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ABSTRAK

PENGARUH EKSTRAK DAUN BINAHONG (Anredera cordifolia)
TERHADAP SEL — SEL SPERMATOGENIK MENCIT JANTAN (Mus
musculus L.) YANG MENGALAMI HIPERGLIKEMIK AKIBAT DI
INDUKSI ALOKSAN

Oleh

Nurinda Sari

Hiperglikemia merupakan salah satu penyebab utama yang diketahui dapat
mengganggu fungsi ejakulasi dan memengaruhi proses spermatogenesis pada pria.
Ketika spermatogenesis terganggu, dapat menyebabkan penurunan jumlah sel
spermatogenik di dalam tubulus seminiferus. Aloksan merupakan senyawa kimia
yang dapat menginduksi hiperglikemia pada mencit. Peningkatan radikal bebas
akibat hiperglikemia dapat menyebabkan kerusakan pada tubulus seminiferus.
Penelitian ini bertujuan untuk mengevaluasi dampak dari ekstrak etanol daun
binahong (Anredera cordifolia) dalam memperbaiki kerusakan pada tubulus
seminiferus yang disebabkan oleh peningkatan radikal bebas pada mencit (Mus
musculus L.) yang diinduksi oleh aloksan. Penelitian ini menggunakan desain
penelitian Rancangan Acak Lengkap (RAL) dengan empat kelompok perlakuan,
masing-masing kelompok terdiri dari lima ulangan menggunakan mencit jantan.
Kelompok KO bertindak sebagai kontrol tanpa perlakuan (menerima minum dan
pakan standar), kelompok P1 (diinduksi dengan aloksan 150 mg/kg berat badan dan
menerima ekstrak etanol daun binahong (Anredera cordifolia) dosis 25 mg/20 g
berat badan), P2 (diinduksi dengan aloksan 150 mg/kg berat badan dan menerima
ekstrak etanol daun binahong (Anredera cordifolia) dosis 50 mg/20 g berat badan),
dan P3 (diinduksi dengan aloksan 150 mg/kg berat badan dan menerima ekstrak
etanol daun binahong (Anredera cordifolia) dosis 75 mg/20 g berat badan). Data
yang diperoleh dianalisis menggunakan analisis statistik One Way ANOVA dan
dilanjutkan dengan uji Beda Nyata Terkecil (BNT) pada tingkat signifikansi 5%.
Penelitian ini didapatkan hasil bahwa ekstrak daun binahong (Anredera cordifolia)
dapat mempengaruhi jumlah rata-rata sel spermatogonia, sel spermatid dan
ketebalan epitel tubulus seminiferus pada mencit akan tetapi tidak berpengaruh
pada jumlah rata-rata sel spermatosit primer dan ukuran diameter tubulus
seminiferus mencit yang mengalami hiperglikemik.

Kata Kunci : Hiperglikemia, Anredera cordifolia, Tubulus Seminiferus



ABSTRACT

THE EFFECT OF BINAHONG LEAF EXTRACT (Anredera cordifolia) ON
SPERMATOGENIC CELLS IN MALE MICE (Mus musculus L.)
EXPERIENCING HYPERGLYCEMIA DUE TO ALOXAN INDUCTION

By

Nurinda Sari

Hyperglycemia is one of the main known causes that can disrupt ejaculatory
function and affect the spermatogenesis process in men. When spermatogenesis is
disturbed, it can lead to a decrease in the number of spermatogenic cells in the
seminiferous tubules. Alloxan is a chemical compound that can induce
hyperglycemia in mice. The increase in free radicals due to hyperglycemia can
cause damage to the seminiferous tubules. This study aims to evaluate the impact
of ethanol extract of binahong leaves (Anredera cordifolia) in repairing damage to
the seminiferous tubules caused by an increase in free radicals in mice (Mus
musculus L.) induced by alloxan. This study used a Completely Randomized
Design (CRD) with four treatment groups, each group consisting of five replicates
using male mice. Group KO acted as a control without treatment (receiving standard
drink and feed), group P1 (induced with alloxan 150 mg/kg body weight and
receiving ethanol extract of binahong leaves (Anredera cordifolia) at a dose of 25
mg/20 g body weight), P2 (induced with alloxan 150 mg/kg body weight and
receiving ethanol extract of binahong leaves (Anredera cordifolia) at a dose of 50
mg/20 g body weight), and P3 (induced with alloxan 150 mg/kg body weight and
receiving ethanol extract of binahong leaves (Anredera cordifolia) at a dose of 75
mg/20 g body weight). The obtained data were analyzed using One Way ANOVA
statistical analysis and followed by the Least Significant Difference (LSD) test at a
5% significance level. The results of this study indicated that the binahong leaf
extract (Anredera cordifolia) can affect the average number of spermatogonia cells,
spermatid cells, and the thickness of the seminiferous tubule epithelium in mice,
but does not affect the average number of primary spermatocyte cells and the
diameter size of the seminiferous tubules in hyperglycemic mice.

Keywords: Hyperglycemia, Anredera cordifolia, Seminiferous Tubules
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I. PENDAHULUAN

Latar Belakang

Hiperglikemia merupakan salah satu kondisi dimana kadar glukosa darah
meningkat melebihi 200 mg/dl. Sel tidak dapat menggunakan insulin
dengan baik dapat menyebabkan terjadinya hiperglikemia, mengakibatkan
adanya glukosa yang menumpuk di dalam darah (Yuniastuti et al., 2018).
Hiperglikemia dapat menyebabkan berbagai masalah kesehatan kronis,
termasuk penyakit kardiovaskular seperti iskemik miokard dan
kardiomiopati, gangguan yang mengakibatkan kerusakan jaringan,
kegagalan ginjal kronis, serta kerusakan mata seperti retinopati dan
gangguan sistem saraf seperti neuropati. Hiperglikemia dapat menjadi
faktor penyebab terjadinya infertilitas yang berkaitan dengan sulitnya
mempunyai keturunan bagi banyak pasangan. Kondisi hiperglikemia, yang
ditandai oleh peningkatan kadar glukosa dalam darah, dapat memiliki
dampak yang serius pada sistem reproduksi pria. Hiperglikemia dapat
mengakibatkan degadasi atau kerusakan pada epididimis, yang
mempunyai bagian penting dalam sistem reproduksi pria. Hal ini dapat
mengganggu migasi normal sel sperma, sehingga berdampak negatif pada
proses reproduksi. Selain itu, hiperglikemia juga dapat menyebabkan
penurunan jumlah sel spermatogonium, yang merupakan sel-sel awal

dalam proses pembentukan sperma (Kianifard, 2012).

