Lentera@be

Berkala limiah Biologi

p-ISSN: 2252-3979 e-ISSN: 2685-7871

Efek Ekstrak Daun Sawo (Manilkara zapota L.), terhadap Profil Pulau
Langerhans dan Berat Badan Mencit Diabetes

The Effect of Manila Sapodilla Leaf Extract (Manilkara zapota L.) on Langerhans Islets
Profile and Body Weight of Diabetic Mice

Andarista Diaz Aleydaputri*, Nur Kuswanti
Jurusan Biologi, Fakultas Matematika dan Ilmu Pengetahuan Alam
Universitas Negeri Surabaya
*e-mail: andarista.17030244006@mhs.unesa.ac.id

Abstrak. Diabetes melitus adalah penyakit gangguan metabolisme bisa diakibatkan oleh
kerusakan pada pankreas. Penelitian bertujuan mengetahui pengaruh ekstrak daun sawo
manila terhadap profil pulau Langerhans dan berat badan mencit diabetes. Studi ini
merupakan penelitian ekperimental menggunakan rancangan acak lengkap (RAL) dengan 6
kelompok meliputi kontrol normal (KN), kontrol aloksan (KA), (dosis ekstrak 28mg/kg
BB/K1), (dosis ekstrak 56mg/kg BB/K2), (dosis ekstrak 112mg/kg BB/K3) dan glibenclamide
(KG) masing-masing dengan 4 ulangan. Mencit diabetes diinduksi aloksan kemudian diberi
ekstrak daun sawo dua kali sehari selama 14 hari. Profil pulau Langerhans ditentukan
berdasarkan diameternya melalui pengamatan preparat H-E pankreas. Berat badan mencit
ditimbang pada hari ke-0, -7 dan -14. Data dianalisis menggunakan Anova dan dilanjutkan uji
Duncan. Hasil analisis menunjukkan ekstrak daun sawo berpengaruh terhadap diameter pulau
Langerhans (p<0,05) dan berat badan (p<0,05) dengan perbedaan antar perlakuan. Rerata
diameter (um) pulau Langerhans setelah 14 hari perlakuan yaitu sebesar 39,0+12,11 (KN),
34,5£8,52 (KA), 38,6£12,09 (K1), 56,5+13,95 (K2), 48,3+11,27 (K3) dan 41,6+10,53 (KG).
Sedangkan berat badan (g) mencit yaitu sebesar 33,25+4,43 (KN), 33,75+3,20 (KA), 32,00+2,58
(K1), 28,75+2,63 (K2), 30,75+2,63 (K3) dan 29,50+2,89 (KG). Berdasarkan hasil tersebut dapat
disimpulkan bahwa ekstrak daun sawo berpengaruh terhadap profil pulau Langerhans dan
berat badan mencit diabetes dengan K2 sebagai dosis optimum.

Kata kunci: Berat badan; Daun Sawo; Diabetes; Pulau Langerhans

Abstract. Diabetes mellitus is a metabolic disorder caused by damage of the pancreas. The study aimed
to determine the effect of sapodilla leaf extract on the profile of the Langerhans islet and body weight of
diabetic mice. This study was an experimental study using Completely Randomized Design (CRD) with
6 treatment groups including normal control (KN), alloxan control (KA), (extract dose 28mg/kg
BW/K1), (extract dose 56mg/kg BW/K2), (extract dose 112mg/kg BW/K3) and glibenclamide (KG) each
with 4 replication. Alloxan induced mice were treated by sapodilla leaf extract twice a day for 14 days.
The profile of the Langerhans islets was determined based on their diameter by observing pancreatic HE-
preparation slides. The body weight (BW) of the mice was measured on the 0, 7 and 14t days. The data
gained were analyzed using Anova. The analysis showed that the extract had an effect on the diameter of
the islets of Langerhans (p< 0,05) and BW of mice (p< 0,05) with differences among treatments. The
means diameters of the islets of Langerhans after 14 days treatments were 39,0£12,11 (KN), 34,5%8,52
(KA), 38,6£12,09 (K1), 56,5+13,95 (K2), 48,3+11,27 (K3) and 41,6%10,53 (KG) ums. While the weight
of the mice were 33,25+4,43 (KN), 33,75£3,20 (KA), 32,00+2,58 (K1), 28,75+2,63 (K2), 30,75£2,63 (K3)
and 29,50£2,89 (KG) grs. Based on these results, it can be concluded that the sapodilla leaf extract had
an effect on the profile of the islets of Langerhans and body weight of diabetic mice with K2 as the
optimum dose.

