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Abstract. Jatropha gossypiifolia L. is a medicinal plant from the
Euphorbiaceae family. Jatropha gossypiifolia L. leaves have some
medicinal properties, but their effect on antidiabetics mechanisms is
still unclear. Jatropha gossypiifolia leaves have some active
compounds such as alkaloid, flavonoid, phenol, saponins, tannins,
steroid, terpenoid, and triterpenoid. The present study was designed
to analyze effect of Jatropha gossypiifolia leaves extract active
compounds on fasting blood glucose levels, serum insulin levels and
HOMA-IR. The design of this research is true experimental with post-
test only control group design with independent variables including
a high-fat diet, streptozotocin injections, Jatropha gossypiifolia L.
leaves extract in doses of 60, 120, dan 240 mg/kg and dependent
variables including fasting blood glucose levels, serum insulin levels,
and HOMA-IR. Based on this study, there were a significantly
different between fasting blood glucose levels and HOMA-IR control
groups than the extract groups. It can be concluded that Jatropha
gossypiifolia L. leaves extract has effect on fasting blood glucose
levels, serum insulin levels and HOMA-IR on DM type 2 rat models.

Daun jarak merah (Jatropha gossypiifolia L.) diduga
berkhasiat sebagai antidiabetes, antihiperlipide-
mik, antiinflamasi, antianemia, antidiare, antikon-
vulsan, antiseptik, antipiretik, dan antitrombotik
(Felix-Silva et al., 2014). Masyarakat di Indonesia,
khususnya di daerah Lombok, Nusa Tenggara
Barat, sering memanfaatkan daun jarak merah
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untuk mengobati sakit gigi, perdarahan gusi, sem-
belit, dan wasir. Berdasarkan data etnomedicine, di
Guinea, rebusan daun jarak merah (Jatropha
gossypiifolia L.) digunakan sebagai obat antidia-
betes (Diallo et al., 2012). Daun jarak merah
(Jatropha gossypiifolia L.) mengandung senyawa
aktif antara lain alkaloid 2,81%, flavonoid 8,6%,
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fenol 0,26%, saponin 4,51%, tanin 5,14%, steroid,
terpenoid dan triterpenoid (Felix-Silva et al.,
2014).

Gambar 1l Tanaman Jatroa gossypifolia

Pada studi ini, peneliti ingin mengetahui
mengetahui aktivitas antidiabetes ekstrak daun
Jatropha gossypifolia terhadap kadar glukosa
darah puasa, kadar insulin serum dan HOMA-IR
pada model tikus DM tipe 2.

METODE

Metode penelitian ini telah mendapatkan
surat keterangan kelaikan etik (Ethical Clea-
rance) No. 577-KE yang dikeluarkan pada
tanggal 26 Mei 2016 oleh Komisi Etik Penelitian
(Animal Care and Unit Committee) Fakultas Ke-
dokteran Hewan Universitas Airlangga Suraba-
ya.

