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ABSTRAK
Diabetes Melitus adalah penyakit yang ditandai dengan konsentrasi glukosa yang tinggi di

dalam darah. Pederita diabetes perlu mengkonsumsi obat untuk mengontrol konsentrasi glukosa yang
tinggi dalam darah. Selain mengggunakan terapi tunggal, penggunaan terapi kombinasi juga sering
diterapkan oleh penderita diabetes untuk mengatur keseimbangan glukosa darah dalam tubuh, baik
terapi kombinasi dari dua obat sintetis ataupun kombinasi sintetis dan obat herbal. Masyarakat
percaya bahwa kombinasi obat herbal dan obat sintetis lebih baik dari pada menggunakan salah satu
diantaranya. Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui apakah kombinasi ekstrak daun pegagan
(Centella asiatica L.) dengan obat anti diabetik oral dapat memberikan efek yang lebih baik
dibandingkan pemberian tunggalnya dalam menurunkan kadar glukosa darah sewaktu pada mencit.
Penelitian ini bersifat eksperimental laboratorium dengan desain pre-test and post-test with control
group menggunakan hewan uji mencit sebanyak 36 ekor yang dibagi menjadi 12 kelompok. Evaluasi
pengukuran kadar glukosa darah untuk setiap kelompok mencit dilakukan sebanyak empat kali, yakni
sebelum induksi aloksan (To), setelah induksi aloksan(T1), hari ke 7(T7) dan hari ke 14 (T14) setelah
pemberian bahan uji. Data dianalisis secara statistik menggunakan Statistical Product and Service
Solutions (SPSS) dengan metode uji One way anova dan uji Tukey HSD. Hasil analisis menunujukkan
bahwa pemberian ADO (metformin tunggal, glibenklamid tunggal), tiga variasi ekstrak pegagan
tunggal (EEP D1, EEP D2, EEP D3) ataupun kombinasi antara keduanya (KMP D1, KMP D2, KMP
D3, KGP D1, KGP D2, KGP D3) mampu memberikan penurunan kadar glukosa darah sewaktu pada
mencit (p=0.00). Dapat disimpulkan bhwa dari hasil uji tukey kelompok uji kombinasi ekstrak etanol
daun pegagan+Metformin (KMP) dan Kombinasi ekstrak etanol daun pegagan+Glibenklamid (KGP)
menunjukkan efek yang yang tidak lebih baik atau sebanding dengan kelompok uji tunggal masing-
masing dalam menurunkan kadar glukosa darah sewaktu pada mencit (p>0.05).

Kata Kunci: Diabetes Melitus, Kombinasi Terapi, Penurunana Kadar Glukosa Darah Sewaktu.

ABSTRACT

Diabetes Mellitus is a disease characterized by high glucose concentrations in the blood.
Diabetics need to take medication to control high glucose concentrations in the blood. In addition to
using single therapy, the use of combination therapy is also often applied by diabetics to regulate the
balance of blood glucose in the body, either combination therapy of two synthetic drugs or a
combination of synthetic and herbal drugs. People believe that a combination of herbal medicine and
synthetic medicine is better than using one of them. This study aims to determine whether the
combination of gotu kola leaf extract (Centella asiatica L.) with oral anti-diabetic drugs can provide
a better effect than its single administration in reducing blood glucose levels in mice. This research
is an experimental laboratory with a pre-test and post-test design with a control group using 36 mice
which were divided into 12 groups. Evaluation of blood glucose level measurements for each group
of mice was carried out four times, namely before alloxan induction (T0), after alloxan induction
(T1), day 7 (T7) and day 14 (T14) after administration of the test material. The data were analyzed
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statistically using Statistical Product and Service Solutions (SPSS) with the One way ANOVA test
method and the Tukey HSD test. The results of the analysis showed that the administration of ADO
(single metformin, single glibenclamide), three variations of single gotu kola extract (EEP D1, EEP
D2, EEP D3) or a combination of the two (KMP D1, KMP D2, KMP D3, KGP D1, KGP D2, KGP
D3) was able to provide a decrease in blood glucose levels in mice (p=0.00). It can be concluded that
from the Tukey test results, the combination test group of gotu kola leaf ethanol extract + metformin
(KMP) and the combination of pegagan leaf ethanol extract + glibenclamide (KGP) showed no better
or comparable effect to the single test group, respectively, in lowering glucose levels. blood in mice
(p>0.05).