Kadar gula darah tinggi (hiperglikemia) dapat menurunkan produksi
insulin. Jika tidak terkontrol, hal ini dapat menimbulkan komplikasi di

berbagai organ, termasuk testis (organ reproduksi pria) (Singh et al.,



2012). Hiperglikemia meningkatkan Reactive Oxygen Species (ROS) yang
memicu stres oksidatif pada jaringan dan membuatnya rentan terhadap
radikal hidroksil. Peningkatan ROS ini merusak sel melalui peroksidasi
lipid dan kerusakan oksidatif protein dan DNA (Arundani et al., 2021).

Pengobatan hiperglikemia dapat dilakukan dengan beberapa mekanisme
seperti menekan produksi glukosa hati (biguanida), merangsang sekresi
insulin (sulfonilurea dan glinida), menunda pencernaan dan penyerapan
karbohidrat usus untuk mempertahankan kadar glukosa postprandial
(a-glukosidase dan amilase inhibitor). Berbagai upaya pencegahan dan
pengobatan terus dilakukan karena sebagian besar obat antihiperglikemia
oral memberikan efek samping yang tidak diinginkan seperti kembung,
diare, dan kram perut, oleh karena itu perlu dilakukan salah satu
pengobatan penyakit hiperglikemia dengan mencari sumber pengobatan
dengan menggunakan bahan-bahan alami yang relatif aman, termasuk
menggunakan tanaman yang berpotensi sebagai tanaman obat seperti daun
binahong (Djamil et al., 2017).

Berdasarkan beberapa penelitian, daun binahong (Anredera cordifolia)
merupakan tanaman obat yang dapat digunakan untuk menurunkan kadar
gula darah. Untuk hal tersebut, perlu dilakukan penelitian lebih lanjut
terhadap daun binahong yang dapat dimanfaatkan sebagai
antihiperglikemia. Binahong merupakan tanaman merambat yang berasal
dari keluarga Basellaceae. Daun binahong biasanya dimanfaatkan
masyarakat sebagai obat luka kulit dan luka pasca operasi, maag,
hipertensi, peradangan, dan asam urat. Daun binahong mengandung
senyawa metabolit sekunder antara lain saponin, alkaloid, flavonoid, fenol,

triterpenoid, dan sterol (Restykania et al., 2019).

Pengembangan riset mengenai pemanfaatan ekstrak etanol daun binahong
(Anredera cordifolia) sebagai obat antihiperglikemia perlu dilakukan agar

dapat memberikan manfaat yang lebih banyak. Penelitian mengenai
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ekstrak daun binahong sebagai obat hiperglikemia dan pengaruhnya
terhadap sel-sel spermatogenik masih sangat sedikit, sehingga perlu
dikembangkan untuk mendapatkan hasil yang terbaik. Oleh karena itu,
penelitian ini dilakukan untuk mengetahui pengaruh ekstrak etanol daun
binahong terhadap sel-sel spermatogenik mencit (Mus musculus L.) yang
diinduksi aloksan.

Tujuan Penelitian

1. Menguji pengaruh ektstrak daun binahong (Anredera cordofolia )
terhadap jumlah sel spermatogonia mencit jantan (Mus musculus L.)
yang diinduksi aloksan.

2. Menguji pengaruh ektstrak daun binahong (Anredera cordofolia )
terhadap jumlah sel spermatosit primer mencit jantan(Mus musculus
L.) yang diinduksi aloksan.

3. Menguji pengaruh ektstrak daun binahong (Anredera cordofolia )
terhadap jumlah sel spermatid mencit jantan (Mus musculus L.) yang
diinduksi aloksan.

4. Mengukur diameter tubulus seminiferus mencit jantan (Mus musculus
L.) yang diinduksi aloksan.

5. Mengukur ketebalan epitel tubulus seminiferus mencit jantan (Mus

musculus L.)
Manfaat Penelitian

Adapun manfaat penelitian ini adalah memberikan informasi mengenai
pengaruh ekstrak etanol daun binahong terhadap sel-sel spermatogenik
mencit (Mus musculus L.) yang diinduksi aloksan untuk meningkatkan

fertilitas mencit jantan (Mus musculus L.).
Kerangka Pikir

Hiperglikemia adalah suatu kondisi yang disebabkan oleh kelainan dalam

metabolisme pankreas, yang mengakibatkan produksi hormon insulin yang
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berkurang serta respons tubuh terhadap insulin yang tidak efektif. Insulin,
yang diproduksi oleh pankreas berperan penting dalam mengubah glukosa
dari aliran darah menjadi sumber energi yang dapat digunakan oleh sel-sel
tubuh. Ketika insulin berkurang atau sel tubuh kehilangan kemampuan
untuk meresponnya, maka kadar glukosa dalam darah meningkat melebihi
batas normal. Hiperglikemia, jika tidak diatasi dalam jangka waktu yang
lama, dapat menyebabkan kerusakan pada berbagai organ dalam tubuh.
Glukosa dalam darah berasal dari karbohidrat dalam makanan dan
disimpan sebagai glikogen di hati dan otot rangka. Penurunan hormon
insulin mengakibatkan seluruh glukosa yang dikonsumsi tubuh tidak dapat
diproses secara efisien, sehingga menyebabkan peningkatan kadar glukosa
dalam darah (hiperglikemia). Dalam penelitian ini, untuk menciptakan
kondisi hiperglikemik pada hewan uji, aloksan disuntikkan secara
intraperitoneal (IP). Aloksan adalah senyawa yang umum digunakan
untuk menciptakan kondisi hiperglikemik pada hewan percobaan. Aloksan
mampu menghasilkan radikal hidroksil yang sangat reaktif, yang dapat
menyebabkan terjadinya hiperglikemik pada hewan coba. Binahong
mengandung berbagai senyawa aktif, seperti flavonoid, triterpenoid,
steroid, alkaloid, fenol, dan saponin, yang memiliki sifat antibakteri,
antiviral, antifungi, analgesik, dan antiinflamasi. Oleh karena itu, senyawa-
senyawa metabolit sekunder ini dapat digunakan sebagai antiinflamasi dan
penghambat pertumbuhan bakteri patogen yang dapat menyebabkan
infeksi.

