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ABSTRAK

Hiperglikemia terjadi ketika keadaan kadar glukosa darah melebihi batas normal. Daun pepaya (Carica papaya
L.) dan daun kemangi (Ocimum x africanum Lour.) dilaporkan mengandung senyawa yang berperan sebagai
antihiperglikemia. Penelitian ini dilakukan karena dari beberapa khasus di Indonesia, penderita hiperglikemia
cukup tinggi maka penelitian ini perlu dilakukan untuk memberikan informasi mengenai efektivias dari suatu
tanaman herbal dalam menangai hiperglikemia.Tujuan penelitian untuk mengetahui perbandingan efektivitas
pemberian ekstrak etanol daun pepaya dan daun kemangi dalam menurunkan kadar glukosa darah mencit
hiperglikemia. Penelitian ini menggunakan Rancangan Acak Lengkap (RAL) dengan 25 ekor mencit dibagi
dalam 5 kelompok perlakuan dan 5 kali ulangan. Kelompok perlakuan diantaranya, K(N) (tanpa perlakuan), K(-
) (diinduksi aloksan ), K(+) (diinduksi aloksan dan diberi perlakuan dengan glibenklamid), P1 perlakuan 1
(diinduksi aloksan dan diberi perlakuan dengan ekstrak etanol daun pepaya), P2 perlakuan 2 (diinduksi aloksan
dan diberi perlakuan dengan ekstrak etanol daun kemangi). Parameter yang diukur dalam penelitian ini yaitu
berat badan dan kadar glukosa darah mencit. Data yang diperoleh dianalisis dengan one way ANOVA dan uiji
lanjut LSD pada taraf 5%. Hasil penelitian menunjukkan bahwa pemberian bahan uji mampu menurunkan kadar
glukosa darah mencit dengan persentase penurunan lebih efektif pada P2 sebesar 60,15% sedangkan P1 sebesar
53,32% .

Kata kunci : aloksan, hiperglikemia, kemangi, pepaya
ABSTRACT

Hyperglycemia occurs when blood glucose levels exceed normal limits. Papaya (Carica papaya L.) and basil
(Ocimum x africanum Lour.) leaves are reported to contain compounds that act as antihyperglycemic agents.
This study was conducted because in some cases in Indonesia, people with hyperglycemia are quite high, so
this study needs to be carried out to provide information about the effectiveness of an herbal plant in dealing
with hyperglycemia. hyperglycemic mice blood. This study used a completely randomized design (CRD) with
25 mice divided into 5 treatment groups and 5 replications. The treatment groups included, K(N) (without
treatment), K(-) (alloxan induced), K(+) (alloxan induced and treated with glibenclamide), P1 treatment 1
(alloxan induced and treated with ethanol extract of papaya leaves ), P2 treatment 2 (alloxan induced and treated
with ethanol extract of basil leaves). The parameters measured in this study were body weight and blood glucose
levels of mice. The data obtained were analyzed by one way ANOVA and LSD further test at the 5% level. The
results showed that the administration of the test material was able to reduce blood glucose levels in mice with
a more effective percentage reduction in P2 of 60.15% while P1 of 53.32%.

Keywords: alloxan; hyperglycemia; basil; papaya
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PENDAHULUAN

Kadar glukosa darah yang tinggi melebihi
batas normal  disebut dengan  keadaan
hiperglikemia, terdapat 2 jenis hiperglikemia yakni
hiperglikemia akut dan kronis. Hiperglikemia akut
terjadi apabila dalam waktu singkat kadar glukosa
darah meningkat atau menurun secara derastis.
Hiperglikemia kronis terjadi dengan meningkatkan
produksi radikal bebas melalui auto-oksidasi
glukosa, perkembangan protein, dan perubahan
keseimbangan antioksidan. Hiperglikemia juga
merupakan gejala awal yang dapat memicu
penyakit diabetes melitus. Pada umumnya penderita
diabetes melitus memiliki gejala hiperglikemia.
Diabetes melitus merupakan salah satu penyakit
pada sistem endokrin yang terjadi karena kelainan
sekresi insulin (Decroli, 2019). Penyakit diabetes
yang tidak terkontrol dapat menimbulkan
komplikasi penyakit lain seperti: kolesterol tinggi,
gangguan pada mata, kerusakan ginjal dan syaraf,
masalah kaki dan kulit, masalah gigi dan mulut,
disfungsi ereksi pada pria dan inveksi jamur vagina
pada wanita, serta peningkatan resiko penyakit
kardiovaskular  (komplikasi makrovaskular)
(Punthakee et al., 2018).

