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PENDAHULUAN

Diabetes melitus tipe 2 (T2DM) adalah penyakit

ABSTRAK
Latar Belakang: Ekstrak Clitoria Ternatea L. (CT) termasuk tumbuhan yang
mengandung antioksidan yang tinggi. Banyak penelitian yang menunjukkan bahwa
bunga CT dapat menurunkan gula darah tikus DM. Menurunnya kadar gula darah
dapat menurunkan stress oksidatif pada penderita DM.
Tujuan: Menganalisis pengaruh pemberian ekstrak bunga CT terhadap serum
malondialdehid dan berat badan pada tikus model DM.
Metode: Penelitian ini menggunakan tikus jantan albino wistar berumur 8-12
minggu. Tikus diinduksi 45 mg/kgBB streptozotocin dan 110 mg/kgBB. Terdapat 3
kelompok perlakuan yaitu T1 sebagai kontrol, T2 diberikan 300 mg/kgBW ekstrak
bunga CT, T3 diberikan 600 mg/kgBW ekstrak bunga CT, selama 21 hari secara
adlibitum. Data dianalisis menggunakan One Way Anova dan LSD posthoc.
Hasil: Rerata MDA pada kelompok T2 dan T3 mengalami penurunan pada hari ke 14
yaitu T2 4,67+0,17 umol/I dan T3 3,99+0,30 umol/l (p<0,001), dan pada hari ke 21
juga mengalami penurunan yaitu T2 4,07 £ 0,14 umol/l, T3 3,34 = 0,23 umol/I
(p<0,001). Rerata berat badan pada kelompok T2 dan T3 mengalami peningkatan di
hari ke 14 yaitu T2 187,83 + 4,67 gram, T3 183,50 + 4,41 gram (p<0,001) dan hari ke
21 juga mengalami peningkata n T2 195,17 + 3,65 gram, 190,67 + 4,08 gram (<0,001).
T1 tidak mengalami peningkatan.
Kesimpulan: Pemberian ekstrak bunga CT dosis 300mg/KgBB dan dosis 600mg/KgBB
dapat menurunkan kadar MDA serum dan meningkatkan berat badan pada tikus
wistar jantan model diabetes dibandingkan dengan tikus kontrol diabetes.

dapat membantu mencegah dan mengobati beberapa
penyakit metabolik termasuk diabetes®. Beberapa

kronis yang paling umum dengan prevalensi yang
meningkat di seluruh dunial. T2DM menyebabkan
perubahan metabolisme serta hiperglikemia dan stres
oksidatif tingkat tinggi. Hal tersebut menunjukkan fungsi
penting untuk mengurangi efek diabetes di setiap sistem
endotel dan kardiovaskular?.

Radikal bebas yang dihasilkan oleh oksidasi
automobile produk glikasi, glikosilasi, perubahan jaringan
dan hilangnya struktur pertahanan antioksidan adalah
beberapa mekanisme yang terlibat dalam stres oksidatif
penderita diabetes3. ROS meningkatkan produk
peroksidasi lipid dari malondialdehyde (MDA), yang
menyebabkan penurunan tingkat antioksidan endogen.
Dalam beberapa tahun terakhir, banyak studi penelitian
telah menunjukkan bahwa antioksidan memberikan
konsekuensi yang bermanfaat dalam organisme dan

penelitian menunjukkan bahwa akibatnya kadar glukosa
darah meningkat karena penyerapan glukosa tertunda,
maka penderita diabetes akan mengalami penurunan
berat badan karena ada masalah dengan insulin sebagai
reseptor penyerapan glukosa. Jika tubuh tidak dapat
memperoleh kalori yang cukup dari glukosa, zat lain
seperti protein dan lemak akan diubah menjadi energi,
sehingga berat badan akan berkurang®.

