompok kontrol normal (n=5 ekor)
dan kelompok induksi STZ (n=30 ekor). Kelompok kontrol normal tidak mendapatkan
periakuan apapun, dan kelompok induksi STZ, diberikan STZ untuk menginduksi
hiperglikemia. Pada hari ke-0 mencit diukur teriebih dahulu kadar glukosa darah puasa
sebagai baseline. Untuk menjadikan mencithiperglikemia, sebanyak 3 0 mencit pada hari ke-1
sampai hari ke-5 diinduksi STZ dosis tunggal 40mg/KgBB secara intraperitonial yang telah
dilarutkan di buffer Na-Sitrat pH 4,5, kemudian ditunggu efek hiperglikemia pada mencit
sampai hari ke-13. Pada hari ke-13, dipisahkan antara mencit yang memenuhi kriteria
hiperglikemia dan yang tidak memenuhi (Hidgon, 2004). Dipilih 25 mencit yang memenuhi
syarat hiperglikemia dibagi secara acak dalam lima kelompok dan dipuasakan 8 jam sebelum
diberikan perlakuan. Kemampuan STZ dalam menginduksi dinyatakan dalam parameter
persentase kenaikan KGDP.

2. Uji efek antihiperglikemia ekstrak kangkung darat pada mencit yang diinduksi streptozotosin
dengan parameter kadar glukosa darah puasa (KGDP)
Rancangan penelitian yang digunakan adalah prefest positest control group design, dengan
pengelompokan hewan coba secarara acak lengkap. Penelitian menggunakan 30 mencit yang
dibagi menjadi 6 kelompok, yaitu kelompok | sebagai kelompok kontrol normal, yang mana
mencit hanya diberikan makan dan minum seperti biasa, kelompok Il sebagai kelompok
kontrol negatif, yang mana mencit hanya diinduksi streptozotocin § hari berturui-turut dosis
40mg/KgBB secara intraperitonial, kelompok 1l sebagai kelompok kontrol positif, yang mana
mencit diinduksi streptozotocin 5 hari berturut-furut dosis 40mg/KgBB secara intraperitonial,
setelah hari ke-13 diberikan metformin 3,9 mg/20g BB secara per oral (berdasarkan konversi
dosis pada manusia), kelompok |V sebagai kelompok perlakuan | yang mana mencit diinduksi
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atrsplarstnein 5 harl bartur-tund dostz 40mgHoB8 secars Imtrapentoniad, sotedah had ke13
diberican infusa kangkung dosis 44,64 mg/20 gBB, kelompok V sebagai kelompok pariakuan |
yang mana mencl dinduksi steplozolocin 5 harl bertunt-tund dosis 40mg/MgBB secara
iniraparitonial, setelah hari ke-13 diberikan infusa kangkung dosis 89,28 mg/20 gB8, kelompok

Vi sebagai kelompok pedakuen Il yang mana menct diinduksi strepiozctodn & har bertunut-
turut dosis 40mg¥gBB secara itraperitonisd, setelah hard ke-13 dibarikan infusa kanghkung

dosls 178,60 ma20gBE, Manch dimonBoring seliap har dan di imbang barat badan seliap
har. Penetapan KGO dengan Glukotest ditakukan pada had ke-0, har ke-13, dan har ke-20.
Kemarmpian menurunkan KGDP dinvatakan dalam parameber persentase panurunan KGOP,

Persantase Kenalkan KGDP = KGDP DM(har ke-13) - KGD® awal (harl ko-0)
KGOP DM (hari ke-0)

Persantase Penurunan KGOP = KGDP Dhhar ke-13) ~ KGDP awal (har ke-20)
KGDP DM (hari ke-13)

Hasil pamgukuran KGDP yang diperoish dianalisis secara sististle (p=005) dengan

menggunakan Analysis of Covadance atau Analists kovarian untuk mengetshul perbadaan
KEODP harl-20, harl ke-13, dan hard ke-0 pada variasl dosis,

HASIL DAN PEMBAHASAN

Pada paneliian Ini menct dinduksi hipergiikemia dengan menggunakan STZ (Lenzen,
2008). Mencit yang telah diinduksi dengan 5TZ dosis 40mg/kgB8 5 harl berturut-turut (Wu and
Huan, 2008) diukur kadar glukosa puasanya dan komudian disaloksl iofablh dahulu. Menclt vang
memenuhd kritaria inkivsl dengan kadar glukosa darah > 200mgidl (Tian ef &, 2010)kemudian
dikalompokkan sebagal kelompok parlalkuan,

Tabel 1. Pengaruh kadar glukosa darah rata-rata sebafium indulksi 5TZ dan sesudah mduksi 5TZ
dosis A0mp/kgBE pada mencil swiss jantan pada har-13