Laporan International Diabetes Federation
dalam World Health Organization (2016), jumlah
penderita diabetes melitus pada tahun 2013
sebanyak 382 juta jiwa dan diperkirakan pada tahun
2035 meningkat menjadi 592 juta jiwa dengan
perkiraan 175 dari 382 jutadari penderita belim
mengetahui telah mengidap diabetes melitus,
sehingga  terancam  berkembang  menjadi
komplikasi tanpa disadari dan tanpa penanganan.
Perawatan diabetes melitus dapat dilakukan secara
farmakologi dan nonfarmakologi. Perawatan secara
farmakologi menggunakan obat-obatan masih
banyak terjadi efek samping akibat penggunaan
jangka panjang. Selain untuk meminilasisasi efek
jangka panjang, pengobatan dengan cara tradisional
tidak memerlukan biaya yang besar yang mana
masyarakat Indonesia sudah turun temurun
menggunakan bahan tradisional yang berasal dari
tumbuhan sebagai obat. Beberapa penelitian yang
telah dilakukan sebagian besar tanaman yang
mengandung senyawa fenolik, flavonoid, alkaloid,
saponin, dan terpenoid dilaporkan memiliki efek
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sebagai antidiabetik. Salah satu tumbuhan yang
mengandung senyawa antidiabetik yaitu tumbuhan
pepaya (Carica papaya L.) yang memiliki banyak
manfaat baik buah, bunga, daun, akar, maupun
bijinya (Hariana, 2013). Menurut Mahatriny dkk.
(2014), ekstrak etanol daun pepaya mengandung
senyawa alkaloid, flavonoid, dan tannin. Selain
tumbuhan pepaya, tumbuhan kemangi (Ocimum x
africanum Lour.) juga banyak memiliki khasiat
sebagai tanaman obat. Tumbuhan kemangi
memiliki senyawa aktif yaitu tanin, flavonoid,
saponin dan alkaloid (Wibowo, 2012) senyawa-
senyawa tersebut diketahui mempunyai efek
hipoglikemik. Penelitian ini perlu dilakukan karena
dari beberapa khasus yang ada di Indonesia
penderita hiperglikemia cukup tinggi maka dari itu,
penelitian ini perlu dilakukan untuk memberikan
informasi mengenai efektivias dari suatu tanaman
herbal untuk menangai penyakit
hiperglikemia.Tujuan penelitian untuk mengetahui
perbandingan efektivitas pemberian ekstrak etanol
daun pepaya dan daun kemangi dalam menurunkan
kadar glukosa darah mencit hiperglikemia. uraian di
atas maka peneliti melakukan penelitian untuk
membandingkan efektivitas pemberian ekstrak
etanol daun pepaya (Carica papaya L.) dengan
ekstrak etanol daun kemangi (Ocimum x africanum
Lour.) terhadap penurunan kadar glukosa darah
mencit (Mus musculus L.) yang mengalami
hiperglikemia setelah diinduksi aloksan.

METODE PENELITIAN
Waktu dan Tempat

Penelitian ini dilakukan pada bulan Januari
2022 sampai Februari 2022. Pembuatan ekstrak
etanol daun pepaya dan kemangi dilakukan di
Laboratorium Kimia Organik Jurusan Kimia
Fakultas Matematika dan IImu Pengetahuan Alam
Universitas Lampung. Penelitian dan pemberian
perlakuan dengan hewan uji mencit dilakukan di
Unit Pemeliharaan Hewan Uji Jurusan Biologi
Fakultas Matematika dan llmu Pengetahuan Alam
Universitas Lampung.

