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ABSTRACT

0-GLUCOSIDASE INHIBITOR AND ANTIOXIDANT ACTIVITY ASSAY
OF GUAVA LEAF, CASHEW LEAF AND THE COMBINATIONS AS
ANTIDIABETIC AGENT

By

ARLI SURYAWINATA

Background: Diabetes Mellitus (DM) is a group of chronic metabolic disease
characterized by hyperglycemic. a-Glucosidase inhibitor is one of antidiabetic drugs used
in diabtic therapy to maintain blood glucose in patients with DM. The use of antioxidants
is aimed to reduce the risk of complications in patients with DM. Guava and cashew leaf
extract suspected to have the effect as a-glucosidase inhibitor and antioxidants so it has the
potential to be developed as antidiabetic agent.

Methods: This study was an experimental study with randomized complete block design
(RCBD) technique. This study was an in vitro model with spectrophotometric method to
analyze sample with A= 517 nm for antioxidant analysis and A= 405 nm for the activity of
a-glucosidase inhibitor.

Results: The result showed that guava leaf extract had the highest a-glucosidase inhibitor
activity by 97,006 % inhibition with 1Cso = 2,16 mg/ml and antioxidant activity by 97,992
% on scavenging DPPH. The combination of guava leaf extract and cashew leaf extract did
not give some effect on antioxidant activity or a-glucosidase inhibitor activity.
Conclusion: Guava leaf extract and cashew leaf extract had a-glucosidase inhibitor activity
and antioxidant activity. Guava leaf extract had the highest of a-glucosidase inhibitor and
antioxidant activity.Combination of the extracts did not give some effect on antioxidant
activity or a-glucosidase inhibitor activity.

Keywords: Antidiabetic, antioxidant, cashew leaf, guava leaf, a-glucosidase inhibitor



ABSTRAK

UJI AKTIVITAS a-GLUCOSIDASE INHIBITOR DAN ANTIOKSIDAN
PADA DAUN JAMBU B1JI, DAUN JAMBU METE DAN
KOMBINASINYA SEBAGAI PENGEMBANGAN BAHAN
ANTIDIABETES

Oleh

ARLI SURYAWINATA

Latar belakang: Diabetes Mellitus (DM) merupakan gangguan metabolik menahun yang
ditandai keadaan hiperglikemia. Salah satu golongan obat yang digunakan untuk menjaga
kadar glukosa darah pada penderita DM adalah golongan o-glucosidase inhibitor.
Sedangkan penggunaan antioksidan bertujuan untuk menurunkan resiko terjadinya
komplikasi pada penderita DM. Daun jambu biji dan daun jambu mete diduga memiliki
efek sebagai a-glucosidase inhibitor dan antioksidan sehingga sangat berpotensi untuk
dikembangkan menjadi bahan dasar terapi DM.

Metode penelitian: Penelitian ini merupakan penelitian eksperimental dengan desain
Rancangan Acak Kelompok Lengkap (RAKL). Penelitian ini dilakukan secara in vitro
dengan menggunakan metode pengukuran spektrofotometri pada A = 517 nm untuk
menguji kandungan antioksidan dan A = 405 nm untuk uji aktivitas a-glucosidase inhibitor.
Data pada penelitian ini diuji menggunakan uji Beda Nyata Terkceil 5%.

Hasil penelitian: Hasil menunjukkan bahwa ekstrak daun jambu biji memiliki aktivitas a-
glucosidase inhibitor tertinggi sebesar 97,006 % dengan nilai 1Cso sebesar 2,16 mg/ml dan
aktivitas antioksidan sebesar 97,992 %. Pencampuran ekstrak tidak memiliki perbedaan
nyata baik pada hasil aktivitas antioksidan dan aktivitas a-glucosidase inhibitor.
Simpulan: Ekstrak daun jambu biji dan daun jambu mete memiliki aktivitas a-glucosidase
inhibitor dan antioksidan. Ekstrak daun jambu biji merupakan ekstrak dengan aktivitas a-
glucosidase inhibitor dan antioksidan tertinggi. Pencampuran ekstrak tidak memiliki
pengaruh terhadap aktivitas a-glucosidase inhibitor dan aktivitas antioksidan.

Kata kunci: Antidiabetes, antioksidan, daun jambu biji, daun jambu mete, a-glucosidase
inhibitor
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BAB |
PENDAHULUAN

1.1 Latar Belakang
Diabetes Mellitus (DM) merupakan suatu kondisi dimana penderita memiliki
gangguan metabolik menahun akibat produksi insulin yang tidak cukup atau
tidak efektifnya kerja insulin dalam proses metabolisme glukosa (Powers,
2010). International Diabetes Federation (IDF) mencatat terdapat 415 juta
penderita pada tahun 2015 dan akan meningkat hingga 642 juta penderita DM
di Dunia pada tahun 2040. Sedangkan di Indonesia pada tahun 2015 terdapat
10 juta penderita DM pada tahun 2015 yang diprediksi akan menjadi 16,2 juta

pada tahun 2040 (IDF, 2015).