Wadar Glukosa D i)
Kelompaol " Sebelum Induksi nduksi STZ

%+ 80) %+ 500
Mormal [M=5) 1002 + 11,4 1252 + 118
Induksi STZ (N=25) 96,8+ 22.6 320 + 78,6
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pergukuran kadar glukoea darah,
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Tabal 2. Kadar glukoes darah pussa rata-rata mencl sslelah diberd periakuen pads her ke 13-18

Kalompok Portakuan HKedar Glulkosa Darah Puasa {M & HIJEI
(N=5) Har-0 Har-13 Hari-20
kontrol nommal 1002+ 114 1262+ 118 1388 + 178
kontrol positi 1304+ 228 218+ 257 1524 +12,3
kontrol negatif 1134+118  2458+358 354 + 888
infusa kangkung darat 44 S4mgi20gB8 TT.A+8.2 4268+ 97,4  354,6:230.2
infusa kangkung darat B9, 28mg/20gB3  TE.A8 + 3.8 M2 +119.4 2372 + 1753

Infusa kanghkung darat 178,58mg/20gB8 55,2 + 40,4 02+ 1342 2858+137.5

BO0 =
500 - e g parme
i 400 - e W Pty
3
E 300 ——d— kDntrod negatit
200 - =t Infum kanghung
100 § o
- iy E
n T T L H‘! 1
13 20
wankTu {har}

Gambar 3, Grafik kadar glukosa darah pussa rata-rata menclt Swiss jantan selolah dibord
parskuean

Hasil analisis statistk ANCOVA menunjukken sdanya perbedaan signifikan (p < 0,05) nilal
kadar glukosa darah menclt antar kelompok kontrod negati dengan kelormpok kontrol poshlf,
kelompok infusa kangkung darat doess 44 B4mp/20988, BB,28 mg/20g BB, dan 178,58 mg/20g BB
pada pengukuran har ke-20 dengan memperhatian niial kadar glukosa darah pada hari ke<13. Hal
iiu menunjukkan adanys efelk penurunan kadar glukosa darah mencit pada kelompok kontrol pos it
dan kelompok yang diber infus kangkung darat. Persentase rata-rata penurunan kadar glukosa
darah mencll berurut-turul dad yang teringgl diunjukkan oieh kelompok periakusn Infuss
kangkung darat dosis B8, 2% mg/20gE8 (34 44%), kelompok perakuan infusa kangkung darat dosis
178,56 mgf20988 (31,18%), kelompok kontrol positd (20.66%) kelompok periakusn Infusa
kangkung darat dosis 44,54 mp/20gB8 (21,27%).
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Cambar 4. Pageniags panurunpn KGOP har ke-20 satelsh diben pefiakuan sfues kangkung
darat dosls 44,64mg/20g88, B9,28mg/20gBE; 178,58mg/20gBE

Hasl analals stelistk ANMCOVA terhadep persamtass penurunan KGEDP mench sebeiah
parnimaran Infuss Kanglung Janst reanunjukikan parbadaan yang signifkan (p= 0,06) Teardapat
parbadean nysts antare kontrol negetif dengan kontrol posii’ den seleruh kelompok dests
parnbarsEn infuss kengkung gl Disg lein dak oeaagsl pdenyn padasnn arlem kelompok
korirol poaitf dengan eeheuh kelompok dosis infuss kenygkung darat. Hel ini memuenjuklen bahwe
seduruh Kelompok douis induss kangkung darat memberkan efek antihiperglikemia tdak berbeda
nilaimga dengen alek yomg dimilii cieh madfomin.

Hasil pansiitian o Srilanks menyatakan Bahaa Kangkung A (pormoss squsiica) memiliki
ektiviiee anllhipemlikenia (Malalavidhane = ), 200 ). Sebegsimane kamghkung &lr, kangkung
charat [foomices raplans P di Indoness juge memilik eandugan vilamin © yaog finggi. Wikemin G
rmerpasen susty anficksidan yvang dapal malindungl molakul-molakul yang dipedulkan oeh wbuh,
seporti proben, lipid, karbohidret, dan asem nokdeat dan kerusakan redikel bebas dan reabkdif
okelgen spesies (Wusnd Huan, 2008} Vikemin © disuhlesn urtuls mengurangl resike terjadinga
D (Sand, 2004,

Induksi O pada mancit Swiss jankan diéakukan dengan cara mangindukal STE yang eudan
dilaruikan kedalam buffer na-sliat pH 4,5, Mekanlsme STZ dalam mengindaks! M dengan cara
mensmbus g8l B Lengerhars melsll tarsporter glukoga CGLUT 2 Akgl STZ infrapeluler
manghasikan pemubahan DA sl § pankmes. Alklasi DNA oleh STZ melahsi gugus nitrosourea
mengaklbatken kerusakan pade 8= B pankrsas STZ merupekan donor NO yang mampunysl
komiribus lerhadep kerusekan sel iersebut melalui peningkstan akdivites guenil siklese dan
pembeniuken cEMP. NO dihaslian sewakiu STZ mengalam| metabolleme dalam sel, Selain B,
STZ jhega mampu membanghkitkan oksigan reaki pang mempunyai peran lnggi dalam kenssakan
el P pankmans. Pambanbikan andon superoks|ds kerera aksl ST dalar mibokondria dan