Terdapat penelitian yang menunjukkan bahwa
pemberian makanan yang mengandung antioksidan
tinggi secara rutin dan oral, baik secara tunggal maupun
kombinasi, terbukti dapat mengurangi stres oksidatif dan
meningkatkan antioksidan pada tikus hiperglikemik®.
Sedangkan penelitian lain  menunjukkan bahwa
pemberian ekstrak Blue Congo sebagai antioksidan alami
terbukti menurunkan glukosa darah, meningkatkan
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toleransi glukosa, dan menurunkan jumlah hemoglobin
terglikasi’.

Clitoria Ternatea L. atau bunga merpati Asia
merupakan tanaman yang mengandung antioksidan dan
sering digunakan oleh masyarakat untuk dikonsumsi
sebagai makanan dan minuman serta sebagai obat
tradisional®®. Tanaman ini terkenal karena terbukti
memiliki  efek  antioksidan, antiinflamasi, dan
antidiabetes®10. Flavonoid, antosianin, saponin, fenol,
dan tanin adalah beberapa zat fitokimia yang terdapat
pada bunga Clitoria Ternatea L. (CT) 1112, Menurut
Manivannani3, ekstrak bunga CT terbukti memiliki
aktivitas  antidiabetes karena secara  signifikan
menurunkan kadar glukosa serum pada tikus dengan
diabetes melitus!3. Pada penelitian sebelumnya bunga CT
berfungsi sebagai antidiabetes, namun belum ada
penelitian yang lebih spesifik mengenai MDA dan berat
badan. Oleh karena itu, penelitian ini bertujuan untuk
mengetahui pengaruh pemberian dosis ekstrak bunga CT
terhadap MDA dan berat badan (BB) tikus wistar jantan
diabetes.

METODE

Protokol Penelitian

Penelitian  ini  merupakan  eksperimen
laboratorium dengan menggunakan Pre dan Post-test
Control Group Design. Jumlah sampel pada setiap
kelompok perlakuan ditentukan dengan menggunakan
IACUC (2002): minimal 6 ekor tikus dalam satu kelompok
penelitian. Metode pengambilan sampel dilakukan
dengan simple random sampling. Protokol penelitian ini
telah disetujui oleh Komite Etik Penelitian Fakultas
Kedokteran Universitas Sebelas Maret dengan nomor
33/UN27.06.6.1/KEP/EC/2021.

Proses adaptasi untuk mengontrol kondisi
hewan coba dilakukan selama 7 hari. Tikus dipelihara
dalam ruangan tertentu dan ditempatkan dalam kandang
polypropylene higienis yang terdiri dari 6 ekor tikus per
kandang besar. Kandang tersebut diberi pembatas
transparan sehingga 1 ekor tikus dapat mendiami 1
kandang kecil. Kemudian tikus dipelihara dalam ruangan
dengan pengatur suhu (27-2990C), 12 jam pada keadaan
terang sedang dan 12 jam siklus gelap (lampu dinyalakan
pukul 07.00 WIB), kelembaban 70-90%. Pakan yang
digunakan dalam penelitian ini adalah pakan Comfeed
standar dan air minum diberikan secara ad libitum
sampling.

Pembentukan tikus model DM induksi dengan
menggunakan streptozotocin 45mg/kgBB/hari dan
nikotinamida  110mg/kgBB/hari  dilakukan  secara
intraperitoneal selama 3 hari, kemudian diambil
darahnya untuk pemeriksaan kadar glukosa darah dan
MDA. Kelompok T1 diberi pakan standar tanpa intervensi,
kelompok T2 diberi ekstrak bunga CT 300mg/KgBB/hari,

kelompok T3 diberi ekstrak bunga CT 600mg/KgBB/hari
selama 21 hari.

Penentuan Malondialdehida

Kadar MDA diukur dengan menggunakan
metode Thiobarbituric Acid Reactive Substance (TBARS)
yaitu mengukur konsentrasi Zat Reaktif Asam
Tiobarbiturat. Sampel darah dicampur 15% larutan Asam
Trikloroasetat (TCA) dan 0,37% larutan Asam
Tiobarbiturat (TBA) dalam 0,25N HCL. Kemudian
dipanaskan dalam penangas air selama 60 menit pada
suhu 959C. Selanjutnya, tabung ditempatkan dalam
penangas es dan dibiarkan selama 15 menit untuk
didinginkan. Larutan pendingin disentrifugasi selama 15
menit pada 3000 rpm. Supernatan yang terbentuk
dipindahkan ke dalam kuvet untuk diukur absorbansinya
menggunakan spektrofotometer  pada panjang
gelombang 532 nm.

