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Abstrak

Tanaman sambiloto sering digunakan digunakan sebagai diuretika.
Ekstrak sambiloto yang memiliki kandungan salah satunya diantaranya yaitu
Diterpe lactone dimana dapat merangsang pelepasan insulin dan menghambat
absorbsi glukosa melalui penghambatan enzim alfaglukosidase dan alfa-amilase
yang dapat menurunkan kadar gula darah serta meningkatkan sensitivitas
insulin melalui peningkatkan reseptor GLUT-4 sehingga menurunkan kadar
insulin. Tujuan penelitian ini untuk mempelajari pengaruh kadar insulin pada
rattus norvegicus model sopk dengan resistensi insulin yang diberi ekstrak
sambiloto, yang diamati kadar insulin. Penelitian ini eksperimen laboratories,
jenis rancangan acak lengkap dengan kelompok kontrol dan kelompok
perlakuan sebanyak 25 ekor tikus putih (Ratus norvegicus) dibagi secara acak
menjadi 5 kelompok masing- masing terdiri 5 ekor tikus putih. Kelompok
kontrol (K) ada 2 yaitu K- tidak mendapat perlakuan, K+ dibuat model SOPK-
resistensi insulin dengan pemberian testosterone propionate 28 hari. Kelompok
perlakuan ekstrak sambiloto dosis 18 mg/ 100g bb /hari, kelompok perlakuan
ekstrak sambiloto dosis 36 mg/ 100g bb /hari, kelompok perlakuan ekstrak
sambiloto dosis 72 mg/ 100g bb /hari. Pemberian perlakuan diberikan satu kali
sehari, dilaksanakan selama 4 siklus birahi tikus putih atau 15 hari. Hasil
penelitian menunjukkan bahwa rerata dari hasil dari uji Manova diperoleh nilai
signifikansi 0.554 (p>0,05) artinya tidak adanya perubahan yang nyata antara
kadar insulin kelompok kontrol dan kelompok perlakuan. Kadar insulin yang
tidak ada perubahan bermakna, mengindikasikan kemungkinan ekstrak
sambiloto belum dapat memperbaiki keadaan insulin dengan memiliki jumlah
reseptor insulin kurang, mengakibatkan penurunan sensitivitas insulin sehingga
menyebabkan terjadinya keadaan hiperinsulinemia. Dengan asumsi ekstrak
sambiloto belum mampu memperbaiki keadaaan kadar insulin, kemungkinan
dipengaruhi oleh beberapa faktor diantaranya jumlah dosis pemberian.

Kata kunci : insulin, Rattus Norvegicus, model SOPK, ekstrak sambiloto
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A. PENDAHULUAN

Infertilitas menjadi masalah yang sangat meresahkan khususnya bagi
pasangan usia reproduktif. Sindroma ovarium polikistik (SOPK) menjadi
salah satu penyebab terjadinya infertilitas pada wanita usia reproduktif.
Wanita dengan SOPK sering mengalami anovulasi yang menyebabkan
sehingga menjadi masalah yang berat apabila tidak mendapat penanganan
yang tepat. Kejadian infertilitas pada wanita dengan SOPK cukup tinggi
penyebab terbanyak kelainan endokrin yang melibatkan 5%-10% wanita
dalam masa reproduksi (Azziz, 2005).

Sindroma Ovarium Polikistik kerap dihubungkan/serupa Resistensi
Insulin, obesitas, gangguan metabolic dan infertilitas. Terganggunya fungsi
Insulin  berakibat  hiperinsulinemia.  Hiperinsulinemia ~ membuat
meningkatnya sekresi androgen di ovarium, yang disertai berkembangnya
folikel secara abnormal, mengakibatkan fungsi ovarium terganggu, SOPK
pada wanita melihatkan hipertekosis stroma ovarium yang meningkat
sehingga hasil diagnosa ditemukan pulau-pulau sel teka didapati luteinisasi
dalam stroma ovarium. Perubahan morfologi ovarium lebih jelas terlihat
pada SOPK yang resisten insulin, yang menunjukkan bahwa
hiperinsulinemia mempengaruhi  morfologi dan fungsi ovarium
(Dunaif,1996). Menurut Goldseher dan Young (1992) berpendapat SOPK
terdapat 20-50% didapati resistensi insulin, Lobo (1996) berpendapat 80%
SOPK dikarenakan terjadi resistensi insulin. Oleh Dunaif memperlihatkan
adanya disfungsi aktifitas sel beta dan sensitifitas insulin pada wanita
SOPK dengan resistensi insulin, dimana menunjukkan gambaran resistensi
insulinnya lebih menonjol (Dunaif, 2002).