Hipotesis

1. Pemberian ekstrak daun binahong (Anredera cordifolia) dapat
meningkatkan jumlah sel spermatogonia mencit jantan (Mus musculus
L.) yang diinduksi aloksan.

2. Pemberian ekstrak daun binahong (Anredera cordifolia) tidak
memberikan pengaruh terhadap jumlah sel spermatosit primer mencit

jantan (Mus musculus L.) yang diinduksi aloksan.



3. Pemberian ekstrak daun binahong (Anredera cordifolia) dapat
meningkatkan jumlah sel spermatid mencit jantan (Mus musculus L.)
yang diinduksi aloksan.

4. Pemberian ekstrak daun binahong (Anredera cordifolia) tidak
memberikan pengaruh terhadap diameter tubulus seminiferus mencit
jantan (Mus musculus L.) yang diinduksi aloksan.

5. Pemberian ekstrak daun binahong (Anredera cordifolia) dapat
meningkatkan ketebalan epitel tubulus seminiferus mencit jantan (Mus

musculus L.) yang diinduksi aloksan.
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Il. TINJAUAN PUSTAKA

Hiperglikemia

Hiperglikemia adalah suatu kondisi medik berupa peningkatan kadar
glukosa. Dalam darah melebihi batas normal (Perkeni, 2015).
Prehiperglikemia merupakan kondisi tingginya gula darah puasa (gula
darah puasa 100-125mg/dL) atau gangguan toleransi glukosa (kadar gula
darah 140-199mg/dL). Bila kadar gula darah mencapai >200 mg/dL maka
pasien ini masuk dalam kelas DM (Rochmah, 2007). Menurut American
Diabetes Association (ADA), kondisi hiperglikemia adalah kadar glukosa
puasa yang lebih tinggi dari 200 mg/dL. Hiperglikemia berhubungan
dengan metabolisme kadar glukosa dalam darah karena penyakit ini dapat
mengenai semua organ tubuh dan menimbulkan berbagai macam

komplikasi dan hingga kini belum tuntas penanganannya (Fatimah, 2015).

Hiperglikemia terjadi akibat kekurangan insulin (defisiensi) atau tubuh
tidak peka terhadap insulin (resistensi). Insulin berperan penting dalam
mengatur gula darah, sehingga kekurangan atau resistensi insulin
menyebabkan gula darah meningkat, dimana kadar glukosa darah diasup
tidak dapat dimanfaatkan secara efektif sehingga glukosa dalam darah
terlalu tinggi. Ketika insulin menurun, hormon lain yang melawan insulin
(seperti glukagon) menjadi lebih aktif. Hal ini menyebabkan gula darah
dalam pembuluh darah meningkat. Hiperglikemia kronis dapat merusak

berbagai organ tubuh dan menimbulkan komplikasi serius, seperti
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penyakit jantung, kerusakan saraf, gagal ginjal, kebutaan, dan masalah
reproduksi pria (Vignera et al., 2012).

Tanda dan gejala hiperglikemia menurut American Diabetes Association
(2020) yaitu : poliuria, polidipsia, penurunan berat badan, terkadang
dengan polifagia, penglihatan kabur, penurunan pertumbuhan dan
kerentanan terhadap infeksi tertentu juga dapat menyertai hiperglikemia

kronis.

Testis

Testis terletak di dalam kantong skrotum. Setiap testis dikelilingi oleh
lapisan tebal jaringan ikat kolagen yang disebut tunika albuginea. Lapisan
ini kemudian dilapisi oleh lamina viseralis tunika vaginalis, kecuali pada
area di mana epididimis dan funikulus spermatikus terhubung. Tunika
vaginalis adalah sebuah kantong peritoneal yang melingkupi testis dan
berasal dari processus vaginalis yang ada dalam perkembangan embrional.
Terdapat cairan dalam rongga tunika vaginalis yang berfungsi untuk
memisahkan lamina viseralis dari lamina parietalis, sehingga
memungkinkan testis untuk bergerak dengan bebas dalam rongga skrotum
(Moore dan Dalley, 2006).

Di dalam testis terdapat struktur yang disebut tubulus seminiferus yang
dikelilingi oleh jaringan interstitial. Tubulus seminiferus ini memiliki
peran penting dalam proses spermatogenesis. Di dalam tubulus
seminiferus, terdapat sel Sertoli yang memiliki fungsi utama dalam
menutrisi dan mendukung perkembangan sel-sel spermatozoa
(Eroschenko, 2015; Sherwood, 2012).

Testis terbagi menjadi dua kompartemen: tubulus seminiferus, yang
berperan dalam produksi sperma, dan kompartemen interstisial, yang
menghasilkan hormon testosteron. Sel germinal di tubulus seminiferus
menyumbang sebagian besar volume testis, dan ukuran testis yang lebih

kecil dapat menunjukkan masalah spermatogenesis. Testis dikelilingi oleh
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kapsul fibrosa, tunika albuginea, dan septa fibrosa memisahkan parenkim
testis menjadi lobulus. Suplai darah untuk testis berasal dari arteri testis
(sperma interna) yang berasal dari aorta abdominalis serta arteri kremaster
dan arteri deferential yang memberikan suplai darah kolateral (Matsumoto
and Bremner, 2016).

Spermatogenesis

Spermatogenesis adalah proses pembentukan sperma menjadi sperma
dewasa dari germinal sel atau yang sering disebut sel induk.
Spermatogenesis dimulai dari proses poliferasi dan diferensiasi germinal
sel dan diakhiri dengan terbentuknya formasi sperma dewasa.
Spermatogonia berkembang menjadi spermatozit primer, kemudian
perkembangan berlanjut menjadi spermatozit sekunder. Pematangan
spermatozit sekunder terbentuklah spermatid, tahap akhir spermatogenesis

adalah pematangan spermatid menjadi sel sperma (Jungwirth, 2015).

Proses spermatogenesis dimulai dengan berkumpulnya spermatogonia
primitif di dekat membran epitel germinal untuk mempertahankan
populasi sel germinatif. Spermatogonia ini awalnya memiliki 46
kromosom dan disebut sebagai spermatogonia tipe A. Selanjutnya,
spermatogonia tipe A akan mengalami pembelahan menjadi sel
spermatogonia tipe B. Sel-sel ini kemudian bergerak dan melakukan
pembelahan untuk menghasilkan sel-sel spermatid yang akan berkembang

menjadi sperma (spermatozoa) (Guyton dan Hall, 2013).
Tubulus Seminiferus

Tubulus seminiferus dilapisi oleh suatu lapisan epitel yang sangat khusus
dan kompleks yang dikenal sebagai epitel germinal atau epitel seminiferus.
Epitel ini terdiri dari 2 jenis sel utama, yaitu sel penyokong yang juga
dikenal sebagai sel Sertoli, dan sel-sel yang berasal dari keturunan
spermatogenik. Sel-sel yang berasal dari keturunan spermatogenik ini

membentuk lapisan-lapisan berjumlah 4-8 yang tersusun secara berurutan.



