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ABSTRACT 

In the research of testing antidiabetic test of ethanol extract of melinjo leaf 

(Gnetum gnemon L.) to  male rats induced by alloxan and pancreatic 

histophatology observation in these rats. Melinjo leaf contains secondary 

metabolites such as flavonoids, tannins, saponins and phenolics that have 

antidiabetic activity. The aim of the research ar to find out the effect of ethanol 

extract of the decrease in blood glucose levels and pancreatic histopathological 

observation and see ED50 of the ethanol extract of leaves melinjo. Melinjo leaf 

ethanol extract dose variation is made with 125, 250, and 500 mg/kg. As a 

positive control comparator used insulin dose 1 IU/kg, negative control used 

suspension CMC Na 0,5% and dick normal without treatment. Testing was done 

by measuring fasting blood glucose levels of the mice with the GOD-PAP 

enzymatic method using a photometer DTN-410-K on days 0, 10, 15, and 20. The 

histopathology preparations made according to standard procedures with 

hematoxylin-eosin staining. The average yield% PKGD for positive control of 

40,68%, and 3 treatment groups melinjo leaf ethanol extract doses of 125, 250, 

and 500 mg/kg respectively 31.48, 34.39, and 42.90%. ED50 value of the ethanol 

extract of the leaves melinjo ie 720,86 mg/kg. Histopathologic features showed 

necrosis of the endocrine cells in the islets of Langerhans negative group and an 

improvement in the positive control group and three treatment groups. Repair is 

best seen in the group of 500 mg/kg. 

 

Keywords: Leaf melinjo, antidiabetic, alloxan, blood glucose levels, the 

pancreas histopathology 
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mg/dL  : miligram per desiliter 

mg/kgBB : miligram per kilo gram berat badan 

 

 

 

 

 

 

 

 



