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Pumpkin is a plant that contains many natural phenolic compounds, making it potential as an
antioxidant, antidiabetic and antihyperglycemic. The aims of this study was to determine the
antidiabetic activity of ethanol extract of pumpkin leaves on blood glucose levels and body
weight on male white rats induced by alloxan at a dose of 120 mg/kgBW. The type of research
used in this study was an experimental laboratory using the pre test and post test with control
group design methods. Rats was divided into 5 groups, each group consisting of 3 rats. Group
I as the positive control was given metformin, group Il as the negative control was given 0,5%
CMC Na, groups III, IV and V as the treatment group were given extract doses of 150
mg/kgBW, 300 mg/kgBW, and 600 mg/kgBW. The results showed that the ethanol extract of
pumpkin leaves had a significant effect on decreasing blood glucose levels of rats P(< 0,05)
and had no significant effect on the body weight of rats P(> 0,05) and the dose of the extract
was the best in reducing glucose levels blood of rats is a dose of 600 mg/kgBW.

Keywords: Pumpkin Leaves (Cucurbita moschata), Antidibetic, Alloxan, Male White Rats.

ABSTRAK
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Labu kuning mengandung banyak senyawa fenolik alami sehingga menjadikannya memiliki
potensi sebagai antioksidan, antidiabetes dan antihiperglikemik. Tujuan penelitian ini untuk
mengetahui aktivitas antidiabetes ekstrak etanol daun labu kuning terhadap kadar glukosa
darah dan berat badan tikus putih jantan yang diinduksi aloksan dosis 120 mg/kgBB. Jenis
penelitian yang digunakan adalah eksperimental laboratorium dengan metode pre test and post
test with control group design. Tikus dikelompokkan dalam 5 kelompok yang terdiri dari 3
ekor tikus. Kelompok | sebagai kontrol positif diberikan metformin, kelompok Il sebagai
kontrol negatif diberikan Na CMC 0,5%, kelompok I11, IV dan V sebagai kelompok perlakuan
diberikan ekstrak daun labu kuning dosis 150 mg/kgBB, 300 mg/kgBB, dan 600 mg/kgBB.
Hasil penelitian menunjukkan ekstrak etanol daun labu kuning memberikan pengaruh yang
signifikan terhadap penurunan kadar glukosa darah tikus P(< 0,05) serta pengaruh yang tidak
signifikan terhadap berat badan tikus P(> 0,05) dan ekstrak dosis yang terbaik dalam
menurunkan kadar glukosa darah tikus adalah dosis 600 mg/kgBB.

Kata kunci: Daun Labu Kuning (Cucurbita moschata), Antidiabetes, Aloksan, Tikus Putih
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PENDAHULUAN

Diabetes melitus merupakan salah satu jenis penyakit tidak menular (PTM) dimana PTM ini
merupakan masalah kesehatan yang perlu menjadi perhatian saat ini karena menjadi penyebab
kematian terbanyak di Indonesia. Diabetes melitus terjadi karena ketidakcukupan produksi insulin
atau terjadinya disfungsi insulin (Rias et al., 2017). Diabetes melitus adalah penyakit gangguan
metabolik yang ditandai dengan meningkatnya kadar glukosa dalam darah (hiperglikemia). Hal ini
dikaitkan dengan keadaan abnormalitas metabolisme karbohidrat, lemak dan protein karena kelainan
sekresi insulin atau keduanya serta faktor lingungan yang menyebabkan komplikasi seperti
mirkovaskuler, makrovaskuler dan neuropati (Dipiro et al., 2015).

Manifestasi klinis yang dapat muncul pada seluruh tipe diabetes yaitu poliuria (sering buang
air kecil), polidipsia (sering haus), polifagia (banyak makan/mudah lapar). Gejala lain yang timbul
yaitu rasa lelah dan lemah, penglihatan kabur, koordinasi gerak anggota tubuh terganggu, rasa gatal
pada tungkai atau kaki, kulit kering, adanya luka yang penyembuhannya lama dan infeksi berulang,
defisiensi insulin sehingga mengakibatkan terganggunya metabolisme protein dan lemak yang
menyebabkan penurunan berat badan (PERKENI, 2015).

Data dari Organisasi International Diabetes Federation (IDF) memperkirakan sedikitnya
terdapat 463 juta orang di dunia yang menderita diabetes pada tahun 2019 dan ini diprediksi akan
terus meningkat hingga mencapai 578 juta di tahun 2030 dan 700 juta di tahun 2045. Dari 10 negara
dengan jumlah penderita diabetes tertinggi tahun 2019, Indonesia menempati peringkat ke tujuh.
Sulawesi Utara merupakan salah satu provinsi dengan prevalensi DM yang cukup tinggi di Indonesia
dimana menurut hasil RISKESDAS tahun 2018 Sulawesi Utara menduduki peringkat keempat dari
lima provinsi dengan prevalensi DM tertinggi di Indonesia (Kemenkes, 2020; RISKESDAS, 2018).

Pemberian terapi pasien DM dengan obat-obatan oral maupun injeksi membutuhkan biaya
yang tidak sedikit dan juga efek samping seperti alergi pada kulit, kolestasis, hipoglikemi, anemia
aplastik dan anemia hemolitik. Dengan banyaknya efek samping yang ditimbulkan akibat
penggunaan obat-obatan DM maka banyak dari penderita DM yang mulai beralih ke pengobatan
tradisional dengan memanfaatkan tanaman sebagai alternatif pengobatan DM (Adhana et al., 2018).