Lapisan-lapisan ini memiliki peran penting dalam proses pembentukan
sperma. Dengan kerjasama antara sel penyokong (sel Sertoli) dan sel-sel
spermatogenik, tubulus seminiferus ini menjadi lingkungan yang

mendukung dan memfasilitasi pembentukan sperma (Mescher, 2015).

Tubulus seminiferus merupakan struktur kunci yang berperan sebagai
tempat utama pembentukan sperma dalam testis. Tubulus ini terdiri dari
dua jenis sel utama, yaitu sel germinativum yang sebagian besar berada
dalam tahap pembentukan sperma, serta sel Sertoli yang berfungsi sebagai

penunjang dalam proses spermatogenesis (Sherwood, 2014).

Sebagian besar sel epitel dalam tubulus seminiferus adalah sel
spermatogenik yang mengikuti tiga tahapan penting dalam proses
pembentukan sperma. Tahap pertama adalah spermatositogenesis, yang
melibatkan pembentukan spermatosit dari sel-sel spermatogenik. Tahap
berikutnya adalah meiosis, di mana spermatid haploid terbentuk dari
spermatosit primer yang bersifat diploid. Tahap terakhir adalah
spermiogenesis, yang merupakan proses transformasi spermatid menjadi

sperma dewasa atau spermatozoa (Gartner, 2007).

Pada histologi preparat tubulus seminiferus (Gambar 1) menunjukkan
struktur tubulus seminiferus yang terdiri dari dua lapisan, yaitu lapisan
dalam dan lapisan luar. Lapisan dalam terdiri dari sel spermatogenik dan
sel Sertoli, sedangkan lapisan luar terdiri dari jaringan interstisial. Sel
spermatogenik dapat dibagi menjadi tiga jenis, yaitu spermatogonia,
spermatocytes, dan spermatid. Spermatogonia adalah sel induk dari
sperma. Spermatocytes adalah sel sperma yang sedang mengalami
pembelahan meiosis. Spermatid adalah sel sperma yang belum matang
(Eroschenko, 2015).
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Gambar 1. Tubulus seminiferus (Singh, 2011).

2.6 Tanaman Binahong (Anredera cordifolia)

Klasifikasi binahong menurut Mus (2008) sebagai berikut:

Kingdom : Plantae

Divisi : Magnoliophyta

Classis : Magnoliopsida

Ordo : Caryophyllales

Familia : Basellaceae

Genus : Anredera

Species : Anredera cordifolia (Ten.) Steenis

Daun binahong (Anredera cordifolia) dapat dilihat pada gambar 2
memiliki bentuk bulat telur dengan ujung yang oval. Daun binahong
memiliki tekstur yang liat dan permukaan yang halus. Permukaan daun
binahong memiliki banyak urat daun yang berwarna hijau tua. Binahong
adalah tanaman asli Cina yang juga dikenal sebagai Dhengshan chi.
Binahong merupakan makanan pokok bagi orang Vietnam. Tanaman ini
bersifat abadi dan merambat, dengan panjang hingga 5 meter. Batangnya

lunak, berbentuk silindris, saling membelit, berwarna merah, dan bagian
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dalamnya padat. Permukaan batangnya halus, terkadang membentuk umbi
di ketiak daun yang bertekstur kasar. Daunnya tunggal, bertangkai pendek,
berselang-seling, berwarna hijau, dan berbentuk jantung. Panjang daunnya
antara 5-10 cm, lebarnya antara 3-7 cm, helaian daunnya tipis dan lemas,
ujungnya runcing, pangkalnya berlekuk, tepinya rata, dan permukaannya
halus (Kardinan, 2009).

Gambar 2. Daun Binahong (Anredera cordifolia) (BPOM, 2008).

Binahong termasuk tanaman herbal yang paling sering digunakan untuk
menyembuhkan berbagai jenis penyakit di sejumlah negara asia, seperti
Vietnam, Taiwan, Cina, Korea dan Indonesia. Kandungan dalam tanaman
ini, terutama daunnya, sering digunakan sebagai obat herbal. Para ahli
kesehatan di Indonesia membuktikan bahwa tanaman ini dapat mengobati
hiperglikemia, TBC, rematik, asam urat, asma, tifoid, hipertensi, wasir,dan
digunakan sebagai diuretic, pemulihan pasca persalinan, penyembuhan
luka dan operasi pasca khitan, gastritis, kolitis, dan kanker (Lukiswanto,
2017).

Binahong mengandung senyawa aktif yang memiliki aktivitas sebagai
antibakteri, antiviral, antifungi, analgesic, dan anti inflamasi. Kandungan
senyawa metabolit sekunder pada binahong yaitu flavonoid, triterpenoid,
steroid, alkaloid, 4 fenol, dan saponin. Senyawa ini dapat dimanfaatkan
sebagai anti inflamasi dan penghambat bakteri yang bersifat patogen dan

menginfeksi. Senyawa-senyawa ini sangat jelas terkandung pada daun
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binahong dengan cara dibuktikan menggunakan uji golongan. Uji senyawa
alkaloid, flavonoid, triterpenoid, steroid dilakukan pada ekstrak dan
ditetesi pereaksi dragendorff pada plat tetes sehingga terbentuk endapan

coklat muda yang dikatakan positif mengandung alkaloid. (Hasri,2017).

Daun binahong (Anredera cordifolia) mengandung asam askorbat,
oleanolic saponin, flavonoid, alkaloid, triterpenoid, protein, vitamin C, dan
fitoestrogen. Daun binahong jenis tanaman yang hidup dengan cara
merambat dengan batang yang ramping, melilit dan berwarna hijau (Sakti,
etal., 2019).