Penentu Berat Badan

Penimbangan semua kelompok menggunakan
timbangan digital empat kali dalam seminggu yaitu pada
awal sebelum pemberian perlakuan, pada hari ke-7
perlakuan, hari ke-14 perlakuan, dan hari ke-21
perlakuan.

Analisis statistik

Analisis univariat untuk mengetahui
karakteristik deskriptif variabel dinyatakan dengan mean
dan standar deviasi. Uji normalitas menggunakan uji
Saphiro Wilk dinyatakan berdistribusi normal apabila nilai
p>0,05. Analisis bivariat menggunakan One Way Anova
dengan nilai p<0,05.

HASIL DAN PEMBAHASAN

Pengaruh Dosis Ekstrak CT terhadap MDA

Hasil pemeriksaan serum MDA pada ketiga
kelompok perlakuan tikus DMT2 ditunjukkan pada Tabel
1. Berdasarkan tabel 1, rata-rata hasil pemberian ekstrak
bunga CT pada MDA tikus DMT2 kelompok T1, T2, dan T3
yang sebelumnya diberi perlakuan adalah T1 9,54 +
0,42umol/l, T2 9,58 + 0,22umol/l, T3 9,52+0,28umol/I
dengan p-value = 0,698, hasil tersebut tidak berbeda
secara signifikan karena rata-rata nilai MDA T1, T2, dan
T3 tikus hampir sama. Rerata hasil pemberian ekstrak
bunga CT pada MDA tikus DMT2 kelompok T1, T2, dan T3
pada hari ke 14 adalah T1 8,64 * 2,54umol/l, T2 4,67 +
0,17umol/l, T3 3,99 + 0,30 dan memiliki perbedaan
bermakna (p<0,001). Kemudian, rerata hasil pemberian
ekstrak bunga CT pada MDA tikus DMT2 kelompok T1, T2,
dan T3 pada hari ke-21 adalah T1 8,68+2,81umol/l, T2
4,07 +0,14pmol/IT3 3,34 + 0,23umol/I dan hasil tersebut
juga memiliki perbedaan yang signifikan (p<0,001).

Tabel 1. Analisis perbedaan pemberian dosis ekstrak bunga CT terhadap serum MDA pada tikus model DM

Kelompok Perlakuan

Durasi T1 (umol/l) T2 (umol/l) T3 (umol/l) p-value
0 9,54 +0,42 9,58 +2,54 9,52+2,81 0,698
14 8,68 £ 0,22 4,67 £0,17 3,99+0,14 <0,001*
21 8,68 £0,28 4,07 £0,14 310,23 <0,001*
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Uji One Way ANOVA, *) Signifikan jika p-value <0,05, kelompok T1 diberi pakan standar tanpa intervensi, kelompok T2 diberi ekstrak
bunga CT 300 mg/KgBB, kelompok T3 diberi 600 mg/KgBB

MDA

14

\ —--14

umol/I

o N b O

T1 T2 T3

Kelompok T1 diberi pakan standar tanpa intervensi, kelompok T2 diberi ekstrak bunga CT 300 mg/KgBB, kelompok T3 diberi 600 mg/KgBB

Gambar 1. Pengaruh Dosis Ekstrak Bunga Clitoria Ternatea L. (CT) terhadap Serum MDA pada Tikus Diabetes
Mellitus

Informasi lain mengenai pengaruh pemberian
dosis ekstrak bunga CT terhadap penurunan MDA dapat
dilihat pada Tabel 2. Sesuai dengan Tabel 1, pada hari ke
14 intervensi telah terlihat pengaruh yang signifikan
(<0,001) pada penurunan MDA pada kelompok kontrol
dibandingkan dengan kelompok tikus DM yang diberikan
ekstrak bunga CT 300 mg/kgBB dan kelompok tikus DM

yang diberikan ekstrak bunga CT 600 mg/kgBB. Selain itu,
kelompok tikus DM yang diberikan ekstrak bunga CT 300
mg/kgBB dibandingkan kelompok tikus DM vyang
diberikan ekstrak bunga CT 600 mg/kgBB juga memiliki
perbedaan yang bermakna (0,002). Sedangkan pada hari
ke 21 setelah intervensi, semua kelompok mengalami
perbedaan bermakna (<0,001).