Kata kunci: Bodyweight; Sapodilla leaf, Diabetic, Langerhans island

PENDAHULUAN

Diabetes melitus sering dikenal masyarakat sebagai penyakit kencing manis. Secara umum,
diabetes terbagi dua tipe yaitu tipe 1 dan tipe 2. Penderita diabetes pada umumnya disebabkan oleh
hiperglikemia (Sinulingga dkk., 2020). Organ yang memiliki peran penting dalam menjaga
keseimbangan glukosa dalam tubuh adalah pankreas. Salah satu indikasi diabetes melitus tipe 2
adalah adanya gangguan produksi insulin pada pankreas di pulau Langerhans. Hormon insulin
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berperan mengatur kadar gula darah dalam tubuh (Hermawati dkk., 2020). Gangguan produksi
insulin bisa disebabkan karena kerusakan pulau Langerhans (Yanti dkk., 2019). Pulau Langerhans
yang mengalami gangguan dapat dilihat dari profilnya yang menunjukkan adanya kondisi islet yang
rusak dengan ditandai adanya celah-celah kosong pada jaringan (Zubaidah dan Nuril, 2015).
Chandradevi dkk. (2018), juga menjelaskan bahwa pulau Langerhans pankreas penderita diabetes
mengalami perubahan morfologi selnya, yaitu nekrosis dan degenerasi sel secara kualitatif dan
kuantitatif sehingga menjadikan ukurannya mengecil. Menurut William dkk. (2017) faktor kerusakan
sel pankreas antara lain faktor keturunan dan faktor lingkungan seperti adanya radikal bebas. Radikal
bebas dapat bersifat endogen dan eksogen (Simanjuntak dan Zulham, 2020). Sumber radikal bebas
endogen berasal dari proses metabolisme oksigen yang terjadi di mitokondria (Andarina dan
Djauhari, 2017). Selanjutnya, sumber radikal bebas eksogen meliputi sinar radiasi, polusi, makanan
maupun obat-obatan (Pogaga dkk., 2020). Pola makan yang salah dapat meningkatkan terjadinya
penyakit diabetes (Widiyoga dkk., 2020). Ditambahkan oleh Yuliastuti dkk. (2020) bahwa pola makan
yang salah, meningkatkan kadar glukosa darah. Dipertegas oleh Prawitasari (2019) bahwa
meningkatnya kadar gula darah dalam tubuh, memicu terbentuknya radikal bebas.

Peningkatan jumlah radikal bebas reactive oxygen species (ROS) dibandingkan jumlah
antioksidan dapat memicu terjadinya stress oksidatif (Berawi dan Agverianti, 2017), sehingga
keberadaan ROS dapat menyebabkan kerusakan sel beta pada pankreas. Peningkatan ini terjadi
melalui siklus reaksi ROS yang menghasilkan asam dialurik. Kemudian, asam dialurik terlibat dalam
siklus redoks membentuk radikal superoksida (radikal bebas). Radikal superoksida berdismutase
menjadi hidrogen peroksida yang pada tahap akhir menghasilkan radikal hidroksil (Dewi dkk., 2018).

Penurunan berat badan merupakan salah satu keadaan yang juga mengiringi gejala diabetes.
Gejala ini terjadi karena tubuh tidak mampu meregulasi keseimbangan glukosa ke dalam sel sebagai
akibat kekurangan insulin. Keadaan kekurangan insulin ini memicu terjadinya pemecahan cadangan
lemak untuk menghasilkan energi baru sehingga menurunkan berat badan (Nugroho dkk., 2015).
Sebaliknya, obesitas dapat memicu peningkatan kadar gula darah tubuh. Peristiwa tersebut terjadi
karena penyerapan glukosa terganggu, sehingga insulin sulit masuk ke sel-sel otot dan lemak
(Yosmar dkk., 2018).

Penderita diabetes pada umumnya mengkonsumsi obat dengan bahan sintetis yang
cenderung memiliki efek samping. Berbagai obat sintetis untuk diabetes, antara lain : (a) Metformin,
golongan bigunaid. Obat ini mempunyai efek sampingan yang dapat menyebabkan gangguan pada
gastrointestinal berupa mual dan muntah-muntah (Zhai dkk., 2016), (b) Dapaligfozin, memiliki efek
samping berupa gangguan sistem pada saluran kencing (Bhattacharjee dan Agrawal, 2016), (c)
Tiazolidindion, golongan Plioglizatone dengan efek samping berupa edema, gagal jantung dan (d)
Glibenklamid, golongan Sulfonilurea memiliki efek samping hipoglikemia serta konstipasi (Putra dkk.,
2017).