Alat dan Bahan
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Alat yang digunakan dalam penelitian ini
yaitu satu set kandang mencit (berukuran 20 cm x
30 cm, penutup berbahan kawat, wadah pakan, dan
wadah minuman sebanyak 25 buah), timbangan
digital untuk menimbang berat badan mencit,
timbangan analitik, strip pengukur kadar glukosa,
alat untuk mengukur kadar glukosa (Nesco
Multicheck), suntik sonde 5 ml sebanyak 4 buah
untuk memberikan ekstrak etanol daun pepaya,
ekstrak etanol daun kemangi, dan suspensi
glibenklamid secara oral, jarum suntik untuk
induksi  aloksan monohidrat (sebagai agen
penginduksi hiperglikemia) pada mencit, Corong
Buchner, blender, oven, rotary evaporator, gelas
ukur, erlenmeyer, botol sampel, penangasa air,
pinset, gunting, sarung tangan, maasker, buku, alat
tulis, dan kamera hp. Bahan yang digunakan dalam
penelitian ini yaitu hewan uji berupa mencit jantan
sebanyak 25 ekor, aloksan, glibenklamid (obat anti
diabetes dan antihiperglikemia) etanol 96%, daun
kemangi, daun papaya, aqua pro injeksi, Natrium
karboksimetil selulosa (Na CMC) 1%, aquades, air,
dan pakan ternak.

Rancangan Penelitian

Penelitian ini dilakukan dengan
menggunakan desain Rancangan Acak Lengkap
(RAL) yang dibagi dalam 5 kelompok perlakuan,
dimana masing-masing perlakuan diberikan 5 kali
ulangan. Kelempok dalam penelitian ini antara lain:
1. Kelompok K (N) Kontrol normal (Kelompok
yang diberi air dan pakan standar tanpa diinduksi
aloksan), 2. Kelompok K (-): Kontrol negatif
(Kelompok yang diinduksi aloksan tanpa diberi
perlakuan), 3.Kelompok K (+) Kontrol positif
(Kelompok yang diinduksi aloksan dan diberi
perlakuan dengan glibenklamid), 4. Kelompok P 1
Kelompok perlakuan 1 (Kelompok yang diinduksi
aloksan dan diberi perlakuan dengan ekstrak etanol
daun pepaya), 5. Kelompokk P 2: Kelompok
perlakuan 2 (Kelompok yang diinduksi aloksan dan
diberi perlakuan dengan ekstrak etanol daun
kemangi). Pemberian perlakuan dilakukan selama
14 hari secara oral.

Persiapan Bahan Uji

93

Persiapan bahan dalam penelitian ini yaitu
pembuatan ekstrak etanol daun pepaya untuk
pemberian pada P1, ekstrak etanol daun kemangi
untuk pemberian pada P2, dan suspensi
glibenklamid untuk pemberian pada K+. Daun
pepaya yang diperoleh dari perkebunan pepaya di
kabupaten Lampung Tengah Kecamatan Bangun
Rejo dan daun kemangi diperoleh dari perkebunan
di daerah Kota Metro, daun pepaya dan kemangi
dipilih yang terbaik (helai daun ketiga sampai
kelima untuk daun pepaya sedangkan untuk daun
kemnagi seluruh bagian daun kecuali pucuk daun)
dan dicuci dengan air yang mengalir. Selanjutnya
daun pepaya maupun daun kemangi dikeringkan
selama 24 jam, kemudia dioven dengan suhu 400C
selama 24 jam. Daun yang telah kering dihaluskan
menggunakan blender sampai berbentuk serbuk,
serbuk tiap daun dimaserasi menggunakan etanol
96% selama 3x24 jam. Setelah itu dilakulan
penyaringan maserat menggunakan corong buchne
hingga diperolen filtrat, filtrat dipekatkan
menggunakan rotary evaporator pada suhu 500C
hingga diperoleh ekstrak kental, kemudian
dimasukkan kedalam oven sampaui menjadi pasta.
Pembuatan suspensi glibenklamid yaitu dengan
menghitung penngunaan obat yang biasanya
digunakan oleh manusia kemudian dikonversikan
kepada mencit. Konversi dosis manusia ke mencit
menggunakan tabel konversi Laurence and
Bacharach (1964) angka konversi manusia ke
mencit yaitu 0,0026 .Proses pembuatannya dengan
menggerus obat tablet glibenklamid kemudian
ditimbang dengan dosis rata-rata berat badan
mencit. Setiap bahan uji dilarutkan oleh Na-CMC
1%.

