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ABSTRAK

ARTATI. Eksplorasi dan Potensi Senyawa Bioaktif Daun Dandang Gendis
(Clinacanthus nutans L.) sebagai Agen Antidiabetes (dibimbing oleh Ahyar
Ahmad, Abdul Karim dan Sofa Fajriah).

Diabetes mellitus diduga berperan dalam peningkatan radikal bebas, penurunan
antioksidan dan memicu stress oksidatif serta mengakibatkan rusaknya GLUT-2. GLUT-
2 pada membran sel B pankreas bertanggung jawab pada transport glukosa yang akan
menstimulasi sekresi insulin. Diabetes mellitus dianggap sebagai salah satu ancaman
utama bagi kesehatan manusia di abad ke-21. Daun dandang gendis (Clinacanthus
nutans L.) berpotensi sebagai antidiabetes karena kandungan senyawa bioaktif
antioksidan yang tinggi. Daun Dandang Gendis dilarutkan dengan 3 pelarut yaitu n-
heksana, etil asetat, dan etanol. Penelitian ini bertujuan untuk menentukan golongan
senyawa kimia berdasarkan uji fitokimia dan LC-MS/MS dari ketiga pelarut, uji
antioksidan, uji antidiabetes secara in vitro, uji in silico, uji toksisitas akut, menentukan
respon kadar glukosa darah dan ekspresi GLUT 2 serta jumlah sel beta pankreas pada
model hewan diabetes secara in vivo. Metode penelitian ini adalah eksprimen dengan
model hewan diabetes dan terbagi enam kelompok serta diinduksi dengan aloksan.
Hasil penelitian Golongan senyawa yang terdapat pada ekstrak n-heksana dan etanol
DDG dengan uji fitokimia dan LC-MS/MS adalah flavonoid, alkaloid, steroid, terpenoid,
fenolik sedangkan untuk ekstrak etil asetat adalah adalah flavonoid, alkaloid, steroid,
terpenoid, fenolik, saponin dan tannin. Aktivitas antioksidan dengan metode DPPH
secara in vitro, fraksi etil asetat EDDG berpotensi sebagai antioksidan aktif dengan nilai
ICso0 sebesar 160 ug/ml. Aktivitas inhibisi enzim a-glukosidase secara in vitro untuk fraksi
etil asetat EDDG berpotensi dan memiliki nilai aktivitas penghambatan dalam kategori
sangat aktif dengan nilai ICso 7,27 ppm. Pada penghambatan enzim a- glukosidase
metode in silico ada dua senyawa yang mempunyai afinitas yang tinggi yaitu senyawa
flavanoid 13-apo-beta-karoten dan fenolik yaitu kurkumin dengan afinitas ikatan masing-
masing sebesar -5,73 kkal.mol. Nilai LDz, fraksi etil asetat EDDG metode Thompson-
Weil adalah 6,15 g/kg BB dalam kategori toksik ringan. Pemberian EDDG dengan dosis
100 mg/kgBB memiliki aktivitas penurunan kadar gula darah mencit sebesar 51,6%,
mampu meningkatkan ekspresi GLUT-2 serta peningkatan jumlah sel § pankreas.
Kesimpulan ekstrak Daun Dandang Gendis dengan pelarut etil asetat berpotensi sebagai
antidiabetes.

Kata kunci : Antidiabetes, Dandang Gendis (Clinacanthus nutans L.), In vitro, In vivo
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ABSTRACT

ARTATI. Exploration and Potential of Bioactive Compounds in Dandang Gendis
(Clinacanthus nutans L.) Leaves as Antidiabetic Agents (supervised by Ahyar
Ahmad, Abdul Karim and Sofa Fajriah).