Aloksan

Aloksan adalah larutan encer yang memiliki suatu substrat yang secara
struktur adalah derivate dari pirimidin sederhana. Aloksan merupakan
analog dari glukosa yang dapat terakumulasi di sel B pankreas melalui
transporter glukosa (GLUT 2) dapat menyebabkan hiperglikemia. Nama
aloksan berasal dari kata allantonin dan oksalurea (asam oksalurik). Nama
lain dari aloksan adalah 2,4,5,6 tetraxypirimidin, 2,4,5,6-primidinetetron
dengan rumus kimia adalah C4H2N204. Aloksan berasal dari oksidasi
asam urat oleh asam nitrat. Aloksan adalah senyawa yang tidak stabil dan
bersifat hidrofilik. Waktu paruh aloksan pada pH 7,4 dan suhu 370 C
adalah 1,5 menit. Aloksan memiliki dua cincin pirimidin yang saling
terhubung oleh gugus karbonil. Aloksan memiliki beberapa sifat kimia
yang menarik seperti aloksan bersifat oksidator dan dapat mengoksidasi
berbagai senyawa organik, aloksan bersifat reaktif dan dapat bereaksi
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dengan berbagai senyawa kimia, aloksan bersifat hidrofilik dan mudah

larut dalam air
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Gambar 3. Struktur Kimia Aloksan (Ighodaro et al., 2017).

Aloksan telah digunakan pada penelitian untuk menginduksi
hipeerglikemia secara selektif dengan merusak sel beta pankreas yang
memproduksi insulin. Aloksan memiliki bentuk molekul yang mirip
dengan glukosa. Sehingga ketika aloksan diinduksikan ke tubuh tikus,
maka glukosa transporter GLUT 2 pada sel p pankreas akan mengenali
aloksan sebagai glukosa dan aloksan akan dibawa menuju ke sitosol
(Lenzen, 2008). Aloksan yang diinduksikan berespon menyebabkan
perubahan pada konsentrasi insulin plasma dengan diikuti perubahan

struktural sel beta yang mengarah pada kematian sel.

Aloksan dapat menginduksi hiperglikemia dalam beberapa fase. Fase
pertama terjadi beberapa menit setelah induksi aloksan maksimal hingga
menit ke-30 yang menyebabkan kondisi hipoglikemia akut. Karena
struktur aloksan yang mirip dengan glukosa menyebabkan menigkatnya
konsentrasi insulin plasma dan peningkatan ATP yang dapat menghambat
proses glukosinase. Fase kedua terjadi setelah 1 jam induksi aloksan dan
akan berlangsung 2-4 jam yang ditandai dengan meningkatnya kadar
glukosa dan penurunan sekresi insulin plasma. Fase ketiga terjadi
hipoglikemi 4-8 jam setelah induksi aloksan. Banyaknya insulin di

sirkulasi terajadi akibat induksi aloksan mengakibatkan ruptur membrane
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sel pada kondisi hipoglikemia. Perubahan tersebut bersifat irreversible
dengan ditandai kematian sel pankreas. Fase keempat merupakan fase
akhir terjadinya hiperglikemi permanen ditandai dengan deganulasi
komplit dan hilangnya integitas dari sel beta setelah 24-48 jam induksi
aloksan (Rohilla et al., 2012).

Mencit (Mus musculus L.)

Mencit (Mus musculus L.) merupakan hewan yang sering digunakan
sebagai hewan uji pada penelitian. Mencit tergabung satu famili dengan
mencit liar. Mencit aktif pada malam hari. Saat mencit berumur empat
minggu berat badannya mencapai 18-20 g (Kusumawati, 2004). Mencit
memiliki tubuh kecil dan ramping, dengan rambut yang lembut dan lebat.
Kaki mencit pendek dan ekornya panjang, ditutupi bulu tipis. Mencit harus
dipelihara di tempat yang tenang dan bersih, dengan suhu ruangan 18-
19°C dan kelembaban udara antara 30-70%. Mencit jantan dewasa
memiliki berat badan sekitar 18-35 g dan berumur 35-60 hari. Mencit
dapat hidup selama 1-2 tahun, dengan masa reproduksi 1,5 tahun (Akbar,
2010). Klasifikasi mencit menurut Sialla (2016) :

Kingdom : Animalia
Divisi : Chordata
Classis : Mamalia
Ordo : Rodentia
Familia : Muridae
Genus : Mus

Species : Mus musculus L.
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Gambar 4. Mencit (Mus musculus L.) (Priambodo, 2003).

Mencit seringkali menjadi pilihan utama sebagai hewan percobaan di
laboratorium. Hal ini dikarenakan mencit memiliki sejumlah keunggulan,
seperti siklus hidup yang relatif singkat, jumlah anak yang banyak setiap
kelahiran, kemudahan dalam penanganan, serta karakteristik reproduksi
yang serupa dengan hewan mamalia lainnya. Selain itu, struktur anatomi,
fisiologi, dan genetika mencit juga mirip dengan manusia (Fianti, 2017;
Herrman et al., 2019).

Mencit termasuk dalam kelas mamalia karena memiliki ciri-ciri khas
mamalia. Mereka memiliki tulang belakang, tubuh yang ditutupi oleh
rambut, betina mencit melahirkan dan menyusui anaknya, jantung mereka
terdiri dari empat ruang, memiliki daun telinga (pinna), tengkorak yang
bersendi pada tulang atlas melalui dua condyles occipitalis, memiliki lima
jari yang dilengkapi cakar, serta gigi seri pada rahang atas mereka hanya
berjumlah satu pasang dan memiliki bentuk seperti pahat yang terus
tumbuh (Nugoho, 2018).

Mencit memiliki beberapa sifat yang khas, termasuk penakut, fotofobik
(takut terhadap cahaya), dan cenderung untuk bersembunyi. Mereka lebih
aktif pada malam hari atau memiliki perilaku nokturnal. Umur mencit
berkisar antara 1 hingga 3 tahun. Mencit dapat ditemukan di berbagai
habitat, termasuk daerah beriklim dingin, sedang, maupun panas, dan
mereka dapat hidup baik dalam keadaan bebas di alam atau dalam
kandang. Mencit juga dikenal sangat adaptif terhadap perubahan
lingkungan yang diinduksi oleh manusia, dan banyak di antara mereka

yang dapat hidup liar di hutan (Phifer-Rixey and Nachman, 2015).
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I11. METODE PENELITIAN

Waktu dan Tempat

Penelitian ini telah dilaksanakan pada bulan Januari-Maret 2024 di
Labotarorium Zoologi Fakultas Matematika dan Ilmu Pengetahuan Alam
(MIPA) Universitas Lampung. Untuk pembuatan ekstrak etanol daun
binahong dilakukan di Laboratorium Botani Fakultas Matematika dan
Ilmu Pengetahuan Alam Universitas Lampung dan Laboratorium SMTI
Bandar Lampung. Untuk pembuatan preparat histologi dilakukan di
Laboratorium Patologi Balai Penyidikan dan Pengujian Veteriner (BPPV)

Regional 111 Bandar Lampung.