Persiapan Hewan Uji

Hewan uji yang digunakan dalam penelitian
ini yaitu mencit jantan sebanyak 2=25 ekor berumur
3-4 bulan dengan rata-rata berat badab 35 gram.
Mencit diperoleh dari per=ternak mencit yang ada
di Lampung. Mencit dirawat dalam lingkungan
yang homogen. Sebelum dilakukannya perlakuan
pada mencit, mencit diaklimatisasi terlebih dahulu
selama 7 hari agar mencit sudah terbiasa dan mulai
beradaptasi.
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Pengukuran Berat Badan dan Kadar Glukosa
Darah Awal Mencit

Sebelum melakukan percobaan, sebanyak 25
ekor mencit yang sudah diaklimatisasi selama 7 hari
dibagi menjadi 5 kelompok perlakuan. Selanjutnya
mencit dipuasakan (tidak diberi makan hanya diberi
minum) selama 12 jam, kemudian masing-masing
mencit ditimbang berat badannya dan dicatat
hasilnya sebagai berat badan awal mencit sebelum
perlakuan. Kemudian pengukuran kadar glukosa
darah puasa mencit dilakukan dengan menggunting
bagian ujung ekor mencit. Darah yang keluar dari
luka akibat potongan tadi disentuhkan pada Test
Strip yang telah terpasang pada alat Nesco
Multicheck.

Penginduksian Aloksan dan Pemberian Bahan
Uji

Penginduksian aloksan yang dilakukan
dimaksudkan untuk membuat mencit mengalami
hiperglikemia. . Dosis aloksan yang digunakan
yaitu 160 mg/kgBB. Proses penginduksian aloksan
dilakukan secara subkutan pada bagian tengkuk
setelah dilakukannya pengecekan kadar glukosa
darah awal mencit  (Ardiansah, 2020).
Penginduksian aloksan dilakukan pada kelompok K
(+), K(-), P 1, dan P2. Setelah 3 hari dari
penginduksian aloksan, kemudian berat badan dan
kadar gula darah diukur dan dicatat. Mencit dengan
kadar glukosa puasa > 126 mg/dL termasuk ke
dalam kriteria hiperglikemia menurut International
Diabetes Federation. Mencit yang sudah mengalami
hiperglikemia, maka mencit diberi perlakuan
selama 14 hari. Pemberian bahan uji dilakukan
sesuai kelompok perlakaun. K+ (kelompok yang
diberi perlakuan dengan glibenklamid dosis 0,0227
mg/35 g BB mencit), P1(kelompok yang diberi
perlakuan dengan ekstrak etanol daun pepaya dosis
24,5 mg/35 g BB mencit) dan P2 (kelompok yang
diberi perlakuan dengan ekstrak etanol daun
kemangi dosis 24,5 mg/35 g BB mencit).

Pengukuran Berat Badan dan Kadar Glukosa
Darah Akhir Mencit

Setelah dilakukan pemberian sediaan per-
oral selama 14 hari secara oral, selanjutnya yaitu
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pengukuran berat badan dan kadar glukosa akhir
mencit. Mencit ditimbang dengan menggunakan
timbangan digital. Pengukuran kadar glukosa darah
dilakukan dengan cara menggunting bagian ujung
ekor mencit kemudian darah yang Kkeluar
ditempelkan pada strip glukosa yang terpasang pada
alat Nesco multicheck, nilai yang muncul pada alat
dicatat sebagai kadar glukosa setelah pemberian
perlakuan.

Analisis Data

Data pengukuran berat badan dan kadar
glukosa darah mencit dianalisis dengan metode
statistik One Way ANOVA dan diuji lanjut denngan
LSD pada taraf nyata 5%.