Penelitian.ini merupakan true eksperi-
mental, dengan sampel tikus wistar jantan
berjumlah 40 ekor. Sampel dibagi ke dalam 4
kelompok, yaitu 3 kelompok perlakuan (P1, P2,
dan P3) dan 1 kontrol diabetes. Keempat ke-
lompok diinduksi DM dengan pakan tinggi le-
mak dan injeksi Streptozotocin (STZ). Kelompok
K mendapatkan plasebo CMC Na, serta Py, Py,
dan P; mendapatkan ekstrak daun jarak merah
60 mg/kgBB, 120 mg/kgBB, dan 240 mg/kgBB.
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Induksi DM dilakukan dengan diet tinggi lemak
selama 30 hari, injeksi STZ 25 mg/kgBB pada
hari ke-29 dan terapi dilakukan setelah induksi
DM tipe 2, selama 21 hari.
Penelitian ini dilaksanakan pada Labora-
torium Farmakologi Fakultas Kedokteran Uni-
versitas Airlangga Surabaya untuk perawatan
dan perlakuan hewan coba, sedangkan untuk
pengujian kadar insulin serum dilakukan pada
Laboratorium Human Genetic dan Laborato-
rium Leprosy Institute of Tropical Disease (ITD)
Universitas Airlangga Surabaya. Pembuatan
ekstrak daun jarak merah dilakukan di Labora-
torium Farmakognosi dan Fitokimia Fakultas
Farmasi Universitas Airlangga Surabaya. Waktu
penelitian dimulai pada Juli 2016 setelah men-
dapatkan persetujuan etik dan berakhir pada
Agustus 2016. Daun jarak merah yang diguna-
kan berasal dari Lombok, Nusa Tenggara Barat.
Alat dan bahan yang digunakan pada
penelitian ini antara Rat ELISA kit insulin serum,
glucometer merk easy touch, stik glukosa merk
easy touch, simplisia daun jarak merah, alat
pengekstrak dan ELISA reader. Diet tinggi le-
mak, injeksi STZ, ketamin HCl secara intravena
0,2 mL di ad 0,5 mL dengan water for injection
untuk semua tikus.
Data hasil pengamatan dianalisis dengan
SPSS dengan tingkat signifikansi 0,05 (p = 0,05)
dan taraf kepercayaan 95% (a = 0,05). Langkah-
langkah uji hipotesis komparatif adalah sebagai
berikut: Uji Normalitas data, Uji homogenitas
varian, Uji beda Kruskal-Wallis dan Mann-
Whitney.

HASIL DAN PEMBAHASAN

Hasil pengukuran berat badan awal, berat
badan akhir, kadar GDP awal, kadar GDP akhir,
kadar insulin serum, dan nilai HOMA-IR dapat
terlampir pada tabel 1.

Hasil analisis uji beda dengan menggu-
nakan uji Kruskal Wallis (tabel 2) menunjukkan
ada perbedaan bermakna antar kelompok (p <
0,05) pada berat badan awal, berat badan akhir,
kadar GDP awal, kadar GDP akhir, HOMA-IR,
serta tidak ada perbedaan bermakna antar
kelompok (p>0,05) pada kadar insulin serum.
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Tabel 1 Hasil pengukuran BB awal, BB akhir,
GDP awal, GDP akhir, kadar insulin
serum, dan HOMA-IR model tikus DM

tipe 2
Kelompok n BB BB GDP GDP Insulin HOMA-
Awal _ Akhir  Awal _ Akhir serum IR
K 10 84,50+ 81,10+ 145,00 213,10 7,95+ 5,11+
7,62 10,46 +84,79 +86,33 8,35 5,75
py 10 10110 132,10 11550 99,40+ 3,78+ 1,11%
+7,74 +2490 +42,06 10,67 0,52 0,22
P2 9 103,00 126,78 189,67 106,78 5,72+ 1,08
+3,04 +23,15 +96,51 +4,87 0,71 0,22
P3 10 100,60 124,90 93,40+ 87,40+ 3,88+ 0,99t
+2574 22,88 1483 0,552 0,20

Data berat badan pada awal penelitian
telah memenuhi kriteria inklusi. Berdasarkan
hasil uji beda Kruskal-Wallis dan uji Mann-
Whitney didapatkan bahwa tidak ada perbeda-
an yang bermakna pada variabel berat badan
awal antar kelompok. Oleh karena itu, dapat
disimpulkan bahwa berat badan awal tikus di-
nyatakan sama dan randomisasi kelompok yang
dilakukan sudah tepat.

Pada akhir penelitian, data berat badan
hewan coba pada kelompok K mengalami penu-
runan tertinggi dibandingkan kelompok lainnya.
Pada kelompok P1, P2, dan P3 didapatkan ke-
naikan berat badan. Penurunan berat badan pa-
da kelompok K dapat menjadi salah satu indi-
kator hewan coba yang mengalami diabetes.
Peningkatan berat badan pada kelompok P1, P2

dan P3 dapat menjadi salah satu indikator
perbaikan kondisi hewan coba (Bachtiar, 2014).