DAFTAR ISTILAH 

Akromegali  : kelainan akibat tubuh kelebihan hormon pertumbuhan 

Antibodi   : suatu protein yang merupakan respon terhadap antigen 

Antioksidan  : substansi yang dapat menetralisir radikal bebas 

Blocking   : pembuatan preparat menjadi blok persegi 

Clearing   : penjernihan preparat jaringan setelah proses dehidrasi 

Dehidrasi   : proses penarikan air dari dalam jaringan 

Diabetes melitus : penyakit jangka panjang yang ditandai dengan kadar gula 

     darah yang jauh diatas normal 

Diatobegenik  : induksi senyawa kimia untuk menghasilkan diabetes 

Embedding   : penanaman jaringan ke dalam balok atau cetakan paraffin 

Etiologi   : penyebab suatu penyakit 

Glargine   : analog insulin yang disintesis dari DNA rekombinan 

     dengan masa kerja panjang 

Hiperglikemia  : keadaan kadar gula darah lebih tinggi dari nilai normal 

Hipertensi   : keadaan tekanan darah lebih tinggi dari nilai normal 

Hipogiklemia  : keadaan kadar gula darah lebih rendah dari nilai normal 

Histopatologi  : cabang ilmu biologi yang  mempelajari kondisi dan fungsi 

     jaringan dan hubungannya dengan penyakit 

Idiopatik   : istilah yang menjelaskan kondisi medis yang belum dapat 

     terungkap jelas penyebabnya 

Ilfiltrasi   : penyusupan media (paraffin) ke dalam preparat jaringan 

Insulin   : hormon alami yang diproduksi oleh pankreas  

Nekrosis   : kematian dini sel dan jaringan hidup 

Obesitas   : kelebihan berat badan akibat lemak tubuh berlebihan 

Oksidatif   : keadaan jumlah radikal bebas didalam tubuh berlebih 

Pankreatktomi  : pengangkatan organ pankreas 

Pre-prandia  : sebelum makan 

Peroksidasi lipid : kerusakan oksidatif dari minyak dan lemak 

Plexus retroorbitalis : vena mata 

Polidipsi   : banyak minum yang merupakan gejala diabetes melitus 

Polifagi   : banyak makan yang merupakan gejala diabetes melitus 

Poliuri   : banyak buang air kecil yang merupakan gejala diabetes 

     melitus 

Pulau Langerhans : suatu kelompok sel-sel kecil yang tersebar di seluruh 

     pankreas dan kaya akan pembuluh darah 

Radikal bebas  : molekul tidak stabil karena memiliki elektron yang tidak 

      berpasangan 

Regenerasi sel  : penumbuhan kembali bagian sel yang rusak atau lepas 

Resistensi insulin : kondisi normal insulin yang tidak cukup memadai untuk 

     menghasilkan respon 

Syndrome cushing : suatu kondisi yang terjadi akibat paparan tingkat kortisol 

     yang tinggi dalam jangka waktu yang lama 

Vaskularisasi  : pembentukan pembuluh darah secara berlebihan 

Vena   : pembuluh yang membawa darah menuju jantung 

 

  



BAB  I 

PENDAHULUAN 

1.1 Latar Belakang   

Diabetes melitus (DM) merupakan penyakit gangguan metabolik menahun 

akibat pankreas tidak memproduksi cukup insulin atau tubuh tidak dapat 

menggunakan insulin yang diproduksi secara efektif sehingga akibatnya terjadi 

peningkatan konsentrasi glukosa di dalam darah (hiperglikemia). Insulin adalah 

hormon yang mengatur keseimbangan kadar gula darah. (Kemenkes RI, 2014). 

Pengelolaan diabetes bertujuan untuk mempertahankan kadar glukosa darah 

dalam rentang normal dapat dilakukan secara nonfarmakologis dan farmakologis. 

Pengelolaan nonfarmakologis meliputi pengendalian berat badan, olahraga/latihan 

jasmani dan diet. Terapi farmakologis meliputi pemberian insulin dan/atau obat 

hiperglikemia oral (Smeltzer and Bare, 2008). 

Saat ini pemerintah Indonesia menganjurkan masyarakat untuk 

mengkonsumsi obat berbahan tradisional karena mengingat efek sampingnya yang 

rendah (Ernawati, 2013). Penggunaan obat tradisional secara luas oleh masyarakat 

disebabkan karena alami, mudah didapat, serta harganya yang murah, penggunaan 

obat secara tradisional ini juga tidak menghasilkan efek samping yang 

ditimbulkan seperti yang sering terjadi pada pengobatan secara kimiawi, selain itu 

masih banyak orang yang beranggapan bahwa penggunaan obat tradisional lebih 

aman dibandingkan dengan penggunaan obat sintesis (Thomas, 1989). Ada 

banyak tumbuhan yang biasa digunakan sebagai obat tradisional. Salah satunya 

tumbuhan melinjo yang memiliki banyak khasiat bagi tubuh. 

Melinjo (Gnetum gnemon L.) merupakan salah satu tumbuhan berbiji 

terbuka (Gymnospermae) yang tumbuh di daerah tropis. Kandungan kimia 



melinjo terutama pada biji dan daunnya antara lain saponin, flavonoid dan tanin 

(Lestari dkk., 2013). Melinjo memiliki banyak manfaat untuk kesehatan, seperti 

menurunkan gula darah, mencegah kanker, bersifat antioksidan, bergizi tinggi, 

dan menghambat proses penuaan (Ira dan Cikra, 2015). Menurut Parhusip (2011) 

flavonoid dan stillbenoids dari melinjo (Gnetum gnemon L.) merupakan 

komponen aktif yang dapat berfungsi sebagai antioksidan. 

Berdasarkan penelitian oleh Ulfa dkk. (2018)  pemberian ekstrak etanol biji 

melinjo dengan dosis 250 mg/kgBB menunjukkan penurunan kadar trigliserida 

sebesar 17,86% pada hari ke-15 pada tikus yang diberikan pakan standar dan otak 

sapi 2 mL/hari. Menurut Ira dan Cikra (2015) menggunakan infusa biji melinjo 

(Gnetum gnemon L.), pada pemberian infusa 50% mengalami penurunan kadar 

glukosa sebesar 33,41%±28,84% pada mencit diabetes melitus tipe 2 terinduksi 

dextrosa monohidrat 40%.  