Tabel 2. Hasil analisis perbedaan pemberian dosis ekstrak bunga CT dengan uji post hoc pada serum MDA tikus model DM

Kelompok A (w::_lﬁ hari p-value ﬁ;:r::_léll) p-value

MDA
Kontrol dengan

Ekstrak bunga CT 300 mg/kgBB 4,92%* <0,001 5,68** <0,001

Ekstrak bunga CT 600 mg/kgBB 5,60** <0,001 6,41%* <0,001
Ekstrak bunga CT 300 mg/kgBB

Kontrol -4,92%* <0,001 -5,68** <0,001

Ekstrak bunga CT 600 mg/kgBB 0,68** 0,002 0,72%* <0,001
Ekstrak bunga CT 600 mg/kgBB

Kontrol -5,60** <0,001 -6,41** <0,001

Ekstrak bunga CT 600 mg/kgBB -0,68** 0,002 -0,72** <0,001

Uji LSD posthoc, **) Perbedaan rata-rata cukup besar pada 0,05

Kandungan antioksidan tinggi yang terdapat
pada bunga CT mampu menurunkan kadar MDA pada
tikus DM. Bunga CT mengandung antioksidan yang tinggi
seperti flavonoid dan antosianin®14, Menurut penelitian
Jaafar’®, komponen fenolik, flavonoid, dan antosianin
yang dapat diekstraksi menunjukkan bahwa C. Ternatea
merupakan sumber antioksidan alami yang baik.

Flavonoid menunjukkan aktivitas antioksidan
secara in vitro karena kemampuannya mereduksi
pembentukan radikal bebas dan mengikat radikal bebas
sehingga menurunkan laju pembentukan ROS'>16, ROS
umumnya dianggap sebagai faktor penting dalam
patogenesis diabetes mellitus tipe 2. Prosedur ini
berkontribusi pada perbaikan banyak penyakit dan
komplikasi penyakit. ROS akan mempengaruhi berbagai

komponen biologis, menyebabkan sel menjadi rusak.
Dalam proses ini, antioksidan dibutuhkan untuk
melindungi organisme dari ROS?8,

Produksi spesies oksigen reaktif (ROS)
berkaitan dengan peningkatan kadar MDA. MDA adalah
penanda peroksida lipid dalam tubuh yang diproduksi
oleh radikal bebas pada asam lemak tak jenuh ganda di
membran biologis. Tingkat MDA ditemukan jauh lebih
besar pada pasien diabetes dengan dan tanpa masalah,
menunjukkan bahwa radikal bebas adalah penyebab
kerusakan lipid oxidatif212,

Studi oleh Aluwong® menemukan bahwa
ketika hiperglikemia diikuti oleh peningkatan peroksidasi
lipid, konsentrasi MDA dalam serum, otak, dan ginjal tikus
diabetes yang tidak diobati meningkat secara signifikan.
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Peningkatan kadar serum MDA pada tikus diabetes yang
tidak diobati dapat dikaitkan dengan kerusakan akibat
stres oksidatif pada membran dan jaringan eritrosit20,
Menurut studi oleh Kavitha?!, tikus wistar yang diberi
dosis 400 mg/KgBB/hari ekstrak daun C. etanol selama 28
hari menunjukkan penurunan yang signifikan dalam
kadar glukosa darah, hemoglobin glikosilasi, kreatinin
dan ureum dibandingkan kontrol diabetes?!. Menurut
penelitian lain, studi klinis terbatas yang melibatkan 15
pria sehat menemukan bahwa dengan memberi mereka
1 atau 2 gram ekstrak bunga CT dicampur dengan 50
gram gula sebagai minuman menghasilkan kadar glukosa
plasma dan insulin yang lebih rendah?2,