Untuk mengatasi efek samping dapat dilakukan pengobatan secara alternatif menggunakan
bahan-bahan alami. Sebagai contoh, yaitu pengobatan secara tradisional dengan mengolah bahan-
bahan alam untuk obat. Indonesia memiliki keanekaragaman tumbuhan yang melimpah, salah
satunya tumbuhan sawo (Manilkara zapota L.). Secara taksonomi, sawo berasal dari keluarga Sapotaceae
dan dapat dimanfaatkan dalam pengobatan secara tradisional (Octaviani dan Syafrina, 2018).
Penelitian terdahulu oleh Arsyad dan Ayu (2016), menyebutkan bahwa daun sawo digunakan dalam
mengatasi diare. Ditambahkan oleh Afifah (2015), kadar gula darah diabetes dapat menurun dengan
meminum air perasan buah sawo.

Metabolit sekunder pada daun sawo yaitu flavonoid, alkaloid, tannin, triterpenoid serta
glikosid (Milind dan Preeti, 2015). Kelompok flavonoid merupakan senyawa yang banyak ditemukan
pada jaringan tanaman (Fajeriyati dan Andika, 2017). Penelitian oleh Assagaf dkk. (2019),
menyebutkan bahwa kadar total flavonoid pada daun sawo manila (M. zapota L.) sebesar 14,52 persen.
Mekanisme flavonoid terkait penyembuhan diabetes yaitu sebagai antioksidan melalui pengikatan
ROS. Flavonoid akan melepaskan gugus atom hidrogen dan elektron yang dimiliki untuk diberikan
pada radikal hidroksil, peroksil, dan peroksinirit (Hermawati dkk., 2020). Salah satu senyawa
flavonoid yaitu myricetin. Myricetin adalah salah satu senyawa dari kelompok flavonol yang
berpotensi sebagai antioksidan (Semwal dkk., 2016). Flavonoid bekerja memperbaiki sel-sel beta
pada pankreas melalui penangkapan radikal bebas yang berlebihan (Lolok dkk., 2020)

Berdasarkan penjelasan di atas, diperlukan penelitian mengenai penggunaan daun sawo (M.
zapota L.) sebagai alternatif obat dalam mengatasi penyakit diabetes. Penelitian difokuskan dalam
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mengetahui pengaruh ekstrak daun sawo (M. zapota L.) terhadap profil pulau Langerhans dan berat
badan mencit diabetes.

BAHAN DAN METODE

Penelitian ini merupakan penelitian eksperimental menggunakan RAL terbagi menjadi enam
perlakuan kontrol normal (KN), kontrol aloksan (KA), (dosis ekstrak 28mg/kg BB/K1), (dosis ekstrak
56mg/kg BB/K2), (dosis ekstrak 112mg/kg BB/K3), glibenclamide (KG) masing-masing dengan
empat ulangan. Penelitian dilakukan di Gedung C10 Lab. Fisiologi Jurusan Biologi FMIPA Unesa
selama 3 bulan dari September 2020 hingga Desember 2020. Pembuatan preparat pankreas ditangani
di Lab. Patologi Anatomi FK Unair. Sampel menggunakan 24 ekor mencit.

Hewan coba yaitu mencit (Mus musculus) jantan galur Deutschland Denken Yoken (DDY)
berusia 8-11 minggu berbobot 20-30 gram. Mencit diperoleh dari Pusat Veteriner Farma Surabaya
(PUSVETMA). Sebelum perlakuan, mencit terlebih dulu diaklimasi selama 10 hari di kandang dengan
suhu 27°C. Pemeliharaan mencit dilakukan di dalam kandang plastik ukuran 33x29x15 cm, yang
diberi serbuk kayu sebagai alas. Pembersihan kandang dilakukan 2 hari sekali. Hewan diberi minum
sebanyak tiga kali sehari dengan volume 6 ml dan pakan setiap hari sebanyak 5 gram per mencit.

Pembuatan ekstrak daun sawo diawali dengan tahap koleksi daun. Sampel daun sawo manila
berwarna hijau tua yang didapat dibersihkan dan dikering anginkan. Selanjutnya, daun sawo yang
sudah kering dibuat simplisia dengan cara dihaluskan menggunakan blender. Pada tahap ekstraksi
simplisia daun sawo sebanyak 500 gram dimaserasi dengan 1500 ml etanol 96% sebanyak 3 kali
masing-masing selama 24 jam. Selanjutnya, filtrat yang didapat dimasukkan dalam botol labu rotary
evaporator untuk dipekatkan hingga diperoleh ekstrak kental (Octaviani dan Syafrina, 2018).

