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PENGARUH EKSTRAK PEGAGAN (Centella asiatica (L.) Urban) TERHADAP
KADAR GLUKOSA DARAH MENCIT DIABETES

Bayyinatul Muchtaromah, Mujahidin Ahmad, Azifatul Rizkiyah, Khusnul
Khotimah, dan Yazid Rofi’uddin

Program Studi Biologi, Fakultas Sains dan Teknologi, Universitas Islam Negeri Maulana Malik
Ibrahim Malang

Abstrak

Diabetes Mellitus merupakan kelompok penyakit metabolik yang berlangsung kronik yang ditandai
dengan adanya hiperglikemia dan gangguan metabolisme karbohidrat, lemak dan protein yang
disebabkan oleh gangguan dalam memproduksi insulin, kerja insulin atau keduanya. Insulin adalah
hormon yang disekrsikan oleh pankreas, merupakan zat utama yang bertanggung jawab dalam
mempertahankan kadar gula darah. Penurunan hormon insulin mengakibatkan seluruh glukosa dalam
darah yang dikonsumsi di dalam tubuh akan meningkat. Pegagan banyak mengandung senyawa
triterpenoid, fosfor,karotenoid, brahmosida, asam brahmat, asam sentelat, asam sentolat,
saponim,resin, pektin, hidrocotyline, vellarine asaticoside, thankunside,
isothankuside,madecassoside, mesoinositol, centellose, mucilage yang dapat digunakan sebagai obat
untuk menyembuhkan penyakit diabetes. Tujuan dari penelitian ini untuk mengetahui pengaruh
pemberian ekstrak pegagan (Centella asiatica) terhadap kadar glukosa darah mencit (Mus musculus)
diabetes. Parameter yang diamati yaitu kadar glukosa darah mencit diabetes. Analisis data yang
digunakan adalah uji statistik Analysis of Variance (ANOVA) dengan menggunakan jenis Rancangan
Acak Lengkap (RAL) dengan di awali menggunakan uji normalitas menggunakan Kolmogrov-
smirnov. Apabila hasil yang di dapatkan normal, maka di lakukan uji lanjut menggunakan
homogenitas dengan Lavene Statistic. Jika hasil yang di dapatkan adalah data normal dan homogen
maka data di analisis menggunakan uji One Way Anova apabila terdapat perbedaan data yang
signifikan maka di uji lanjut menggunakan uji Duncan. Hasil penelitian menunjukkan nanopartikel
dan ekstrak pegagan berpengaruh signifikan terhadap kadar glukosa darah.

Kata Kunci : Ekstrak Pegagan, Diabetes, Kadar Glukosa Darah

PENDAHULUAN

Diabetes Mellitus merupakan kelompok penyakit metabolik yang berlangsung kronik
yang ditandai dengan adanya hiperglikemia dan gangguan metabolisme karbohidrat, lemak
dan protein yang disebabkan oleh gangguan dalam memproduksi insulin, kerja insulin atau

keduanya (Akram,2015). Diabetes mellitus memiliki dua tipe yaitu diabetes tipe | dan



diabetes tipe Il. Diabetes tipe | atau diabetes tergantung insulin ditandai dengan sistem imun
tubuh yang menghancurkan sel-sel  pankreas, sehingga sel p tidk mampu memproduksi
hormon insulin yang berfungsi menurunkan kadar glukosa darah. Diabetes tipe Il atau
diabetes tidak tergantung insulin yang diawali dengan kondisi resistensi insulin yang
merupakan menurunnya sensitifitas reseptor insulin pada ati, jaraingan otot, dan jaringan
adiposa sehingga hormon insulin tidak dipergunakan sebagaimana mestinya. Karena
kebutuhan insulin meningkat, pankreas berusaha memproduksi insulin dalam jumlah lebih.
Namun kondisi ini tidak bertahan lama,sampai akhirnya sel  kehilangan kemampuannya
(disfungsi sel B ) memproduksi insulin dalam jumlah yang cukup untuk merespon kadar
glukosa yang meningkat (Chavez,2005). Apabila tubuh kekurangan hormon insulin atau
tubuh tidak dapat merespon glukosa akan bertumpuk di dalam darah (hiperglikemia) dan
akhirnya disekresikan lewat kemih tanpa digunakan. Karena itu, produksi kemih sangat
meningkat dan mengakibatkan penderita sering mengeluarkan air seni, merasa amat haus,
berat badan menurun dan berasa lelah (Tjay, 2007)