Diabetes mellitus is thought to play a role in increasing free radicals, decreasing
antioxidants and triggering oxidative stress and resulting in the destruction of GLUT-2.
GLUT-2 in the pancreatic 8 cell membrane is responsible for glucose transport which will
stimulate insulin secretion. Diabetes mellitus is considered one of the main threats to
human health in the 21st century. The leaves of dandang gendis (Clinacanthus nutans
L.) have the potential to be anti-diabetic due to their high content of antioxidant bioactive
compounds. Dandang Gendis leaves were dissolved in 3 solvents, namely n-hexane,
ethyl acetate and ethanol. This research aims to determine the class of chemical
compounds based on phytochemical and LC-MS/MS tests from three solvents,
antioxidant tests, in vitro anti-diabetic tests, in silico tests, acute toxicity tests, determining
the response to blood glucose levels and GLUT 2 expression and cell counts. pancreatic
beta in animal models of diabetes in vivo. This research method was an experiment using
a diabetes animal model and was divided into six groups and induced with alloxan.
Research results: The groups of compounds found in n-hexane and ethanol DDG
extracts using phytochemical and LC-MS/MS tests are flavonoids, alkaloids, steroids,
terpenoids, phenolics, while for ethyl acetate extracts they are flavonoids, alkaloids,
steroids, terpenoids, phenolics, saponins and tannins. Antioxidant activity using the
DPPH method in vitro, the EDDG ethyl acetate fraction has the potential to be an active
antioxidant with an ICso value of 160 pg/ml. The in vitro inhibitory activity of the a-
glucosidase enzyme for the EDDG ethyl acetate fraction is potential and has an inhibitory
activity value in the very active category with an I1Csp value of 7.27 ppm. In inhibiting the
a-glucosidase enzyme using the in silico method, there are two compounds that have
high affinity, namely the flavonoid compound 13-apo-beta-carotene and the phenolic
compound, namely curcumin, with a binding affinity of -5.73 kcal.mol each. The LDs,
value of the EDDG ethyl acetate fraction using the Thompson-Weil method is 6.15 g/kg
BW in the mild toxic category. Giving EDDG at a dose of 100 mg/kgBB had the activity
of reducing blood sugar levels in mice by 51.6%, was able to increase GLUT-2 expression
and increase the number of pancreatic B cells. Conclusion; Dandang Gendis Leaf extract
with ethyl acetate solvent has potential as an antidiabetic.

Keywords : Antidiabetes, Dandang Gendis (Clinacanthus nutans L.), In vitro, In vivo
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A. BAB |

B. PENDAHULUAN UMUM

1.1 Latar Belakang

Pusat data dan informasi Kementerian Kesehatan RI 2018 negara
Indonesia berada di urutan ke-4 dari 20 negara dengan jumlah kasus
diabetes mellitus terbanyak wuntuk tahun 2000 sampai 2030.
Permasalahan tersebut mendorong pencarian obat antidiabetes dari
bahan alam yang lebih efektif dan memiliki efek samping yang minim
dengan cara pendekatan etnofarmasi dan etnobotani (Hartanti dan
Budipramana, 2020).

Penyakit diabetes mellitus merupakan penyakit kronis yang
muncul ketika pankreas tidak memproduksi cukup insulin atau ketika
tubuh tidak mampu secara efektif menggunakan insulin yang dihasilkan.
Insulin merupakan hormon yang terdiri atas rangkaian asam amino,
dihasilkan oleh sel beta kelenjar pankreas. Dalam keadaan normal, bila
ada rangsangan dari sel beta, insulin disintesis dan kemudian
disekresikan ke dalam darah sesuai dengan kebutuhan tubuh untuk
keperluan regulasi darah (Widyasti et al., 2016). Ada beberapa tahapan
dalam sekresi insulin, salah satunya yaitu melewati membran sel dan
membutuhkan senyawa lain yaitu alat angkut yang terdiri atas sejenis
asam amino yang disebut glucose transporter (GLUT). Di dalam tubuh,
sesuai tempat kerjanya, berbagai jenis GLUT dikenal yaitu GLUT 1
sampai dengan GLUT 5.