Pembuatan mencit diabetes dilakukan dengan injeksi aloksan yang dilakukan secara
interaperitonial. Dosis aloksan yang diberikan pada hewan coba sebanyak 0,08ml/20kg BB (Karau
dkk., 2012). Pemberian aloksan pada hewan coba dilakukan satu kali dan dibiarkan hingga tiga hari.
Saat menjelang pengambilan darah, mencit dipuasakan sekitar 8 hingga 10 jam (Lianah dkk., 2018)..
Pengukuran kadar gula darah bertujuan untuk memastikan aloksan telah bekerja dalam membentuk
mencit diabetes dan mencit yang digunakan adalah benar-benar mencit diabetes. Kadar gula darah
(KGD) mencit dicek menggunakan sampel darah yang diambil pada bagian ekor. Kemudian darah
yang didapat diteteskan pada strips test glucose. Selanjutnya strip glucometer disisipkan pada dan
ditunggu sekitar 10 detik hingga muncul angka pada layar glucometer yang menunjukkan kadar gula
darah pada mencit (Mongi dkk., 2019).

Pemberian ekstrak daun sawo dilakukan dengan cara per oral dengan menggunakan sonde
lambung. Sebelumnya, ekstrak daun sawo diencerkan menggunakan natrium carboxymethyl cellulose
(Na-CMC) 1%. Ekstrak diberikan pada mencit dengan dosis sebesar 28mg/kg BB, 56mg/kg BB dan
112mg/kg BB. Mencit kontrol aloksan merupakan mencit yang diberi induksi aloksan dan mencit
kontrol normal merupakan mencit yang tidak diberi aloksan.

Berat badan mencit ditimbang secara berkala pada hari ke-0, ke-7 dan ke-14 dengan
menggunakan timbangan digital. Penimbangan hari ke 0 dilakukan untuk mendapatkan data BB awal
setelah diinduksi aloksan. Penimbangan mencit hari ke-7 dan ke-14 untuk mendapatkan data berat
badan setelah pemberian ekstrak daun sawo. Selanjutnya, hari ke 15 seluruh mencit dikorbankan
untuk dibedah. Mencit dibius menggunakan kloroform, kemudian dibedah untuk diambil
pankreasnya.

Data profil pulau Langerhans diperoleh dengan mengamati preparat pankreas mencit hasil
pewarnaan haematoxylin eosin (HE). Preparat dibuat dari organ pankreas secara mikroteknik. Tahap-
tahap mikroteknik diawali dengan pengambilan organ pankreas dari masing - masing perlakuan
kemudian dimasukkan dalam larutan fisiologis natrium chloride (NaCl) 0,9%, selanjutnya dimasukkan
ke larutan fiksatif berupa neutral buffer formalin (NBF) 10% selama 24 jam. Setelah fiksasi, organ
pankreas dipotong kecil ukuran 1 cm untuk dimasukkan dalam tissue basket. Potongan-potongan
tersebut didehidrasi dengan alkohol bertingkat (80%, 90% 95%) masing - masing selama 24 jam. Pada
tahap clearing, organ pankreas dimasukkan xylol (1, 2, 3) masing - masing 1 jam.

Infiltrasi jaringan pankreas yaitu dengan memasukkan jaringan ke parafin cair 1, 2, 3 masing
- masing 30 menit pada suhu 60°C. Embedding dengan memasukkan jaringan ke cetakan bersamaan
dengan menuangkan cairan parafin panas, kemudian didinginkan. Parafin beserta jaringan yang
sudah mengeras disimpan dalam refrigerator selama 24 jam. Jaringan dalam parafin tersebut
kemudian dipotong menggunakan rofary microtom dengan ketebalan 4-5 pm. Hasil pemotongan
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(preparat) diletakkan pada permukaan air hangat dengan suhu 40-C kemudian dipindah ke atas object
glass dan dikeringkan selama 2 jam.

Preparat pankreas diwarnai menggunakan HE (Hematoxilin Eosin). Pewarnaan HE dimulai
setelah preparat kering kemudian direndam menggunakan xylol bertingkat (xylol I, xylol II, xylol III)
selama 5 menit setiap perendaman. Selanjutnya, preparat pankreas direndam selama 5 menit pada
alkohol absolut bertingkat. Preparat selanjutnya ditutup cover glass menggunakan entelan sehingga
siap diamati menggunakan mikroskop untuk mendapatkan data diameter pulau Langerhans (Nesti
dan Baidlowi, 2017). Diameter pulau Langerhans diamati dan diukur menggunakan mikroskop
dengan perbesaran 400 kali.