Pengobatan diabetes mellitus dapat dilakukan dengan beberapa cara baik dalam bentuk
terapi obat hipoglikemik oral, terapi insulin atau kombinasi keduanya. Terapi insulin
diharuskkan bagi penderita DM tipe I, dikarenakan sel beta pankreas penderita mngalami
kerusakan sehingga tidak dapat lagi memproduksi insulin. Pada 30% penderita DM tipe 11
juga memerlukan terapi insulin disamping terapi hipoglikemik oral. Obat-obat hipoglikemik
oral ditujukan untuk pengobatan DM tipe Il. Golongan obat hipoglikemik oral antara lain
sulfonilurea, megltinida, biguanida, tiazolidindion dan inhibitor a-glukosidase. Pengobatan
non-farmakologi pada dasarnya adalah perubahan gaya hidup yang mencakup latihan fisik,
edukasi berbagai masalah terkait tentang penyakit DM dan yang terpenting yaitu pengaturan
pola makan (Depkes,2006).

Streptozotocin (STZ) adalah senyawa kimia yang digunakan untuk menginduksi
diabetes pada binatang percobaan. Senyawa streptozotocin memiliki waktu paruh yang
cukup lama dibandingkan aloksan dan tidak mudah teroksidasi. Streptozotocin bekerja
dengan cara membentuk radikal bebas sangat reaktif yang dapat menimbulkan kerusakan
pada membran sel, protein dan deoxyribonucleic acid (DNA), sehingga menyebabkan

gangguan produksi insulin oleh sel beta langerhans pankreas (Wilson,1998). Szkudelski



(2001) juga menyatakan bahwa streptozotocin memasuki sel beta langerhans pankreas
melalui glucose transporter 2 (GLUT 2) dan menyebabkan alkilasi. Hal ini didahului oleh
pembatasan pembentukan adenosin trifosfat pada mitokondria akibat pembentukan radikal
bebas, penngkatan enzim xanthine oxidase dan penghambatan siklus krebs.

Salah satu tanaman yang dapat digunakan sebagai alternatif untuk menurunkan kadar
gula darah adalah tanaman pegagan (Centella asiatica (L.) Urban). Pegagan (Centella
asiatica (L.) Urban) merupakan salah satu tanaman herbal yang dapat tumbuh di negara
tropis seperti Indonesia. Pegagan merupakan tanaman rumput-rumputan yang belum banyak
di budidayakan dan hanya tumbuh liar di pekarangan rumah dan di hutan. Pegagan banyak
mengandung senyawa triterpenoid, fosfor,karotenoid, brahmosida, asam brahmat, asam
sentelat, asam sentolat, saponim,resin, pektin, hidrocotyline, vellarine asaticoside,
thankunside,  isothankuside,madecassoside, = mesoinositol,  centellose, = mucilage
(Musyarofah, 2006). Berdasarkan kandungan tersebut, daun pegagan dapat digunakan
sebagai obat untuk menyembuhkan penyakit diabetes (Chauhan et al., 2010). Menurut
Coskun et al (2005) pegagan juga mempunyai aktivitas sebagai antioksidan yang mampu
menekan radikal bebas. Pegagan telah lama dimanfaatkan sebagai obat tradisional baik
dalam bentuk segar,kering maupun bentuk ramuan (jamu) dan memiliki efek samping yang

sangat sedikit sehingga bisa menjadi solusi dalam pengobatan diabetes.

KAJIAN PUSTAKA
Deskripsi Pegagan ( Centella asiatica (L.) Urban )

Pegagan (Centella asiatica) berasal dari Asia Tropik tersebar di Asia Tenggara,
India, Cina, Jepang, Australia dan negara-negara lain. Sejak ribuan tahun lalu, tanaman ini
telah digunakan sebagai obat untuk mengobati berbagai penyakit pada hampir seluruh
belahan dunia. Selain digunakan sebagai obat, pegagan juga dikonsumsi sebagai lalap
terutama oleh masyarakat di Jawa Barat. Pegagan juga merupakan tanaman herba tahunan
yang tumbuh menjalar dan berbunga sepanjang tahun. Pegagan akan tumbuh subur bila tanah
dan lingkungannya sesuai hingga dijadikan penutup tanah (Syukur dan hermani, 2002).