HASIL DAN PEMBAHASAN
Berat Badan Mencit

Semua kelompok mencit memiliki rerata
berat badan hampir sama (p > 0,05) saat pra induksi
aloksan. Ditinjau dari data pada Gambar 1,
diketahui hari ke-3 setelah induksi aloksan dan
sebelum diberi perlakuan, rerata berat badan mencit
pada setiap perlakuan kecuali kontrol normal (KN)
mengalami  penurunan  dari  berat badan
sebelumnya. Penurunan rerata berat badan mencit
disebabkan karena aloksan yang diinduksikan ke
mencit menyebabkan rusaknya sel  pankreas dan
mengganggu kinerja pankreas dalam memproduksi
hormon insulin (Nurfitri dkk., 2018). Gangguan
yang terjadi saat produksi hormon insulin
menyebabkan tubuh kekurangan insulin. Ketika
tubuh kekurangan hormon insulin maka glukosa
tidak dapat diubah menjadi energi, sehingga sel-sel
yang membutuhkan glukosa sebagai energi
mengalami kekurangan suplai glukosa. Tubuh akan
menggunakan lemak untuk dipecah sebagai energi.
Proses tersebut dapat mengakibatkan penumpukan
bahan kimia yaitu keton. Bila energi tetap tidak
mampu mencukupi setelah memecah lemak, maka
protein otot dipecah, sehingga hal ini yang lama
kelamaan akan membuat berat badan turun
(Winarsi dkk., 2013).

Berdasarkan hasil statistik One Way
ANOVA  terhadap berat badan  mencit
memperlihatkan nilai signifikan P= 0,001 (p < 0,05)
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pada H17 (14 hari setelah pemberian perlakuan
dengan bahan uji). Hal tersebut menunjukkan
terdapat perbedaan signifikan yang artinya terdapat
efek glibenklamid maupun ekstrak etanol daun
pepaya dan ekstrak etanol daun kemangi. Hasil uji
statistik One Way ANOVA pada hari ke-17
dilanjutkan dengan uji post hoc LSD untuk melihat
perbedaan yang bermakana atau perbedaan nyata
antar kelompok perlakuan.

Hasil uji lanjut LSD menunjukkan bahwa
kelompok kontrol normal (KN) berbeda nyata
dengan K- dan P2 tetapi tidak berbeda nyata dengan
K+ dan P1. Hal ini menunjukkan bahwa P1 belum
mampu meningkatkan rerata berat badan seperti
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berat badan kelompok perlakuan 1 (ekstrak etanol
daun pepaya) memiliki efek sama seperti K+
(glibenklamid)  yaitu mampu  meningkatkan
kembali berat badan mencit yang awalnya
mengalami penurunan karena induksi aloksan
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Gambar 1. Grafik Rerata Berat Badan Mencit (Nilai dengan superscript yang berbeda dalam masing-masing
pengukuran menunjukkan perbedaan yang signifikan p<0,05)

Peningkatan berat badan terjadi pada H17 pada
kelompok KN, K+, dan P1, tetapi tidak dengan
kelompok K- dan P2 kedua kelompok ini
mengalami penurunan berat badan pada H3 dan
H17. Ekstrak etanol daun pepaya mampu
meningkatkan rerata berat badan mencit pada H17.
Peningkatan ini dapat dipengaruhi oleh kandungan
senyawa-senyawa yang ada dalam ekstrak etanol
daun pepaya seperti flavonoid, alkaloid, tanin,
terpenoid, dan saponin yang memiliki manfaat salah
satunya vaitu sebagai antioksidan. Senyawa-
senyawa tersebut mampu memperbaiki sel beta
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pankreas yang rusak akibat induksi aloksan yang
berefek pada peningkatan sekresi insulin, sehingga
metabolisme glukosa yang akan diubah menjadi
energi dan digunakan pada sel-sel tubuh lain akan
lebih optimal. Hal tersebut akan berdampak pada
kenaikan berat badan mencit. Winarsi dkk. (2013),
melaporkan bahwa beberapa penelitian dengan
menggunakan  hewan atau manusia telah
membuktikan bahwa flavonoid memiliki manfaat
dalam mengendalikan berat badan.
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Kadar Glukosa Puasa Mencit

Berdasarkan penelitian yang telah dilakukan
didapatkan hasil penelitian yang menunjukkan
bahwa ekstrak etanol daun pepaya dan ekstrak
etanol daun kemangi mampu menurunkan kadar

glukosa darah puasa mencit yang mengalami
hiperglikemia setelah diinduksi aloksan. Hasil
analisis data rerata kadar glukosa darah puasa
mencit disajikan pada Tabel 1 dan persentase
penurunan kadar glukosa darah pada Gambar 2.

