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Abstrak

Hipoglikemik adalah suatu keadaan yang menunjukkan kadar glukosa darah < 70mg/dL. Daun bandotan (Ageratum
conyzoidez L) mengandung senyawa flavonoid yang diduga memiliki aktivitas menurunkan kadar glukosa darah.
Penelitian ini bertujuan untuk menguji efek hipoglikemik ekstrak daun bandotan (EDB) dan pengaruh variasi dosis
EDB terhadap efek hipoglikemik pada tikus jantan galur Wistar. Penelitian ini merupakan penelitian eksperimental
dengan rancangan acak lengkap pola searah satu faktor. Variabel yang diukur adalah kadar glukosa darah berupa
efek hipoglikemik EDB pada tikus jantan galur Wistar. Sebanyak 25 ekor tikus dibagi dalam 5 kelompok perlakuan.
Kelompok I kontrol negative CMC-Na 0,5%, kelompok II kontrol postif glibenklamid 0,04 mg/mL, kelompok III,
IV, V diberi EDB dengan variasi dosis 100, 200, 300 mg/kgBB. Pengukuran kadar glukosa darah dilakukan setelah
2 jam pemberian senyawa selama 5 hari berturut — turut. Analisis data menggunakan uji Shapiro wilk, dikatakan
terdistribusi normal jika p > 0,05 dan uji levene dengan uji homogenitas nilai p > 0,05. Dilanjutkan uji One Way
Anova dan uji post hoc dengan taraf kepercayaan 95%. Hasil penelitian menunjukan EDB positif mengandung
flavonoid. Kelompok kontrol positif memiliki efek hipoglikemik (< 70mg/dl). Variasi dosis EDB yang memiliki
kemampuan menurunkan kadar glukosa darah tetapi tidak memiliki efek hipoglikemik karena kadar glukosa darah
setelah perlakuan >70 mg/dL pada pada tikus normal.
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Abstract

Hypoglycemia is a condition that shows blood glucose levels 70 mg/dL. Bandotan leaves (Ageratum conyzoidez L)
contain flavonoid compounds which are thought to have activity in lowering blood glucose levels. This study aimed
to examine the hypoglycemic effect of Ageratum conyzoides leaf extract and its varying doses on the hypoglycemic
effect in male Wistar strain rats. This research is an experimental study with a completely randomized design with
one factor direction. The variables measured were blood glucose levels in the form of the hypoglycemic effect of
Ageratum conyzoides leaf extract in male Wistar rats. A total of 25 rats were divided into 5 treatment groups. Group
1 is negative control (CMC-Na 0.5%), group II is positive control (Glibenclamide 0.04 mg/mL), groups III, 1V, V
were given Ageratum conyzoides leaf extract with various doses of 100, 200, 300 mg/kg BW. Measurement of blood
glucose levels was carried out after 2 hours of administration of the compound for 5 consecutive days. Data
analysis using Shapiro Wilk test, said to be normally distributed if p > 0.05 and Levene test with homogeneity test p
value > 0.05. Followed by One Way Anova test and post hoc test with 95% confidence level. The results showed
Ageratum conyzoides leaf extract is containing flavonoids. The positive control group had a hypoglycemic effect (<
70mg/dl). Ageratum conyzoides leaf extract dose variations that have the ability to lower blood glucose levels but do
not have a hypoglycemic effect because blood glucose levels after treatment are >70 mg/dL in normal rats.
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PENDAHULUAN

Hipoglikemia adalah suatu keadaan yang
menunjukkan kadar glukosa dalam darah
dibawah normal (< 70mg/dL) (ADA, 2016).
Hipoglikemia dapat terjadi akibat reaksi
terhadap obat seperti penggunaan insulin atau
obat antidiabetes, akibat pola makan yang
tidak  baik, seperti makan terlalu
sedikit, kekurangan karbohidrat karena diet
rendah karbohidrat atau menunda makan,
aktivitas fisik yang berlebihan tanpa makan
yang cukup, dan konsumsi minuman
beralkohol secara berlebihan (Seaquist et al.,
2013). Hipoglikemia dapat dialami oleh
individu dengan kondisi kesehatan normal
(Gruden et al., 2012).