Winarto dan Surbakti (2003) menjelaskan bahwa buah pegagan berukuran kecil,

panjang 2 - 2,5 mm, lebar 7 mm, berbentuk lonjong atau pipih, dan menggantung. Selain itu



rasanya pahit, berdinding agak tebal, kulitnya keras, berlekuk dua, berusuk jelas dan
berwarna kuning. Akarnya berbentuk rimpang dengan banyak stolon, berkelompok dan
lama kelamaan meluas hingga menutupi tanah, merayap, dan berbuku-buku. Akar berwarna
agak kemerah-merahan.

Senyawa bioaktif yang terdapat pada pegagan (Centella asiatica L) merupakan
senyawa metabolit sekunder seperti alkaloid, flavonoid, steroid, terpenoid,tanin, minyak
atsiri, garam mineral seperti kalium, natrium, magnesium, kalsium dan besi (Dalimartha,
1999). Sedangkan pada daun Pegagan kandungan utama zak aktifnya adalah triterpenoid
glikosida diantara nya adalah asiaticoside, madecassoside, asiatic acid, medacacosside acid
serta garam mineral (seperti garam kalium,natrium, magnesium, kalsium dan besi ) zat pahit
vellarine (Prabowo,2002). Masih menurut Prabowo (2002) yang mengatakan bahwa
pegagan juga mengandung vitamin E dan C yang berperan sebagai antioksidan alami dan
juga sebagai perusak radikal bebas serta berperan membagun daya tahan tubuh terhadap
infeksi berbagai jenis virus bakteri. Diduga senyawa glikosida triterpenoid yang diseut
asiaticoside berperan dalam berbagai aktivitas penyembuhan luka. Asiticoside dan
Madecosside dan senyawa sejenis juga yang berkhasiat anti lepra (kusta). Secara umum
pegagan berkasiat sebagai hepatoprotektor yaitu melindungi sel hati dan berbagai kerusakan
akibat racun dan zat berbahaya (Setiawan,2006).

Kadar Glukosa Darah

Glukosa merupakan senyawa aldosa dengan enam atom karbon sebagai suatu
monosakarida. Glukosa merupakan produk akhir pencernaan karbohidrat dan sumber energi
utama untuk organisasi hidup (Dorland, 2002). Glukosa darah berasal dari makanan,
glukoneogenesis, dan glikogenolisis. Makanan ketika dikunyah akan bercampur dengan
saliva yang terdiri atas enzim pencernaan ptialin yang terutama diekskresi oleh kelenjar
parotis. Enzim ini menghidrolisis karbohidrat menjadi disakarida dan polimer glukosa kecil
lainnya. Selanjutnya, pencernaan karbohidrat dilakukan oleh amilase pankreas yang
mengandung sejumlah besar alpha amilase. . Enterosit pada vili usus halus mengandung
enzim laktase, sukrase, maltase, alpha dekstrinase. Enzim—enzim ini mampu memecah

disakarida dan unsur polimer glukosa kecil menjadi monosakarida, galaktosa, fruktosa, dan



glukosa (Guyton and Hall, 2007). Glukosa dan galaktosa diserap oleh transpor aktif sekunder
sementara fruktosa diserap ke dalam darah melalui difusi terfasilitasi(Sherwood, 2001).

Glukosa dibentuk melalui proses glukoneogenesis dari berbagai senyawa
glukogenik. Senyawa ini terdiri dari dua golongan, yaitu senyawa yang meliputi konversi
netto langsung menjadi glukosa tanpa daur ulang yang berarti seperti beberapa asam amino
dan propionat. Serta senyawa yang merupakan hasil metabolisme parsial glukosa dalam
jaringan tertentu yang diangkut ke dalam hati dan ginjal untuk disintesis kembali menjadi
glukosa, seperti senyawa laktat dan gliserol bebas (Murray et al, 2003).

Hormon insulin memiliki peranan pokok dalam pengaturan konsentrasi glukosa darah.
Hormon ini dihasilkan oleh sel — sel § pada pulau langerhans pankreas dan disekresikan ke
dalam darah secara langsung pada hiperglikemia. Mekanisme penurunan gula darah oleh
insulin meliputi peningkatan laju penggunaan glukosa melalui oksidasi, glikogenesis dan
lipogenesis. Difusi fasilitatif glukosa ke dalam sel — sel otot dan sel lemak meningkat,
penyimpanan glukosa dalam hati dan otot dalam bentuk glikogen, serta pengambilan glukosa
untuk diubah menjadi lemak oleh sel lemak dan sel hati meningkat. Glukagon yang
diproduksi oleh sel — sel alfa pulau langerhans pankreas mempunyai pengaruh berkebalikan
dengan insulin. Glukagon meningkatkan gula darah melalui peningkatan glikogenolisis dan

glukoneogenesis (Almatsier, 2001).