Data hasil pengamatan berupa diameter pulau Langerhans dan berat badan mencit dianalisis
untuk melihat distribusi data dengan menggunakan Kolmogrov-Smirnov. Apabila terdistribusi
normal data dianalisis menggunakan Anova, jika hasilnya berbeda nyata, dilanjutkan dengan uji
Duncan untuk mengetahui perbedaan antar perlakuan. Seluruh data diolah menggunakan aplikasi
SPSS 21 (Eriadi dkk., 2017).

HASIL
Berat badan mencit (Mus musculus) diukur saat hari ke-0, hari ke-7 dan hari ke-14 perlakuan.

Hasil pengukuran rerata berat badan mencit ditampilkan pada Tabel 1.

Tabel 1. Berat badan mencit sesudah diberi ekstrak daun sawo (M. zapota L.)

Hasil Rerata Berat Badan (Gram) Hewan Coba

Perlakuan Hari ke
0 7 14
A. KN 27,5045,20a 31,00+6,27ab 33,25+4,43ab
B. KA 30,00+4,762 31,0041,832 33,75+3,20b
C. K1 29,50+4,732 31,00+2,832 32,00+2,58ab
D. K2 27,50+5,802 26,25+1,502 28,75+2,632
E. K3 27,50+2,22a 29,00+4,763b 30,75+2,63ab
F. KG 26,50+3,11a 28,00+2,582 29,50+2,89a

Keterangan : A. KN= Kontrol Normal, tanpa induksi aloksan; B. KA= Kontrol Aloksan; C. K1= Dosis ekstrak 28mg/kg BB; D.
K2= Dosis ekstrak 56mg/kg BB; E. K3= Dosis ekstrak 112mg/kg BB); F. KG= Glibenclamide.

Penimbangan berat badan mencit, pada hari ke 0 menunjukkan semua perlakuan hampir
seragam. Pada hari ke 7 menunjukkan berat badan mencit meningkat tiap kelompok, namun lebih
rendah pada kelompok perlakuan dosis ekstrak 56mg/kg BB (K2). Hari ke 14 menunjukkan lebih
tingginya berat badan tiap kelompok mencit dibanding pengukuran sebelumnya.

Data profil pulau Langerhans mencit setelah diberi perlakuan ekstrak daun sawo diperoleh
melalui pengamatan preparat pankreas dengan pewarnaan HE di bawah mikroskop dengan
pengukuran diameternya menggunakan mikrometer. Hasil pengamatan secara kuantitatif disajikan
pada Tabel 2.

Tabel 2. Diameter pulau Langerhans mencit sesudah pemberian ekstrak daun sawo (M. zapota L.)

Perlakuan Rerata diameter pulau Langerhans (pm) & SD
A. KN 39,012,111
B. KA 34,5+ 8,522
C. K1 38,6+12,092
D. K2 56,5+13,95P
E. K3 48,3+11,272b
F. KG 41,6£10,532

Keterangan : A. KN= Kontrol Normal, tanpa induksi aloksan; B. KA= Kontrol Aloksan; C. K1= Dosis ekstrak 28mg/kg BB; D.
K2= Dosis ekstrak 56mg/kg BB; E. K3= Dosis ekstrak 112mg/kg BB); F. KG= Glibenclamide.

Uji Kolmogrov Smirnov menunjukkan bahwa data diameter pulau Langerhans terdistribusi
normal (P>0,05). Berdasarkan uji One-Way Anova menunjukkan terdapat pengaruh perlakuan ekstrak
daun sawo terhadap diameter pulau Langerhans (P=0,031). Hasil uji Duncan menunjukkan bahwa
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pemberian dosis ekstrak 56mg/kg BB (K2) menghasilkan diameter 56,5um tertinggi dibandingkan
dengan dosis lainnya.

Pemberian ekstrak daun sawo pada mencit diabetes menghasilkan profil pulau Langerhans
pada tiap kelompok perlakuan yang ditunjukkan secara histologis seperti pada Gambar 1.