Berdasarkan penelitian yang dilakukan Susmawati dkk (2021) menunjukkan bahwa salah satu
suku tumbuhan yang memiliki khasiat untuk dapat menurunkan kadar gula darah adalah tumbuhan
yang berasal dari famili cucurbitaceae. Salah satu jenis tanaman yang berasal dari famili
cucurbitaceae yang memiliki aktivitas sebagai antidiabetes adalah Cucurbita moschata atau yang oleh
masyarakat Indonesia dikenal dengan nama labu kuning. Tanaman labu kuning mempunyai
kandungan senyawa bioaktif, seperti flavonoid, betakaroten, protein, lemak, mineral, peptida,
polisakarida, sterol asam para aminobenzoic, vitamin A, vitamin C, vitamin E, serat, air, oleat,
linoleat (+30%), dan asam palmitat (x15%) dan phytosterol sehingga membuat labu kuning dapat
memberikan banyak manfaat bagi kesehatan. Kandungan senyawa metabolit yang paling banyak
ditemukan dalam jaringan tumbuhan labu kuning adalah flavonoid. Senyawa flavonoid ini terdapat
pada semua bagian tumbuhan labu kuning seperti bagian bunga, daun, kayu, akar, biji dan kulit kayu.
Dengan adanya kandungan flavonoid pada tumbuhan labu kuning membuat tumbuhan ini memiliki
beberapa aktivitas farmakologi yang berfungsi sebagai antidiabetes dan antioksidan. Mekanisme
flavonoid yaitu dengan menurunkan kadar glukosa darah dengan meningkatkan sekresi insulin
(Liong, 2016; Tandi et al., 2018).

Penelitian mengenai aktivitas antidiabetes bagian tumbuhan labu kuning telah banyak
dilakukan namun yang diujikan hanya bagian biji dan bagian buahnya saja. Oleh karena itu perlu
untuk mengetahui apakah bagian lain dari labu kuning yaitu bagian daun yang biasanya hanya
dimanfaatkan sebagai bahan sayuran saja apakah dapat menurunkan kadar glukosa darah dan
berpengaruh pada berat badan hewan coba.
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METODE PENELITIAN
Alat dan Bahan

Alat yang digunakan dalam penelitian ini adalah glukometer (Gluco Dr™ AGM-2100),

timbangan analitik (Huazhi PTX), tabung reaksi (Iwaki ST Pyrex®), gelas ukur (Iwaki ST Pyrex®),
blender (Philips®), waterbath (JulaboTW12®), vortex (Benchmark®), oven, hot plate, timbangan
digital, ayakan mesh 60, lumpang, alu, aluminium foil, kertas saring, wadah maserasi, sonde oral,
batang pengaduk, disposable 1 cc, sarung tangan, botol sampel, gunting, kandang tikus, tempat
makan dan botol minum tikus. Adapun bahan yang digunakan dalam penelitian ini adalah tikus putih
jantan sebanyak 15 ekor, daun labu kuning, aloksan monohidrat (Sigma Aldrich), metformin
(Hexpharm Jaya Generik), aquades (OneMed Waterone), Na CMC 0,5%, etanol 96%, NaCl 0,9%,
serbuk kayu, pakan dan minuman tikus.

Teknik Pengumpulan dan Analisa data

1.

2.

Pengambilan Sampel
Daun labu kuning diambil dari daerah Kota Tahuna, Kab.Kepl.Sangihe
Preparasi Sampel

Sampel daun labu kuning dicuci dengan air mengalir kemudian ditiriskan, daun yang telah
bersih dirajang menjadi lebih kecil kemudian dikeringkan dalam oven pada suhu 40°C sampai
kering. Selanjutnya daun yang sudah kering tersebut dihaluskan dengan menggunakan blender,
sehingga diperoleh sampel berupa serbuk (Nangoy et al., 2019; Lestari et al., 2018 )

. Ekstrasi Sampel

Ekstraksi daun labu kuning dilakukan dengan menggunakan metode maserasi dengan cara
serbuk sebanyak 350 gr simplisia direndam dalam 1000 mL pelarut etanol 96% sambil sesekali
diaduk, dibiarkan selama 3 hari selanjutnya disaring kemudian ampas dari sampel diremaserasi
selama 2 hari. Filtratnya kemudian diuapkan menggunakan waterbath pada suhu 40°C sampai
kental (Nangoy et al., 2019).

. Penyiapan Hewan Uji

Tikus putih jantan sebagai hewan uji ditimbang dan diberi kode selanjutnya dibagi dalam 5
kelompok masing-masing 3 ekor dan diletakkan dalam kandang yang dibuat dengan keranjang dan
didalamnya dimasukkan serbuk kayu. Tikus diaklimatisasi selama 1 minggu. Sebelum dilakukan
pengukuran glukosa darah dan berat badan awal tikus dipuasakan selama 8-12 jam dengan tetap
diberi minum (Pertiwi et al., 2021). Perlakuan pada hewan uji telah memenuhi syarat layak etik
yang dikeluarkan oleh Komisi Etik Penelitian Kesehatan (KEPK) Poltekkes Kemenkes Manado
No.KEPK.01/07/086/2023.