Keywords: Diabetes Mellitus, Combination Therapy, Decrease in Blood Glucose Levels

PENDAHULUAN

Diabetes Melitus (DM) adalah penyakit yang ditandai dengan konsentrasi glukosa yang tinggi
di dalam darah. Diabetes Melitus menjadi salah satu dari empat penyakit tidak menular yang menjadi
target prioritas tindak lanjut oleh para pemimpin dunia karena merupakan suatu masalah kesehatan
global. Badan Kesehatan Dunia (WHO) memperkirakan adanya kenaikan angka penderita Diabetes
Melitus pada tahun 2045 yang akan mencapai 629 juta penderita (WHO, 2016).

Seiring meningktanya prevalensi DM, tentunya penggunaan obat anti diabetik juga akan
semakin meningkat. Obat antidibetik oral (ADO) merupakan salah satu terapi antidiabetes untuk
mengontrol kadar Glukosa darah di dalam tubuh. Berdasarkan data Diabcare Indonesia 2008 terkait
dengan diabetes management, prevalensi penggunaan ADO tunggal sebagai terapi adalah sebanyak
81,32%. ADO yang paling sering digunakan adalah ADO golongan Biguanid 59,26% dan diikuti
ADO golongan Sulfonilurea (56,58%). Glibenklamid dan metformin adalah ADO yang sering
digunakan oleh penderita DM (Udayani & Meriyani, 2016)

Selain obat sintetis, obat herbal juga dipercaya sebagai terapi antidiabetes. Salah satunya
adalah tanaman pegagan (Centella asiatica L.). Kandungan aktif dalam pegagan yang berperan dalam
proses penurunan kadar glukosa darah yaitu triterpenoid. Asiaticoside adalah turunan triterpenoid
yang mempunyai aktivitas sebagai antidiabetes (Simarmata et al., 2012). Hasil uji klinis oleh Cravotto
dkk.(2010) memastikan bahwa ekstrak tumbuhan Centella asiatica memiliki efek menguntungkan
pada kondisi diabetes karena mengandung banyak sekali asiatikosida yang konsentrasinya dapat
dideteksi dalam plasma darah

Pengobatan hiperglikemi tidak jarang menggunakan lebih dari satu obat. Pengobatan
kombinasi merupakan salah satu strategi penatalaksanaan glukosa darah yang optimum, yaitu dengan
menggunakan dua macam obat yang berbeda (Perkeni, 2019). Pemilihan kombinasi obat sintetik dan
obat tradisional bagi sebagian orang merupakan tujuan untuk mempercepat proses pemulihan suatu
penyakit. Masyarakat umum meyakini, obat herbal dapat mengurangi efek samping dari obat sintetis
yang diminum secara bersamaan dapat meningkatkan efektivitas dari pengobatan (Inamdar et al.,
2008).

Kejadian efek samping obat yang sering terjadi untuk obat metformin diantaranya gangguan
gastrointestinal seperti mual (18,52 %) dan muntah (3,70%). Efek samping yang sering terjadi untuk
obat glibenklamid adalah hipoglikemi (15,79) dan pusing (5,26 %) (Joddy, 2017). Kejadian Efek
samping dari penggunaan kombinasi terapi antidiabetes golongan biguanid dan sulfonilurea yang
sering terjadi adalah gangguan penglihatan semenetara, asidosis laktat, gangguan di saluran cerna,
hepatitis, hipersensitifitas kulit, anemia hingga penurunan kadar natrium dan serum (PIONAS
BPOM, 2015). Hasil Penelitian Putri (2016) menyatakan, pasien setuju bahwa penggunaan kombinasi
obat tradisional dan obat sintetik dapat memberikan manfaat untuk kesehatan pasien, mempercepat
proses pemulihan penyakit, mengurangi gejala yang dirasakan pasien, kombinasi obat sintetik dan
obat tradisional lebih baik daripada menggunakan salah satu diantaranya.