Terdapat dua kategori utama DM vyaitu tipe 1 dan tipe 2. Diabetes tipe 1 atau
yang disebut insulin dependent ditandai dengan kurangnya produksi insulin
oleh sel B pankreas. Diabetes tipe 2 atau non insulin dependent disebabkan
karena kerja insulin yang kurang efektif oleh tubuh yang selanjutnya akan
menyebabkan terganggunya sekresi insulin. DM tipe 2 didahului oleh periode
homeostasis glukosa abnormal yang diklasifikasikan sebagai gangguan

glukosa puasa atau gangguan toleransi glukosa (Powers, 2010).

Tujuan terapi pada pasien DM adalah untuk mengontrol kadar glukosa darah

penderita. Langkah pertama dalam penanganan DM adalah dengan terapi non



farmakologis yaitu perencanaan diet dan aktivitas fisik. Jika pengendalian
kadar glukosa dengan cara tersebut tidak dapat tercapai, maka langkah

selanjutnya adalah terapi farmakologis menggunakan obat (Hartono, 2006).

Terapi farmakologis pada pasien DM salah satunya adalah dengan
penggunaan obat golongan a-glucosidase inhibitor. Obat ini bertujuan untuk
memperlambat pemecahan dan penyerapan karbohirat kompleks melalui
mekanisme penghambatan enzim a-glucosidase yang terdapat pada bagian
proksimal usus halus. Dengan begitu peningkatan glukosa darah postprandial
akan terhambat. Keuntungan penggunaan obat golongan ini sebagai
monoterapi adalah sekresi insulin tidak dirangsang secara langsung sehingga

efek samping seperti hipoglikemik tidak ada (Soegondo, 2014).

Selain keadaan hiperglikemi yang menjadi fokus terapi, tingginya kejadian
komplikasi pada pasien DM juga menjadi masalah baru dalam alur
penatalaksaan. Hal ini terbukti bahwa seorang pasien DM memiliki resiko 4-
10x lebih tingi untuk mengalami kelainan vaskular. Berbagai studi
menyebutkan bahwa keadaan hiperglikemi dapat menimbulkan keadaan stres
oksidatif pada sel. Teori tersebutlah yang kemudian dijadikan dasar
bagaimana menjelaskan berbagai komplikasi vaskular pada pasien DM
(Ceriello dan Testa, 2009). Berdasarkan teori tersebut juga maka salah satu
cara menekan kejadian komplikasi pada pasien DM adalah dengan pemberian
antioksidan baik sintesis ataupun alami. Hal ini karena antioksidan memiliki
efek meningkatkan kadar endothelial Nitric Oxide Synthase (eNOS),

meningkatkan fungsi mitokondria serta menghambat aktivitas Nicotinamide



Adenine Dinucleotide Phosphate Oxydase (NADPH-Oxydase) sehingga

fungsi sel endotel kembali normal ( Bajaj dan Khan, 2012).

Penggunaan bahan herbal sebagai a-glucosidase inhibitor saat ini telah
menjadi topik yang sangat menarik untuk dikembangkan dalam ilmu medis
(Teng dan Chen, 2016). Salah satu contoh bahan herbal yang sering
dikonsumsi masyarakat dan diduga memiliki efek antidiabetes adalah daun
jambu mete. Berdasarkan penelitian yang dilakukan oleh De Lima et al
(2008) daun jambu mete terbukti memiliki senyawa tannin yang merupakan
senyawa antioksidan. Sedangkan Khare (2007) berhasil mengidentifikasi
kandungan senyawa kimia yaitu quercetin, kaempferol,dan hydroxybenzoic
acid yang terbukti memiliki efek sebagai a-glucosidase inhbitor. Hal ini yang

kemudian menjadi dasar pemanfaatan daun jambu mete sebagai antidiabetik.

Lalapan lain yang sering dikonsumsi masyarakat dan memiliki efek
antidiabetes adalah daun jambu biji. Ekstrak metanol dan air dari daun jambu
biji diketahui mengandung senyawa seperti tannin, guiajaverin, quercetin dan
pentacyclic triterpenoid yang menunjukkan efek hipoglikemik (Ojewole et
al., 2007). Sedangkan kandungan senyawa bioaktif seperti quercetin, dan
morin menunjukkan efek sebagai antioksidan yang berhasil dibuktikan dalam

penelitian yang dilakukan Tachakittirungrod et al., (2007).

Adanya kesamaan kandungan senyawa kimia yaitu quercetin pada daun
jambu biji dan daun jambu mete menunjukkan bahwa pencampuran keduanya
sebagai bahan dasar antidiabetik dan antioksidan mungkin memiliki efek

yang sinergis. Akan tetapi hal ini belum dapat dibuktikan secara pasti karena



beberapa penelitian yang telah dilakukan pada umumnya melakukan uji
efektivitas hanya dengan mengunakan bahan tunggal. Oleh karena itu perlu
dilakukan pengujian untuk mengetahui efek o-glucosidase inhibitor dan
antioksidan pada ekstrak daun jambu mete dan daun jambu biji secara tunggal

maupun kombinasi sebagai pengembangan bahan antidiabetes.