GLUT 1 terdapat dimana-mana, merupakan pengangkut utama di
dalam otak. Sel endotel memiliki vesikel pinocytotic. Yang banyak
terdapat pada mitokondria dan specific carrier mediated transport
proteins merupakan fitur dari kedua vasculatures. Transportasi ini
membentuk mekanisme yang berperan penting dalam metabolisme
komponen dari sawar darah otak dan sawar darah retina dan system
transportasi protein asam amino spesifik. Ini merupakan penanda
metabolik sawar endotel yang merupakan specific carrier mediated
transport proteins beberapa nutrisi seperti glukosa dan asam amino
melintasi tight junctions, serta degradasi enzimatik molekul-molekul saat
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melintasi sawar darah otak dan sawar darah retina. Terdapat postulat
bahwa distribusi asimetris membrane plasma protein pada endotel
(luminal vs abluminal) menyebabkan endotelium terpolarisasi, yang
menciptakan resistensi listrik untuk permeabilitas. Aktivitas metabolik
normal jaringan neural dipengaruhi transportasi glukosa secara konstan.
Akibat tuntutan metabolik yang tinggi, transport glukosa dari darah
melintasi sawar darah otak ke dalam sel otak dimediasi oleh transport
terfasilitasi cepat. Protein transporter glukosa (GLUT), terutama GLUT 1
memastikan pasokan glukosa. Protein GLUT 1 banyak terekspresi pada
sawar darah otak. Ekspresi GLUT 1 dikendalikan oleh level glukosa
darah, untuk mempertahankan distribusi yang memadai untuk fungsi
neuronal yang  optimal. Diabetes  mellitus  menyebabkan
ketidakseimbangan metabolisme glukosa, mengakibatkan perubahan
transport glukosa ke dalam otak. Wong et al.,(2014) menunjukkan
adanya penurunan ekspresi dan aktivitas GLUT 1 pada tikus diabetic
yang menimbulkan reduksi transport glukosa pada diabetes yang tak
terkontrol.

GLUT 2 terdapat pada sel hati, pankreas, usus halus dan ginjal.
terdapat transporter glukosa yang tidak bergantung-natrium, GLUT 2,
yang memfasilitasi transpor gula keluar sel menuju darah kapiler
(kontralumen/tunika serosa). GLUT 2 digunakan untuk glukosa,
galakatosa, dan fruktosa yang selanjutnya diteruskan ke vena porta
menuju hati dan sirkulasi sistemik. Ada beberapa tahapan dalam proses
sekresi insulin, setelah adanya rangsangan oleh molekul glukosa. Tahap
pertama adalah proses glukosa melewati membran sel. Glucose
transporter 2 (GLUT 2) yang terdapat dalam sel beta merupakan
“kendaraan” pengangkut glukosa dari dalam darah melewati membrane
ke dalam sel. Molekul glukosa akan mengalami proses glikolisis dan
fosforilasi di dalam sel kemudian membebaskan molekul ATP. Molekul
ATP yang terbentuk dibutuhkan untuk proses pengaktifkan penutupan
kanal K* pada membran sel. Penutupan ini berakibat pada terhambatnya
pengeluaran ion K* dari dalam sel yang menyebabkan terjadinya tahap
depolarisasi membran sel, yang diikuti oleh tahap pembukaan kanal Ca?*.
Keadaan inilah yang memungkinkan masuknya ion Ca?' sehingga
menyebabkan peningkatan kadar ion Ca?' intrasel. Suasana ini
dibutuhkan dalam proses sekresi insulin (Manaf, 2006).