. Pembuatan Larutan

a. Larutan Na CMC 0,5%
Larutan Na CMC 0,5 % dibuat dengan melarutkan 0,5 gr Na CMC sedikit demi sedikit ke
dalam 20 ml aquades panas dan diaduk hingga larutan homogen. Volume dicukupkan hingga
100 mL dengan aquades (Dewi et al., 2016).

b. Larutan Aloksan
Dosis aloksan pada tikus adalah 120 mg/kgBB (Yanto et al.,2016). Berdasarkan tabel
konversi dosis oleh Ngatidjan (1991) maka jumlah aloksan yang diberikan pada tikus terlebih
dahulu dikonversi berdasarkan berat badan tikus standar yaitu 200 gr = (200 gr/1000 gr) x
120 mg/kgBB = 24 mg/200 gr. Setelah itu serbuk aloksan monohidrat ditimbang sebanyak 24
mg kemudian dilarutkan dalam NaCl 0,9% dingin 10 mL (Prasetyo dan Safitri., 2016).

c. Larutan Metformin
Dosis metformin pada manusia adalah 500 mg dan berdasarkan tabel konversi peritungan
dosis berdasarkan Ngatidjan (1991) untuk berbagai jenis hewan uji konversi dosis manusia
ke tikus dengan berat standar 200 gr adalah 0,018. Jadi dosis metformin yang diberikan pada
masing-masing tikus standar yaitu 200 gr = 500 mg x 0,018 = 9 mg/200 gr. Selanjutnya
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ditimbang tablet metformin yang sudah digerus halus dan dimasukkan ke dalam tabung reaksi
dan disuspensikan dalam Na CMC 0,5 % 10 mL dan divortex sampai homogen (Nangoy et
al., 2019).

Larutan Ekstrak

Larutan ekstrak dibuat dengan menimbang ekstrak kental daun labu kuning sesuai dengan
dosis (150 mg/kgBB; 300 mg/kgBB; 600 mg/kgBB) kemudian masing-masing ekstrak yang
sudah ditimbang dimasukkan kedalam tabung reaksi dan dilarutkan dalam Na CMC 0,5% 10
mL selanjutnya divortex sampai homogen. Setelah homogen, masing-masing ekstrak diberi
label penanda (Nangoy et al., 2019).

6. Pemberian Larutan

1.

Larutan Aloksan

Tikus diinduksi aloksan melalui injeksi intraperitoneal. Larutan aloksan diberikan sekali
dengan jumlah dosis yang disesuaikan dengan berat badan tikus. Selanjutnya kadar glukosa
darah diperiksa 72 jam setelah penginduksian aloksan. Tikus dinyatakan diabetes apabila
kadar glukosa darah > 135 mg/dL (Prameswari dan Widjanarko, 2014).

Larutan Metformin

Larutan metformin diberikan secara oral pada kelompok kontrol positif. Larutan metformin
diberikan sesuai dosis berdasarkan berat badan tikus setiap hari sekali selama 13 hari setelah
tikus dinyatakan diabetes (Nangoy et al., 2019).

Larutan Na CMC 0,5%

Larutan Na CMC 0,5% diberikan secara oral pada kelompok kontrol negatif. Pemberian
larutan Na CMC 0,5% diberikan sekali setiap hari selama 13 hari setelah tikus dinyatakan
diabetes (Dewi et al., 2016).

Larutan Ekstrak

Larutan ekstrak etanol daun labu kuning diberikan secara oral pada kelompok perlakuan Ill,
IV, dan V sesuai dosisnya (150 mg/kgBB; 300 mg/kgBB; 600 mg/kgBB). Pada setiap
kelompok tikus diberikan ekstrak daun labu kuning sesuai dosis berdasarkan berat badan
tikus setiap hari sekali selama 13 hari setelah tikus dinyatakan diabetes (Nangoy et al., 2019).

7. Pengukuran Berat Badan Dan Kadar Glukosa Darah Hewan Uji

Pengukuran kadar glukosa darah tikus dilakukan dengan glukometer. Darah tikus diambil

melalui vena pada ekor tikus dengan cara ekor tikus disterilkan kemudian digunting 0,1 cm
kemudian ekor tikus dipijat untuk membantu mengeluarkan darah, selanjutnya darah ditampung
pada strip glukometer yang sudah terpasang pada alat glukometer. Sementara pengukuran berat
badan tikus dilakukan dengan menggunakan timbangan analitik. Berdasarkan Puspadewi (2019)
kadar glukosa darah dan berat badan tikus dilakukan sebanyak 6 kali dengan ketentuan sebagai
berikut :

a.

b.

C.

Hari ke-0 : Pengukuran berat badan dan kadar glukosa darah awal sebagai baseline dilakukan
sebelum tikus diinduksi aloksan.

Hari ke-1 : Pengukuran berat badan dan kadar glukosa darah pre test dilakukan pada hari ke
3 setelah tikus diinduksi aloksan.

Hari ke-4 : Pengukuran berat badan dan kadar glukosa darah dilakukan pada hari ke 4 setelah
pemberian ekstrak.

Hari ke-7 : Pengukuran berat badan dan kadar glukosa darah dilakukan pada hari ke 7 setelah
pemberian ekstrak.

Hari ke-10 : Pengukuran berat badan dan kadar glukosa darah dilakukan pada hari ke 10
setelah pemberian ekstrak.

Hari ke-13 : Pengukuran berat badan dan kadar glukosa darah post test dilakukan pada hari
ke 13 setelah pemberian ekstrak.

PHARMACON 622
Volume 13 Nomor 2, Juni 2024



8. Analisis Data
Data yang diperoleh dari hasil pengukuran kadar glukosa darah dan berat badan tikus
dianalisis menggunakan SPSS dengan metode yang digunakan adalah uji Paired-Samples T Test
dan uji Wilcoxon. Analisis data pada penelitian ini menggunakan aplikasi SPSS versi 26.0 for
windows 10 (Widiyanto, 2013).