Gambar 1. Profil diameter pulau Langerhans dengan perbesaran 400x. Keterangan : IC = Islet cell; = Asinar Cell; A.
KN= Kontrol Normal, tanpa induksi aloksan; B. KA= Kontrol Aloksan; C. K1= Dosis ekstrak 28mg/kg BB; D. K2=
Dosis ekstrak 56mg/kg BB; E. K3= Dosis ekstrak 112mg/kg BB); F. KG= Glibenclamide.

Hasil analisis uji Duncan menunjukkan bahwa hasil pemberian ektrak daun sawo dosis
56mg/kg BB (K2) dengan kontrol normal, kontrol aloksan, dosis ekstrak 28mg/kg BB (K3) dan dosis
glibenclamide berbeda nyata. Selanjutnya, dosis K2 juga berbeda nyata dengan dosis 112mg/kg BB
(K3) karena terdapat kode a.

PEMBAHASAN

Subjek hewan coba penelitian ini yaitu mencit yang mempunyai kemiripan fisiologis dalam
hal patogenesis diabetes melitus dengan manusia berdasarkan ciri fenotipnya (Husna, 2019). Aloksan
diberikan pada hewan coba mencit agar terbentuk kondisi diabetes (Tulung dkk., 2021). Mekanisme
reaksi aloksan diawali dengan penyerapan aloksan oleh sel beta pankreas (Pratama dkk., 2020).
Kemudian aloksan masuk ke dalam transporter glucose transporter type 2 (GLUT2) dan bereaksi
dengan glutathione (Walean dkk., 2020). Peristiwa tersebut menghasilkan ROS berupa radikal
peroksida, radikal superoksida dan radikal hidroksil. Radikal hidroksil bersifat reaktif yaitu merusak
deoxyribonucleic acid (DNA) melalui siklus fenton kemudian merusak DNA sel beta pankreas (Khaerati
dkk., 2020. Meningkatnya ROS dalam konsentrasi kalsium sitosolik yang tinggi akan mempercepat
terjadinya kerusakan sel beta pankreas (Herdiani dan Wikurendra, 2020). Pemberian aloksan
menyebabkan disfungsi sel beta pankreas akibat pembentukan ROS (Njogu dkk., 2016).

Ekstraksi 500 gram daun sawo menggunakan pelarut etanol menghasilkan 214 gram ekstrak
kental. Metabolit sekunder daun sawo berupa flavonoid, alkaloid, tannin, triterpenoid dan glikosid
(Milind dan Preeti, 2015). Kelompok flavonoid merupakan senyawa yang banyak ditemukan pada
jaringan tanaman (Fajeriyati dan Andika, 2017). Senyawa ini terkait dengan penyembuhan diabetes
yaitu mengikat radikal hidroksil. Dalam hal ini, flavonoid melepaskan gugus atom hidrogen dan
elektron yang dimiliki untuk diberikan pada radikal hidroksil, peroksil, dan peroksinirit (Hermawati
dkk., 2020). Penelitian Barbalho dkk. (2015), menunjukkan bahwa daun sawo mengandung senyawa
myricetin. Myricetin adalah salah satu senyawa dari kelompok flavonol yang berpotensi sebagai
antioksidan (Semwal dkk., 2016). Aktivitas antioksidan dapat melindungi sel beta (Eriadi dkk. (2017).
Aktivitas antioksidan yang terjadi yaitu menangkap radikal-radikal bebas dan memperbaiki sel
pankreas (Pratama dkk., 2020).

Hasil analisis profil pulau Langerhans menunjukkan adanya variasi ukuran diameter antar
kelompok perlakuan, dan lebih tinggi pada kelompok perlakuan daun sawo dibanding kelompok
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kontrol mencit diabetes hasil induksi aloksan (Tabel 2 dan Gambar 2), terutama terlihat pada K1 dan
K3. Tingginya diameter pulau Langerhans dimungkinkan karena efek flavonoid dalam daun sawo.
Flavonoid bekerja memperbaiki sel-sel beta pada pankreas melalui penangkapan radikal bebas yang
berlebihan (Lolok dkk., 2020). Barbalho dkk. (2015), mengindentifikasi bahwa pada daun sawo
terdapat senyawa myricetin. Myricetin melindungi sel beta pankreas melalui penghambatan cyclin-
dependent kinase 5 (CDK5)p66SHc signalosome dan menurunkan ROS pada mitokondria (Karunakaran
dkk., 2019).