Sambiloto adalah jenis tanaman sebagai obat/anti penyakit diabetes
mellitus. Herbal dan percabangannya mengandung diterpen lakton yang
terdiri dari Andrografolide (Niranjan, 2010,Sudarsono,2006) menurut
Yuliaj, 2002 menyatakan bahwa sambiloto terdapat Andrographolida yaitu
satu glikosida diterpenoid bisa dipakai untuk diuretika, antipireutik dan
analgesik (Yuliah, 2001). Ekstrak sambiloto membangkitkan divestasi
insulin serta mencegah absorbsi glukosa lewat pencegahan enzim
alfaglukosidase dan alfa-amilase. Enzim glukosidase (maltase, isomerase,
glukomerase dan sukrase) mempunyai fungsi memecah oligosakarida di
dinding usus halus sampai inhibisi di enzim tersebut bisa menekan
pencernaan karbohidrat kompleks dan absorpsinya (Subramanian dkk,
2008).
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Pemberian herbal secara alami dari tumbuhan seperti sambiloto
menjadi tren dalam pengobatan beberapa penyakit yaitu diantaranya adalah
diabetes militus yang mana bias menekan gula darah. Oleh peneliti
sebelumnya  Subramanian, 2008 menyatakan  sambiloto  bisa
memaksimalkan efek receptor insulin, menaikkan pemungutan transport
glucose (Subramanian dkk, 2008). Dalam Niki 2003 menyatakan bahwa
‘Terlihat peningkatan ambilan glucose pada oto soleus tikus setelah
mendapat sambiloto intravena berulang selama 3 hari dan terdapat
peningkatan mRNA glucose transporter 4 (GLUT 4)’(Niki,2003).

Pada penelitian ini penulis berusaha memberikan terapi alternative
lain yaitu ekstrak sambiloto sebagai herbal medicine dalam pengobatan
SOPK dengan Resistensi Insulin yang biasanya menggunakan metformin.
Mengingat akan etis penelitian, hewan tikus merupakan hewan coba yang
dipilih pada penelitian ini, yang sampai saat ini belum ditemukan adanya
penelitian terkait pemberian ekstrak sambiloto dengan penurunan kadar
gula pada wanita SOPK dengan resistensi insulin.

B. METODE PENELITIAN

Penelitian ini merupakan jenis penelitian eksperimental dengan
design penelitian post test onlly control group design (Zainuddin, 2000).
Menggunakan hewan coba Rattus norvegicus yang dibuat model SOPK
denga Resistensi Insulin menganti objek orang buat penelitian invasive
yang mana sejauh ini selalu terlintang kode etis saat pelaksanaan.
Menggunakan hewan coba Rattus norvegicus betina usia 3 bulan dengan
berat badan sekitar 100-250gr. Bahan-bahan penelitian yang dipergunakan
adalah testosteron propionate, kapas, NaCl Fisiologis, ekstrak sambiloto ,
aquadest steril, etanol 95%, pakan tikus BR 1, Air PAM, formalin 10%.
Sesuai Reyes 2006.

Pembuatan ekstrak sambiloto dengan metode pengekstrakan dengan
cara freezdry dengan dosis18 mg dan 36 mg yang diberikan pada masing-
masing kelompok tikus. Diberikan sehari sekali dengan dilarutkan 1 cc
aquadest sesuai kapasitas lambung tikus dan diberikan dengan cara sonde
sebelum makan.

Pembuatan Rattus norvegicus model SOPK dengan resistensi insulin
oleh Santoso, Widjiati, Muttagin, 2008 vyaitu dengan cara Rattus
norvegicus diinjeksi testosteron propionate secara intramuscular di bagian
paha setiap hari sekali sebanyak 0.1 ml selama 28 hari. Akan menunjukkan
gambaran ciri tdak diperoleh corpus luteum, tersedianya ovarium
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polikistik, hipertekosis di stroma juga penipisan atau atresi sel granulosa,
hiperandrogen, keadaan hiperandrogen maka ukuran asam lemak bebas
mengalami peningkatan. Pada pemeriksaan swab vagina menunjukkan
gambara diestrus pada tikus yang diinjeksi testosteron propionat selama 28
hari.