403

Pengaruh Dosis Ekstrak CT terhadap Berat Badan

Hasil pengaruh dosis ekstrak CT terhadap berat
badan ditunjukkan pada Tabel 3. Berat badan tikus DM
pada kelompok T1, T2, dan T3 pada awal penelitian tidak
berbeda nyata dikarenakan ketiga kelompok perlakuan
belum mendapatkan perlakuan. Pada hari ke 14
intervensi, perubahan telah terlihat. Kelompok T1
cenderung mengalami penurunan pada hari ke-14,
sedangkan kelompok T2 dan T3 mengalami peningkatan
berat badan (p<0,001). Pada hari ke 21, T1, T2 dan T3
mengalami perbedaan bermakna dengan p<0,001.

Tabel 3. Analisis perbedaan pemberian dosis ekstrak bunga CT terhadap berat badan pada tikus model DM

Durasi Kelompok p-value
T1(g) T2 (g) T3 (g)
0 179 + 4,05 178 + 4,05 174 + 4,60 0,131
14 166,5 + 3,728 187,83 + 4,67 183,50+ 4,41 <0,001*
21 160,83 + 4,02 195,17 + 3,65 190,67 + 4,08 <0,001*

Uji One Way ANOVA, *) Signifikan jika p-value <0,05, kelompok T1 diberi pakan standar tanpa intervensi, kelompok T2 diberi ekstrak

bunga CT 300mg/KgBB, kelompok T3 diberi 600mg/KgBB

Berat Badan
250
200 -
7":‘
e 150 *—0
& 100 —-—14
21
50
O T T 1
T1 T3

Kelompok T1 diberi pakan standar tanpa intervensi, kelompok T2 diberi ekstrak bunga CT 300 mg/KgBB, kelompok T3 diberi 600 mg/KgBB

Gambar 2. Pengaruh dosis ekstrak bunga CT terhadap berat badan pada tikus DM

Informasi lebih lanjut mengenai perbedaan
yang terjadi pada masing-masing kelompok dilampirkan
dengan hasil posthoc LSD pada Tabel 4. Sesuai dengan
tabel 4, pada hari ke-14 dan hari ke-21 intervensi terlihat
pengaruh yang menonjol (<0,001) terhadap perubahan
berat badan pada kelompok kontrol dibandingkan
dengan kelompok tikus DM yang menggunakan ekstrak

bunga CT 300 mg/kgBB dan kelompok tikus DM yang
menggunakan ekstrak bunga. Kelompok tikus DM yang
diberi ekstrak bunga CT 300 mg/kgBB dibandingkan
kelompok tikus DM yang diberi ekstrak bunga CT 600
mg/kgBB tidak mengalami perbedaan yang bermakna
(0,088). Pada hari ke-14 dan hari ke-21 juga tidak berbeda
nyata (0,066).

Tabel 4. Hasil analisis perbedaan pemberian dosis ekstrak bunga CT dengan uji post hoc pada berat badan tikus model DM

Kelompok A (g:\e::;) 14 p-value A (g:‘z;r::) 21 p-value

Berat badan
Kontrol dengan

Ekstrak bunga CT 300 mg/kgBB -21,33** <0,001 -34,33%* <0,001

Ekstrak bunga CT 600 mg/kgBB -17,00%* <0,001 -29,83** <0,001
Ekstrak bunga CT 300 mg/kgBB

Kontrol 21,33%* <0,001 34,33%* <0,001

Ekstrak bunga CT 600 mg/kgBB 4,33 0,088 4,50 0,066
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Ekstrak bunga CT 600 mg/kgBB
Kontrol 17,00%* <0,001 29,83** <0,001
Ekstrak bunga CT 600 mg/kgBB -4,33 0,088 -4,50 0,066
Uji LSD posthoc, **) Perbedaan rata-rata cukup besar pada 0,05
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