Pengukuran Kadar Glukosa Darah

Terdapat dua metode utama yang digunakan untuk mengukur glukosa. Metode lama
dengan metode kimiawi yang memanfaatkan sifat mereduksi glukosa nonspesifik dalam
reaksi dengan bahan indikator yang dapat berubah warna bila tereduksi. Karena adanya
senyawa lain dalam darah seperti urea, metode ini dapat lebih tinggi 5-15 mg/dl. Metode
kedua menggunakan metode enzimatik yang umumnya menggunakan glukosa oksidase atau
heksokinase. Enzim ini bekerja spesifik pada glukosa dan tidak pada bahan pereduksi yang
lain (Sacher and Mc Pherson, 2004)

Kadar gula darah puasa memberikan petunjuk terbaik mengenai homeostatis glukosa
keseluruhan. Respon metabolik terhadap pemberian karbohidrat dapat dinilai dengan

pengukuran kadar glukosa postprandial yang diambil 2 jam setelah makan atau pemberian



glukosa. Pengukuran konsentrasi glukosa darah postprandial memberikan informasi
mengenai homeostatis glukosa sesaat. Evaluasi pengendalian glukosa jangka panjang
dilakukan dengan mengukur hemoglobin terglikolisasi dalam eritrosit (Sacher and Mc
Pherson, 2004).

Streptozotocin sebagai Diabetogen

Menurut Suharmiati (2003) pada uji farmakologi atau bioaktivitas pada hewan
percobaan, keadaan diabetes mellitus dapat diinduksi dengan cara pankreatomi dan
pemberian zat kimia. Zat kimia sebagai induktor (diabetogen) bisa digunakan agloksan,
streptozotocin, diaksosida, advenalin, glukagon, EDTA yang diberikan secara parenteral.
Diabetogen yang lazim digunakan adalah aloksan karena obat ini cepat menimbulkan
hiperglikemi yang permanen dalam waktu dua sampai tiga hari. Aloksan (2,4,5,6,-
tetraoxypirimidin) secara selektif merusak sel beta dari pulau langerhans dalam pankreas
yang mensekresikan hormon insulin.

Streptozotosin (STZ) diperoleh dari Streptomyces achromogenesyang dapat
digunakan untuk menginduksi DM tipe 1 maupun tipe 2. Streptozotocin mempunyai efek
sitotoksik sehingga dapat merusak sel fpancreas (Goodman dan Gilman, 2008). Injeksi dosis
tunggal streptozotosin (200mg/kgBB) dapat menginduksi diabetes tipe 1, sedangkan
pemberian dosis 40mg/kg BB selama 5 hari dapat menginduksi DM tipe 2 (Etuk EU, 2010).

STZ dapat diberikan secara intravena atau intraperitonial. STZ menembus sel 3
Langerhans melalui transporter glukosa GLUT 2. Aksi STZ intraseluler menghasilkan
perubahan DNA sel B pankreas. Alkilasi DNA oleh STZ melalui gugus nitrosourea
mengakibatkan kerusakan pada sel f pankreas. STZ merupakan donor NO (nitric oxide)
yang mempunyai kontribusi terhadap kerusakan sel tersebut melalui peningkatan aktivitas
guanilil siklase dan pembentukan cGMP. NO dihasilkan sewaktu STZ mengalami
metabolisme dalam sel. Selain itu, STZ juga mampu membangkitkan oksigen reaktif yang
mempunyai peran tinggi dalam kerusakan sel  pankreas. Pembentukan anion superoksida
karena aksi STZ dalam mitokondria dan peningkatan aktivitas xantin oksidase. Dalam hal

ini, STZ menghambat siklus Krebs dan menurunkan konsumsi oksigen mitokondria.



Produksi ATP mitokondria yang terbatas selanjutnya mengakibatkan pengurangan secara
drastis nukleotida sel B pankreas (Szkudelski, 2001).

Peningkatan defosforilasi ATP akan memacu peningkatan substrat untuk enzim
xantin oksidase (sel B pankreas mempunyai aktivitas tinggi terhadap enzim ini), lebih lanjut
meningkatkan produksi asam urat. Xantin oksidase mengkatalisis reaksi pembentukan anion
superoksida aktif. Dari pembangkitan anion superoksida, terbentuk hidrogen peroksida dan
radikal superoksida. NO dan oksigen reaktif tersebut adalah penyebab utama kerusakan sel
B pankreas (Szkudelski, 2001).