Pada uji ini digunakan lima (4) kelompok I, yaitu (1) kelompok 1
kelompok kontrol normal atau negative tidak mendapat perlakuan apapun,
(2) kelompok 2 kelompok kontrol positif Rattus norvegicus SOPK - RI
yang tidak mendapatkan intervensi ekstrak sambiloto hanya diberi
aquadest, dan tiga (3) kelompok perlakuan. Yaitu : Kelompok 3 yaitu
Rattus norvegicus SOPK-RI yang diberi intisari sambiloto dngan takaran
18 mg selama 15 hari; (4) Kelompok 4 yaitu tikus SOPK-RI yang diberi
intisari sambiloto dngan takaran/dosis 36 mg selama 15 hari. Diperlukan
untuk mengetahui antara pemberian bahan uji ekstrak sambiloto secara
personde dengan dosis yang berbeda- beda yaitu 18 mg dan 36 mg.
Kelompok variasi dosis uji diperlukan untuk mengetahui dosis yang
berpengaruh secara bermakna terhadap ekstrak sambiloto dalam
menurunkan kadar insulin. Pengukuran kadar insulin dengan menggunan
ELISA Kit, kemudian data tersebut dianalisa dengan menggunakan uji
statistik Anova. Dan utuk menggetahui perbedaan itu dilanjutkan dengan
Uji perbandingan Post Hoc.

C. HASIL PENELITIAN

Pengujian kenormalan data dilakukan dengan menggunakan uji one
sample Kolmogorov-smirnov dengan taraf signifikansi 0,05%. Rattus
norvegicus yang diberi dosis 18mg dan 36 mg didapatkan nilai mean 8.36,
SD 3.03, Kolmogorov 0.93 dan p 0.34 menunjukkan bahwa kadar insulin
berdistribusi normal karena nilai p>0,05. Karena hasil didapat berdistribusi
normal p>0,05 maka dilanjutkan dengan Analisis Multivariat (Manova).
Pada uji Manova didapatkan nilai F adalah 0.77 dan signifikasi levelnya (p)
adalah 0.554, menujukkan bahwa tidak terdapat divergensi yang bermakna
pada perlakuan.

D. PEMBAHASAN
Pada penelitian ini difokuskan pada perubahan kadar insulin.
Pengamatan dilakukan pada preparat serum Rattus norvegicus putih. Pada
penelitian ini digunakan dua kelompok kontrol yaitu kelompok K- tidak
mendapat perlakuan, kelompok K+ di buat model SOPK- resistensi insulin

4



Vol 11. No. 1, Maret 2019 | MEDICA MAJAPAHIT

tanpa intervensi ekstrak sambiloto dan kelompok P1 model SOPK-
resistensi insulin dengan intervensi ekstrak sambiloto dosis 18 mg/g bb/hr,
kelompok P2 model SOPK- resistensi insulin dengan intervensi ekstrak
sambiloto dosis 36 mg/g bb/hr. Data kelompok ini dibandingkan dengan
kelompok kontrol setelah perlakuan. Hal ini dilakukan guna mengetahui
efek yng timbul selama 15 hari penanganan. Hasil yg didapat dari uji
Manova diperoleh nilai signifikansi 0.554 (p>0,05) berarti tidak terjadi
perubahan signifikan antara kadar insulin kelompok dngan kontrol &
kelompok dngan perlakuan. Kadar insulin yang tidak ada perubahan
bermakna, mengindikasikan jumlah respetor insulin kurang yang
mengakibatkan terjadinya hiperinsulinemia. Kemungkinan terjadinya
kepekaan jaringan menurun terhadap fungsi insulin maka jadilah sekresi
insulin meningkat sebagai wujud imbalan sel beta pankreas

Peningkatan ambilan glucose bukan disebabkan oleh peningkatan
respon jaringan (otot, hati dan lemak) terhadap insulin, namun diduga
terkait dengan peningkatan kadar insulin plasma (Gonzales et al.,2000;
Ordonez et al., 2006). Penelitian lain Picard et al (2002) fenomena
meningkatnya insulin plasma oleh rangsangan berkali-kali srta
menyebabkan reaksi proliferasi sel beta pancreas.

Peningkatan kadar insulin diakibatkan oleh terganggunya ambilan
glucose jaringan (otot, hati,dan lemak). Insulin receptor substrat-1 (IRS-1)
ditemukan mengalami degradasi pada saat kadar glukosa darah meningkat.
IRS-1 mendapati fosforilasi oleh Phospatydilinositol 3 kinase (PI-3 kinase)
di kaki serine menjadi inaktif. Translokasi GLUT 4 ke membrane terjadi
hambatan dan sistem ambilan glucose otot yang diperantai insulin tdak
optimal (Shao et al.,2002)

E. PENUTUP
Berdasarkan dari hasil penelitian, maka disarankan untuk dilakukan
penelitian lanjutan guna untuk pemberian dosis lebih tinggi atau
mengetahui efek toksisitas ekstrak sambiloto terhadap organ lain seperti
hepar dan pankreas. Selain itu juga perlu dilakukan pengujian hormonal
dan penelitian lanjutan yang mengarah pada fertilisasi.
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