Ekstrak daun pegagan yang dipercaya mengandung senyawa aktif yang mampu menurunkan
gula darah, maka bisa dikombinasikan dengan obat dengan obat anti diabetes oral (ADQO) yakni
metformin dan glibenklamid sebagai antidiabetes perlu dibuktikan efektivitasnya dengan
dibandingkan antara penggunaan ADO tunggal ataupun ekstrak tunggal, sehingga dapat diketahui
mana kombinasi yang mempunyai efektivitas lebih baik dalam menurunkan kadar glukosa darah
sewaktu.

40 Vol. 2, No.1, Februari 2022, Hal 39-48



SINTEZA | Jurnal Famasi Klinis dan Sains Bahan Alam

METODELOGI
Bahan dan Alat
Alat yang digunakan dalam penelitian ini antara lain: Blender, pengayak mesh, corong

buchner, rotary evaporator, alat-alat gelas (pyrex), plat tetes, mortir, stemper, pipet tetes, tabung
reaksi, timbangan analitik, spuit injeksi, sonde, strip dan glucometer auto check. Bahan yang
digunakan dalam penelitian ini antara lain: Aloksan, Nacl, Ekstrak daun pegagan (Centella asiatica
L.), Etanol 70 %, Serbuk Mg, HCI pekat, H,SO, pekat,, FeCls, dan aquades.

Metode
Jenis penelitian ini adalah penelitian kuantitatif, yakni penelitian yang bersifat eksperimental
pada hewan uji mencit dengan desain pre-test and post-test with control group.

Teknik Pengumpulan Sampel
Determinasi

Sampel yang digunakan pada penelitian ini dideterminasi dan diidentifikasi di Laboratorium
Biologi Lanjut Universitas Mataram terlebih dahulu untuk memastikan bahwa benar tanaman yang
digunakan adalah daun pegagan (Centella asiatica L.).

Preparasi Sampel

Pengumpulan bahan dilakukan pada bulan maret 2021. Sampel diambil dari area pinggir
persawahan tepatnya di daerah Montong Gamang, Kopang, Lombok Tengah. Sampel yang diperoleh
dibersihkan dengan air mengalir, hasil sortasi basah dan sortasi kering dikeringkan dan digiling
menggunakan blender hingga diperoleh serbuk simplisia.

Ekstraksi

Pembuatan ekstrak daun pegagan dilakukan dengan menggunakan metode maserasi. Proses
maserasi dilakukan dengan cara merendam serbuk simplisia sebanyak 400 gr dengan pelarut etanol
70% dengan perbandingan 1:5 selama 3x24 jam, sambil sesekali diaduk dengan tujuan agar proses
penyarian zat dalam simplisia terjadi secara sempurna, kemudian filtrat cair yang telah diperoleh
disaring menggunakan kertas saring dengan bantuan corong buchner, setelah itu ekstrak diuapkan
menggunakan rotary evaporation dan dikentalkan diatas penangas air sampai berbentuk ekstrak
kental.

Skrining Fitokimia
Uji Flavonoid

Pengujian flavonoid dilakukan degan memanaskan 2 ml sampel selama kurang lebih 5 menit.
Setelah pemanasan sampel ditambahkan dengan 0,1 gram logam Magnesium (Mg) dan 4-5 tetes
larutan HCI pekat. Terbentuknya warna jingga menandakan adanya Flavonoid (Septyaningsih, 2010).

