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ABSTRAK

Pendahuluan: Pengobatan diabetes menggunakan obat herbal banyak dipilih
masyarakat. Salah satunya adalah Leucaena- leucocephala. yang diketahui
memiliki efek antioksidan terhadap kadar kolesterol. Leucaena leucocephala
belum diketahui efek yang ditimbulkan bila dikombinasikan dengan metformin
sebagai lini pertama pengobatan diabetes melitus tipe 2. Penelitian ini bertujuan
untuk mengetahui pengaruh kombinasi ekstrak petai cina (Leucaena
leucocephala) dan metformin terhadap kadar kolesterol HDL dan LDL pada tikus
yang diinduksi streptozotosin-nicotinamide (STZ=<NA).

Metode: Penelitian ini<bersifat eksperimental analitik dengan desain kelompok
kontrol pre test dan post test. Penelitian dilakukan di Laboratorium Pusat Studi
Pangan dan Gizi (PSPG) UGM Yogyakarta. Subjek penelitian adalah tikus putih
jantan (Rattus norvegicus) strain Wistar. Kadar kolesterol HDL dan LDL
diperiksa-pada sebelum, pertengahan, dan setelah masa perlakuan. Hasil dianalisis
menggunakan Paired Sample T Test, ANOVA, dan Post Hoc.

Hasil: Dari analisa data Paired Sample T Test kombinasi kedua obat
menunjukkan perbedaan yang signifikan terhadap peningkatan kadar kolesterol
HDL (34,53 + 1,66; 68,06 + 1,42) dan penurunan kadar kolesterol LDL (74,75 *
1,59; 37,06 + 1,97). Analisa data ANOVA pada kombinasi kedua obat didapatkan
hasil yang berbeda signifikan (p=0,000; p<0,05). Analisa data Post Hoc
didapatkan peningkatan HDL dan penurunan LDL lebih efektif menggunakan
kombinasi ekstrak petai cina dan metformin (mean difference HDL=36,62667;
mean difference LDL=-35,01667).

Kesimpulan: Dari hasil analisa data, kombinasi ekstrak petai cina (Leucaena
leucocephala) dan metformin lebih efektif dalam meningkatkan kadar kolesterol
HDL dan menurunkan kadar Kkolesterol LDL bila dibandingkan dengan
monoterapi.

Kata kunci: Ekstrak petai cina (Leucaena leucocephala), metformin, HDL, LDL,
tikus wistar (Rattus novergic)
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THE EFFECT OF COMBINATION EKSTRAK PETAI CINA AND
METFORMIN ON THE HDL AND LDL CHOLESTEROL LEVELS WITH
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ABSTRACT

Background: Treatment of diabetes using herbal medicine is widely selected by
the community. One of them is Leucaena leucoeephala which is known to have
an antioxidant effect on cholesterol levels. The effect combination of Leucaena
leucocephala and metformin as the first-line therapy for diabetic is still not
known. This study aims to determine the effect of combination extract of petai
cina (Leucaena leucocephala) and metformin on the HDL and LDL cholesterol
levels induced by streptozotosin-nicotinamide (STZ-NA).

Methods: This research is experimental analytic research with pre test and post
test controlled group by design. This study had been done in Laboratorium Pusat
Studi Pangan dan Gizi (PSPG) UGM Yogyakarta. The research subjects are 30
male white rats with Wistar strain. All of rats examined HDL and LDL cholesterol
levels before, mid-treatment, and after treatment for 20 days then the result were
analyzed-using Paired Sample T Test, ANOVA, and Post Hoc.

Result: From the Paired Sample T Test data analysis on the combination of both
drugs showed a significant differences to elevated HDL cholesterol level (34,53 +
1,66; 68,06 £ 1,42) and decreased LDL cholesterol level (74,75 + 1,59; 37,06 +
1,97). Analysis of ANOVA data on the combination of both drugs showed
significantly different results (p = 0,000; p <0.05). Analysis of Post Hoc data was
found to increase HDL and decrease LDL more effectively using combination
extract of petai cina and metformin (mean difference HDL = 36,62667; mean
difference of LDL = -35,01667).

Conclusion: Based on the result of the study, it can be concluded that
combination extract of petai cina (Leucaena leucocephala) and metformin in
increasing HDL level and lowering LDL level are more effective than single
therapy.

Keywords: Extract of petai cina (Leucaena leucocephala), metformin, HDL,
LDL, tikus wistar (Rattus novergicus)
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analyzed-using Paired Sample T Test, ANOVA, and Post Hoc.