GLUT 3 berfungsi pada sel otak, ginjal dan plasenta. GLUT 3
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terutama ditemukan di neuron. GLUT 3 (untuk transportasi glukosa) dan
system transportasi protein asam amino spesifik GLUT 4 terletak di
jaringan adiposa, otot jantung dan otot skeletal. Insulin meningkatkan
transpor glukosa dari darah ke dalam sel target di jaringan perifer (otot,
otak, jaringan lemak, hati, dan lain-lain) melalui transporter glukosa
(GLUT 4). Jaringan adiposa berfungsi sebagai organ endokrin yang
memproduksi adipokin, seperti leptin dan adinopektin, yang mengatur
homeostasis lipid dan glukosa. Keduanya mempengaruhi metabolisme
energi pada jaringan lain seperti hepar dan otot, serta perilaku yang
berkaitan dengan makan melalui efek pada jalur neuroendokrin. Pada
tahap molekuler, TNF-a meningkatkan serin fosforilasi dari IRS-1 dan
menurunkan regulasi ekspresi dari GLUT 4, sehingga memberikan
kontribusi pada resistensi insulin. Adinopektin memiliki efek insulin
sensitizing, yang berfungsi meningkatkan penghambatan produksi
glukosa hepatik sekaligus penyerapan glukosa dan pemanfaatan lemak
dan otot. Ekspresi adinopektin ini berkurang pada manusia dan mencit
yang mengalami obesitas. Produksi adinopektin distimulasi oleh PPARy
(Peroxisome Proliferator-Actived Receptor-Gamma) (Saini, 2010).

GLUT 4 memiliki peran dalam respon peningkatan glukosa darah.
Pada jaringan otot skelet, otot jantung dan sel adiposa, insulin
merangsang translokasi GLUT 4 dari vesikel intraseluler ke permukaan
membran plasma dari sel. Peningkatan translokasi ini akan meningkatkan
transporter glukosa pada permukaan sel yang akan meningkatkan
kapasitas ambilan glukosa. Di sisi lain, insulin akan menyebabkan
percepatan dari redistribusi GLUT 4 ke membran plasma dari vesikel
intraseluler. Sehingga kondisi puasa dan makan akan mempengaruhi
ekspresi dari gen GLUT 4 (Stipanuk, 2000). Kekurangan insulin atau
resistensi insulin maka akan menyebabkan kegagalan fosforilasi
kompleks IRS, penurunan translokasi GLUT-4 dan penurunan oksidasi
glukosa sehingga glukosa tidak dapat masuk ke dalam sel dan akan
terjadi kondisi hiperglikemia. Semakin banyak ekspresi GLUT-4 maka
dapat dikatakan bahwa penggunaan glukosa oleh jaringan semakin baik,
sehingga jumlah glukosa dalam darah menjadi berkurang karena
diangkut ke jaringan. Di dalam jaringan glukosa akan diubah menjadi ATP
(energi) yang bermanfaat bagi tubuh.

GLUT 5 bertanggung jawab terhadap absorpsi glukosa dari usus
halus. Absorpsi monosokarida dilakukan di dalam jejunum ke dalam
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darah sistem vena porta, terutama untuk heksosa (glukosa, galaktosa,
manosa, dan fruktosa) dan sebagai gula pentosa (ribosa). Mekanisme
absorpsi monosakarida yaitu transpor aktif untuk glukosa dan galaktosa
serta difusi fasilitasi untuk fruktosa yang absorpsinya lebih lambat dari
glukosa dan galaktosa. Difusi fasilitasi ini menggunakan bantuan dari
transporter fasilitatif bergantung natrium (GLUT 5). Transporter ini juga
dapat digunakan oleh glukosa dan galaktosa jika gradien konsentrasi
mendukung. Normalnya, di dalam darah hanya terdapat sedikit fruktosa
di luar fruktosa yang berasal dari diet.

Penelitian yang sangat berhubungan dengan sel beta pankreas
adalah GLUT 2, sesuai dengan penjelasan diatas. Transporter GLUT 2
terdapat pada sel hati, pankreas, usus halus dan ginjal. Transporter ini
memfasilitasi transport gula keluar sel menuju darah kapiler. Transporter
GLUT 2 digunakan untuk glukosa, galaktosa, dan fruktosa yang
selanjutnya diteruskan ke vena porta menuju hati dan sirkulasi sistemik
(Vinayagam et al., 2015).