1.2 Perumusan Masalah

Berdasarkan latar belakang berupa tingginya angka kejadian DM di Indonesia

maupun dunia dan sulitnya mengatasi komplikasi yang muncul, serta mulai

banyaknya pengembangan bahan herbal sebagai modalitas terapi antidiabetes,

maka perlu untuk melakukan penelitian untuk mengetahui:

1. Apakah terdapat aktivitas a-glucosidase inhibitor pada ekstrak daun
jambu mete dan daun jambu biji ?

2. Apakah terdapat aktivitas antioksidan pada ekstrak daun jambu mete dan
daun jambu biji?

3. Apakah terdapat interaksi pada pencampuran ekstrak daun jambu biji dan
daun jambu mete terhadap aktivitas «a-glucosidase inhibitor dan

antioksidan?

1.3 Tujuan Penelitian
Tujuan dari penelitian ini adalah sebagai berikut:
1. Menguji aktivitas a-glucosidase inhibitor pada estrak daun jambu biji,

daun jambu mete dan kombinasinya.



2. Menguji aktivitas aktioksidan dalam ekstrak daun jambu biji, daun jambu
mete dan kombinasinya.

3. Mengetahui bagaimana efek pencampuran ekstrak daun jambu biji dan
daun jambu mete terhadap aktivitas a-glucosidase inhibitor dan
antioksidan.

4. Membandingkan nilai aktivitas a-glucosidase inhibitor pada ekstrak
dengan hasil uji a-glucosidase inhibitor tertinggi terhadap nilai a-
glucosidase inhibitor akarbosa.

5. Menentukan nilai 1Cso ekstrak yang memiliki hasil uji aktivitas a-

glucosidase inhibitor tertinggi.

1.4 Manfaat Penelitian
1.4.1 Manfaat bagi Praktisi
1. Dapat menjadi landasan untuk menerapkan kombinasi lalapan
sebagai modalitas terapi antidiabetes.
2. Dapat menjadi dasar pengembangan bahan pangan fungsional
sebagai antidiabetes.
1.4.2 Manfaat bagi Penulis
1. Meningkatkan kemampuan dalam penulisan dan penelitian.
2. Mengetahui ekstrak tumbuhan yang dapat digunakan sebagai
antidiabetes.
1.4.3 Manfaat bagi Masyarakat
1. Mengetahui dan dapat mengaplikasikan jenis lalapan yang

memiliki efek antidiabetes dalam kehidupan sehari-hari.
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2.1 Jambu Mete
2.1.1.Klasifikasi
Tanaman jambu mete diklasifikasikan sebagai berikut (Putri, 2012) :

Kingdom : Plantae

Divisi : Magnoliophyta

Kelas : Magnoliopsida

Bangsa : Sapindales

Suku : Anacardiaceae

Marga : Anacardium

Jenis : Anacardium occidentale Linn.

Sinonim  : Acajuba occidentalis (L.) Gaertn; Cassuvium pomiferum

Gambar 1. Daun jambu mete muda (Sumber: http://www.indonews.co.id)



http://www.indonews.co.id/

2.1.2.

2.1.3.

Deskripsi

Jambu mete (Anacardium occidentale) termasuk tumbuhan dikotil atau
tumbuhan berkeping biji dua. Tumbuhan ini memiliki tinggi 8-12 m
dengan diameter batang 30-40 cm. Tumbuhan jambu mete memiliki daun
berbentuk lonjong dengan tepi rata. Tipe buah adalah buah batu, keras,
melengkung dengan panjang +3 cm. Bentuk biji berupa bulat panjang,

melengkung dan berwarna putih (Putri, 2012).

Kandungan dan Manfaat

Daun jambu mete memiliki kandungan senyawa quercetin,
kaempferol,dan hydroxybenzoic acid yang memiliki efek sebagai a-
glucosidase inhbitor (Khare, 2007). Efek inhbitor a-glucosidase tersebut
juga dibuktikan melalui penelitian yang dilakukan oleh Sokeng et al.,
(2007) dengan menggunakan ekstrak metanol Anacardium occidentale
untuk menurunkan level glukosa darah puasa pada mencit yang diinduksi
streptozotocin. Penurunan level glukosa darah pada penelitian tersebut
diduga akibat aktivitas senyawa bioaktif yaitu epicatechin, kaempferol,
quercetol rhamnoside, dan p-sitosterol 3-5-D glucoside yang telah
berhasil diisolasi pada penelitian yang dilakukan oleh Ivorra et al.,

(1988) dan Arya et al., (1989).

Efek ekstrak daun jambu mete sebagai antioksidan berhasil dibuktikan
oleh Delima et al., (2008) yang menyebutkan bahwa efek tersebut akibat

kandungan senyawa bioaktif seperti anacardic acid (60-65%), cardol



(15-20%), cardanol (10%), dan methyl cardol yang terkandung di

dalamnya.

2.2 Jambu Biji
2.2.1 Klasifikasi
Tanaman jambu mete diklasifikasikan sebagai berikut (Steenis, 2006) :
Kingdom : Plantae
Divisi : Spermatophyta
Kelas : Dicotyledoneae

Bangsa : Myrtales

Suku : Myrtaceae
Genus : Psidium
Jenis : Psidium guajava

Gambar 2. Daun jambu mete muda (Sumber: http://www.kabarimbo.com)

2.2.2 Deskripsi
Tanaman jambu biji (Psidium guajava) memiliki ciri tinggi batang 2-10

m dengan banyak cabang. Daun berbentuk bulat lonjong dengan ujung


http://www.kabarimbo.co/

yang tumpul dan bagian pangkal membulat, tepi daun sedikit
melengkung ke atas dengan panjang 6-14 cm dan lebar 3-6 cm. Bunga
tunggal berwarna putih dan bertangkai dan berkumpul 1-3 bunga. Buah
jambu biji berbentuk bulat hingga bulat telur, berwarna hijau sampai
hijau kekuningan. Daging buah tebal, buah yang masak bertekstur lunak,

berwarna putih (Dalimartha, 2003).