Tabel 1. Rerata Kadar Glukosa Darah Puasa Mencit (Mean + SEM, mg/dL)

Kelompok Hari ke-0 Hari ke-3 Hari ke-17
Perlakuan (HO) (H3) (H17)
KN 154,80 + 13,44° 151,40 + 3.72° 127,80 + 8,82°
K- 173,60 + 7,97%® 255.60 = 13,012 315,40 + 22,02%
K+ 155,40 + 8,11° 205.20 + 25,37%® 152,20 + 21,68°
P1 152,60 + 6,49° 276.40 £ 60,942 129,00 + 16,73°
P2 190,20 + 17,23% 300.20 + 34,66° 119,60 + 18,73°
Keterangan : Superskrip yang berbeda pada kolom yang sama menunjukkan perbedaan yang
signifikan (P < 0,05)
70 7 60.15%
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Gambar 2. Persentase Penurunan Rerata Kadar Glukosa Darah Mencit

Berdasarkan hasil statistik One Way Anova
terhadap rerata kadar glukosa darah puasa mencit
menunjukkan nilai P<0,05 pada HO, H3, dan H17.
Rerata kadar glukosa darah puasa mencit yang
disajikan pada Tabel 1, menunjukkan bahwa
induksi senyawa diabetogenik aloksan memberikan
pengaruh terhadap kadar glukosa darah puasa pada
semua kelompok yang telah diinduksi aloksan. Hari
ke-0 (HO) kadar glukosa darah berada dalam rata-
rata antara 152,60 mg/dL — 190,20 mg/dL. Rerata
kadar glukosa darah puasa mencit pada pengukuran
hari ke-0 sudah termasuk kedalam mencit yang
mengalami hiperglikemia.
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Menurut International Diabetes Federation
jika kadar glukosa darah puasa > 126 mg/dL maka
termasuk kriteria hiperglikemia. Hiperglikemia
yang terjadi saat pengecekan kadar glukosa darah
puasa awal dapat dipengaruhi oleh tingkat stress
yang dialami oleh hewan uji mencit. Mencit diduga
mengalami stress sebelum atau saat dilakukannya
pengukuran kadar glukosa. Hiperglikemia pada
mencit disebabkan karena adanya peningkatan
kortikosteron yang dilepaskan saat mencit
mengalami stres yang meningkatkan kadar insulin
(Sahetapy dkk., 2019). Akibat dari stress juga dapat
menyebabkan peningkatan pada produksi insulin,
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gliserol, dan badan keton, selain itu juga keadaan
stress dapat menstimulus endokrin  untuk
mensekresi hormon epinefrin. Hormon epinefrin
memiliki efek yang kuat dalam menimbulkan efek
glikoneogenesis (pemecahan karbohidrat ke dalam
bentuk glikogen) di dalam hati, yang
mengakibatkan pelepasan glukosa dalam darah
meningkat serta pembentukan glukosa dari asam
amino atau lemak juga meningkat. Hal ini yang
mengakibatkan kadar glukosa dalam darah
melonjak tinggi (Anita, 2018).