Uji Triterpenoid

Pengujian triterpenoid dan steroid dilakukan dengan mereaksikan 2 ml sampel dengan HCI
pekat dan H.SO4 pekat. Adanya cincin cincin merah kecoklatan atau violet menunjukkan adanya
triterpenoid, sedangkan bila muncul cincin hijau kebiruan menunjukkan adanya steroid (Marlinda et
al., 2012)

Uji Tanin

Sebanyak 2 ml sampel direaksikan dengan beberapa tetes FeCls, sampel mengandung tanin
atau bereaksi positif akan membentuk warna biru, biru-hijau, hijau kehihitam atau biru-hijau dan
endapan (Sa’adah, 2010).
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Uji Saponin

Pada uji saponin, sebanyak 10 ml larutan sampel dikocok dan didiamkan selama 10-15 detik
menit, terbentuknya busa yang stabil selama 10 menit yang tidak hilang ketika ditetesi HCI 2 N
menandakan adanya senyawa saponin (Kumalasari & Sulistyani, 2011).

Teknik pengumpulan Data
Preparasi Hewan Uji

Mencit yang yang digunkan sebanyak 36 ekor dibagi menjadi 12 kelompok uji, sebelum
digunakan hewan uji diaklimitisasi selama satu minggu untuk menyesuaikan diri dengan lingkungan
baru dan agar tidak terjadi gangguan metabolisme pada mencit.

Penginduksian Aloksan

Sebelum dilakukan perlakukan, setiap kelompok hewan uji diinduksi agen diabetagonik
aloksan secara intraperitonial dengan dosis 5,67 mg/kg BB dengan tujuan untuk membuat kadar
glukosa darah hewan uji meningkat menjadi kondisi hiperglikemi. Kadar gula darah mencit tiga hari
pasca induksi aloksan diperiksa kembali untuk memastikan bahwa hewan uji sudah dalam keadaan
hiperglikemi.

Pengukuran Kadar Gula Darah Sewaktu

Penelitian ini dilakukan selama 14 hari dengan tujuan untuk mengetahui profil penurunan
kadar glukosa darah sewaktu (KGDS) pada mencit. Mencit diberikan bahan uji melalui rute per oral
dengan bantuan alat sonde. Evaluasi pengukuran kadar glukosa darah untuk setiap kelompok mencit
dilakukan sebanyak empat kali, yakni sebelum induksi aloksan (To), setelah induksi aloksan (T1), hari
ke 7 (T7) setelah perlakuan dan hari ke 14 (T14) setelah perlakuan. Pengukuran kadar glukosa darah
dilakukan dengan menggunakan alat glucometer auto check dengan cara melukai sedikit bgaian ekor
mencit.

Analisis Data

Data yang diperoleh dianalisis secara statistik menggunakan program Statistical Product and
Service Solutions (SPSS). Diuji sebaran datanya dengan uji Homogenity of Variances. Selanjutnya
untuk mengetahui ada tidaknya efek pada perlakuan diuji dengan Oneway ANOVA (Analisis Of
Variance), yang dilanjutkan dengan uji Tukey pada taraf kepercayaan 95%. Nilai signifikansi kurang
dari 0,05 mengindikasikan adanya perbedaan yang bermakna.(Melda & Luliana, 2015).

HASIL DAN PEMBAHASAN
Hasil
Determinasi
Hasil determinasi menunjukkan bahwa benar tanaman yang digunakan adalah tanaman
pegagan dengan nama latin (Centella asiatica L. Urb.).

Preparasi Sampel

Berat basah awal pegagan yang didapatkan adalah 6 kg. Hasil sortasi basah dan sortasi kering
yang diperoleh sebanyak 3 kg. Simplisia kering yang diperoleh sebanyak 400 gr dengan kadar air
sebesar 7,5%.

Ekstraksi

Dari proses ekstraksi menggunakan pelarut etanol 70% yang telah dilakukan, diperoleh
ekstrak kental berwarna hijau kecoklatan, berbau khas sebanyak 45 gr dengan persentase rendemen
sebesar 11,25%. Total Ekstrak kental yang didapatkan sebanyak 45 gram dengan presentase
rendemen sebesar 11,25%.