Pemeriksaan kadar GDP awal dilakukan
pada hari ke-33, setelah semua hewan coba
baik kelompok kontrol positif maupun perlaku-
an (K- P3) telah diinduksi hiperglikemia dengan
diet tinggi lemak dan injeksi streptozotocin, dan
dipuasakan 10 jam sebelum, kemudian dilaku-
kan pemeriksaan kadar GDP dengan glukome-
ter. Darah diambil dengan memotong ujung
ekor tikus. Hasil pemeriksaan kadar GDP awal
ternyata kelompok P1 (115,50 + 42,06 mg/dl)
dan P3 (93,40 + 22,88 mg/dl) belum mencapai
kadar GDP hiperglikemia yaitu kadar GDP > 130
mg/dl (Saad et al., 2015). Hewan coba pada
kelompok P2 mempunyai kadar GDP awal yang
lebih tinggi dibandingkan dengan kelompok K,
hal ini sesuai dengan penjelasan teori, bahwa
pemberian diet tinggi lemak dan streptozotocin
dosis kecil dapat menginduksi hiperglikemia
melalui resistensi insulin dan disfungsi sel beta
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pankreas. Namun pada kelompok P1 dan P3
memiliki kadar GDP awal lebih rendah daripada
kelompok lain. Kondisi tersebut mungkin dika-
renakan tidak ada pengawasan intake makanan
setiap hari pada tikus dan ketidakberhasilan
menjadi model DM tipe 2.

Pemeriksaan kadar GDP akhir dilakukan
pada hari ke-53 pada semua kelompok (K, P1,
P2, dan P3) setelah dipuasakan 10 jam sebelum-
nya, kemudian dilakukan pemeriksaan kadar
glukosa darah dengan glukometer. Darah diam-
bil dengan memotong ujung ekor tikus. Pada
kelompok K mengalami peningkatan kadar
GDP, sedangkan pada kelompok P1, P2 dan P3
mengalami penurunan GDP. Berdasarkan uji
Mann-Whitney pada GDP akhir (tabel 3) terda-
pat perbedaan bermakna antara kelompok P1,
P2, dan P3 dengan kelompok K. Hal ini menun-
jukkan bahwa adanya pengaruh pemberian
ekstrak daun jarak merah terhadap kadar glu-
kosa darah puasa. Efek penurunan GDP diduga
merupakan hasil kerja dari senyawa yang ter-
kandung pada ekstrak daun jarak merah, salah
satunya adalah flavonoid. Efek flavonoid dapat
menurunkan kadar glukosa darah dengan cara
merangsang pelepasan insulin dan mening-
katkan Ca?* uptake sel B pulau langerhans
(Tapas et al., 2008)

Penurunan GDP akhir tertinggi pada ke-
lompok P3 (dosis 240 mg/kg BB) dan penurunan
terkecil didapatkan pada kelompok P2 (dosis
120 mg/kg BB). Hasil analisis tersebut menun-
jukkan bahwa dosis 240 mg/kg BB mungkin
merupakan dosis optimal dalam menurunkan
kadar glukosa darah puasa sehingga perubahan
dosis berpengaruh terhadap angka penurunan
glukosa darah. Penelitian ini sesuai dengan pe-
nelitian yang dilakukan oleh Adetuyi et. al.
(2015) yang menyatakan bahwa ekstrak etanol
daun jarak merah Jatropha gossypiifolia L. dosis
120 mg/kg dan 240 mg/kg dengan interval 12 jam
dalam 7 hari mampu mengurangi kadar glukosa
darah secara signifikan.

Pada penelitian ini dilakukan pemeriksa-
an kadar insulin serum, karena pada kondisi
hiperglikemik dapat dipicu oleh berkurangnya
sensitivitas reseptor insulin sehingga terjadi
kenaikan kadar insulin serum (Koda-Kimble et.
al., 2009). Pemeriksaan kadar insulin serum di-
maksudkan untuk mengetahui efek pemberian
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ekstrak daun jarak merah terhadap kadar insu-
lin serum yang dihasilkan oleh sel beta
pankreas. Pada tabel 1 menunjukkan terjadi
penurunan kadar insulin serum pada kelompok
P1, P2, P3 dibandingkan dengan kelompok K.

