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PREPARATION AND ANTIDIABETIC ACTIVITY TEST OF MELINJO
(Gnetum gnemon L.) LEAF EXTRACT NANOSUSPENSION WITH
CHITOSAN VARIATION

EES RATNA WULANSARI
08061182025013

ABSTRACT

Melinjo leaves are known to have pharmacological effects as antidiabetics
because they contain flavonoid compounds that are able to lower blood glucose
levels by reducing glucose and regulating the excretory activity of enzymes seen
in carbohydrate metabolism. Bioavailability, effectiveness, and low solubility of
extracts in water are major problems in drug formulation. This can be overcome
by making nanosuspension preparations. Nanosuspensions are the main choice
because they can increase the aqueous solubility of drugs and bioavailability by
increasing the surface area of drugs in contact with biological media. The methods
used in this study are measurement of total flavonoid content, preparation of
nanosuspension using an ionic gelation system, calculation of EE, and antidiabetic
testing on test animals. The results of nanosuspension evaluation testing with
chitosan variations of 30 mg, 150 mg, and 300 mg obtained the results of percent
absorption efficiency, which are 98.416%, 95.369%, and 97.475%, respectively.
Particle sizes was 162.1 nm, 156.6 nm, and 152.2 nm. PDI: 0.283, 0.287, 0.288.
Zeta potential: -37.69 mV, -34.66 mV, and -31.99 mV. The results of the best
formula was given to test animals that had been induced by streptozotocin and
obtained the results of a decrease in glucose levels of 71.13% percent decrease in
glucose levels of nanosuspension preparations, better than the percent decrease in
blood glucose levels of the group given the extract, which was 65.23%, and close
to the percent decrease in blood glucose levels of the positive group given
metformin, which was 71.93%. The variation of chitosan in the nanosuspension
preparation formula of melinjo leaf extract affects the percent of absorption
efficiency and nanosuspension characteristics and shows a decrease in blood
glucose levels that did not significantly different from the metformin group (p >
0.05).

Keywords: Diabetes mellitus Type 2, Melinjo Leaf Extract, Blood glucose
level, chitosan, Nanosuspension

Xi



PREPARASI DAN UJI AKTIVITAS ANTIDIABETES NANOSUSPENSI
EKSTRAK DAUN MELINJO (Gnetum gnemon L.) DENGAN VARIASI
KITOSAN

EES RATNA WULANSARI
08061182025013

ABSTRAK

Daun melinjo diketahui memiliki efek farmakologi sebagai antidiabetes
dikarenakan mengandung senyawa flavonoid yang mampu menurunkan kadar
glukosa darah dengan mengurangi glukosa dan mengatur aktivitas ekskresi enzim
yang terlihat dalam metabolisme karbohidrat. Bioavailabilitas, efektivitas dan
kelarutan yang rendah ekstrak dalam air menjadi masalah utama dalam formulasi
obat. Hal ini dapat diatasi dengan dibuatnya sediaan nanosuspensi. Nanosuspensi
menjadi pilihan utama karena dapat meningkatkan kelarutan obat dalam air dan
bioavailabilitas dengan meningkatkan luas permukaan obat yang bersentuhan
dengan media biologis. Metode yang digunakan dalam penelitian ini yaitu
pengukuran kadar flavonoid total, pembuatan sediaan nanosuspensi menggunakan
sistem gelasi ionik, perhitungan %EE dan uji antidiabetes terhadap hewan uji.
Hasil pengujian evaluasi nanosuspensi dengan variasi kitosan 30 mg, 150 mg, 300
mg didapatkan hasil persen efisiensi penjerapan yang berturut-turut 98,416%,
95,369% dan 97,475%. Ukuran partikel 162,1 nm, 156,6 nm, dan 152,2 nm. PDI
0.283, 0.287, 0.288. Zeta potensial -37,69 mV, -34,66mV, dan -31,99,mV.
Berdasarkan analisis %EE dan karakteristik didapatkan formula terbaik pada F1,
Hasil formula terbaik diberikan terhadap hewan uji yang telah diinduksi
streptozotosin dan didapatkan hasil penurunan kadar glukosa sebesar 71,13%
persen penurunan kadar glukosa sediaan nanosuspensi lebih baik dibandingkan
dengan persen penurunan kadar glukosa darah kelompok yang diberikan ekstrak
yaitu 65,23% dan mendekati persen penurunan kadar glukosa darah kelompok
positif yang diberikan metformin 71,93%. Variasi kitosan dalam formula sediaan
nanosuspensi ekstrak daun melinjo mempengaruhi persen efisiensi penjerapan,
karakteristik nanosuspensi, serta menunjukkan penurunan kadar glukosa darah
yang tidak berbeda signifikan dengan kelompok metformin (p>0,05).