HASIL DAN PEMBAHASAN

Daun labu kuning yang digunakan dalam penelitian ini sebanyak 8 kg daun segar. Daun labu
kuning yang sudah dikumpulkan dicuci daun satu per satu dengan air mengalir, tujuan pencucian
daun untuk memastikan bahwa daun benar-benar terbebas dari bahan pengotor yang masih menempel
di daun. Daun dikeringkan dengan oven pada suhu 40°C sampai kering. Suhu oven 40°C dipilih
karena komponen bioaktif tumbuhan seperti flavonoid yang diperlukan sebagai senyawa antidiabetes
dapat rusak pada suhu diatas 50°C (Handayani dan Sriherfyna, 2016). Daun yang sudah kering
dihaluskan dengan menggunakan blender, sehingga diperoleh sampel berupa serbuk, tujuan
pembuatan serbuk yaitu untuk memperkecil partikel daun sehingga memudahkan jika dilakukan
pengekstraksian. Serbuk yang dihasilkan diayak agar didapatkan keseragaman bentuk sehingga
bahan-bahan seperti tulang daun yang tidak hancur dengan blender tidak ikut tercampur dengan
serbuk halus (Jayani dan Helena, 2018). Serbuk halus selanjutnya ditimbang dan didapati serbuk
sebanyak 561 gr.

Pada penelitian ini metode ekstraksi yang digunakan adalah maserasi. Metode maserasi
dipilih karena dapat dilakukan secara dingin atau dalam suhu ruang tanpa ada peningkatan suhu atau
pemanasan, sehingga tidak merusak flavonoid yang bersifat termolabil (Riwanti et al, 2020). Pelarut
ekstraksi yang digunakan adalah etanol 96%, alasan pemilihan etanol 96% sebagai pelarut karena
bersifat universal dimana dapat menarik senyawa yang diinginkan, selektif, tidak toksik (Jie, 2018).
Maserasi dilakukan selama 3 hari dan dilakukan remaserasi selama 2 hari agar proses ekstraksi antara
simplisia dan pelarut lebih optimal (Ningsih et al., 2015). Filtrat yang didapat diuapkan, tujuan
penguapan adalah untuk memisahkan pelarut dengan ekstrak yang dihasilkan sehingga diperoleh
ekstrak kental (Amelinda et al., 2018). Penguapan dilakukan dengan waterbath pada suhu 40°C,
waterbath dipilih karena memungkinkan pengendalian suhu yang stabil dan konsisten dimana dalam
proses penguapan kestabilan suhu sangat penting untuk mencegah kerusakan sampel, pemanasan
yang tidak langsung dapat mengurangi risiko kerusakan atau perubahan yang tidak diinginkan dalam
sampel. Dari proses ekstraksi ini didapatkan ekstrak kental sebanyak 36 gr dengan rendemen sebesar
10,28%.

Hewan yang digunakan dalam penelitian ini yaitu tikus putih jantan sebanyak 15 ekor. Tikus
putih dipilih karena merupakan jenis tikus yang banyak digunakan untuk penelitian karena selain
mudah untuk didapat dan dirawat, memiliki ukuran tubuh yang pas tidak terlalu kecil dan terlalu besar
sehingga memudahkan dalam penanganan, mampu beradaptasi dengan lingkungan yang baru,
memiliki kesamaan fisiologis dengan manusia. Tikus putih jantan dipilih karena mempunyai
kecepatan metabolisme obat yang lebih cepat dan kondisi biologis tubuh yang lebih stabil dibanding
tikus betina (Pujiatiningsih, 2014). Sebelum diberi perlakuan tikus diaklimatisasi selama 1 minggu
agar tikus dapat beradaptasi dengan lingkungan baru (Pertiwi et al., 2021). Selama aklimatisasi dan
pemberian perlakuan tikus diberi pakan pelet dan diberi minum air mineral. Sebelum dilakukan
pengukuran kadar glukosa darah awal dan berat badan, tikus terlebih dahulu dipuasakan selama 8-12
jam, tujuan tikus dipuasakan agar tidak ada asupan makanan yang mempengaruhi hasil pengujian
sehingga hasilnya lebih akurat (Pertiwi et al., 2021).

Pada penelitian ini semua larutan yang digunakan selama perlakuan kecuali aloksan dibuat
per hari selama pemberian perlakuan hal ini bertujuan agar larutan yang dibuat tetap terjaga
kualitasnya. Pada penelitian ini larutan Na CMC 0,5% digunakan untuk melarutkan metformin dan
ekstrak etanol daun labu kuning yang tidak bisa larut sempurna apabila hanya dilarutkan dengan
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aquades. Selain itu larutan Na CMC 0,5% juga merupakan larutan yang diberikan pada tikus
kelompok kontrol negatif, hal ini dikarenakan larutan Na CMC 0,5% bersifat netral sehingga tidak
memiliki efek menurunkan kadar glukosa darah (Ramatillah dan Rahma, 2017).

Aloksan merupakan salah satu bahan kimia yang digunakan untuk menginduksi diabetes pada
hewan uji (Ighodaro et al., 2017). Aloksan dipilih sebagai agen diabetagonik dalam penelitian ini
karena bereaksi cepat untuk menghasilkan kondisi diabetik eksperimental (hiperglikemik) pada
hewan uji karena mempunyai kemampuan untuk merusak sel 8 pankreas. Aloksan dilarutkan dalam
NaCl 0,9% dingin. Pemilihan NaCl dingin sebagai pelarut aloksan dikarenakan NaCl dapat
meningkatkan stabilitas dan kelarutannya.