Alat dan Bahan

Alat-alat yang digunakan pada penelitian ini adalah kandang mencit
sebanyak 25 beserta penutup untuk menampung dan melindungi mencit
selama penelitian, rak kandang mencit sebagai tempat taruh kandang
mencit, wadah pakan mencit, botol minum mencit, penyaring dan pompa
vacum untuk memisahkan zat padat dari zat cair atau gas, gelas ukur 500
ml untuk mengukur pelarut yang digunaakan melarutkan aloksan, gelas
beaker 25 ml untuk pelarutan aloksan, jarum suntik untuk penginduksian
aloksan, jarum sonde untuk untuk pencekokan ekstrak etanol daun
binahong, gelas ukur, tabung reaksi, rotary evaporator, strip glucose, alat
ukur gula darah, mikroskop binokuler, oven digunakan untuk

penegeringan daun binahong,seperangkat alat bedah yang digunakan untuk
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memebedah mencit, tisu, kertas label sebagai penanda, sarung tangan,
alumunium foil, jas laboratorium, masker, kamera sebagai alat

dokumentasi, dan alat tulis untuk mencatat setiap hasil yang didapatkan.

Bahan yang digunakan dalam penelitian ini yaitu 20 ekor mencit (Mus
musculus L.) jantan yang didapatkan dari Mouse Rabb House JI. Cendana
2 Jatimulyo, Lampung Selatan dengan berat sekitar 20-40 g berumur 3-4
bulan, pelet, Aloksan, minum mencit, sekam padi, aqua pro injection
yang digunakan untuk melarutkan aloksan, alkohol, kloroform, aquabides
yang digunakan sebagai pelarut pada saat perlakuan, buffer formalin 10%,
NaCl 0,9%, etanol 96%, alkohol absolut, xylol, parafin (titik didih 56 —
800C), zat warna Hematoksilin-Eosin (HE), canada balsam, dan daun

binahong.

Rancangan Penelitian

Penelitian ini bersifat eksperimental, menggunakan Rancangan Acak
Lengkap (RAL). Rancangan Acak Lengkap digunakan karena unit
eksperimental bersifat homogen. Perlakuan dilakukan secara acak dengan
4 perlakuan dan 5 kali ulangan. Kelompok kontrol tanpa perlakuan (KO)
hanya diberi pakan standar dan minum, kelompok perlakuan pertama (P1)
diinduksi aloksan dan diberi ekstrak etanol daun binahong dengan dosis 25
mg/20 g BB selama 35 hari, perlakuan kedua (P2) diinduksi aloksan dan
diberi ekstrak etanol daun binahong dengan dosis 50 mg/20 g BB selama
35 hari, perlakuan ketiga (P3) diinduksi aloksan dan ekstrak etanol daun
binahong 75 mg/20 g BB (Robert & Brown, 2004).

Menurut rumus Frederer (Hartono et al., 2017)., Jumlah perlakuan dan

ulangan dibuat sebagai berikut :
t(n-1)>15

(n—1)(—1) =15
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Keterangan :

n : jumlah sampel tiap kelompok

t : jumlah perlakuan

Pada penelitian ini digunakan 5 kelompok perlakuan maka jumlah sampel
dalam setiap kelompok adalah:

(n-1) (t-1)> 15
(n-1) (5-1)> 15

(n-1) 4 >15
n-1 >15/4
n =5

Satuan percobaan : 5 x 4 = 20 mencit jantan yang homogen. Maka jumlah

mencit yang digunakan adalah 20 ekor mencit

Prosedur penelitian

Pengambilan Sampel

Daun binahong diambil dari hasil tanaman sendiri, untuk memperoleh
daun binahong yang homogen. Tempat penanaman di desa Masgar,
kecamatan Tegineneng, kabupaten Pesawaran. Bibit daun binahong
diperoleh dari kelurahan Kacang Pedang, Kecamatan Gerunggang, kota

Pangkalpinang.

Hewan mencit didapatkan dari Mouse Rabb House JI. Cendana 2
Jatimulyo, Lampung Selatan dengan kategori berat 20-40 g.
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Preparasi Sampel

Daun binahong dibersihkan dari kotoran dan debu, dicuci dengan air
bersih untuk menghilangkan kotoran yang melekat pada daun. Setelah
dicuci kemudian ditiriskan dan dikeringanginkan selama +24 jam,
kemudian dikeringkan di dalam oven dengan suhu 40°C selama 24 jam.
Setelah daun dikeringkan dihaluskan hingga menjadi serbuk. Daun yang
dipetik memiliki warna dan tekstur yang hampir sama. Pemetikan daun
dilakukan pada pukul 16.00 WIB dengan tujuan untuk mengurangi laju
penguapan, sehingga diperoleh sifat fisik dan kimia yang optimal pada

daun.

Kandang mencit disiapkan dengan menyiapkan rak besi sebagai tempat
kandang mencit. Menyiapkan kandang dari kotak plastik dengan tutup
terbuat dari kawat dan di dalamnya diberi sekam. Menyiapkan tempat
minum mencit. Mencit diadaptasikan terlebih dahulu selama satu minggu.
Setiap hari diberikan makanan berupa pellet dan minum air putih. Setelah
itu mencit dipuasakan selama 16-18 jam kemudian dilakukan pemeriksaan

kadar gula darah awal (Hariyanti et al., 2017).
Pembuatan Ekstrak Daun Binahong

Serbuk daun binahong dimaserasi dengan etanol 96% selama 3x24 jam
hingga diperoleh maserat. Selanjutnya, dilakukan penyaringan maserat
hingga diperoleh filtrat. Filtrat dipekatkan dengan rotary evaporator di
suhu 50°C sampai diperoleh ekstrak, kemudian ditaruh ke dalam wadah
(Dewi, 2019).