Skrining fitokimia
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Hasil skrining fitokimia menunjukkan bahwa senyawa metabolit sekunder atau zat aktif yang
terdapat pada Daun Pegagan (Centella asiatica L.) diantaranya adalah flavonoid, triterpenoid, tanin
dan saponin seperti yang tertera pada Tabel 4.1

Tabel 1. Hasil skrining fitokimia ekstrak daun pegagan

Senyawa Kimia Hasil Pg?ggmfﬁ nyang | de?t??illiasi Keterangan
Flavonoid Larutan berwarna jingga (+) Positif Flavnoid
Triterpenoid Cincin merah kecoklatan (+) Positif Triterpenoid
Saponin Buih busa stabil (+) Positif Saponin
Tanin LarutaE be_rwarna hijau +) Positif Tanin

ehitaman

Tabel 2. Rerata Kadar Gula Darah Sewaktu (KGDS) Mencit

Kelompok Perlakuan

Rerata Kadar Glukosa Darah Sewaktu (mg/dL)

Pre-aloxan  Post-aloxan D-7 D-14
(To) (Ta) (T7) (T14)
KN 115 231 227 225
KM 116 215 128 116
KG 119 226 127 111
EEP D1 110 288 139 123
EEP D2 118 236 134 113
EEP D3 109 228 112 107
KMP D1 107 280 127 104
KMP D2 118 318 125 106
KMP D3 113 288 134 114
KGP D1 112 240 132 107
KGP D2 97 257 126 110
KGP D3 94 300 130 116
Keterangan :
KN Kontrol Negatif yang diinduksi Aloksan 5,67 mg/kg BB
KM Kontrol Metformin dosis 1,75 mg/kg BB
KG Kontrol Glibenklamid dosis 0,0175 mg/kg BB
EEP D1 Ekstrak Etanol Pegagan dosis | 56,7 mg /kg BB
EEP D2 Ekstrak Etanol Pegagan dosis Il 113,4 mg /kg BB
EEP D3 Ekstrak Etanol Pegagan dosis 11l 121,1 mg /kg BB
KMP D1 Kombinasi Ekstrak Etanol Pegagan dosis | 56,7 mg /kg BB +
Metformin 1,75 mg/kg BB
KMP D2 Kombinasi Ekstrak Etanol Pegagan dosis | 113,4 mg /kg BB +
Metformin 1,75 mg/kg BB
KMP D3 Kombinasi Ekstrak Etanol Pegagan dosis | 121,1 mg /kg BB +
Metformin 1,75 mg/kg BB
KGP D1 Kombinasi Ekstrak Etanol Pegagan dosis | 56,7 mg /kg BB +
Glibenklamid 0,0175 mg/kg BB
KGP D2 Kombinasi Ekstrak Etanol Pegagan dosis | 113,4 mg /kg BB +
Glibenklamid 0,0175 mg/kg BB
KGP D3 Kombinasi Ekstrak Etanol Pegagan dosis | 121,1 mg /kg BB +
Glibenklamid 0,0175 mg/kg BB
Pre-alox Sebelum induksi aloksan (To)
Post-alox Setelah induksi aloksan (T1)
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D-7 . Hari ke 7 setelah pemberian bahan uji (T7)
D-14 : Hari ke 14 setelah pemberian bahan uji (T14)

RERATA KADAR GLUKOSA DARAH SEWAKTU MENCIT

TO Tl T7 co—T14

350
300
250
200
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50

KN KM KG EEPD1 EEPD2 EEPD3 KMP KMP KMP KGP D1KGP D2 KGP D3
D1 D2 D3

Gambar 1. Grafik Rerata Kadar Glukosa Darah Sewaktu pre test dan post test

Penginduksian Aloksan

Berdasarkan tabel 2. dan Gambar 1. Hasil rata-rata kadar glukosa darah mencit dari semua
perlakuan sebelum induksi aloksan masih dibawah 200 mg/dL. Rerata Kadar Gula Darah Sewaktu
(KGDS) mencit sebelum induksi berkisar antara 94-119 mg/dL, ini menunjukkan bahwa kadar
glukosa mencit sebelum diinduksi aloksan masih dalam keadaan normal. Hasil pengukuran kadar
glukosa darah pasca induksi aloksan dosis 5,67 mg/kg BB memperlihatkan terjadinya peningkatan
kadar glukosa darah yang mengalami kenaikan berkisar antara 215-318 mg/dL.