Obat antidiabetes (OAD) merupakan
obat yang digunakan untuk mengontrol atau
menurunkan kadar glukosa darah. Salah satu
yang digunakan adalah glibenklamid dari
golongan  sulfonylurea. Efek samping
glibenklamide adalah penurunan berat badan
dan hipoglikemia (Gumantara and Oktarlina,
2017). Pada penelitian Putra dkk (2017)
kejadian hipoglikemia dari glibenklamid
sebesar 15,79%.

World Health Organization (WHO)
merekomendasikan penggunaan obat
tradisional dalam pemeliharaan kesehatan
masyarakat, pencegahan, dan pengobatan
penyakit, terutama untuk kanker dan
penyakit degeneratif (Setiawati, Immanuel,
and Utami, 2016). Beberapa tumbuhan obat
dari alam Indonesia yang sudah diteliti dan
dapat digunakan secara efektif sebagai
antidiabetes antara lain daun sirsak, daun
alpukat, daun bungur, dan daun bandotan
(Nyunai et al. 2009).

Bandotan (Ageratum conyzoidez)
merupakan salah satu tumbuhan liar yang
banyak dimanfaatkan sebagai obat tradisional
oleh masyarakat secara turun — temurun
(Silalahi, 2019). Bagian yang digunakan
adalah daun. Daun bandotan diketahui
memiliki kandungan saponin, alkaloid, tanin,
glikosida jantung, terpenoid, flavonoid, dan
antrakuinon, vitamin, mineral, serta senyawa
lain yang memiliki aktivitas farmakologi
(Agbafor et al., 2015). Kandungan flavonoid

dan tanin yang terkandung dalam bandotan
memiliki  aktivitas dalam  menurunkan
glukosa darah (Nyunai et al. 2009).

Flavonoid merangsang sekresi insulin
dan meregenerasi kerusakan sel beta
pankreas dan bersifat protektif terhadap
kerusakan sel [ pangkreas serta dapat
meningkatkan sensitivitas insulin. Flavonoid
juga diduga dapat memperbaiki daya kerja
reseptor insulin, sehingga memberikan efek
yang menguntungkan pada keadaan DM
(Eryuda et al., 2016). Kandungan flavonoid
dalam bandotan 21,24 + 1,85 mg/100g
(Agbafor et al., 2015).

Bandotan sebagai penurun kadar glukosa
darah berpotensi untuk menimbulkan efek
hipoglikemia. Hipoglikemia dapat
menyebabkan koma bahkan kematian.
Berdasarkan latar belakang tersebut maka
perlu dilakukan uji efek hipoglikemia ekstrak
daun bandotan pada tikus jantan galur
Wistar.

METODE

Penelitian ini merupakan penelitian
eksperimental menggunakan rancangan acak
lengkap pola searah dengan satu faktor.
Faktor yang digunakan adalah variasi dosis
ekstrak daun bandotan (EDB). Objek yang
diteliti adalah kadar glukosa darah tikus
jantan galur Wistar setelah 2 jam pemberian
obat atau senyawa uji pada tikus sehat,
selama 5 hari berturut — turut pada lima
kelompok perlakuan. Penelitian dilaksanakan
di Laboratorium Farmakologi Politeknik
Katolik Mangunwijaya Semarang.

Alat dan bahan

Bahan yang digunakan yaitu hewan uji
tikus jantan galur wistar, glibenklamid (PT
Indofarma), daun bandotan, CMC Na,
aquadest, pakan tikus, Mg, HCI (P), FeCls.