Diabetes mellitus dapat menyebabkan stress oksidatif sehingga
radikal bebas dalam tubuh meningkat. Radikal bebas atau ROS (reactive
oxygen spesies) dapat merusak berbagai jaringan tubuh. Keadaan
hiperglikemia pada DM memicu terjadinya auto oksidasi glukosa yang
menghasilkan ROS (Ayodeji et al., 2019). Penelitian telah dilaporkan
dengan menggunakan hewan coba dan memberikan agen penghasil
ROS seperti Streptozotosin dan aloksan, produksi ROS tidak diimbangi
dengan produksi antioksidan sehingga sel beta pankreas mengalami
kematian (Ayodeji et al., 2019 & Triandita et al., 2016). Penelitian
sebelumnya menunjukkan bahwa level ekspresi protein GLUT 2 menurun
(down-regulation) pada sel beta pankreas karena induksi streptozotocin
nikotin amida menimbulkan toksisitas pada sel beta pankreas sehingga
sel tersebut mengalami kerusakan dan menurunkan sekresi insulin dan
meningkatkan kadar glukosa darah dimana persentase densitas warna
coklat protein GLUT 2 pada kelompok tikus induksi hasilnya adalah
32,31%, sedangkan pada kontrol normal densitas warna coklat protein
GLUT 2 tinggi dianggap 100% (Arya et al., 2014). Radikal ROS dalam
tubuh harus seimbang sehingga antioksidan diperlukan untuk memerangi
ROS yang berlebihan. Aloksan merupakan bahan kimia yang digunakan
untuk menginduksi diabetes pada hewan coba. Pemberian aloksan
adalah cara yang tepat untuk menghasilkan kondisi diabetis eksprimental
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(diabetes melitus) pada hewan coba (Watkins et al., 2018). Aloksan dapat
menyebabkan diabetes melitus bergantung pada insulin hewan coba
tersebut. Zat ini bersifat toksik selektif terhadap sel beta pankreas yang
memproduksi insulin karena terakumulasinya aloksan secara khusus
melalui GLUT 2 (Watkins et al., 2018). Mekanisme aloksan yang dapat
menyebabkan terjadinya diabetes adalah aloksan yang memiliki bentuk
molekul yang mirip dengan glukosa (glukomimetik), sehingga pada saat
aloksan diinduksikan ke tubuh tikus, maka GLUT 2 yang ada di dalam sel
beta pankreas akan mengenali aloksan sebagai glukosa, dan aloksan
akan dibawa menuju sitosol. Terbentuknya ROS akan menyebabkan
depolarisasi membran sel beta dan peningkatan Ca?* sehingga sitosol
akan mengaktivasi berbagai enzim yang menyebabkan peroksidasi lipid,
fragmentasi DNA, dan fragmentasi protein, akibatnya sel beta pankreas
menjadi nekrosis sehingga fungsinya untuk sintesis dan sekresi insulin
menurun (Ighodaro et al., 2017).

Antioksidan adalah senyawa yang dapat meredam atau
menonaktifkan serangan ROS yaitu hasil dari reaksi-reaksi kimia dan
proses metabolik yang terjadi di dalam tubuh (Dwimayasanti, 2018).
Berbagai bukti ilmiah menunjukkan bahwa senyawa antioksidan
mengurangi risiko terhadap penyakit kronis, seperti kanker dan penyakit
jantung (Muaja et al., 2017).

Ada berbagai mekanisme antioksidan dalam menangkal adanya
ROS di dalam tubuh, mekanisme tersebut memerlukan beberapa enzim
sehingga antioksidan mampu berperan dalam meredam radikal bebas.
Flavonoid memenuhi kriteria sebagai antioksidan karena dapat
menghambat kerja enzim yang terlibat dalam reaksi produksi anion
superoksida misalnya xantin oksidase dan protein kinase. Selain itu
flavonoid mengikat logam kelumit yang terlibat dalam reaksi yang
menghasilkan ROS. Flavonoid mempunyai nilai potensial reduksi yang
rendah sehingga mudah mereduksi radikal superoksida, peroksil, alkoksil
dan hidroksil (Aslam et al., 2016).