Pada penelitian ini metformin diberikan pada tikus kelompok kontrol positif. Metformin
dipilih karena merupakan obat pilihan pertama untuk diabetes melitus selain itu obat jenis ini tidak
menyebabkan sekresi insulin sehingga tidak menyebabkan hipoglikemia (Harikumar et al., 2015).
Pemberian larutan aloksan pada tikus dilakukan secara injeksi intraperitoneal. Intraperitoneal
merupakan metode pemberian obat melalui suntikan ke dalam rongga perut. Injeksi intraperitoneal
dipilih karena banyak pembuluh darah yang mudah dijangkau di dalam rongga perut. Ini
memungkinkan aloksan lebih cepat menyebar dan dapat dengan cepat menembus membran plasma
memasuki sel B pankreas (Hasim et al., 2020). Sementara untuk larutan Na CMC 0,5%, larutan
metformin dan larutan ekstrak etanol daun labu kuning diberikan secara oral. Pemberian secara oral
pada tikus dapat mensimulasikan kondisi penggunaan pada manusia, karena mayoritas obat atau
suplemen dikonsumsi melalui rute oral. Oleh karena itu, pengujian pada hewan yang menerima dosis
oral dapat memberikan informasi yang lebih akurat tentang efek bahan pada tubuh manusia.

Metode yang digunakan dalam penelitian ini pre test and post test with control group design
maka baik data kadar glukosa darah dan berat badan tikus diwakili oleh data pada hari ke-0 sebagai
data baseline sebelum tikus diinduksi aloksan, data pada hari ke-1 sebagai data pre test setelah tikus
diinduksi aloksan, dan data hari ke-13 sebagai data post test setelah tikus diberikan perlakuan. Kadar
glukosa darah tikus diukur menggunakan glukometer. Glukometer yang digunakan dalam peneltian
ini yaitu Gluco Dr™™ AGM-2100.

Tabel 1. Rata-Rata Hasil Pengukuran Kadar Glukosa Darah Tikus
RATA-RATA PENGUKURAN KADAR GLUKOSA DARAH TIKUS (mg/dL) + SD

Baseline Pre Test Pemberian Perlakuan Post Test
Kelompok Perlakuan Hari Hari Hari Hari Hari Hari
ke-0 ke-1 ke-4 ke-7 ke-10 ke-13
Kl 66,67 158,67 121,33 91,67 75,67 59,67
Kontrol Positif (Metformin) +10,69 +8,02 +4,73 +9,61 +8,14 +3,51
Kl 119 170 163 162 160,67 156,33
Kontrol Negatif +4,58 +11,36 +14,93 +17,78 126,84 +26,73
(Na CMC 0,5%)
K 84 156 133,33 111 90 72,67
Ekstrak Dosis +16,70 +12 +8,33 +14,80 +5,57 +13,05
150 mg/kgBB
KIV 64,33 148,33 117 105,33 84 68,33
Ekstrak Dosis +5,13 +10,50 +16,52 +11,50 +20,88 +14,05
300 mg/kgBB
KV 77,33 180,33 159 127 103,33 94
Ekstrak Dosis +16,04 +15,04 +30,61 +11,513 +14,64 +7,77
600 mg/kgBB
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Gambar 1. Rata-Rata Hasil Pengukuran Kadar Glukosa Darah Tikus

Hasil pengukuran rata-rata kadar glukosa darah tikus (Tabel 1) menunjukkan bahwa semua
kelompok perlakuan secara berturut-turut dari kelompok I kontrol positif yang diberikan metformin,
kelompok Il kontrol negatif yang diberikan Na CMC 0,5%, kelompok 11l yang diberikan ekstrak
dosis 150 mg/kgBB, kelompok 1V yang diberikan ekstrak dosis 300 mg/kgBB dan kelompok V yang
diberikan ekstrak dosis 600 mg/kgBB setelah 72 jam diinduksi aloksan semua tikus dalam setiap
kelompok mengalami kenaikan kadar glukosa darah yang diperjelas pada grafik (Gambar 1).
Peningkatan kadar glukosa darah ini dikarenakan aloksan bekerja merusak sel 8 pankreas yang
memproduksi insulin. Saat aloksan diinduksikan ke tubuh tikus, maka reseptor GLUT 2 yang ada
dalam sel B pankreas akan mengenali aloksan sebagai glukosa dan aloksan akan dibawa menuju
sitosol. Di dalam sitosol, aloksan akan mengalami reaksi redoks dan membentuk radikal superoksida
hasil reduksinya berupa dialuric acid. Radikal ini akan mengalami mutasi menjadi hydrogen
peroksida dan pada tahap akhir mengalami reaksi katalisasi besi membentukradikal hidroksil. Radikal
hidroksil inilah yang nekrosis dari sel B pankreas dan kematian pada sel  pankreas sehingga produksi
insulin akan berkurang dan kadar glukosa dalam darah meningkat (Rohilla dan Shahjad, 2012).

Tikus dalam kelompok | sebagai kontrol positif mengalami rata-rata kenaikan kadar glukosa
darah 66,67 mg/dL menjadi 158,67 mg/dL setelah diinduksi aloksan dan setelah diberikan perlakuan
dengan pemberian metformin selama 13 hari berturut-turut rata-rata kadar glukosa darah terus
mengalami penurunan yang signifikan, hingga pada hari yang ke-13 rata-rata kadar glukosa darah
tikus menjadi 59,67 mg/dL. Penurunan kadar glukosa darah yang terjadi pada kelompok tikus yang
diberikan metformin dikarenakan metformin merupakan antihiperglikemia oral golongan biguanid
yang bekerja dengan meningkatkan kerja dan aktivitas hormon insulin, menurunkan pembentukan
gula darah di dalam hati, dan menurunkan penyerapan gula di dalam usus sehingga sangat efektif
dalam membantu menurunkan kadar glukosa darah (Datu et al., 2023; Harikumar et al., 2015).