Penurunan kadar insulin serum diduga
merupakan hasil kerja dari senyawa-senyawa
yang terkandung pada ekstrak daun jarak me-
rah, salah satunya adalah flavonoid. Flavonoid
dapat berperan dalam induksi depolarisasi
membran sel sehingga meningkatkan sekresi in-
sulin dengan menghambat aktivitas ATP-sensi-
tive potassium channels, pengaturan aktivitas
peroxisome proliferators activated receptors
(PPARa dan PPARy), dan mampu meregenerasi
sel B dengan cara meningkatkan cAMP (cyclic
AMP) intrasel kemudian mengaktivasi protein
kinase A (PKA) dan cAMP-regulated gunine nu-
cleotide exchange factors (EPAC) yang menye-
babkan terjadinya proliferasi dan neogenesis
dari sel B (Zhang, 2007; Pinent et.al., 2008;
Bhavna et al., 2008). Hasil penelitian ini berbeda
dengan penelitian Mahmoud et al. (2012) dimana
dalam penelitian tersebut flavonoid hesperidin dan
naringin diberikan selama 30 hari secara signifikan
mampu meningkatkan kadar insulin serum pada
tikus diabetes induksi diet tinggi lemak dan strep-
tozotocin.

Resistensi insulin ditunjukan dengan pe-
ningkatan nilai HOMA-IR (tabel 1). Pada pene-
litian ini dilakukan perhitungan nilai HOMA-IR
untuk mengetahui efek pemberian ekstrak
daun jarak merah terhadap nilai HOMA-IR. Pada
penelitian ini, diketahui bahwa terdapat per-
bedaan signifikan pada kelompok P1 (p=0,001),
P2 (p=0,000) dan P3 (p=0,000) dibandingkan
dengan kelompok K (tabel 4). Kelompok P3 me-
miliki nilai HOMA-IR yang paling rendah. Penu-
runan nilai HOMA-IR diduga merupakan hasil
kerja senyawa yang terkandung dalam ekstrak
daun jarak merah, yaitu flavonoid. Hasil peneli-
tian ini sesuai dengan penelitian Mahmoud et. al.
(2012) dimana dalam penelitian tersebut flavonoid
hesperidin dan naringin yang diberikan pada tikus
diabetes induksi diet tinggi lemak dan streptozo-
tocin mampu menurunkan nilai HOMA-IR secara
signifikan. Penelitian yang dilakukan oleh El-Baky
(2011) juga menunjukkan bahwa flavonoid quer-
cetin mampu menurunkan nilai HOMA-IR secara
signifikan pada tikus diabetes.
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Tabel 2 Hasil uji Kruskall Wallis

Variabel n p
Berat badan awal 39 0,000*
Berat badan akhir 39 0,000*
Kadar GDP awal 39 0,002*
Kadar GDP akhir 39 0,000*
Kadar insulin serum 39 0,939
HOMA-IR 39 0,000%*

*Terdapat perbedaan bermakna antar kelom-
pok (p<0,05)

Tabel 3 Hasil uji Mann-Whitney kadar GDP

akhir
Kelompok K P1 P2 P3
K - 0,000* 0,000%* 0,000*
P1 0,000* - 0,059 0,025%*
P2 0,000* 0,059 - 0,004*
P3 0,000* 0,025* 0,004* -

*terdapat perbedaan bermakna antar kelom-
pok (p<0,05)

Tabel 4 Hasil uji Mann-Whitney HOMA-IR

Kelompok K P1 P2 P3
K - 0,001*  0,000*  0,000*
P1 0,001* - 0,870 0,325
P2 0,000* 0,870 - 0,462
P3 0,000* 0,325 0,462
*terdapat perbedaan  bermakna antar

kelompok (p<0,05)

KESIMPULAN

Pemberian ekstrak etanol daun jarak me-
rah (Jatropha gossypiifolia L.) telah menunjukan
efek antidiabetes yang signifikan jika dilihat dari
kadar glukosa darah puasa, kadar insulin serum
dan nilai HOMA-IR.

Hendaknya dilakukan penelitian lebih lan-
jut mengenai efek pemberian daun jarak merah
terhadap kadar glukosa darah puasa, kadar in-
sulin serum dan HOMA-IR model tikus DM tipe
2 dengan waktu perlakuan lebih lama dan dosis
yang berbeda. Penelitian terhadap ekstrak daun
jarak merah terhadap marker lain pada model
tikus DM tipe 2 juga sangat perlu dilakukan.
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