Alat yang digunakan yaitu timbangan
digital, beakerglass, penangas air atau
Waterbath, batang pengaduk, oven, cawan
porselin, gelas ukur, kain flannel, corong
kaca, moisture analyzer, alcohol swab,
disposable syringe, surgical blade, jarum
sonde, dan alat Glucometer dan strip tes



glukosa darah EasyTouch.
Prosedur kerja

a. Pembuatan Ekstrak Daun Bandotan
Daun bandotan yang bewarna hijau tua
dicuci dengan air mengalir dan dilakukan
sortasi basah. Kemudian dipotong-potong
untuk  memperkecil ukuran daun dan
dikeringkan dalam oven pada suhu 50°C
selama 4 - 5 hari, Daun bandotan yang sudah
kering dilakukan sortasi kering, lalu
dihaluskan dan diayak dengan ayakan mesh

18. Kemudian dihitung susut
pengeringannya. Ekstraksi dilakukan
menggunakan metode rebusan  diatas

penangas air. Sebanyak 138g serbuk daun
bandotan dalam aquadest 2,25L direbus
selama 30 menit hingga mencapai suhu 90°C
kemudian disaring menggunakan kain flanel
untuk memisahkan ampas dan filtratnya.
Ekstrak cair yang diperoleh kemudian
diuapkan dengan waterbath dan diuapkan
kembali menggunakan oven pada suhu 50°C
untuk mendapatkan ekstrak kental dan
dihitung rendemennya.

b. Uji Kandungan Flavonoid

Sebanyak 2 mL ekstrak ditambahkan
dengan air secukupnya, dan dididihkan
selama 5 menit lalu disaring. Filtrat sebanyak
5 mL ditambahkan 0,05 mg serbuk Mg dan 1
mL HCI pekat, kemudian dikocok kuat-kuat.
Uji positif ditunjukkan terbentuknya warna
merah, kuning atau jingga (Harborne, 1987).

¢. Uji Efek Hipoglikemik

Uji efek hipoglikemik dilakukan pada
tikus jantan galur wistar. Sebanyak 25 ekor
tikus diadaptasikan selama 7 hari. Kemudian
hewan uji dipuasakan selama 8 - 16 jam
dengan tetap diberi air minum. Semua tikus
dicek  kadar glukosa darah  puasa
menggunakan glucometer test dan dibagi
dalam 5 kelompok perlakuan, yaitu
kelompok kontrol positif, kontrol negatif,
EDB1, EDB2, EDB3. Setiap tikus diberi
senyawa sesuai dengan kelompok perlakuan,
setelah 30 menit tikus diberi pakan (25 -
55mg/kgBB). Seluruh tikus dicek kadar
glukosa darah 2 jam setelah diberi senyawa

menggunakan glucometer di vena lateral ekor
tikus, perlakuan dilakukan selama 5 hari
berturut-turut. Data yang diperoleh, diuji
normalitas dan homogenitasnya. Normalitas
data diuji  menggunakan Shapiro-Wilk.
Apabila p > 0,05 maka data terdistribusi
normal. Test of Homogeneity of Variances
menggunakan Levene test pada kelima
kelompok  perlakuan, data  dikatakan
homogen jika menunjukkan nilai p > 0,05.
Setelah diketahui normalitas dan
homogenitasnya, dilanjutkan dengan uji
Anova dan Post Hoc menggunakan metode
Least Significant Difference (LSD).

HASIL DAN PEMBAHASAN

Ekstrak  bandotan yang dihasilkan
memiliki  karakteristik bewarna  coklat
kehitaman, berbau khas, serta berasa pahit
dan kelat. Nilai susut pengeringan sebesar
26,07% dan nilai rendemen sebesar adalah
19,97%. Uji kandungan flavonoid
menunjukkan hasil positif yaitu adanya
perubahan warna merah. Flavonoid termasuk
dalam golongan senyawa fenol yang
memiliki banyak gugus —OH (Sriwahyuni,
2010). Reduksi dengan Mg dan HCI pekat
menghasilkan senyawa kompleks yang
bewarna merah atau jingga pada flavonol
(Marliana, dkk, 2005).

Uji efek hipoglikemik EDB dilakukan
menggunakan tikus jantan dengan kadar
glukosa darah puasa (GDP) normal. GDP
hewan uji pada tiap kelompok perlakuan
selama 5 hari pengamatan memiliki kadar
glukosa darah normal. Kadar GDP normal
yaitu 70 — 100mg/dL. Jika GDP berkisar
antara 100 — 125 mg/dL maka perlu adanya
perubahan gaya hidup (WHO, 2022).
Pengukuran GDP untuk menunjukkan bahwa
hewan wuji yang digunakan adalah tikus
dengan kondisi yang sehat dan memiliki
kadar glukosa darah yang normal.