Kata Kunci: Diabetes Melitus Tipe 2, Ekstrak Daun Melinjo, Kadar glukosa
darah, Kitosan, Nanosuspensi
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LATAR BELAKANG

1.1  Latar Belakang

Penyakit diabetes melitus tipe 2 dapat dapat ditangani secara farmakologi
dengan pemberian obat antidiabetes oral. Penggunaan obat antidiabetes oral
konvensional memiliki efek samping yang menimbulkan rasa tidak nyaman bagi
pasien seperti hipoglikemia, hematologik, gangguan pencernaan, asidosis laktat,
nyeri abdomen dan lain sebagainya.

Kondisi ini menyebabkan peneliti melakukan perkembangan terhadap
pengobatan diabetes melitus dengan menggunakan bahan aktif berbahan dasar
dari alam. Salah satu alternatif yang dapat dilakukan dengan menggunakan
tanaman melinjo yang memiliki khasiat secara tradisional untuk menurunkan gula
darah, mencegah kanker, bersifat antioksidan,menghambat proses penuaan dan
memiliki gizi yang tinggi (Ira dan Cikra, 2015). Berdasarkan hasil penelitian
Herin (2019) mengenai uji aktivitas antidiabetes ekstrak daun melinjo didapatkan
hasil EDsy ekstrak daun melinjo yakni 720,86 mg/kgBB dimana hal ini
menunjukkan adanya aktivitas farmakologi sebagai antidiabetes.

Senyawa metabolit sekunder yang terkandung di dalam daun melinjo yaitu
senyawa alkaloid, flavonoid, saponin (Mukhlisah, 2014). 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 B pankreas (Sandhar et al., 2011).



Ekstrak tanaman memiliki kelarutan yang rendah dalam air dan menjadi
masalah utama dalam formulasi obat. Hal ini dapat diatasi dengan dibuatnya
sediaan dengan sistem penghantaran nanopartikel yaitu nanosuspensi. Mengurangi
skala menjadi nanopartikel dapat meningkatkan kelarutan obat dalam air dan
bioavailabilitas dengan meningkatkan luas permukaan obat yang bersentuhan
dengan media biologis (Yadollahi et al., 2015).

Sistem penghantaran menggunakan sistem nanopartikel ditujukan agar
proses enkapsulasi yang dilakukan dapat lebih melindungi senyawa metabolit
sekunder di dalam ekstrak agar tidak mudah terdegradasi oleh tubuh sebelum
menghantarkan efeknya menuju target terapi. Sediaan nanosuspensi ini dapat
membuat ekstrak terperangkap di dalam polimer dan nanosuspensi dinilai sebagai
sistem pembawa yang menjanjikan karena memiliki kemampuan difusi dan
penetrasi lebih baik di dalam tubuh (Fitri dkk., 2020).