Hasil analisis Duncan diameter pulau Langerhans, menunjukkan adanya perbedaan antar
kelompok perlakuan. Nampak pada hasil pemberian dosis ekstrak daun sawo 56mg/kg BB (K2)
tertinggi dibanding kelompok perlakuan ekstrak lainnya. Rerata diameter pulau Langerhans
kelompok perlakuan ekstrak daun sawo menunjukkan adanya perbedaan bermakna pada K2 (dosis
ekstrak 56mg/kg BB) dengan K1 (dosis ekstrak 28mg/kg BB), dan KG. dosis K2 juga terdapat
perbedaan bermakna dengan dosis 112mg/kg BB (K3), data ini menunjukkan adanya dosis optimum,
yaitu pada K2 (56mg/kg BB) dalam memperbaiki pulau Langerhans dengan memperbesar diameter
pankreas mencit. Meskipun secara statistik antara kontrol aloksan (KA), kontrol normal (KN) dan
dosis ekstrak 28mg/kg BB (K1) tidak berbeda. Kesamaan hasil perlakuan dengan hewan normal (KN)
penting untuk menentukan fungsi fisiologis normal dan keefektivan perlakuan ekstrak. Secara
deskriptif ketiganya menunjukkan perbedaan, yaitu perlakuan dosis ekstrak 28mg/kg BB (K1)
menghasilkan diameter pulau Langerhans lebih tinggi dari kontrol aloksan dan hampir mendekati
ukuran pada kontrol normal, sehingga dosis ini bisa merupakan dosis yang berkaitan dengan fungsi
fisiologis normal. Menurut Sasmita dkk. (2017), pemberian dosis suatu ekstrak yang hampir
mendekati normalnya menunjukkan bahwa senyawa bioaktif yang dimiliki merupakan konsentrasi
efektif. Tidak berbedanya secara statistik antara keduanya bisa disebabkan karena standar deviasi
yang terlalu tinggi (Tabel 2). Namun, Octavyani dkk. (2021) (data belum dipublikasi),
mengidentifikasi pemberian ekstrak daun sawo dengan dosis 56mg/kg BB, merupakan dosis yang
bisa mengembalikan jumlah sel spermatid dan sel Leydig mencit diabetes sama dengan pada mencit
normal. Berdasarkan hal tersebut, dosis ekstrak 56mg/kg BB (K2) merupakan dosis optimum dalam
memperbesar diameter pulau Langerhans pankreas mencit. Dari uraian tersebut, diperlukan
penelitian lanjut mengenai efek ekstrak etanol daun sawo pada kadar glukosa darah dan toksisitas
organ-organ vital yang kemungkinan dipengaruhinya, misalnya sel-sel hati dan ginjal, untuk
menentukan dosis efektif yang aman bagi tubuh. Perlakuan kelompok dosis glibenclamide
menghasilkan rerata diameter pulau Langerhans lebih tinggi dari kelompok perlakuan aloksan, yaitu
sebesar 41,6 pm. Glibenclamide berperan memperbaiki sel beta pulau Langerhans dengan
menurunkan ROS (Zhang dkk., 2017). Li DL dkk. (2014), menyebutkan glibenclamide bertindak
dalam menurunkan ROS dengan memblokir saluran K-ATP mitokondria. Namun glibenclamide bisa
menimbulkan efek samping berupa hipoglikemia dan konstipasi (Putra dkk., 2017).

Perlakuan ekstrak daun sawo dengan berbagai dosis mempengaruhi berat badan mencit (Mus
musculus) (Tabel 2). Hal tersebut dikarenakan dosis ekstrak berbeda menghasilkan respon fisiologi
tubuh mencit yang berbeda (Muhsin dkk., 2020). Hari ke-0 berat mencit hampir seragam dan tidak
menunjukkan perbedaan bermakna antar kelompok, dan pada hari ke-7 mulai berbeda, hingga hari
ke-14. Dari semua kelompok sejak hari ke-0 hingga ke-14 secara deskriptif berat badan mencit
meningkat dengan proporsi berbeda-beda. Secara keseluruhan, perlakuan mempengaruhi berat
badan mencit diabetes (Tabel 1). Jika dibandingkan dengan kontrol normal, berat badan mencit positif
aloksan lebih rendah, baik menggunakan atau tanpa perlakuan. Penelitian Ewenighi dkk. (2015)
menunjukkan bahwa perlakuan aloksan menghasilkan hewan diabetes dengan penurunan berat
badan. Mereka menjelaskan bahwa kondisi diabetes diikuti dengan glikogenolisis, lipolysis dan
glukoneogenesis yang mengakibatkan pengurangan otot dan protein yang menurunkan berat badan.
Secara umum, gejala yang sama terjadi pada penelitian ini. Meskipun berat badan kontrol aloksan
pada hari ke-14 lebih tinggi dari yang lain, namun jika dilihat dari selisih berat badan awal, maka
selisih berat badan mencit kontrol aloksan (KA) lebih rendah dari kontrol normal (KN) (Tabel 1).
Sementara itu, kelompok perlakuan ekstrak memiliki selisih berat badan lebih rendah dari keduanya.
Berdasarkan hal tersebut, meskipun perlakuan ekstrak bisa memperbaiki profil pulau Langerhans,
namun belum bisa mengembalikan berat badan secara mendekati normal. Namun pernyataan ini
perlu diuji lagi dengan menghitung selisih berat badan mencit hari ke-0 dan ke-14 dan dianalisis
kembali secara statistik.