Pengukuran Kadar Gula Darah Sewaktu

Hasil analisis statistik One-Way ANOVA untuk pengukuran KGDS kelompok kontrol positif
dan kontrol uji pada hari ke-7 dan ke-14 menunjukkan adanya penurunan kadar glukosa darah
sewaktu (p=0.000) secara bertahap. Berdasarkan tabel 2, kadar glukosa darah pasca 7 hari perlakuan
(T7) berkisar antara 112-227 mg/dL dan glukosa darah pasca 14 hari perlakuan (T14) berkisar antara
104-225 mg/dL.

Hasil uji Post hoc Test Tukey HSD untuk data rerata KGDS masing-masing kelompok pada
T+ dan T4 pasca pemberian bahan uji menunjukkan adanya perbedaan yang signifikan (p=0.000)
antara masing-masing kelompok kontrol positif (KM, KP, EEP D1, EEP D2, EEP D3) dan masing-
masing kelompok uji (KMP D1, KMP D2, KMP D3, KGP D1, KGP D2, KGP D3) dengan kelompok
kontrol negatif (KN), artinya kelompok kontrol positif dan kelompok uji lebih baik dalam
menurunkan kadar glukosa darah mencit dari kelompok kontrol negatif yang hanya diinduksi aloksan.

Hasil uji juga menunjukkan tidak adanya perbedaan yang siginifikan (p>0.05) antara masing-
masing kelompok kontrol positif (KM, KP, EEP D1, EEP D2, EEP D3) dengan masing-masing
kelompok uji (KMP D1, KMP D2, KMP D3, KGP D1, KGP D2, KGP D3). Hal tersebut menunjukkan
bahwa masing-masing 5 kelompok kontrol positif dengan masing-masing 6 kelompok uji mempunyai
efek yang sebanding dalam menurunkan KGDS pada mencit..

Pembahasan
Determinasi

Sampel yang digunakan pada penelitian ini adalah tanaman Pegagan (Centella asiatica L.)
yang telah dideterminasi dan diidentifikasi di Laboratorium Biologi Lanjut Universitas Mataram.
Determinasi bertujuan untuk memastikan bahwa benar tanaman yang digunakan adalah daun pegagan
(Centella asiatica L.).

Preparasi Sampel
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Sampel yang digunakan diperoleh dari area pinggir persawahan tepatnya di daerah Montong
Gamang, Kopang, Lombok Tengah dengan berat pegagan basah 6 kg. Sampel diambil pada satu
wilayah guna menghindari variasi kandungan aktifnya. Proses preparasi dimulai dengan melakukan
pencucian sampel untuk menghilangkan kotoran yang berupa tanah atau debu yang dapat
mengganggu proses ekstraksi. Daun Pegagan dicuci dan dipisahkan dari bagian tanaman lainnya guna
mempercepat proses pengeringan dan mempermudah proses penghalusan. Pengeringan dilakukan
dengan bantuan sinar matahari, dimana simplisia yang dikeringkan dilapisi dengan kain hitam yang
berfungsi untuk menghindari simplisia secara langsung dari sinar matahari yang dapat merusak
kandungan aktif simplisia (Marjoni, 2016).

Sampel kering yang didapatkan berwarna hijau kecoklatan, sampel tersebut dihaluskan
kemudian diayak menggunakan ayakan 60 mesh sebanyak 400 gr. Penghalusan berfungsi untuk
memperbesar luas permukaan sampel sehingga interaksi antara sampel dan pelarut dapat maksimal.
Pengayakan dilakukan untuk menyamakan ukuran serbuk sehingga memaksimalkan kelarutan dalam
pelarut ketika ekstraksi.