Result: From the Paired Sample T Test data analysis on the combination of both
drugs showed a significant differences to elevated HDL cholesterol level (34,53 +
1,66; 68,06 £ 1,42) and decreased LDL cholesterol level (74,75 + 1,59; 37,06 +
1,97). Analysis of ANOVA data on the combination of both drugs showed
significantly different results (p = 0,000; p <0.05). Analysis of Post Hoc data was
found to increase HDL and decrease LDL more effectively using combination
extract of petai cina and metformin (mean difference HDL = 36,62667; mean
difference of LDL = -35,01667).

Conclusion: Based on the result of the study, it can be concluded that
combination extract of petai cina (Leucaena leucocephala) and metformin in
increasing HDL level and lowering LDL level are more effective than single
therapy.

Keywords: Extract of petai cina (Leucaena leucocephala), metformin, HDL,
LDL, tikus wistar (Rattus novergicus)
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BAB |

PENDAHULUAN

1.1 Latar Belakang Penelitian

Diabetes melitus seringkali diabaikan atau tidak disadari oleh
penderitanya. Penyakit ini tidak hanya menyerang orang dewasa, tetapi juga
menyerang kalangan anak-anak. Diabetes melitus atau penyakit ‘gula’ didasari
oleh kadar gula darah yang meningkat lebih dari normal, yaitu hiperglikemia.
Prevalensi kejadian diabetes melitus saat ini dikatakan tinggi. Berdasarkan World
Health Organization, jumlah penderita diabetes dilaporkan telah meningkat dari
tahun 1980 didapatkan 108 juta orang dan pada tahun 2014 didapatkan 422 juta
orang. Dilihat dari prevalensi penderita diabetes secara global diatas usia 18 tahun
dilaporkan telah meningkat dari 4,7% pada tahun 1980 hingga menjadi 8,5% pada

tahun 2014 (WHO, 2017).

Menurut American Diabetes Association, pada tahun 2015 sejumlah 30,3
juta orang Amerika atau 9,4% populasi menderita diabetes, terdiri dari 23,1 juta
telah terdiagnosa dan 7,2 juta belum terdiagnosa diabetes melitus. Sekitar 1,25
juta anak Amerika dan orang dewasa menderita diabetes tipe 1 (ADA, 2017).
Berdasarkan laporan Riset Kesehatan Dasar, prevalensi diabetes yang tertinggi
terdapat di DI Yogyakarta (2,6%), DKI Jakarta (2,5%), Sulawesi Utara (2,4%)
dan Kalimantan Timur (2,3%). Proporsi penduduk DI Yogyakarta yang pernah

didiagnosis menderita kencing manis oleh dokter atau belum pernah didiagnosis



menderita diabetes oleh dokter, tetapi dalam 1 bulan terakhir mengalami gejala
sering lapar, sering haus, sering buang air kecil dengan jumlah banyak dan berat
badan turun ialah 3%. Sedangkan, proporsi yang pernah didiagnosis menderita
diabetes oleh dokter ialah 2,6% dan belum pernah didiagnosis oleh dokter tetapi
dalam 1 bulan terakhir mengalami gejala penyakit tersebut ialah 0,4% (Badan

Penelitian dan Pengembangan Kesehatan KEMENKES RI, 2013).

Pada diabetes melitus tipe 2 kadar insulin dapat ditemukan dalam keadaan
normal atau bahkan meningkat, tetapi sensitivitas insulin yang kurang peka
terhadap sel sasaran. Dengan kata lain, sering diabetes melitus tipe 2 disebut
sebagai resistensi insulin. Insulin “memegang peranan penting terhadap
metabolisme lemak. Hormon ini dapat menurunkan kadar asam lemak dengan
cara menghambat lipoprotein lipase yang peka terhadap hormon, yaitu dengan

memecah trigliserida menjadi asam lemak dan gliserol (Sherwood, 2014).

Pada diabetes melitus terjadi peningkatan kadar glukosa di dalam darah.
Hal tersebut <mengakibatkan adanya gangguan pada pengangkutan dan
penyimpanan lemak. Perubahan pengangkutan dan penyimpanan lemak dapat
mempengaruhi kadar HDL dan LDL, yaitu penurunan kadar HDL yang diikuti
peningkatan LDL (Guyton and Hall, 2014). Kelainan lipid dapat ditemukan pada
70% pasien yang mengalami diabetes melitus, yaitu peningkatan kadar LDL dan
penurunan kadar HDL pada penderita diabetes melitus tipe 2 (Marilena et al,

2014).



Usaha pengobatan mulai dilakukan dari penggunaan obat diabetes hingga
obat-obatan tradisional. Pengobatan diabetes melitus tipe 2 menggunakan
metformin. Mekanisme kerja metformin terhadap diabetes melitus tidak
merangsang aksi dari insulin terhadap sel sasaran, tetapi mengurangi proses
glukoneogenesis di hati dan menghambat penyerapan glukosa di pencernaan, serta
meningkatkan penyerapan glukosa oleh otot rangka (Greenspan and Gardner,

2004).