Tikus dalam kelompok Il sebagai kontrol negatif mengalami rata-rata kenaikan kadar glukosa
darah dari 119 mg/dL menjadi 170 mg/dL setelah diinduksi aloksan dan setelah diberikan perlakuan
dengan pemberian Na CMC 0,5% selama 13 hari berturut-turut rata-rata kadar glukosa darah tikus
mengalami penurunan namun tidak signifikan hingga pada hari yang ke-13 rata-rata kadar glukosa
darah tikus menjadi 156,33 mg/dL. Hal ini dikarenakan larutan Na CMC 0,5% bersifat netral
sehingga tidak memiliki efek langsung dalam menurunkan kadar glukosa darah. Na CMC 0,5%
biasanya digunakan sebagai agen pengental atau pengikat dalam berbagai penelitian atau percobaan,
namun tidak memiliki sifat yang secara langsung dapat mempengaruhi metabolisme glukosa atau
regulasi gula darah pada tikus (Ramatillah dan Rahma, 2017).

Tikus dalam kelompok 111 sebagai kelompok perlakuan yang diberi ekstrak dosis 150 mg
mengalami rata-rata peningkatan kadar glukosa darah dari 84 mg/dL menjadi 156 mg/dL setelah
diinduksi aloksan dan setelah diberikan perlakuan dengan pemberian ekstrak dosis 150 mg/kgBB
selama 13 hari berturut-turut rata-rata kadar glukosa darah tikus mengalami penurunan sehingga pada
hari yang ke-13 rata-rata kadar glukosa darah tikus menjadi 72,67 mg/dL.
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Tikus dalam kelompok IV sebagai kelompok perlakuan yang diberi ekstrak dosis 300
mg/kgBB mengalami rata-rata kenaikan kadar glukosa darah dari 64,33 mg/dL menjadi 148,33
mg/dL setelah diinduksi aloksan dan setelah diberikan perlakuan dengan pemberian ekstrak dosis 300
mg/kgBB selama 13 hari berturut-turut rata-rata kadar glukosa darah tikus mengalami penurunan
hingga pada hari yang ke-13 rata-rata kadar glukosa darah tikus menjadi 68,33 mg/dL.

Tikus dalam kelompok V sebagai kelompok perlakuan yang diberi ekstrak dosis 600 mg
mengalami rata-rata kenaikan kadar glukosa darah dari 77,33 mg/dL menjadi 180,33 mg/dL setelah
diinduksi aloksan dan setelah diberikan perlakuan dengan pemberian ekstrak dosis 600 mg/kgBB
selama 13 hari berturut-turut rata-rata kadar glukosa darah mengalami penurunan hingga pada hari
yang ke-13 rata-rata kadar glukosa darah tikus menjadi 94 mg/dL.

Semua tikus kelompok perlakuan yang diberikan ekstrak etanol daun labu kuning dengan
variasi dosis berbeda terbukti dapat menurunkan kadar glukosa darah, hal ini dikarenakan kandungan
senyawa metabolit yang banyak terkandung didalam ekstrak etanol daun labu kuning adalah
flavonoid. Dengan adanya kandungan flavonoid pada tumbuhan labu kuning membuat tumbuhan ini
memiliki beberapa aktivitas farmakologi yang berfungsi sebagai antidiabetes dan antioksidan.
Aktivitas antioksidan dari flavonoid terkait dengan gugus —OH fenolik yang dapat menangkap atau
menetralkan radikal bebas (seperti ROS). Flavonoid dapat berperan dalam kerusakan jaringan
pankreas yang diakibatkan oleh alkilasi DNA akibat induksi aloksan sebagai akibatnya dapat
memperbaiki morfologi pankreas tikus (Prameswari dan Widjanarko, 2014).

Flavonoid dilaporkan memiliki aktivitas antidiabetes yang mampu meregenerasi sel pada
pulau Langerhans. Dengan adanya perbaikan sel langerhans maka jumlah insulin yang dihasilkan
akan meningkat sehingga glukosa darah akan masuk ke dalam sel dan terjadi penurunan glukosa
darah dalam tubuh (Prameswari dan Widjanarko, 2014). Selain flavonoid beberapa penelitian
menunjukkan bahwa serat yang terkandung dalam labu kuning membantu mengontrol penyerapan
glukosa dan mengatur kadar glukosa darah dengan mengurangi kecepatan penyerapan glukosa dari
saluran pencernaan (Suwanto, 2015). Beberapa penelitian telah mengisolasi peptida bioaktif dari labu
kuning yang menunjukkan aktivitas antidiabetes. Peptida ini dapat membantu mengatur kadar
glukosa darah dan meningkatkan fungsi insulin (Sharma dan Rao, 2013).

Diantara ketiga variasi dosis ekstrak, dosis 600 mg/kgBB merupakan dosis yang memberikan
rata-rata penurunan kadar glukosa darah terbaik yaitu 21,58 mg/dL. Hal ini disebabkan karena
semakin tinggi dosis ekstrak yang diberikan semakin banyak zat aktif yang terkandung di dalamnya.
Selain pengukuran kadar glukosa darah, parameter uji tambahan untuk melihat aktivitas antidiabetes
dari ekstrak etanol daun labu kuning adalah dengan pengukuran berat badan tikus. Berat badan tikus
diukur menggunakan timbangan digital.