2.2.3 Kandungan dan Manfaat
Penelitian yang dilakukan oleh Wang et al., (2007) menunjukkan bahwa
ekstrak air dari daun jambu biji menunjukkan efek menghambat enzim
a-glucosidase pada sel mukosa usus halus mencit. Efek hipoglikemik
pada mencit yang diinduksi aloksan juga ditemukan pada penelitian yang
dilakukan Ojewole (2007) yang menduga bahwa efek hipoglikemik
tersebut sebagai akibat dari kandungan tannin, guiajaverin, quercetin

dan pentacyclic triterpenoid dalam daun jambu biji.

Dalam penelitian yang dilakukan Tachakittirungrod et al., (2007)
kandungan senyawa bioaktif seperti quercetin, dan morin pada ekstrak
daun jambu mete menunjukkan efek sebagai antioksidan dengan ICso

sebesar masing-masing 1.20£0.02, 3.58+0.05 dan 5.41+0.20 pg/ml.

2.3 Diabetes Mellitus
2.3.1 Definisi
Diabetes melitus (DM) merupakan penyakit metabolik endokrin yang

ditandai dengan keadaan hiperglikemia. Faktor yang mempengaruhi
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keadaan tersebut adalah kelainan sekresi insulin, inefektivitas kerja

insulin dan intake glukosa yang tinggi (Powers, 2010).

2.3.2 Klasifikasi
Diabetes Mellitus dapat dikelompok menjadi tiga tipe berdasarkan
etiologi dan patofisiologinya. Klasifikasi ini berguna untuk memahami
bagaimana patofisiologi dan tatalaksana yang akan dilakukan (Powers,

2010).

2.3.2.1 Diabetes Mellitus Tipe I
Diabetes Mellitus tipe 1 merupakan kejadian DM dengan
prevalensi terendah yaitu hanya 5- 10% dari seluruh kejadian DM
di dunia. Diabetes tipe 1 atau Insulin Dependent Diabetes
Mellitus (IDDM) terjadi sebagai akibat proses autoimun yang
menyerang sel § pankreas. Beberapa pasien DM tipe 1 terkadang
menunjukkan gejala ketoacidosis sebagai manifestasi pertama

(American Diabetes Association, 2010).

Pasien dengan keadaan seperti ini terkadang diikuti dengan
kelainan autoimun lain seperti Graves' disease, Hashimoto's
thyroiditis, Addison's disease, vitiligo, celiac sprue, autoimmune
hepatitis, myasthenia gravis, dan pernicious anemia (American

Diabetes Association, 2010).



11

2.3.2.2 Diabetes Mellitus Tipe Il
Diabetes Mellitus tipe 2 merupakan tipe DM dengan prevalensi
mencapai 90-95% dari seluruh kejadian DM. DM tipe 2 atau Non
Insulin Dependent Diabetes Mellitus (NIDDM) merujuk pada
orang dengan kelainan berupa inefektivitas kerja insulin yang
terkadang diikuti dengan produksi insulin yang sedikit. Pasien
DM tipe 2 biasanya tidak membutuhkan terapi insulin dalam
tatalaksananya. Tujuan terapi pada kondisi seperti ini adalah

mengontrol keadaan glukosa darah pasien (Soegondo, 2014).

2.3.3 Patofisiologi Diabetes Mellitus
Mekanisme awal terjadinya DM tipe 2 diawali dengan keadaan resistensi
insulin pada penderita, yang pada awalnya keadaan ini dapat
dikompensasi dengan peningkatan produksi insulin. Akan tetapi seiring
berjalannya waktu, sel beta pankreas akan mengalami kelelahan akibat
peningkatan produksi insulin yang dilakukan terus menerus. Pada
akhirnya keadaan ini akan mendorong terjadinya penurunan sekresi
insulin sehingga penderita mengalami resistensi insulin dan juga insulin
yang sedikit. Hal ini yang mendasari terjadinya keadaan hiperglikemi

pada pasien DM tipe 2 (American Diabetes Association, 2010).

Berbeda dengan DM tipe 1, pasien DM tipe 2 banyak dengan keadaan
obesitas. Keadaan obesitas tersebut yang nantinya berperan dalam

patofisiologi resistensi insulin dalam tubuh. Pada pasien obesitas,
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adiponektin yang merupakan komponen lipid berpengaruh dalam

menurunkan sensitivitas insulin pada sel target (Kaku, 2010).