Ekstraksi

Metode ekstraksi yang digunakan pada penelitian ini adalah metode maserasi. Dari proses
ekstraksi menggunakan pelarut etanol 70% yang telah dilakukan, diperoleh ekstrak kental berwarna
hijau kecoklatan, berbau khas sebanyak 45 gr dengan persentase rendemen sebesar 11,25%. Hasil
tersebut sudah sesuai dengan acuan FHI (2009) yang menyatakan identitas ekstrak daun pegagan
mempunyai konsistensi yang kental, berbau khas, berwarna hijau kecoklatan dan memiliki rasa
khelat. Total Ekstrak kental yang didapatkan sebanyak 45 gram dengan presentase rendemen sebesar
11,25%. Persentase rendemen yang diperoleh sudah memenuhi syarat yang ditetapkan oleh
Farmakope Herbal Indonesia (FHI) (2009) yakni rendemen tidak kurang dari 7,2%

Skrining Fitokimia

Skrining fitokimia bertujuan untuk mengetahui golongan senyawa yang terkandung pada
ekstrak etanol daun pegagan (Centella asiatica L.). Hasil skrining fitokimia menunjukkan bahwa
senyawa metabolit sekunder atau zat aktif yang terdapat pada daun pegagan (Centella asiatica L.)
diantaranya adalah flavonoid, triterpenoid, tanin dan saponin. Hasil penelitian ini sesuai dengan hasil
penelitian sebelumnya yang dilakukan oleh Sutardi (2017).

Pada uji flavonoid dilakukkan dengan menambahkan HCI dan serbuk Mg pada ekstrak, hasil
menunjukkan adanya senyawa flavonoid dimana sampel menimbulkan warna kuning orange positif
akibat dari reduksi oleh asam klorida pekat dan magnesium.(Septyaningsih, 2010).

Pada uji terpenoid dilakukan dengan mereaksikan 2 ml sampel dengan HCI pekat dan H2SO4,
hasil menunjukkan terbentukya cincin cincin merah kecoklatan atau violet menunjukkan adanya
triterpenoid. Hal tersebut terjadi akibat dari kemampuan senyawa terpenoid membentuk warna oleh
H>SO4 pekat dalam pelarut asam klorida.(Marlinda et al., 2012).

Pada uji saponin, hasil menunjukkan terbentuknya buih atau busa yang mantap. Busa yang
stabil disebabakan karena pada senyawa saponin terdapat gugus hidrofil yang berikatan dengan air
sedangkan gugus hidrofob mengikat oksigen diudara (Sa’adah, 2010).

Hasil uji tanin menunjkkan hasil yang positif dengan terbentuknya warna hitam kuat.
Perubahan warna disebabkan oleh reaksi penambahan FeCl; yang bereaksi dengan salah satu gugus
hidroksil yang ada pada senyawa tanin (Kumalasari & Sulistyani, 2011).

Penginduksian Aloksan

Berdasarkan tabel 2. dan Gambar 1. hasil rata-rata kadar glukosa darah mencit dari semua
perlakuan pasca induksi aloksan dosis 5,67 mg/kg BB memperlihatkan terjadinya peningkatan kadar
glukosa darah. Keadaan ini sesuai dengan kriteria penegakan diagnosis DM yaitu kadar glukosa darah
sewaktu dalam plasma >200 mg/dL (Perkeni, 2015). Hal tersebut juga sejalan dengan penelitian yang
dilakukan oleh Utami (2019) dan Tulung et al., (2021) dimana rata-rata kadar glukosa darah hewan
uji mencit mengalami kenaikan menjadi lebih tinggi dari rata-rata kadar glukosa awal sebelum
induksi aloksan. Aloksan bekerja dengan menghambat enzim glukokinase yang berperan dalam
proses sekresi insulin, disamping itu aloksan juga merupakan agen diabetogenik yang mudah
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ditemukan dan mempunyai harga yang cukup murah dibandingkan agen diabetogenik lainnya
(Lenzen, 2007).

Pengukuran Kadar Gula Darah Sewaktu.