RATA-RATA PENGUKURAN BERAT BADAN TIKUS

300,00 g | | Kontrol Positif

(Metformin)

250,00

< é
[ B 1 === {( || Kontrol
200,00 A e N Negatif (Na CMC

—_ 0.5%)
-ty K11l Ekstrak Dosis

150,00 150 mg/kgB8

100,00 K IV Ekstrak Dosis
300 mg/kgBB

Berat Badan Tikus (gr)

50,00

el K/ Ekstrak Dosis
600 mg/keBB

0,00
Harike-0 Harike-1 Harike-4 Harike-7 Harike-10 Harike-13

Perlakuan

Gambar 2. Rata-Rata Hasil Pengukuran Berat Badan Tikus
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Tabel 2. Rata-Rata Hasil Pengukuran Berat Badan Tikus
RATA-RATA PENGUKURAN BERAT BADAN TIKUS (gr) + SD

Kelompok Perlakuan Baseline Pre Test Pemberian Perlakuan Post Test
Hari Hari Hari Hari Hari ke- Hari ke-13
ke-0 ke-1 ke-4 ke-7 10
Kl 257,33 251,33 247,67 240,33 237,67 237,33

Kontrol Positif

(Metformin) 24,19 421,13 +17,21 +24,34 +22,59 425,32
euoNegur 0 e me e e
(Na CMC 0,5%) el Tl 130, 126, + +30,
Ekstgk“éosis 203,67 180,67 186,67 188,67 193 200,67
150 mg/kgBB 48,33 9,45 10,50 10,50 12,53 12,22
Ekstgk'\,gosis 215,67 201 202,33 205 205,33 211,67
300 mg/kgBB +14,19 19 18,50 +7,55 +8,50 +14.19
Ekstr};kVDosiS 217,67 205,33 208 207,67 210 222,67
600 mg/kgBB +13,05 +17,47 415,13 +12,12 +14,80 +16,50

Hasil pengukuran rata-rata berat badan tikus (Tabel 2) menunjukkan bahwa semua kelompok
perlakuan secara berturut-turut dari kelompok | kontrol positif yang diberikan metformin, kelompok
Il kontrol negatif yang diberikan Na CMC 0,5%, kelompok 11l yang diberikan ekstrak dosis 150
mg/kgBB, kelompok 1V yang diberikan ekstrak dosis 300 mg/kgBB dan kelompok V yang diberikan
ekstrak dosis 600 mg/kgBB setelah 72 jam diinduksi aloksan mengalami penurunan berat badan. Hal
ini diperjelas dalam grafik (Gambar 2).Penurunan berat badan yang diamati pada hewan diabetes
melitus terjadi karena ketika tubuh memproduksi insulin yang tidak cukup atau tidak dapat
memproduksi insulin yang diperlukan untuk mengangkut glukosa ke dalam sel-sel tubuh maka
kondisi ini dapat mengganggu kemampuan tubuh untuk menggunakan glukosa sebagai sumber energi
dan sebagai gantinya, tubuh mulai memecah lemak sebagai sumber energi alternatif untuk
memperoleh energi. Proses pemecahan lemak ini dapat menyebabkan tubuh kehilangan massa lemak
sehingga terjadi penurunan berat badan. Penurunan berat badan juga terjadi karena polyuria,
dehidrasi, dan hiperglikemia, yang meningkatkan katabolisme protein otot (Oliveira, 2020).

Tikus dalam kelompok | sebagai kontrol positif mengalami rata-rata penurunan berat badan
dari 257,33 gr menjadi 251,33 gr setelah diinduksi aloksan dan setelah diberikan perlakuan dengan
pemberian metformin selama 13 hari berturut-turut rata-rata berat badan tikus terus mengalami
penurunan, hingga pada hari yang ke-13 rata-rata berat badan tikus menjadi 237,33 gr. Penurunan
berat badan yang terjadi pada kelompok tikus yang diberikan metformin dikarenakan metformin
dapat mengurangi produksi glukosa di hati dan meningkatkan sensitivitas tubuh terhadap insulin. Hal
ini membantu mengurangi jumlah glukosa yang dilepaskan ke dalam aliran darah dan mengurangi
kebutuhan tubuh akan insulin. Efek ini dapat menyebabkan penurunan nafsu makan dan membantu
mengendalikan asupan kalori yang mengakibatkan penurunan berat badan (Al-gallaf, 2016).

Tikus dalam kelompok Il sebagai kontrol negatif mengalami rata-rata penurunan berat badan
dari 188 gr menjadi 179 gr setelah diinduksi aloksan dan setelah diberikan perlakuan dengan
pemberian Na CMC 0,5% selama 13 hari berturut-turut rata-rata berat badan tikus terus mengalami
penurunan, hingga pada hari yang ke-13 rata-rata berat badan tikus menjadi 163,33 gr. Hal ini
dikarenakan larutan Na CMC 0,5% tidak memiliki efek yang terlalu besar dalam menurunkan kadar
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glukosa yang mempengaruhi berat badan tikus serta tidak ada penelitian lanjutan mengenai Na CMC
yang diketahui memiliki efek langsung dalam peningkatan berat badan.

Tikus dalam kelompok 11l sebagai kelompok perlakuan yang diberi ekstrak dosis 150
mg/kgBB mengalami rata-rata penurunan berat badan dari 203,67 gr menjadi 180,67 gr setelah
diinduksi aloksan dan setelah diberikan perlakuan dengan pemberian ekstrak dosis 150 mg/kgBB
selama 13 hari berturut-turut rata-rata berat badan tikus mengalami kenaikan hingga pada hari yang
ke-13 rata-rata berat badan tikus menjadi 200,67 gr.

Tikus dalam kelompok IV sebagai kelompok perlakuan yang diberi ekstrak dosis 300
mg/kgBB mengalami rata-rata penurunan berat badan dari 215,67 gr menjadi 201 gr setelah diinduksi
aloksan dan setelah diberikan perlakuan dengan pemberian ekstrak dosis 300 mg/kgBB selama 13
hari berturut-turut rata-rata berat badan tikus mengalami kenaikan hingga pada hari yang ke-13 rata-
rata berat badan tikus menjadi 211,67 gr.