Resistensi insulin pada otot dan liver serta kegagalan sel beta pankreas
dalam produksi insulin telah lama dikenal sebagai patofisiologi
kerusakan sentral pada DM tipe 2. Akan tetapi saat ini telah diketahui
bahwa kegagalan sel beta pankreas terjadi Ibih dini dan lebih berat
daripada yang diperkirakan sebelumnya. Secara umum patogenesis DM
tipe 2 disebabkan oleh adanya delapan kelainan organ (ominous octet)

yang dijelaskan pada Gambar 3.

O

Penurunan sekresi insulin

- \
Islot-ﬂ'cld—g / HlPERGLlKEMIA
Penlng;kalan sekresi glukagon \'@

Peningkatan lipolisis

nurununan
‘_) Peningkatan reabsorpsi

Efek Incretin
luk
Disfungsi .
' Neurotransmitter
Peningkatar? produksi - w

Glukosa hepar )

Penurunan
Ambilan olukosa

Gambar 3. Ominous octet (DeFronzo R. 2009. From the Triumvirate to the
Ominous Octet: A New Paradigm for the Treatment of Type 2 Diabetes
Mellitus. Diabetes. 58: 773-95.)
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2.3.4 Tatalaksana

Tujuan terapi pada pasien DM adalah untuk mengontrol kadar glukosa

darah penderita. Langkah pertama dalam penanganan DM adalah dengan

terapi non farmakologis yaitu perencanaan diet dan aktivitas fisik. Jika

pengendalian kadar glukosa dengan cara tersebut tidak dapat tercapai,

maka langkah selanjutnya adalah terapi farmakologis menggunakan obat

(Hartono, 2006).

1.

Oral Antidiabetic Agents

Sampai saat ini setidaknya terdapat tujuh kategori obat antidiabetes
oral yang digunakan dalam penatalaksan diabetes tipe 2, yaitu:
insulin secretagogues (sulfonylureas, meglitinides, D-phenylalanine
derivatives),  biguanides,  thiazolidinediones,  a-glucosidase
inhibitors, incretin-based therapies, amylin analog, dan bile acid
binding sequestrant (Katzung et al., 2012).

Substitusi Insulin

Penggunaan insulin sintetis dilakukan pada pasien yang tidak dapat
memproduksi insulin sendiri seperti pada pasien DM tipe 1.
Penggunaan terapi insulin memiliki efektivitas yang sangat tinggi
dalam menurunkan glukosa darah. Beberapa sediaan insulin yang
tersedia dibagi berdasarkan waktu kerjanya yaitu, rapid-acting,
short-acting, intermediate-acting dan long-acting (American

Diabetes Association, 2010).
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2.4 Inhibitor a-Glucosidase
Enzim a-glucosidase merupakan enzim yang berada di sepanjang dinding usus
halus dan berfungsi untuk memetabolisme karbohidrat kompleks menjadi
glukosa. Pada keadaan normal, karbohidrat yang dikonsumsi akan dicerna oleh
enzim di dalam mulut dan usus menjadi bentuk glukosa sederhana yang
kemudian akan diserap pada saluran intestinal dan akan meningkatkan kadar
gula darah. Penghambatan pada enzim ini dapat menunda penyerapan
karbohidrat pada saluran cerna sehingga peningkatan glukosa darah

postprandial dapat ditunda (Chisholm-Burn et al., 2008).

Akarbosa merupakan salah satu bentuk sediaan obat antidiabetes oral yang
termasuk dalam golongan inhibitor a-glucosidase. Secara klinis penggunaan
obat ini akan menghasilkan hambatan pembentukan monosakarida
intraluminal, menghambat dan memperpanjang peningkatan glukosa darah
postprandial, serta mempengaruhi respons insulin plasma. Obat ini bekerja
secara kompetitif untuk menghambat kerja enzim a-glucosidase (Soegondo,

2014).

Efek samping yang ditimbukan sebagai akibat maldigesti karbohidrat berupa
gejala gastrointestinal seperti; meteorismus, flatulence dan diare. Penghambat
a-glucosidase masih menyisakan permasalahan berupa hambatan pada
bioavailabilitas metformin jika diberikan bersamaan pada orang normal. Oleh
karena efek samping pada pencernaan tersebut maka penggunaan akarbosa

dikontraindikasikan pada pasien dengan kondisi irritable bowel syndrome,
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obstruksi saluran cerna, sirosis hati dan gangguan fungsi ginjal (Soegondo,

2014).

2.5 Antioksidan
Antioksidan merupakan senyawa yang secara alami terdapat pada hampir
semua bahan pangan. Antioksidan memiliki kemampuan untuk mencegah
reaksi oksidasi yang disebabkan senyawa radikal dengan cara mendonorkan
elektron untuk mencapai suatu keseimbangan reaksi redoks sehingga

kerusakan sel dapat dicegah (Winarsi, 2007).

Diabetes melitus (DM) sendiri merupakan penyakit yang pada perjalanan
penyakitnya memiliki proses stres oksidatif. Proses stres oksidatif pada DM
terjadi melalui empat mekanisme, yakni pembentukan produk akhir glikasi
lanjut, jalur poliol sorbitol (aldosa reduktase), peningkatan kadar protein
Kinase C, dan jalur stres oksidatif akibat pembentukan radikal bebas. Proses
tersebut memegang peranan terhadap kejadian komplikasi pada pasien diabetes

(Sarwono, 2014).