Pada pengobatan diabetes melitus _terdapat beberapa pengobatan
tradisional dengan menggunakan jamu seperti batang brotowali, umbi, ekstrak
bungur, ceplukan, jomblang, kulit.kayu manis, dan sebagainya (Dalimartha dan
Adrian, 2012). Petai cina.mempunyai manfaat sebagai obat untuk diabetes
melitus. Bagian buah, biji, dan akar petal cina sering digunakan sebagai obat
untuk berbagai macam penyakit seperti obat cacing, obat diabetes, obat insomnia,

dan sebagainya (Suryo, 2009).

Penelitian sebelumnya menyatakan bahwa ekstrak petai cina mempunyai
pengaruh baik terhadap kolesterol pada penderita diabetes melitus antara lain ialah
ekstrak Leucaena leucocephala bersifat seperti insulin pada lipid dengan
menstimulasi proses adipogenesis, menghambat aktivitas lipolisis di adiposit tikus
(Kuppusamy et al, 2014). Pada penelitian lainnya, ekstrak biji Leucaena
leucocephala mengandung senyawa fenolik yang dapat meningkatkan insulin,
menghambat peningkatan kadar glukosa dan kadar lipid, serta dapat membantu
proses regenerasi dari sel [ pankreas yang rusak akibat streptozotosin-

nicotinamide (Chowtivannakul et al, 2016). Berdasarkan penelitian sebelumnya



terkait kandungan flavonoid di dalam Leucaena leucocephala memiliki efek
antioksidan dan dapat menghambat oksidasi dari LDL, melindungi makrofag dari
oksidasi LDL yang dapat menyebabkan terbentuknya foam cell. Apabila foam cell
ini terbentuk dapat terakumulasi menjadi fatty streak sehingga dapat terbentuk

plak aterosklerosis (Harumi dkk, 2015).

Penelitian mengenai pengaruh kombinasi ekstrak petai cina (Leucaena
leucocephala) dan metformin belum pernah dilakukan terhadap kadar kolesterol
HDL dan LDL tikus. Oleh karena itu, penulis ingin meneliti bagaimana pengaruh
kombinasi metformin dan ekstrak petai cina (Leucaena leucocephala) terhadap
kadar kolesterol HDL dan LDL pada tikus yang diinduksi streptozotosin-

nicotinamide.

1.2 Masalah Penelitian

Berdasarkan latar belakang diatas, maka permasalahan dalam penelitian ini
adalah bagaimana pengaruh kombinasi metformin dan ekstrak petai cina
(Leucaena leucocephala) terhadap kadar kolesterol HDL dan LDL pada tikus

(Rattus norvegicus) yang diinduksi streptozotosin-nicotinamide.

1.3 Tujuan Penelitian

1.3.1 Umum

Mengetahui efektivitas dari kombinasi metformin dan ekstrak petai

cina (Leucaena leucocephala) terhadap kadar kolesterol HDL dan



LDL pada tikus (Rattus norvegicus) yang diinduksi streptozotosin-

nicotinamide.

1.3.2 Khusus

1. Mengetahui nilai kadar kolesterol HDL dan LDL pada tikus yang
diinduksi streptozotosin-nicotinamide.

2. Melihat perbedaan kadar kolesterol HDL dan LDL pada
pemberian hanya ekstrak petai cina atau metformin saja, serta
kombinasi dari ekstrak petai cina dan metformin.

3. Mengetahui efek dari kombinasi ekstrak petai cina dan

metformin terhadap kadar kolesterol HDL dan LDL.

1.4 Manfaat penelitian

1.4.1 Bagi Peneliti

Dengan adanya penelitian ini menjadi informasi baru mengenai
efektivitas dan efek sinergis dari kombinasi obat anti diabetes dengan
pengobatan herbal alternatif, selain hanya penggunaan obat diabetes.
Kemudian, bagi penulis menjadi suatu pengalaman untuk melakukan
eksperimen terhadap kombinasi obat metformin dengan ekstrak petai

cina (Leucaena leucocephala).



1.4.2 Bagi Institusi

Sebagai referensi tambahan untuk perpustakaan terkait penatalaksanaan
diabetes melitus dengan menggunakan terapi kombinasi obat
antidiabetes dan obat herbal. Selain itu, dengan adanya hasil penelitian
ini diharapkan dapat dikembangkan penelitian selanjutnya untuk
menuju ke arah penggunaan kombinasi obat antidiabetes dengan obat

herbal yang terstandar.

1.4.3 Bagi Masyarakat

Dengan adanya hasil penelitian ini, diharapkan dapat bermanfaat dalam
meningkatkan kesehatan masyarakat <dan dapat menjadi pilihan
kombinasi obat antidiabetes-dengan obat herbal alternatif terhadap

penderita diabetes melitus.