Pembuatan Larutan Aloksan

Dosis aloksan yang digunakan sebanyak 150 mg/kg BB. Aloksan
sebanyak 6 mg dilarutkan dalam Aquabides dalam 0,3 ml. Pengecekan pH
larutan menggunakan kertas pH; jika pH larutan 4,5 maka larutan dapat

langsung disimpan, namun jika pH lebih dari 4,5 digunakan asam sitrat 0,1
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M hingga mencapai pH 4,5. Kemudian tambahkan CMC 1% (Rosyadi et
al., 2018).

Penginduksian Aloksan

Induksi aloksan diberikan sebanyak 3 kali selama 6 hari dengan tujuan
menciptakan keadaan hiperglikemik pada hewan uji. Setiap mencit
diinduksi aloksan dengan dosis sebanyak 6 mg dilarutkan dalam
Aquabides dalam 0,3 ml dan syringe 1 ml. Pada setiap kelompok
perlakuan kecuali (KO0) diinduksi aloksan dengan menyuntikkan aloksan
secara intraperitoneal (IP). Sebelum dilakukan injeksi aloksan mencit
dipuasakan selama 8-12 jam namun tetap diberikan air minum
secukupnya. Kemudian, dilakukan pengukuran kadar glukosa. Larutan
aloksan digunakan setelah semua alat dan bahan disiapkan. Injeksikan
larutan aloksan secara intraperitoneal (IP) dengan menggunakan jarum
suntik. Setelah selesai di injeksi, mencit harus dipastikan pulih dari
sebelum dikembalikan ke kandang atau ruang pemeliharaan. Setelah di
injeksi aloksan, mencit di amati apakah menimbulkan gejala ,seperti
peningkatan konsumsi air dan makanan, peningkatan buang air kecil, dan
penurunan berat badan. Pengukuran glukosa darah dilakukan dengan
interval tertentu untuk memantau perkembangan hiperglikemia dapat
dilakukan dengan menggunakan alat pengukur glukosa darah (glukometer)
dengan sampel darah dari sayatan kecil di telinga atau ekor mencit. Mencit
dikatakan diabetik jika kadar glukosa darah >200 mg/dl. Selama
pemberian perlakuan diberi suplay larutan dextrose 5% setiap harinya
secara oral untuk mencegah terjadinya hipoglikemia yang fatal (Rosyadi et
al., 2018).

Penginduksian Ekstrak Daun Binahong

Pemberian ekstrak etanol daun binahong dilakukan pada hari ke 4 setelah
induksi aloksan. Pemberian ekstrak daun binahong dilakukan selama 21
hari. Selama pemberian perlakuan diberi suplay larutan dextrose 5%

setiap harinya. Mencit diambil darahnya pada kondisi sebelum induksi
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aloksan, hari ke-0, ke-14 dan ke-21 post induksi aloksan untuk dilakukan
pengecekan (Yasaroh et al., 2021). Kadar glukosa darah diukur dengan
menggunakan alat glukometer merk easy touch (Fatonah et al., 2021).
Hewan uji yang digunakan dalam penelitian ini adalah mencit jantan
dengan berat sekitar 20 g, sehingga rumus perhitungan volume
penggunaan Aquabides yaitu sebagai berikut :

Volume pemberian = Berat x Persen Pemberian
=309x1%
=309 x (1 ml/100 g)
=0,3ml

Perlakuan dosis ekstrak etanol daun binahong yang diberikan adalah

sebagai berikut :

a. Kontrol 0 (KO) tanpa diberi perlakuan (hari ke-0 — ke-35)

b. Perlakuan 1 (P1) diinduksi aloksan 6 mg/20 g BB dan diberi dosis 25
mg/20 g BB dalam 0,3 ml Aquabides

c. Perlakuan 2 (P2) diinduksi aloksan 6 mg/20 g BB dan diberi dosis 50
mg/20 mg BB dalam 0,3 ml Aquabides

d. Perlakuan 3 (P3) diinduksi aloksan 6 mg/20 g BB dan diberi dosis 75
mg /20 mg BB dalam 0,3 ml Aquabides.

Pengamatan Populasi Sel Spermatogenik

Sampel testis mencit diambil dan segera difiksasi dalam larutan fiksatif
formalin untuk mempertahankan struktur sel dan mencegah degradasi.
Sampel testis mencit kemudian diproses melalui dehidrasi, pemberian zat
pengemas, dan pengentalan dalam parafin. Sayatan tipis dibuat dari blok
parafin yang dihasilkan. Blok parafin dipotong menjadi sayatan tipis
menggunakan mikrotom. Sayatan tipis ditempatkan pada slide kaca.
Struktur sel disorot dengan pewarnaan yang sesuai, seperti pewarnaan
hematoxylin dan eosin (H&E). Warna biru inti sel yang diberikan oleh

hematoxylin membantu dalam mengidentifikasi sel sperma dan stadia
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perkembangannya. Sayatan tipis diamati di bawah berbagai tingkat
pembesaran menggunakan mikroskop. Tubulus seminiferus diidentifikasi
dan sel sperma difokuskan. Berbagai stadia perkembangan sel sperma,
termasuk spermatogonia, spermatosit primer, dan spermatid, ditinjau.
Jumlah sel sperma pada area tertentu dihitung menggunakan mikroskop.
Stadia perkembangan sel sperma yang ditemukan dikarakterisasi. Data
yang diperoleh dari pengamatan, termasuk distribusi dan jumlah sel
sperma di berbagai stadia perkembangan, dianalisis. Hasil
diinterpretasikan untuk mendapatkan pemahaman tentang perkembangan
spermatogenesis dalam testis mencit.Perhitungan jumlah sel-sel tersebut
dilakukan pada setiap tubulus seminiferus yang telah dipilih dan dihitung
dengan cara menghitung satu bidang dari tubulus seminiferus yang telah
dibagi empat bagian lalu hasil dikalikan empat sesuai dengan pembagian
bidang tubulus seminiferus. Perhitungan dilakukan dengan mikrospkop
perbesaran 400x dengan menghitung jumlah sel-sel meliputi sel
spermatogonia, sel spermatosit primer, dan sel spermatid secara manual.
Pengamatan dilakukan pada potongan melintang tubulus seminiferus yang
diambil secara random.