Berbagai studi juga menunjukkan bahwa status antioksidan pada pasien DM
mengalami penurunan. Status antioksidan tersebut meliputi glutation, vitamin
C, superoksida dismutase (SOD) dan katalase. Berdasarkan keadaan
tersebutlah maka pemberian antioksidan dapat dipertimbangkan dalam terapi
DM karena peranan antioksidan yang bekerja dengan cara menggantikan atau
meningkatkan kadar SOD dan katalase sehingga sangat membantu dalam

mencegah kejadian komplikasi pada pasien DM (Bambang, 2005).
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Vitamin C, vitamin E, dan glutation eksogen merupakan contoh antioksidan
yang dapat digunakan dalam terapi DM. Peranan vitamin C atau asam askorbat
pada perjalanan komplikasi DM adalah sebagai inhibitor jalur reduktase aldosa
sehingga penumpukan sorbitol dapat dicegah. Sedangkan kandungan senyawa
a-tokoferol pada vitamin E memiliki manfaat menurunkan aktivitas protein

kinase C (Bambang, 2005).

2.6 Kerangka Penelitian

2.6.1 Kerangka Teori

Jambu Mete Jambu Biji
Quercetin Guiajaverin
- Inhibitor a-glucosidase Termin
Kaempferol d
droxybenzol , .
Hydroxybenzoic Penurunan kadar Pentacyclin
- i
acid glukosa postprandial Tripernoid
Anacardic -
Antioksidan
Quercetin
; p Penurunan kadar
— Cardol L
oksidasi
¥
Cardanol Penurunan risiko
- . j‘ 7
komplikasi DM forin

Gambar 3. Kerangka teori (Arya, 1989; Delima, 2008; Ivorra, 1988; Khare, 2007,
Tachakittirungrod, 2007, Ojewole, 2005) yang telah dimodifikasi



2.6.2 Kerangka Konsep

Jambu mete .
Antioksidan Penurunan risiko
komplikasi DM
Inhibit'or Penurunan kadar
Jambu biji a-glucosidase glukosa
Gambar 4. Kerangka konsep
2.7 Hipotesis

Berdasarkan kerangka pemikiran yang telah ditetapkan, didapatkan hipotesis

sebagai berikut:

1. Ekstrak daun jambu biji dan daun jambu mete memiliki aktivitas o-
glucosidase inhibitor.

2. Ekstrak daun jambu biji dan daun jambu mete memiliki aktivitas
antioksidan.

3. Terdapat efek sinergisme pada pencampuran esktrak daun jambu biji dan

daun jambu mete.
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Desain Penelitian

Penelitian ini adalah penelitian eksperimental dengan menggunakan desain
Rancangan Acak Kelompok Lengkap (RAKL). Rancangan penelitian ini
bertujuan untuk menguji aktivitas a-glucosidase inhibitor dan aktivitas
antioksidan pada ekstrak daun jambu biji, daun jambu mete dan
kombinasinya. Penelitian dilakukan dengan menggunakan 3 kelompok
bahan uji yaitu Daun Jambu Biji (JB), Daun Jambu Mete (JM), dan
kombinasi Daun Jambu Biji-Daun Jambu Mete (JB-JM). Dari tiga
kelompok bahan uji tersebut masing-masing akan dilakukan uji analisis

kandungan antioksidan dan aktivitas a-glucosidase inhibitor.

Tempat dan Waktu Penelitian
3.2.1 Tempat Penelitian
Penelitian dilakukan di:
1. Laboratorium Farmakologi Fakultas Kedokteran Universitas
Lampung.

2. Laboratorium Biokimia Fakultas Kedokteran Universitas Lampung.
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3. Laboratorium Analisis Hasil Pertanian Jurusan Teknologi Hasil

Pertanian Universitas Lampung.

3.2.2 Waktu Penelitian

Penelitian ini dilakukan pada bulan Oktober 2016.

Identifikasi Variabel
Dalam pelaksanaannya penelitian ini menggunakan beberapa variabel yang
dibagi menjadi variabel bebas, variabel terikat, dan variabel kontrol.
3.3.1 Variabel Bebas
Variabel bebas yang digunakan dalam penelitian ini adalah 3
kelompok ekstrak yaitu Daun Jambu Biji (JB), Daun Jambu Mete

(JM) dan kombinasi Daun Jambu Biji-Daun Jambu Mete (JB-JM).

3.3.2 Variabel Terikat
Variabel terikat yang digunakan dalam penelitian ini adalah aktivitas

antioksidan dan aktivitas a-glucosidase inhibitor.

3.3.3 Variabel Kontrol
Variabel kontrol yang digunakan dalam penelitian ini adalah aquades
sebagai variabel kontrol kandungan antioksidan dan akarbosa sebagai

variabel kontrol aktivitas a-glucosidase inhibitor.