Senyawa yang terkandung dalam daun melinjo yang memiliki potensi 

menurunkan kadar gula darah adalah senyawa flavonoid. Flavonoid memiliki 

aktivitas sebagai antidiabetes melalui fungsinya sebagai antioksidan yang mampu 

mengikat radikal bebas sehingga dapat mengurangi stress oksidatif dan berakibat 

berkurangnya retensi insulin serta mencegah perkembangan disfungsi dan 

kerusakan sel β pankreas (Song et al., 2005). Mekanisme flavonoid dalam 

menurunkan kadar glukosa darah adalah mengurangi penyerapan glukosa dan 

mengatur aktivitas ekspresi enzim yang terlibat dalam metabolisme karbohidrat 

(Oktari dkk., 2013). 

Subjek penelitian yang digunakan berupa tikus putih jantan galur wistar 

yang diinduksi dengan aloksan. Aloksan adalah analog glukosa toksik di sel beta 

pankreas yang menghasilkan radikal superoksida, hidrogen peroksida, dan radikal 



hidroksil. Peningkatan radikal superhidroksida menyebabkan meningkatnya 

hidrogen peroksida dan radikal hidroksil yang menyebabkan terjadinya kerusakan 

sel beta pankreas dan terhambatnya sintesis serta sekresi insulin sehingga terjadi 

hiperglikemia (diabetes) (Lenzen, 2008). 

Berdasarkan uraian di atas, maka dilakukan penelitian tentang penurunan 

kadar gula darah tikus yang diinduksi aloksan secara in-vivo. Kadar gula darah 

diukur menggunakan metode spektrofotometri dengan reagen kit Glucose Oxidase 

Phenol 4-Aminophenazone (GOD-PAP). Penelitian ini dilakukan tidak hanya 

umtuk mengamati penurunan kadar gula darah  dari ekstrak etanol daun melinjo 

(Gnetum gnemon L.) saja, namun juga dilakukan untuk menentukan dosis efektif 

(ED50),  Area Under Curve (AUC), dan melakukan karakterisasi ekstrak etanol 

daun melinjo serta melihat histopatologi pankreas pada tikus yang terinduksi 

aloksan. 

1.2 RUMUSAN MASALAH 

Berdasarkan latar belakang yang telah diuraikan maka permasalahan yang 

dapat dirumuskan dalam penelitian ini adalah sebagai berikut: 

1. Bagaimana karakterisasi ekstrak etanol daun melinjo (Gnetum gnemon L.)? 

2. Bagaimana pengaruh pemberian ekstrak etanol daun melinjo (Gnetum 

gnemon L.) terhadap penurunan kadar glukosa darah tikus yang  diinduksi 

aloksan? 

3. Bagaimana pengaruh pemberian ekstrak etanol daun melinjo (Gnetum 

gnemon L.) terhadap histopatologi pankreas tikus yang diinduksi aloksan? 

4. Berapa dosis efektif (ED50) ekstrak etanol daun melinjo (Gnetum gnemon 

L.) terhadap penurunan kadar glukosa darah tikus yang diinduksi aloksan? 

 



1.3 Tujuan Penelitian 

Penelitian yang akan dilakukan mengenai uji aktivitas antidiabetes dari 

daun melinjo ini memiliki tujuan antara lain: 

1. Mengetahui karakterisasi dari ekstrak etanol daun melinjo (Gnetum 

gnemon L.). 

2. Mengetahui pengaruh pemberian ekstrak daun melinjo (Gnetum gnemon 

L.) terhadap penurunan kadar glukosa darah tikus yang telah diinduksi 

aloksan. 

3. Mengetahui pengaruh pemberian ekstrak daun melinjo (Gnetum gnemon 

L.) terhadap gambaran histopatologi yang diinduksi aloksan pada pankreas 

tikus. 

4. Mengetahui dosis efektif (ED50) ekstrak etanol daun melinjo (Gnetum 

gnemon L.) terhadap penurunan kadar glukosa darah tikus yang diinduksi 

aloksan. 

1.4 Manfaat Penelitian 

Penelitian ini diharapkan dapat bermanfaat: 

1. Memberikan informasi dan menambah wawasan mengenai manfaat daun 

melinjo sebagai alternatif dalam penurunan kadar gula darah untuk terapi 

DM Tipe 1. 

2. Sebagai data penunjang untuk penelitian selanjutnya dalam pengembangan 

obat herbal dari daun melinjo sebagai terapi obat antidiabetes yang efektif. 
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