Semua kelompok yang diinduksi aloksan
pada hari ke-3 mengalamai peningkatan kadar
glukosa darah dengan rata-rata kadar glukosa darah
205,20 mg/dL — 300,20 mg/dL. Hal ini sejalan
dengan penelitian sebelumnya oleh Nurfitri dkk.
(2018), bahwa induksi aloksan dengan dosis 160
mg/kg BB sudah mampu membuat mencit
mengalami hiperglikemia dengan kadar glukosa <
300 mg/dL. Mekanisme kerja aloksan yaitu : ketika
aloksan diinduksi ke dalam tubuh, maka glukosa
transpoter GLUT 2 yang ada di dalam sel beta
pankreas akan mengeali aloksan sebagai glukosa,
dan aloksan akan dibawa menuju sitosol. Di dalam
sitosol, aloksan akan mengalami reaksi reaksi yang
menghasilkan Reactive Oxygen Species (ROS).
ROS vyang terbentuk akan menyebabkan
depolarisasi membran sel beta dan peningkatan
Ca2+, sehingga sitosol akan mengaktivasi berbagai
enzim yang menyebabkan peroksidasi lipid,
fragmentasi DNA, dan fragmentasi protein.
Akibatnya akan terjadi destruksi sel beta pankreas,
sehingga fungsi pankreas untuk sintesis dan sekresi
insulin akan menurun (Rohilla and Ali, 2012).
Mekanisme kerja aloksan secara in vitro dengan
menginduksi  pengeluaran ion kalsium dari
mitokondria yang menyebabkan proses oksidasi
pada sel terganggu yang akan mengakibatkan awal
kematian sel (Sulistyoningrum dkk., 2012).
Menurut Winarsi dkk. (2013), peningkatann kadar
glukosa darah dikarenakan aloksan adalah agen
oksidatif kuat yang menghasilkan radikal bebas
dalam jumlah besar sehingga dapat memicu
keadaan stress oksidatif. Sedangkan  menurut
Maiyah dkk. (2016), pemberian aloksan mampu
merusak sel-sel B pulau langerhans pankreas yang
bertindak dalam memproduksi hormon insulin
sehingga tubuh kekurangan insulin. Insulin
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berperan dalam mengontrol glukosa dalam darah.
insulin mengatur tubuh untuk menggunakan dan
menyimpan glukosa serta lemak, dimana sel tubuh
bergantung pada insulin dalam mengambil glukosa
dari darah sebagai energi. Akibat dari sel-sel f
pankreas yang mengalami gangguan maka proses
metabolisme tidak terjadi, sehingga glukosa banyak
tertumpuk di dalam darah (Nurfitri dkk., 2018).

Penurunan rerata kadar glukosa darah puasa
terjadi pada H17 (14 hari pemberian perlakuan
dengan ekstrak daun pepaya dan ekstrak daun
kemangi). Berdasarkan hasil uji lanjut post hoc
LSD pada H-17 dapat diketahui bahwa kontrol
positif (K+) berbeda signifikan dengan kontrol
negatif (K-) tetapi tidak berbeda sigifikan dengan
kelompok kontrol normal (KN), perlakuan 1 (P1),
dan perlakuan 2 (P2). Hal ini menunjukan bahwa
semua kelompok perlakuan sudah mampu
menurunkan kadar glukosa darah hewan uji yang
sebanding dengan penurunan pada kontrol positif
(K+). Penurunan kadar glukosa yang sebanding
dengan K+ menunjukkan bahwa perlakuan dengan
menggunakan ekstrak etanol daun pepaya dan
ekstrak etanol daun kemangi memiliki efek yang
sebanding dengan glibenklamid yang merupakan
obat anti diabetes yang sering dikonsumsi oleh
penderita diabetes.

Kelompok perlakuan yang diberikan ekstrak
etanol daun pepaya dan ekstrak etanol daun
kemangi dengan dosis 24,5 mg/35g BB mencit
keduanya sudah memiliki efek dalam menurunkan
kadar glukosa darah. Persentase penurunan rerata
kadar glukosa darah mencit pada kelompok P1
sebesar 53,32% dengan penurunan rerata kadar
glukosa sebanyak 147,40 mg/ dL. Hasil penurunan
ini didukung oleh Tangkumahat dkk. (2017), yang
telah dilakukan pada tikus menyatakan bahwa
pemberian ekstrak etanol daun pepaya sudah
mampu menurunkan kadar glukosa darah. Untuk
persentase penurunan rerata kadar glukosa darah
mencit pada kelompok P2 lebih besar yaitu sebesar
60,15% dengan penurunan kadar glukosa sebanyak
180,60 mg/dL. Hasil penurunan kadar glukosa
setelah perlakuan dengan ekstrak etanol daun
kemnagi sejalan dengan penelitian sebelumnya oleh
Ezeani et al. (2016) dan Tandi dkk. (2019), yang
dilakukan pada hewan uji tikus menyatakan bahwa
ekstrak etanol daun kemangi efektif dalam
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menurunkan kadar glukosa darah tikus yang
diinduksi aloksan.