Mengacu penjelasan sebelumnya, penurunan berat badan mencit terutama terlihat pada dosis
ekstrak 56mg/kg BB (K2) di hari ke-7 terjadi karena metabolisme dalam tubuh mencit sudah mulai
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terganggu sebagai akibat dari dosis ekstrak yang tinggi dan berkaitan dengan diameter pulau
Langerhans paling tinggi yaitu sebesar 56,5 pm. Hal tersebut dapat terjadi karena senyawa flavonoid
belum sepenuhnya optimal bekerja dalam memperbaiki pulau Langerhans pada K2 akibat diinduksi
aloksan. Ditambahkan oleh Dewi dkk. (2021), penurunan berat badan diakibatkan karena rusaknya
pankreas akibat diinduksi aloksan. Berat badan turun disebabkan karena respon metabolisme tubuh
mencit mengalami gangguan dalam mengolah glukosa dalam bentuk energi, kemudian mengambil
jaringan lemak (Muntafiah dkk., 2019).

Data yang diperoleh menunjukkan bahwa efek pemberian ekstrak daun sawo memiliki
mekanisme mirip dengan perlakuan glibenclamide. Senyawa flavonoid yang terkandung dalam daun
sawo berperan memperbaiki diameter pulau Langerhans dengan menstimulasi peningkatan
antioksidan pada sel beta pankreas. Peningkatan antioksidan dapat menghambat ROS dan lipid
peroksidase (Excelinda dkk., 2021). Secara deskriptif, diameter pulau Langerhans kontrol normal
(KN) dan dosis ekstrak 28mg/kg BB (K1) sama dan lebih lebar dari kontrol aloksan. Terjadi
peningkatan diameter pulau Langerhans pada kelompok perlakuan ekstrak. Pemberian ekstrak daun
sawo dosis 28mg/kg BB (K1) merupakan dosis yang dapat diindikasikan dosis yang baik secara
fungsi fisiologis normal karena diameter pulau Langerhans hampir mendekati kelompok normal
(tanpa induksi aloksan) meskipun secara analisis statistik belum menunjukkan perbedaan secara
nyata standar deviasinya. Hal tersebut juga dapat dikarenakan dari standar deviasi yang terlalu besar
karena berbagai faktor, antara lain kondisi awal masing-masing mencit dan proses pengukuran.
Kisaran berat badan pada seluruh hewan coba memiliki kisaran awal 25-30 gram. Timbangan yang
digunakan dalam pengukuran berat badan mencit yaitu timbangan digital merk Kris chef dengan
ketelitian 00,00. Pada tiap alat ukur terdapat skala ketelitian yang dapat digunakan sebagai kalibrator
dalam morfometri mikroskopik (Hardian dkk., 2020). Berdasarkan hasil penelitian yang telah
dilakukan, perlakuan ekstrak daun sawo memberikan efek memperbaiki kerusakan pulau
Langerhans dengan memperbesar diameternya. Perlakuan dosis ekstrak 56mg/kgBB (K2) merupakan
dosis optimum dalam memperbesar diameter pulau Langerhans pankreas mencit dan berat badan
mencit menunjukkan peningkatan hari ke-14. Diperlukan penelitian lanjutan mengenai kisaran dosis
ekstrak sawo lebih sempit agar diperoleh hasil optimum dosis ekstrak secara statistik.

SIMPULAN

Simpulan dari penelitian ini yaitu ekstrak daun sawo manila berpengaruh terhadap profil
pulau Langerhans pankreas dengan memperbesar diameternya dan meningkatkan berat badan
mencit diabetes. Pemberian ekstrak daun sawo dosis 56mg/kg BB (K2) merupakan dosis optimum
dalam memperbaiki dengan memperbesar diameter pulau Langerhans dan berat badan mencit
diabetes.
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