Flavonoid menjadi agen anti diabetes dengan menjadi inhibitor
enzim alpha glukosidase (Budiarso et al., 2017). Pada penderita diabetes
mellitus terhambatnya aktivitas enzim ini menyebabkan berkurangnya
glukosa yang diserap oleh usus sehingga berkurang pula glukosa yang
masuk ke dalam aliran darah. Peristiwa ini dapat menurunkan keadaan
hiperglikemia (Anggraini et al., 2019).
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Penelitian sebelumnya melaporkan bahwa salah satu tumbuhan
yang memiliki kandungan senyawa antioksidan yang tinggi adalah
dandang gendis (Clinacanthus nutans L.) (Dewinta et al., 2020), sehingga
tumbuhan ini menjadi daya tarik peneliti dalam mencari sediaan
fitofarmaka anti diabetes yang mudah diperoleh, murah dan dapat
diperbaharui secara berkelanjutan (Rupeskhumar et al., 2014). Dandang
gendis (Clinacanthus nutans L.) merupakan spesies tumbuhan yang
masuk dalam famili Acanthaceae yang digunakan sebagai tumbuhan
obat di lima negara seperti Indonesia, China, Thailand, Malaysia dan
Vietnam (Arya et al., 2014). Negara Thailand memberikan urutan yang ke
5 untuk daun dandang gendis sebagai obat tradisional yang terbaik (Diez
et al., 2015). Daun dandang gendis mengandung gizi tinggi serta
menghasilkan senyawa antioksidan yang berkhasiat sebagai obat.

Senyawa metabolit yang ada pada daun dandang gendis,
diantaranya adalah terpenoid, flavonoid, flavon sulfur, minyak atsiri dan
saponin (Haetrakul et al., 2018 & Yahaya et al., 2015). Berdasarkan
penelitian yang telah dilakukan, daun dandang gendis mengandung
flavanoid, tanin, alkaloid, saponin, steroid (Haetrakul et al., 2018),
terpenoid, flavonsulfur (Yahaya et al., 2015), minyak atsiri (Zulkipli et al.,
2017) glycosides, glycoglycerolipids, cerebrosides dan
acylmonogalatosylgl cerol (Alam et al., 2016 & Nugraheni et al., 2021).

Berdasarkan data, daun dandang gendis dapat digunakan sebagai
referensi obat antidiabetes. Hasi penelitian dari Haetrakul et al.,(2018)
&Yahaya et al.,(2015) menunjukkan senyawa yang terkandung pada
daun dandang gendis bermanfaat sebagai anti diabetes. Hal ini
disebabkan oleh senyawa yang terkandung dalam ekstrak daun dandang
gendis yang mengandung metabolit primer dan sekunder yakni senyawa
terpenoid, flavonoid, flavon sulfur, minyak atsiri dan saponin (Yahaya et
al., 2015).

Pada penelitian ini, golongan senyawa yang terdapat dalam fraksi
polar, semipolar dan nonpolar pada daun dandang gendis telah
ditentukan senyawanya secara in vitro (uji fitokimia, LC-MS/MS,
antioksidan, in silico dan antidiabetes) untuk melihat bagaimana potensi
daun dandang gendis sebagai penghambat atau inhibitor terhadap enzim
a- glukosidase. Setelah uji in vitro diperoleh fraksi paling optimal dari
ketiga fraksi tersebut, penelitian dilanjutkan ke uji in vivo yaitu uji
toksisitas akut, uji kadar glukosa darah dengan model hewan diabetes
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melitus dengan 6 perlakuan terhadap mencit yaitu mencit sehat, sakit
(induksi aloksan), diberi obat sintetik (glibenklamid), diberi terapi ekstrak
daun dandang gendis (EDDG) 50, 100 dan 150 mg. Dari 6 perlakuan
terhadap mencit, setelah uji kadar glukosa darah dilakukan pada setiap
perlakuan dilanjutkan dengan pembedahan organ pankreas untuk
mengamati morfologi sel dan mempelajari level ekspresi gen GLUT 2
dengan pewarnaan HE dan IHC. Oleh karena itu, pada penelitian ini perlu
dilakukan eksplorasi dan potensi senyawa bioaktif dan antioksidan daun
dandang gendis sebagai agent anti diabetes secara in vitro dan in vivo.