1.5 Keaslian Penelitian

No. Peneliti Judul Metode & Sampel  Hasil
1.  Chowtivannak Antidiabetic and Penelitian Ekstrak biji
ul etal (2016)  Antioxidant activities of eksperimental Leucaena
Seed Extract From rancangan acak leucocephala
Leucaena leucocephala lengkap; sampel menunjukkan
(Lam.) de Wit Tikus jantan dan aktivitas antidiabetes
betina Rattus dan antioksidan.
Norvegicus  strain
Wistar
2. Nurhasanah, F. Efek Antioksidan Dari Penelitian Dosis tinggi ekstrak
& Syamsudin Ekstrak Petai Cina eksperimental petai cina  dapat
(2005) Leucaena Leucocephala “ dengan pre and post meningkatkan
Pada Tikus Putih test ~with control superoksida
group design; dismutase (SOD) sel
sampel Tikus Galur darah merah karena
Wistar efek antioksidan.
3. Syamsul dkk Aktivitas Antidiabetes Kombinasi  ekstrak
(2011) Kombinasi Ekstrak Penelitian terpurifikasi dan
Terpurifikasi Herba eksperimental metformin lebih
Sambiloto metode acak lengkap rendah bila
(Andrographis pola searah; sampel dibandingkan
Paniculata ~ (Burn.F.) Tikus Jantan Galur pemberian  secara
Ness) Dan Metformin Sprague-Dawley tunggal.
Pada Tikus DM Tipe 2
Resistensi Insulin
4.  Hanan dan Efek Ekstrak Biji Petai Pemberian ekstrak
Syamsudin Cina Leucaena Penelitian biji petai cina dosis
(2004) leucocephala Terhadap eksperimental rendah, dosis
Profil Lipid Darah dengan pre and post sedang, dan dosis

Tikus Diabetes NIDDM
Yang Diinduksi Dengan
Streptozotosin

test with control
group design;
sampel Tikus Galur

Wistar

tinggi dapat
menurunkan kadar
kolesterol total,
LDL, trigliserida,
dan meningkatkan
kadar HDL.

TABEL 1. Keaslian Penelitian



Penelitian mengenai “Pengaruh kombinasi metformin dan ekstrak
petai cina (Leucaena leucocephala) terhadap kadar kolesterol HDL dan LDL
pada tikus yang diinduksi oleh streptozotosin-nicotinamide” belum pernah
dilakukan. Perbedaan penelitian ini dengan penelitian sebelumnya adalah judul,
waktu penelitian, tempat, menggunakan dua variabel bebas, dan fokus penelitian.
Peneliti tertarik untuk meneliti efek sinergis dari kombinasi obat metformin
sebagai lini pertama terapi diabetes melitus tipe 2 dan obat herbal ekstrak petai
cina (Leucaena leucocephala) dibandingkan dengan obat tunggal berupa
pemberian hanya ekstrak petai cina atau metformin saja terhadap kadar kolesterol

HDL dan LDL pada tikus yang diinduksi streptozotosin-nicotinamide.



BAB V

KESIMPULAN DAN SARAN

5.1 Kesimpulan

Kesimpulan dari penelitian ini ialah:

5.2 Saran

1. Tikus yang diinduksi streptozotosin-nicotinamide mengalami

peningkatan kadar kolesterol LDL dan penurunan kadar kolesterol

HDL bila dibandingkan dengan kantrol negatif (normal).

Kadar kolesterol HDL yang mengalami peningkatan tertinggi dan
kadar kolesterol LDL yang mengalami penurunan terendah
didapatkan pada kombinasi = ekstrak petai cina (Leucaena

leucocephala) dan metformin.

Kombinasi ekstrak petai cina (Leucaena leucocephala) dan
metformin memiliki efek sinergis yang bersifat adisi terhadap
peningkatan kadar HDL dan penurunan kadar LDL pada tikus yang

diinduksi streptozotosin-nicotinamide.

Saran untuk penelitian selanjutnya ialah:

1. Sebaiknya perlu diteliti lebih lanjut mengenai dosis, toksisitas, dan

efek samping dari penggunaan kombinasi ekstrak petai cina dan

metformin.
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2. Perlu dilakukan penelitian terhadap histopatologi tikus yang diberikan
kombinasi ekstrak petai cina dan metformin.

3. Sebaiknya waktu pengamatan untuk penelitian kombinasi ekstrak petai
cina dan metformin terhadap kadar kolesterol HDL dan LDL dapat
dilihat dalam jangka waktu lebih lama agar dapat dilihat efektivitas

maksimal dari kombinasi kedua obat.
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