Jurmal migh Fanmasi Yal, 7 Mo, 1 Takun 2090
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peningkatan aktivitas xantin oksidase. Dalam hal ini, STZ menghambat siklus krebs dan
menurunkan konsumsi oksigen mitokondria. Produksi ATP mitokondria yang terbatas selanjutnya
mengakibatkan pengurangan secara drastis nukleotida sel f pankreas (Lenzen, 2008)

Antioksidan merupakan senyawa yang dapat melindungi sel terhadap ROS. Tingginya
radikal bebas dan menurunnya kekebalan antioksidan akan menyebabkan kerusakan organella sel
dan enzim, peningkatan lipid peroksida, dan resistensi insulin (Maritim ef al,, 2002). Pemberian
antioksidan berupa vitamin dapat mengurangi stres oksidatif bagi penderita DM baik kronis maupun
akut. Hasil penelitian di Turki menunjukkan pada tiga puluh penderita DM tipe 2 ditemukan adanya
ketidakseimbangan oksidan dan antioksidan dalam plasma penderita DM dibanding kontrol.
Pemberian vitamin C dosis tinggi 2g/hari dapat memperbaiki kesehatan penderita DM untuk
meminimalkan terjadinya komplikasi makrovaskular dan komplikasi mikrovaskular (Widowati,
2008).

Sumber sitres oksidasi pada DM diantaranya perpindahan keseimbangan reaksi redoks
karena perubahan metabolisme karbohidrat dan lipid yang akan meningkatkan pembentukan ROS
dari reaksi glikasi dan oksidasi lipid sehingga menurunkan sistem pertahanan antioksidan
diantaranya Glutation. Penurunan glutation ini menyebabkan resistensi insulin dan terjadilah DM
(Halliwel and Gutteridge, 1999). Stres oksidatif pada penderita DM akan meningkatkan
pembentukan ROS di dalam mitokondria yang akan mengakibatkan berbagai kerusakan oksidatif
berupa komplikasi DM dan akan memperparah kondisi penderita diabetes, uniuk itu perlu
menormalkan kadar ROS di mitokondria untuk mencegah kerusakan oksidatif (Widowati, 2008).

Kangkung darat (jpomoea reptans Poir. ) merupakan sayuran yang banyak ditemukan di
Indonesia. Kandungan dari kangkung darat adalah flavonoid, polyphenol. Kangkung darat
(lpomoea reptans Poir. ) memiliki aktivitas antioksidan yang sangat tinggi didalamnya dibandingkan
dengan Cenfella asiatica, Nyctanthes arbortristis (Dasgupta, 2006). Penelitian yang berbeda
menyatakan bahwa kangkung darat (lpomoea reptans P) memilki jumlah vitamin C paling tinggl
dibandingkan dengan Salvinia cuculata, Trapa natans, Lemna minor (Kalita ef al, 2006). Penelitian
antihiperglikemia pada bahan alam yang lain, menyebutkan bahwa antioksidant pada Pyllanthus
rheedi memiliki efek antihiperglikemia pada tikus yang diinduksi STZ (Sivajothi ef al, 2008). Hal ini
semakin mendukung kemungkinan bahwa antioksidan pada kangkung darat (ljpomoea reptans P)
Juga memiliki efek antihiperglikemia.

Mekanisme kangkung darat sebagai antihiperglikemia dengan cara mencegah komplikasi
DM tipe 2 dengan penghambatan produksi sorbitol. Sorbitol adalah hasil samping dari metabolism
glukosa yang akandiakumulasikan di dalam sel dan berperan terhadap perkembangan neuropati
dan katarak, meminimalkan pembentukan AGEs (Advanced Glycogen end Producf) sehingga
proses glikasi non enzimatik dapat dicegah. Selain itu, juga menghambat masuknya glukosa
melalui GLUT transporter kedalam sel sehingga mengurangi gangguan vasodilatasi tergantung sel
endotel (Widowati, 2008; Setiawan dan Suhartono, 2005).

Pada penelitian yang dilakukan oleh Malalavidhane, kangkung air memiliki efek
antihiperglikemia pada tikus galur Wistar yang diinduksi STZ pada dosis 130mg/200gBB perhari
(Malalavidhane ef al., 2003). Sedangkan pada penelitian ini kangkung darat (/jpomoea repians P)
menunjukkan efek antihiperglikemia pada mencit Swiss janian dosis 44,64mg/20gBB;
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