Penurunan kadar glukosa darah mencit pada
(H17) hari ke-14 pemberian perlakuan dengan
kedua ekstrak tumbuhan yang berbeda dapat
diketahui memiliki persentase penurunan yang
berbeda pula. Persentase penurunan rerata kadar
glukosa pada P1 dan P2 bahkan telah melebihi
persentase penurunan pada kelompok kontrol
positif (K+) yang menggunakan suspensi
glibenklamid (obat diabetes) dengan persentase
penurunan  sebesar  25,82%. Hal tersebut
membuktikan bahwa efek yang dihasilkan oleh
ekstrak etanol daun pepaya dan ekstrak etanol daun
kemangi mampu menurunkan kadar glukosa darah
lebih  baik dibanding menggunakan  obat
glibenklamid. Ditinjau dari persentase besarnya
penurunan rerata kadar glukosa darah dan hasil
analisis statistik maka ekstrak etanol daun kemangi
dengan dosis 24,5 mg/ 35 g BB mencit merupakan
dosis yang lebih efektif dalam menurunkan kadar
glukosa darah hewan uji.

Penurunan yang terjadi pada hewan uji
setelah dilakukannya perlakuan dengan ekstrak
etanol daun pepaya dan ekstrak etanol daun
kemangi dipengaruhi oleh senyawa yang
terkandung dalam kedua tumbuhan tersebut.
Berdasarkan uji fitokimia yang telah dilakukan
ekstrak etanol daun pepaya dan ekstrak etanol daun
kemangi sama-sama mengandung flavonoid,
alkaloid, terpenoid, tanin, dan saponin. Mekanisme
dari senyawa-senyawa tersebut telah banyak
dipelajari sebagai inhibitor atau zat yang
menghambat o glukosidase dan o amilase yang
memiliki manfaat dalam mengobati diabetes (Zhu
et al., 2020; Gutierrez, 2016; Zafar et al., 2016).
Mekanisme flavonoid dalam menurunkan kadar
glukosa darah yaitu dengan merangsang pelepasan
hormon insulin pada sel p pankreas (meningktkan
sekresi insulin), dan dapat mengembalikan
sensitivitas reseptor insulin pada sel (Atigoh dkk.,
2011). Selain itu, flavonoid juga dapat mencegah
kerusakan sel [ pankreas karena aktivitas
antioksidan yang bekerja dengan cara menangkap
atau menetralkan radikal bebas (OH) sehingga
mengakibatkan terjadinya perbaikan jaringan yang
rusak (Andrie dkk., 2014). Flavonoid dapat
berperan sebagai senyawa inhibitor terhadap enzim
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a- amilase sebagai pemecah karbohidrat. Inhibisi
yang dilakukan enzim ini menyebabkan proses
penyerapan dan pemecahan karbohidrat terganggu,
sehingga mengakibatkan penurunan terhadap kadar
glukosa darah (Sahetapy dkk., 2019). Flavonoid
juga memiliki efek penghambat terhadap enzim a-
gukosidase melalui ikatan hidroksilasi dan
substitusi pada cincin  (Nurung, 2018. Prinsip
penghambatan tersebut serupa dengan acarbose
yang digunakan sebagai obat penanganan pada
penderita hiperglikemia, yaitu dengan
menghasilkan penundaan hidrolisis karbohidrat,
disakarida dan absorpsi glukosa serta menghambat
proses metabolisme sukrosa menjadi glukosa dan
fruktosa (Adrielly et al., 2019). Mekanisme lain dari
flavonoid yaitu mampu menghambat GLUT 2
mukosa usus yang dapat menurunkan absorbsi
glukosa yang menyebabkan  pengurangan
penyerapan fruktosa dan glukosa dari usus (Maiti et
al., 2019).

KESIMPULAN

Pemberian ekstrak etanol daun pepaya
maupun kemangi mampu menurunkan kadar
glukosa darah mencit dengan efektivitas yang
berbeda. Penurunan kadar glukosa darah mencit
(Mus musculus L.) lebih efektif dengan pemberian
ekstrak etanol daun kemangi (Ocimum x africanum
Lour.)
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