Tikus dalam kelompok V sebagai kelompok perlakuan yang diberi ekstrak dosis 600 mg
mengalami rata-rata penurunan berat badan dari 217,67 gr menjadi 205,33 gr setelah diinduksi
aloksan dan setelah diberikan perlakuan dengan pemberian ekstrak dosis 600 mg/kgBB selama 13
hari berturut-turut rata-rata berat badan tikus mengalami kenaikan hingga pada hari yang ke-13 rata-
rata berat badan tikus menjadi 222,67 gr.

Semua tikus kelompok perlakuan yang diberikan ekstrak daun labu kuning dengan variasi
dosis berbeda menunjukkan peningkatan berat badan, hal ini dikarenakan daun labu kuning
mengandung banyak nutrisi, serat, vitamin dan mineral yang bermanfaat bagi kesehatan serta terdapat
kandungan flavonoid yang dapat mengurangi kadar glukosa yang mengakibatkan metabolisme tubuh
membaik sehingga meningkatkan berat badan (Suwanto, 2015; Tandi et al., 2018). Diantara ketiga
variasi dosis ekstrak, dosis 600 mg/kgBB merupakan dosis yang memberikan rata-rata peningkatan
berat badan tikus tebaik yaitu 4,5 gr. Hal ini disebabkan karena semakin tinggi dosis ekstrak yang
diberikan semakin banyak nutrisi, serat, vitamin dan mineral serta zat aktif yang terkandung di
dalamnya.

Berdasarkan hasil uji normalitas data baseline, pre test dan post test kadar glukosa darah tikus
didapati bahwa hanya data pre test yang berdistribusi normal (Sig > 0,05) sementara data baseline
dan data post test berdistribusi tidak normal (Sig < 0,05). Oleh karena ada data yang berdistribusi
tidak normal maka untuk pengujian kadar glukosa darah digunakan uji Wilcoxon. Dibawah ini
merupakan hasil analisis data kadar glukosa darah tikus.

Dari data hasil uji Wilcoxon kadar glukosa darah perbandingan sebelum tikus diinduksi
aloksan dan sesudah tikus diinduksi aloksan menunjukkan nilai Asymp Sig (2-tailed) < 0,05 ini
menunjukkan bahwa terdapat perbedaan bermakna sebelum tikus diinduksi aloksan dan setelah tikus
diinduksi aloksan. Hal ini menunjukkan bahwa setelah diinduksi aloksan, semua tikus mengalami
kenaikan kadar glukosa darah yang signifikan. Sementara untuk data perbandingan sebelum tikus
diberi perlakuan dan sesudah tikus diberi perlakuan juga menunjukkan nilai Asymp Sig (2-tailed) <
0,05 ini menunjukkan bahwa terdapat perbedaan signifikan sebelum tikus diberi perlakuan dan
setelah tikus diberi perlakuan. Oleh karena hasil perbandingan data pre test dan post test diatas
menunjukkan nilai Asymp Sig (2-tailed) < 0,05 maka ini berarti ada pengaruh yang signifikan
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pemberian ekstrak etanol daun labu kuning pada penurunan kadar glukosa darah tikus, yang berarti
HO ditolak dan H1 diterima.

Data pengukuran berat badan tikus setelah diuji normalitasnya didapati bahwa data baseline,
pre test dan post test menunjukkan bahwa ketiga data tersebut berdistribusi normal (Sig > 0,05). Oleh
karena ketiga data berdistribusi normal maka untuk pengujian berat badan tikus digunakan uji Paired-
Samples T Test. Dari data hasil uji Paired-Samples T Test berat badan tikus perbandingan sebelum
tikus diinduksi aloksan dan sesudah tikus diinduksi aloksan menunjukkan nilai Asymp Sig (2-tailed)
< 0,05 artinya terdapat perbedaan bermakna sebelum tikus diinduksi aloksan dan setelah tikus
diinduksi aloksan. Ini menunjukkan bahwa setelah diinduksi aloksan, semua tikus mengalami
penurunan berat badan yang signifikan. Sementara untuk data perbandingan sebelum tikus diberi
perlakuan dan sesudah tikus diberi perlakuan menunjukkan nilai Asymp Sig (2-tailed) > 0,05 ini
menunjukkan bahwa terdapat perbedaan tidak bermakna sebelum tikus diberi perlakuan dan setelah
tikus diberi perlakuan. Ini menunjukkan bahwa setelah diberikan perlakuan ekstrak etanol daun labu
kuning berat badan tikus mengalami penurunan yang tidak signifikan. Karena hasil perbandingan
data pre test dan post test diatas menunjukkan nilai Asymp Sig (2-tailed) > 0,05 maka ini berarti ada
pengaruh yang tidak signifikan dari pemberian ekstrak etanol daun labu kuning pada peningkatan
berat badan tikus.

KESIMPULAN

Ekstrak Ekstrak etanol daun labu kuning (Cucurbita moschata) dengan variasi dosis berbeda
(150 mg/kgBB, 300 mg/kgBB dan 600 mg/kgBB) dapat memberikan pengaruh yang signifikan pada
penurunan kadar glukosa darah dan memberikan pengaruh yang tidak signifikan pada berat badan
tikus putih jantan galur wistar (Rattus norvegicus). Dosis ekstrak etanol daun labu kuning (Cucurbita
moschata) terbaik yang dapat menurunkan kadar glukosa darah pada tikus putih jantan (Rattus
norvegicus) adalah dosis 600 mg/kgBB.

SARAN
Disarankan pada penelitian selanjutnya untuk dapat menambah parameter uji selain dari kadar
glukosa darah dan berat badan tikus pada penelitian uji aktivitas antidiabetes suatu ekstrak.
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