Tabel 1. Hasil pemeriksaan glukosa darah

puasa
Rata-rata
No. Kelompok Uji glukosa darah
puasa
1. Kontrol Negatif 102,84 + 6,83
2. Kontrol Positif 95,88 + 801
3. Dosis 100 mg/kgBB 90,64 +3,22
4. Dosis 200 mg/kgBB 99,04 £5,68
5. Dosis 300 mg/kgBB 100,92 +325

Setelah dilakukan pengukuran kadar glukosa
darah puasa, selanjutnya tikus diberikan
senyawa secara oral sesuai dengan tiap
kelompok perlakuan hewan uji. Kelompok I
sebagai kelompok kontrol negatif hanya
diberikan larutan CMC-Na. Kelompok II
kontrol positif glibenklamid, kelompok III-V
yaitu EDB variasi dosis 100mg/kgBB,
200mg/kgBB, 300mg/kgBB. Setelah 30
menit perlakuan, tikus diberi pakan 10% dari
BB tiap tikus (Hernawati dkk., 2013). Setelah
2 jam pemberian senyawa kadar glukosa
darah tikus di cek kembali.

Tabel 2. Kadar glukosa darah 2 jam
setelah pemberian senyawa

Rata-rata glukosa darah 2

No. Kelompok Uji jam setelah pemberian

senyawa
1. Kontrol Negatif 116,48 + 6,47°
2. Kontrol Positif 54,48 +2,90°
3. Dosis 100 mg/kgBB 97,40 + 2,33°
4. Dosis 200 mg/kgBB 79,16 + 2,38¢
5. Dosis 300 mg/kgBB 77,04+ 1,01¢

*Huruf yang berbeda menunjukan adanya perbedaan yang
bermakna (p<0,05)

Kontrol positif (glibenklamide) berbeda
bermakna  terhadap semua  kelompok
perlakuan (p<0,05) dan tidak ada kelompok
perlakuan yang memiliki efek hipoglikemia
selain kontrol positif. Kontrol positif
menunjukkan efek hipoglikemik karena
memiliki kadar glukosa darah <70mg/dL.

Kadar glukosa darah kelompok kontrol
negatif  berbeda  signifikan  dengan
kelompok dosis 100, 200 dan 300 mg/kg

BB, maka dikatakan bahwa ekstrak daun
bandotan dapat menurunkan kadar glukosa
darah akan tetapi tidak memiliki efek
hipoglikemik karena kadar glukosa darah >
70 mg/dL. Penurunan kadar glukosa pada
terjadi karena kandungan flavonoid yang
bekerja dengan menghambat penyerapan
glukosa di intestinal aipogenesis serta
menstimulasi pelepasan insulin di sel 13
pangkreas sehingga dapat menurunkan
kadar glukosa darah (Kumari, 2012).

Kelompok dosis 200 dan 300mg/kg BB
mempunyai nilai glukosa darah yang berbeda
tetapi tidak signifikan (p = 0,355). Semakin
besar dosis maka penurunan kadar glukosa
semakin besar (p<0.05). Variasi dosis ekstrak
daun bandotan dapat menurunkan kadar
glukosa darah akan tetapi tidak menyebabkan
efek hipoglikemik.

Ekstrak  daun  bandotan =~ mampu
menurunkan kadar glukosa darah, karena
mengandung flavonoid. Flavonoid
meregenerasi  sel beta pangkreas dan
membantu sekresi insulin (Dheer dan
Bhatnagar, 2010). Selain itu flavonoid juga

mengurangi  penyerapan  glukosa  dan
mengatur aktivitas enzim yang terlibat dalam
metabolisme karbohidrat (Brachmachari,
2011).

KESIMPULAN

Ekstrak daun bandotan yang memiliki
kemampuan menurunkan kadar glukosa
darah  tetapi  tidak  memiliki  efek
hipoglikemik pada pada tikus jantan galur
wistar.
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