1.2 Rumusan Masalah

Rumusan masalah dalam penelitian ini adalah :
1. Golongan senyawa apa yang terdapat pada EDDG melalui uji fitokimia dan LC-
MS/MS dari ketiga fraksi pelarut (polar, semipolar, dan non polar) pada EDDG?
2. Bagaimana aktivitas antioksidan dari ketiga fraksi pelarut (polar, semipolar, dan
non polar) pada EDDG?

3. Bagaimana potensi aktivitas dari ketiga fraksi pelarut (polar, semipolar, dan non
polar) pada EDDG sebagai agen antidiabetes secara in vitro (aktivitas inhibisi
enzim a-glukosidase)?

4. Bagaimana potensi EDDG pada uji in silico terhadap penghambatan aktivitas
enzim a-glukosidase)?

5. Bagaimana potensi toksisitas dan nilai LDso dari fraksi potensial EDDG secara in
vitro?

6. Bagaimana pengaruh pemberian fraksi potensial EDDG secara in vivo terhadap

kadar glukosa darah, jumlah sel 8 pankreas dan ekspresi gen GLUT 2 pada mencit
?

1.3 Tujuan Penelitian

Tujuan dilakukan penelitian ini adalah :

1.  Menentukan golongan senyawa apa yang terdapat pada EDDG melalui uji fitokimia
dan LC-MS/MS dari ketiga fraksi pelarut (polar, semipolar, dan non polar) pada
EDDG

2. Menentukan aktivitas antioksidan dari ketiga fraksi pelarut (polar, semipolar, dan
non polar) pada EDDG

3. Menentukan potensi aktivitas dari ketiga fraksi pelarut (polar, semipolar, dan non
polar) pada EDDG sebagai agent antidiabetes secara in vitro (aktivitas inhibisi
enzim a- glukosidase)

4. Menentukan potensi EDDG pada in silico terhadap penghambatan aktivitas enzim
a-glukosidase

5.  Menentukan potensi toksisitas dan nilai LDso dari fraksi potensial EDDG secara in
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Vivo
6. Menganalisis pengaruh pemberian fraksi potensial EDDG secara in vivo terhadap
kadar glukosa darah, jumlah sel B pankreas dan ekspresi gen GLUT 2 pada mencit.

1.4 Kegunaan Penelitian

Penelitian ini diharapkan dapat memberikan manfaat, antara lain :

1.  Memberikan informasi, pengetahuan dan pengertian lebih luas mengenai senyawa
bioaktif dari daun dandang gendis yang berpotensi sebagai agen antidiabetes,
sehingga dapat dikembangkan sebagai sediaan obat anti diabetes dari bahan
alam yang mudah diperoleh, murah, kurang efek samping, dan dapat diperbaharui
secara berkelanjutan.

2. Sebagai bahan referensi kepada para peneliti dengan cakupan yang luas tentang
senyawa aktif anti-DM dari daun dandang gendis.

1.5 Ruang Lingkup Penelitian

Ruang lingkup penelitian ini terdiri dari pengujian aktivitas anti
diabetes dengan menggunakan parameter uji fitokimia, LC-MS/MS,
Inhibisi enzim a-Glukosidase, uiji in silico, toksisitas akut LDso serta uji in
vivo (pengukuran kadar glukosa darah, ekspresi GLUT 2 dan sel beta
pankreas pada mencit dengan menggunakan terapi sampel daun
dandang gendis (Clinacanthus nutans L.)

1.6 Kebaruan Penelitian

Penelitian ini menggunakan uji in silico dengan target protein
enzim a- Glukosidase serta pengujian Ekspresi GLUT-2 dan sel beta
Pankreas dengan hewan uji mencit sehingga topik penelitian ini
merupakan suatu kebaruan di bidang Ilmu Kimia.
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