3.4 Definisi Operasional

Tabel 1. Definisi Operasional
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Variabel

Definisi

Hasil

Cara ukur

Variabel Ekstrak Daun

Cairan kental

bebas Jambu Biji hasil ekstraksi
(JB) daun jambu
biji yang
sebelumnya
telah
dikeringkan.
Cairan kental
Ekstrak Daun  hasil ekstraksi
Jambu Mete daun jambu
(IM) mete yang
sebelumnya
telah
dikeringkan.
Merupakan
Ekstrak Daun kombinasi
Jambu Biji- ektrak daun
Daun Jambu  jambu biji dan
Mete (K-JM) daun jambu
mete dengan
perbandingan
1:1
Variabel
terikat Aktivitas
Aktivitas antioksidan
Antioksidan dalam ekstrak
(A.0) yang diuji.
Aktivitas a- Kemampuan
glucosidase ekstrak dalam
inhibitor. menghambat

kerja enzim a-
glucosidase .

Cairan hasil
ekstraksi daun
daun jambu biji.

Cairan hasil
ekstraksi daun
jambu mete
dengan metode
ekstraksi
bertingkat.

Kombinasi hasil
ekstraksi daun
jambu biji dan

daun jambu mete

dengan

perbaningan 1:1

Nilai absorbansi
spektrofotometri

Nilai absorbansi
spektrofotometri

Metode ekstraksi bertingkat

Metode ekstraksi bertingkat

Metode ekstraksi bertingkat

Spektrofotometri dengan A
517 nm

Spektrofotometri dengan A
405 nm
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3.5 Prosedur Penelitian
3.5.1 Alat Penelitian

1. Kain saring,
2. Pisau,
3. Alumunium foil,
4. Grinder,
5. Oven blower,
6. Hot plate,
7. Alat-alat gelas,
8. Neraca analitik (Shimadzu ay220),
9. Vorteks,
10. Waterbath,
11. Alat sentrifugasi (Thermolyne Maxi Mix Plus),
12. Mikro pipet,

13. Spektrometer ( Thermo Scientific Genesys 20, USA).

3.5.2 Bahan Penelitian
1. Daun jambu biji
2. Daun jambu mete
3. Natrium karbonat (Merck, Jerman)
4. Folin-Ciocalteau (Merck, Jerman)
5. Substrat PNPG ( p-nitrophenyl-a-D-glucopyranoside) (Sigma
Aldrich, Switzerland),

6. Enzim a-glucosidase, buffer pospat (FMIPA UNILA),
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7. DPPH (2,2-Diphenyl-1-Picrylhydrazyl) (Merck, Jerman),
8. Etanol (JT Baker),

9. Aguades,

10. Akarbosa (Dexa Medica, Indonesia)

11. Asam galat.

3.5.3 Pembuatan Ekstrak

Persiapan pembuatan ekstrak dilakukan berdasarkan metode yang
dilakukan dalam penelitian Murhadi et al., (2007), diawali dengan
memilih bahan yang masih segar kemudian dikeringkan dengan
menggunakan oven pada suhu 50 °C selama 20-24 jam. Selanjutnya
bahan kering dihaluskan menggunakan grinder hingga diperoleh bubuk
kering.

Proses ekstraksi pada penelitian ini dilakukan berdasarkan penelitian
yang telah dilakukan Dewi (2012) dengan beberapa dimodifikasi.
Bubuk kering yang telah diperoleh selanjutnya direbus dengan
perbandingan 1g bubuk dalam 10 ml air selama 20 menit menggunakan
air yang telah mendidih. Hasil rebusan pertama selanjutnya disaring
menggunakan kain saring hingga ekstrak terpisah dengan ampas. Hasil
pada tahap ini disebut ekstrak pertama, selanjutnya ampas sisa proses
pertama diperlakukan sama untuk mendapat ekstrak kedua. Ekstrak
yang akan digunakan pada penelitian ini adalah hasil campuran ekstrak

pertama dan kedua.



23

Bahan Segar
v

Pencucian
¥
Pengovenan (t =20 jam ; T = 50°C)
v

Bahan kering

v

Pengecilan ukuran (serbuk)
v

Serbuk kering

v
Perebusan dengan air dan pengadukan ('t = 20 menit ; T = 100°C)
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Ekstrak 1

v

Perebusan air dan pengadukan
(t=20 menit ; T = 100°C)

v

Pencampuran ekstrak 1 dan 2

v

Gambar 5. Proses pembuatan ekstrak (Murhadi et al., 2007 dan Dewi 2012) yang telah
modifikasi
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3.6 Pengamatan

3.6.1

3.6.2

Aktivitas Antioksidan

Pegujian aktivitas antioksidan menggunakan metode penangkapan
radikal bebas DPPH ( 2,2-diphenil 1 pichylhydazyl) seperti pada
penelitian yang dilakukan Bothon et al., (2013). Pengujian
dilakukakan dengan terlebih dahulu menyiapkan masing-masing
sampel sebanyak 0,25 mL, ditambahkan 2 mL larutan DPPH dan
ditambahkan etanol sampai 8 mL. Larutan blanko yang dipakai
adalah etanol sebanyak 8 mL. Larutan kontrol yaitu 2 ml larutan
DPPH ditambahkan etanol hingga volume mencapai 8 mL.
Selanjutnya seluruh sampel uji diinkubasi dalam ruang gelap selama
30 menit. Nilai absorbansi diukur menggunakan spektrofotometri
pada panjang gelombang 517 nm. Aktivitas antioksdidan diukur
sebagai penurunan nilai absorbansi larutan DPPH akibat adanya

penambahan sampel.