Pengamatan Diameter Tubulus Seminiferus

Testis mencit adalah sampel yang diperlukan. Testis mencit dibersihkan
dari kotoran dan lemak. Kemudian, testis mencit difiksasi dalam larutan
fiksatif formalin selama 24 jam. Fiksasi bertujuan untuk mempertahankan
struktur jaringan testis dan mencegah degradasi. Setelah difiksasi, testis
mencit didehidrasi dengan menggunakan larutan alkohol dengan
konsentrasi yang meningkat. Tujuannya adalah untuk menghilangkan air
dari jaringan testis. Selanjutnya, testis mencit diimpregnasi dengan zat
pengemas agar tidak pecah saat dipotong. Zat pengemas yang umum
digunakan adalah parafin. Testis mencit dipotong menjadi sayatan tipis
dengan ketebalan sekitar 5 mikrometer menggunakan alat pemotong
mikrotom. Sayatan tipis testis kemudian diwarnai dengan pewarnaan

hematoxylin-eosin (H&E). Pewarnaan hematoxylin-eosin (H&E)
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bertujuan untuk memperjelas struktur jaringan testis, termasuk tubulus
seminiferus. Sayatan tipis testis yang telah diwarnai diamati di bawah
mikroskop dengan perbesaran 400x. Tubulus seminiferus diidentifikasi
pada gambar mikroskopis. Diameter tubulus seminiferus diukur dengan
cara menghitung jarak dari satu sisi ke sisi yang berlawanan dari tabung
pada beberapa tubulus seminiferus yang dipilih secara random. Hasil

pengukuran kemudian dirata-ratakan.

Pengamatan Tebal Epitel tubulus Seminiferus

Testis mencit dibersihkan dari kotoran dan lemak menggunakan air
mengalir dan sabun. Kotoran dan lemak dapat mengganggu proses fiksasi
dan pewarnaan. Kemudian, testis mencit difiksasi dalam larutan fiksatif
formalin selama 24 jam. Fiksasi dilakukan untuk mempertahankan struktur
jaringan dan mencegah degradasi. Setelah difiksasi, testis mencit
didehidrasi dengan menggunakan larutan alkohol dengan konsentrasi yang
meningkat hingga absolut. Dehidrasi dilakukan untuk menghilangkan air
dari jaringan testis. Selanjutnya, testis mencit diimpregnasi dengan
parafin. Impregnasi dilakukan untuk membuat jaringan testis lebih keras
dan mudah dipotong.Testis mencit dipotong menjadi sayatan tipis dengan
ketebalan 5 mikrometer menggunakan alat pemotong mikrotom. Sayatan
tipis dengan ketebalan yang tepat akan memudahkan pengamatan di bawah
mikroskop dengan menggunakan mikrometer dnegan mikroskop
perbesaran 400x pada lensa okuler. Sayatan tipis testis diwarnai dengan
pewarnaaan hematoxylin-eosin (H&E). Pewarnaaan hematoxylin-eosin
(H&E) digunakan untuk menyoroti struktur jaringan, termasuk tubulus
seminiferus. Hematoxylin memberikan warna biru pada inti sel, sedangkan
eosin memberikan warna merah pada sitoplasma. Ketebalan epitel tubulus
seminiferus diukur dengan cara menghitung jarak dari basal hingga lumen
tubulus seminiferus pada beberapa tubulus seminiferus yang dipilih secara
random. Pengukuran dilakukan pada beberapa tubulus seminiferus untuk

mendapatkan hasil yang representatif. Hasil pengukuran kemudian dirata-
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ratakan untuk mendapatkan ketebalan epitel tubulus seminiferus yang
akurat.

Analisis Data

Data dianalisis secara statistik menggunakan program IBM SPSS Statistics.
Analisis data dimulai dengan melakukan uji normalitas Shapiro-Wilk o=
0,05. Jika hasil uji normalitas menunjukkan p< o maka data tersebut
diujikan lagi dengan uji normalitas dengan transformasi. Jika p masih <
0,05, maka dilanjutkan dengan uji homogenitas dan uji non parametric
Kruskal-Wallis dan dilanjutkan dengan uji Wilcoxon-Mann-Whitney. Jika
p>0,05 pada uji normalitas, maka dilanjutkan dengan uji homogenitas
Levene statistic dan uji parametrik menggunakan metode statistik One
Way Analysis of Variance (ANOVA). Jika nilai p-value dari Anova < a,
maka dilakukan uji lanjut Beda Nyata Terkecil (BNT) pada taraf
signifikansi 5% sebagai pembanding dari masing-masing perlakuan, dan
jika p > a menunjukkan data tidak signifikan sehingga tidak diperlukan uji

lanjut.
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mencit

Pembedahan mencit
Pengambilan testis
Pembuatan preparat

Hasil

Maserasi, Penyaringan, Evaporasi

Sebanyak 6 mg dilarutkan pada
aquabides 0,3 ml
Pengecekan pH

Induksi
Aloksan

Induksi 3 kali selama 6 hari
P1,P2,P3 diinduksi aloksan secara IP
Mencit puasa selama 8-12 jam
Pengukuran kadar glukosa

Injeksi aloksan secara IP

lakukan Pengamatan

Pemberian larutan gula 5%

Induksi E
Daun Bin

kstrak
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Pemberian hari ke-4 setelah induksi
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Pemberian selama 21 hari

Dosis (P1:P2:P3) (25:50:75)

Suplay dextrose 5% setiap perlakuan
Pengecekan gula darah
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Pengamatan Populasi Sel
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seminiferus , te

seminiferus

diameter tubulus
bal epitel tubulus

Perhitungan jumlah sel pengamatan,

pengukuran diamater tubulus

seminiferus, pengukuran tebal epitel

tubulus seminiferus

Hasi




43

V. KESIMPULAN DAN SARAN

5.1. Kesimpulan

Berdasarkan hasil penelitian pada mencit jantan (Mus musculus L.) yang
mengalami hiperglikemik dapat disimpulkan bahwa esktrak etanol daun binahong

(Anredera codifolia) terhadap sel-sel Spermatogenik :

Dapat meningkatkan rata-rata jumlah sel spermatogonia.
Tidak memberikan pengaruh terhadap rata-rata jumlah sel spermatosit primer.
Dapat meningkatkan rata-rata jumlah sel spermatid.

Tidak memberikan pengaruh terhadap Diameter tubulus seminiferus.

o B~ w D

Dapat meningkatkan ketebalan epitel sel-sel spermatogenik.

5.2. Saran

Perlu dilakukan penelitian lebih lanjut mengenai kombinasi variasi dosis ekstrak
etanol daun binahong (Anredera codifolia) sebagai senyawa antioksidan terhadap
struktur histologi tubulus seminiferus mencit jantan (Mus musculus L.) yang

diinduksi aloksan sehingga mendapatkan dosis yang lebih efektif.
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