Polimer nanopartikel yang sudah banyak digunakan adalah kitosan dan
natrium alginat dimana pasangan polimer ini sering digunakan sebagai polimer
nano dengan metode gelasi ionik atau sambung silang. Kitosan memiliki sifat
biokompatibel, biodegradabel dan tidak toksik serta kitosan mudah dimodifikasi
dalam formula sebagai pembawa bagi bahan aktif agar tetap stabil. Berdasarkan
hasil penelitian Motwani et al. (2017) menggunakan formulasi kitosan alginat
didapatkan hasil karakteristik untuk ukuran partikel rata-rata 205 hingga 572 nm,
polidispersitas 0,325 hingga 0,489, dan zeta potensial 17,6 hingga 47,8 mV.

Pembuatan nanopartikel dapat menggunakan beberapa polimer, salah

satunya Kitosan. Polimer kitosan memiliki karakteristik biokompatibel yang



diinginkan serta kemampuan untuk meningkatkan permeabilitas membran
(Nakorn, 2008). Berdasarkan penelitian Katas et al. (2012) Simi et al. (2010), dan
Attia (2013) penggunaan penggunaan kitosan dengan variasi konsentrasi 30 mg,
100 mg, dan 300 mg menghasilkan nanopartikel dengan karakteristik yang
memenuhi persyaratan dengan rata-rata ukuran partikel sebesar 174 nm, PDI 0,45
dan zeta potensial +39 mV.

Berdasarkan uraian diatas, maka akan dilakukan penelitian mengenai
preparasi dan formulasi sediaan nanosuspensi ekstrak daun melinjo (Gnetum
gnemon L.) dengan menggunakan variasi kitosan. Pembuatan nanosuspensi ini
akan dibuat dengan menggunakan metode gelasi ionik selanjutnya dilakukan
proses karakterisasi dengan cara diukur %EE, pH, ukuran partikel, PDI, dan zeta

potensial. Kemudian dilakukan tahap pengujian secara in vivo formula terbaik.

1.2 Rumusan Masalah
Berdasarkan latar belakang diatas maka didapatkan beberapa rumusan
rumusan masalah sebagai berikut.

1. Bagaimana pengaruh variasi kitosan terhadap karakteristik yang meliputi
ukuran partikel, PDI, dan zeta potensial dari ketiga formula sediaan
nanosuspensi ekstrak daun melinjo (Gnetum gnemon L.) yang dihasilkan?

2. Bagaimana persen efisiensi enkapsulasi, ukuran partikel, PDI, dan zeta
potensial dari ketiga formula nanosuspensi ekstrak daun melinjo (Gnetum
gnemon L.) dalam penentuan formula terbaik sediaan yang digunakan untuk

pengujian?



1.3

14

Bagaimana aktivitas antidiabetes nanosuspensi  ekstrak daun melinjo
(Gnetum gnemon L.) terhadap nilai persen penurunan kadar glukosa darah

tikus yang terinduksi streptozotosin?

Tujuan Penelitian

Adapun tujuan penelitian sebagai berikut :
Mengetahui pengaruh variasi kitosan terhadap karakteristik meliputi ukuran
partikel, PDI, dan zeta potensial dari ketiga formula sediaan sediaan
nanosuspensi ekstrak daun melinjo (Gnetum gnemon L.) yang dihasilkan.
Mengetahui persen efisiensi enkapsulasi, ukuran partikel, PDI, dan zeta
potensial dari ketiga formula nanosuspensi ekstrak daun melinjo (Gnetum
gnemon L.) dalam penentuan formula terbaik sediaan yang digunakan untuk
pengujian.
Mengetahui aktivitas antidiabetes nanosuspensi  ekstrak daun melinjo
(Gnetum gnemon L.) terhadap nilai persen penurunan kadar glukosa darah

tikus yang terinduksi streptozotosin.

Manfaat Penelitian

Penelitian ini diharapkan dapat menjadi sumber informasi untuk penulis

dan pembaca dalam memodernisasi sistem pengahantaran obat terkait pengujian

aktivitas antidiabetes ekstrak daun melinjo (Gnetum gnemon L.) menggunakan

sistem penghantaran nanopartikel.
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