Aktivitas a-Glucosidase Inhibitor

Aktivitas a-glucosidase inhibitor ditentukan dengan menggunakan
metode pada penelitian Rao et al., (2009) dengan modifikasi.
Pertama substrat yang digunakan disiapkan dengan melarutkan
0,03012 gr PNPG (p-nitrophenyl-a-D-glucopyranoside) dengan
dalam 100 ml aquades. Enzim a-glucosidase yang akan digunakan
dilakukan pengenceran 50 kali, yaitu 1 mL enzim a-glucosidase
selanjutnya ditambahkan larutan buffer fosfat hingga volume

mencapai 50 mL.
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Selanjtnya masukkan ekstrak sebanyak 200 pL ke dalam dua tabung
reaksi, dengan salah satunya sebagai koreksi warna. Untuk larutan
kontrol hanya menggunakan aquades. Seluruh tabung masing-
masing ditambahkan 2 mL enzim a-glucosidase dan diinkubasi
selama 10 menit dengan suhu 37°C. Selanjutnya, larutan ekstrak
pada tabung pertama dan kontrol ditambahan substrat sebanyak 1
mL. Sedangkan tabung kedua untuk koreksi warna tidak
ditambahkan substrat PNPG tetapi diganti menggunakan aquades
sebanyak 1 mL. Seluruh tabung selanjutnya diinkubasi selama 30
menit dengan suhu 37°C. Selanjutnya ditambahkan 2 mL Na,COs
2% pada semua tabung. Kinetika pelepasan substrat diukur

menggunakan spektrofotometri dengan panjang gelombang 405 nm.

3.7 Pengolahan Data dan Analisis
3.7.1 Antioksidan
Pengukuran aktivitas antioksidan diukur dengan menilai nilai

absorbansi sampel menggunakan rumus perhitungan:

(Ak-As)
Ak

% Aktivitas Antioksidan = X 100%

Keterangan :

As : nilai absorbansi sampel

A : nilai absorbansi tanpa sampel (kontrol)
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a-Glucosidase Inhibitor
Pengukuran aktivitas a-glucosidase inhibitor diukur menggunakan
nilai absorbansi sampel yang didapat dari selisin sampel uji
dikurangi faktor koreksi warna:

As=Asi_As
Persentase aktivitas «a-glucosidase inhibitor dapat dihitung
menggunakan rumus :

% aktivitas = [(Ac-As)/Ac] X 100%

Keterangan :

As = Absorbansi larutan sampel (A

As; = Absorbansi sampel dengan substrat

As> = Absorbansi sampel tanpa substrat (koreksi warna)
Ao = Absorbansi kontrol

Penentuan 1Cso

Penentuan ICso (konsentrasi ekstrak yang dibutuhkan untuk
menghambat 50% aktivitas enzim a-glucosidase) menggunakan
akarbosa sebagai kontrol positif. Akarbosa ditimbang sebesar 50
mg dan dilarutkan dengan aquades sampai 100 ml. Akarbosa dan
ekstrak dengan nilai a-glucosidase inhibitor terbaik yaitu ekstrak
daun jambu biji dibuat seri pengenceran larutan 0 %, 20 %, 40 %,
60 %, 80 % dan 100 %. Pada penentuan ICsg dibuat kurva
hubungan antara konsentrasi sampel (X) dengan aktivitas
antioksidan (), sehingga diperoleh suatu persamaan garis lurus:
Nilai 1Cso diperoleh dengan cara memasukkan 50% aktivitas

inhibisi enzim pada persamaan garis yang diperoleh.



BAB V
SIMPULAN DAN SARAN

5.1 Simpulan

Berdasarkan hasil penelitian yang telah dilakukan, didapatkan kesimpulan

sebagai berikut :

1. Ekstrak daun jambu biji (JB), daun jambu mete (JM), dan kombinasinya
memiliki kandungan aktivitas a-glucosidase inhibitor dengan persentase
hambatan berturut-turut sebesar 97,922%, 87,896% dan 97,862%. Dengan
nilai 1Csp ekstrak daun jambu biji (JB) sebesar 2,16 mg/ml.

2. Ekstrak daun jambu biji (JB), daun jambu mete (JM), dan kombinasinya
memiliki kandungan aktivitas antioksidan dengan persentase berturut-turut
sebesar 97,006%, 96,438% dan 94,843%.

3. Pencampuran ekstrak daun jambu biji (JB) dan daun jambu mete (JM) tidak
memiliki perbedaan nyata baik pada aktivitas antioksidan maupun aktivitas

a-glucosidase inhibitor.

5.2 Saran
1. Perlu dilakukan uji lanjut secara in vivo dalam membuktikan efek -
glucosidase inhibitor pada sampel sehingga dapat diketahui pasti dosis

yang dibutuhkan untuk digunakan sebagai antidiabetes.
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2. Perlu dilakukan penapisan fitokimia untuk memastikan kandungan
senyawa kimia yang memiliki efek sebagai a-glucosidase inhibitor dan
antioksidan.

3. Bagi masyarakat penggunaan daun jambu biji secara tunggal lebih
disarankan untuk digunakan karena pada penelitian ini ekstrak daun jambu
biji memiliki hasil tertinggi baik sebagai a-glucosidase inhibitor ataupun

antioksidan.
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