Hasil analisis statistik One-Way ANOVA untuk rerata kadar gula darah setelah pemberian
bahan uji (post test) menyatakan adanya penurunan kadar gula darah sewaktu (p=0.000), hal ini
menunjukkan bahwa pemberian ADO (metformin tunggal, glibenklamid tunggal), tiga variasi ekstrak
pegagan tunggal (EEP D1, EEP D2, EEP D3) ataupun kombinasi antara keduanya (KMP D1, KMP
D2, KMP D3, KGP D1, KGP D2, KGP D3) mampu memberikan pengaruh terhadap penurunan kadar
glukosa darah sewaktu pada hewan uji, sedangkan kelompok kontrol negatif yang hanya diinduksi
aloksan masih mengalami hiperglikemia, tidak mengalami penurunan seperti pada kelompok uji
lainnya yang diberi bahan uiji.

Hasil pengukuran rerata KGDS pada kelompok kontrol metformin menunjukkan adanya
penurunan (Gambar 1). Hal tersebut sejalan dengan penelitian yang dilakukan oleh Azis (2021)
dimana kadar gula darah mencit yang diberi metformin mengalami penurunan, hasil pengukuran pada
tabel 4.2 juga menunjukkan hal yang sama pada kelompok kontrol glibenklamid, KGDS mencit
mengalami penurunan yang nyata dan hal tersebut sejalan dengan penelitian yang dilakukan oleh
Adriansyah et al.,(2020) dimana pemberian glibenklamid mampu menurunkan glukosa darah pada
mencit. Pada kelompkok kontrol positif pemberian tiga variasi dosis ekstrak pegagan juga
menunjukkan penurunan yang bermakna, dimana hasil pengukuran pada tabel 4.2 dimana hasil
ekstrak pegagan memiliki rerata kadar glukosa darah yang lebih rendah dari kelompok kontrol negatif
yang diberi aloksan. Hal tersebut sejalan dengan hasil penelitian Tulung et al., (2021) yang
menujukkan bahwa ekstrak daun pegagan memiliki efektifitas dalam menurunkan kadar glukosa
darah.

Hasil uji lanjutan Tukey HSD menunjukkan pemberian ekstrak pegagan tunggal, obat
antidiabetik oral tunggal ataupun pemberian antara keduanya memberikan hasil yang tidak berbeda
signifikan (p>0.05) dan memberikan perbedaan yang signifikan dengan kontrol aloksan (p<0.05).

Efek Kombinasi ADO (Metformin, Glibenklamid) dan Ekstrak Pegagan (Centella asiatica L.)

Data hasil uji tukey KGDS untuk T7 dan T antara masing-masing kelompok kombinasi
(KMP D1, KMP D2, KMP D3) dengan masing-masing kelompok ekstrak etanol pegagan tunggal
(EEP D1, EEP D2, EEP D3) atapun kelompok metformin tunggal (KM) menujukkan hasil yang tidak
berbeda signifikan (p>0.05), artinya efek pemberian kombinasi antara ekstrak pegagan dan metformin
tidak lebih baik atau sebanding dengan pemberian tunggal metformin atau tunggal ekstrak pegagan
dalam menurunkan kadar glukosa darah sewaktu pada mencit.

Hasil uji yang sama juga ditunjukkan oleh kelompok kombinasi ekstrak pegagan dengan
glibenklamid pada T7 dan Tis, antara kelompok kombinasi (KGP D1, KGP D2, KGP D3) dengan
kelompok ekstrak etanol pegagan tunggal (EEP D1, EEP D2, EEP D3) atapun kelompok
glibenklamid tunggal (KG) tidak menunjkkan hasil yang berbeda signifikan (p>0.05), artinya efek
pemberian kombinasi antara ekstrak pegagan dan glibenklamid tidak lebih baik atau sebanding
dengan dengan masing-masing kelompok tunggal glibenklamid dan tunggal ekstrak pegagan dalam
menurunkan kadar glukosa darah sewaktu pada mencit.

KESIMPULAN

Berdasarakan hasil penelitian yang diperoleh, maka kesimpulan yang dapat diambil adalah
kombinasi ekstrak daun pegagan dengan ADO (metformin, glibeklamid) mempunyai efek yang tidak
lebih baik atau sebanding dengan pemberian tunggal ADO (metformin, glibenklamid) dan/atau
pemberian tunggal ekstrak pegagan dalam menurunkan kadar glukosa drah sewaktu pada mencit.
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