HASIL DAN PEMBAHASAN

Pengaruh Pemberian Ekstrak Pegagan (Centella asiatica) Terhadap Kadar
Glukosa Darah Mencit Diabetes

Tabel 1. Hasil perhitungan Rata-Rata Kadar Glukosa Darah Mencit Diabetes Tiap
Kelompok Perlakuan

Perlakuan Rata-Rata + Standar
Deviasi
K- 73,449,71
K+ (Mencit Diabetes Tanpa Terapi) 129,2+10,80
E20 ( Mencit Daibetes + 20 mg/kgBB Ekstrak Pegagan) 115,8+7,46
E30 ( Mencit Daibetes + 30 mg/kgBB Ekstrak Pegagan) 11349,48
E40 ( Mencit Daibetes + 40 mg/kgBB Ekstrak Pegagan) 106,4+7,63
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Gambar 1. Diagram rata-rata kadar glukosa darah mencit

Gambar 1 diatas menunjukkan diagram rerata setelah perlakuan E20 ( dosis ektrsk
20mg/kgBB) yaitu 115,8 mg/, begitu juga dengan perlakuan E30 dan E40 yang memiliki
rerata sedudah perlakuan 113 dan 106,4 dari hasil ketiga perlakuan dapat dilihat bahwasanya
perlakuan pemberian ekstrak mampu menurunkan kadar glukosa darah mendekati normal.
Berdasarkan penelitian Dalimartha (2005) yang menyatakan seseorang dikatakan normal jika
kadar glukosa darah ketika puasa < 110 mg/dl . Dilihat dari beberapa dosis ekstrak pegagan
yang diberikan menunjukkan bahwa semakin tinggi dosis ekstrak pegagan yang diberikan
penurunan kadar glukosa yang ditunjukkan semakin signifikan.

Menurut Dheer (2010) menyatakan bahwa senyawa flavonoid yang terkandung
dalam pegagan (Centella asiatica) diduga mempunyai kemampuan meregenerasi dan
merangsang pelepasan insulin oleh sel beta pankrean. Jika sel-sel beta pancreas dapat
diregenerasi maka secara otomatis sel-sel beta tersebut akan memproduksi insulin yang
dapat digunakan untuk menurunkan kadar glukosa pada mencit. Hali ini sesuai dengan hasil
penelitian yang dilakukan oleh Tande, dkk (2011) yang menyatakan bahwa flavonoid
mempunyai efek hipoglikemia yang terlibat dalam menstimulasi sel pankreas yang
selanjutnya meningkatkan sekresi insulin.

Hidayati (2008) juga menyatakan bahwa flavonoid dapat menurunkan kadar glukosa
darah dengan cara menghambat fosfodiesterase sehingga kadar cAMP (cyclic-Adenosine 5-
monophosphate) dalam sel beta pankreas meningkat dan menyebabkan penutupan kanal K*

dalam membrane plasma. Keadaan ini mengakibatkan terjadinya depolarisasi membrane dan



membukanya kanl Ca sehingga ion Ca2" masuk ke dalam sel dan menyebabkan sekresi
insulin. Sekresi insulin ini terjadi karena sel-sel dal pulau Langerhans mengalami regenerasi.
Insulin ini kemudian akan bekerja meningkatkan transport glukosa dari darah ke dalam sel
dengan cara meningkatkan pemeabilitas dari membrane sel terhadap glukosa. Setelah masuk
kedalam sel, glukosa kemudian akan digunakan untuk menghasilkan energi. Pada hepar dan
otot juga akan terjadi proses pengubahan glukosa menjadi glikogen yang kemudian akan
disimpan untuk digunakan lebih lanjut. Dengan adanya proses tersebut akan menyebabkan
kadar glukosa darah dalam tubuh mencit dapat menurun secara perlahan-lahan
(Sandhar,2011).

KESIMPULAN

Berdasarkan hasil penelitian tentang “ Pengaruh Ekstrak Pegagan (Centella asiatica)
Terhadap Kadar Glukosa Darah Mencit Diabetes” disimpulkan bahwa adanya pengaruh
pemberian ekstrak pegagan (Centella asiatica) terhadap kadar glukosa darah mencit (Mus

musculus) diabetes.
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