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ABSTRACT 
Kelubut leaves (Passiflora foetida L.) is one of the herbal plants used as a treatment for 
diabetes mellitus. The Pretest and Posttest Control Group Design was used with 5 
treatment groups (K1: negative control, K2: positive control, K3: 250mg/kgBB kelubut leaf 
ethyl acetate extract, K4: 500mg/kgBB kelubut leaf ethyl acetate extract and K5: ethyl 
acetate extract kelubut leaf acetate 750 mg/kgBB). Before being treated, the mice were 
induced by alloxan at a dose of 150 mg/kgBW intraperitoneally. Glucose levels were 
measured 4 times at 0, 2, 4 and 6 hours, then statistically analyzed using SPSS 26 with 
the one-way ANOVA test, and continued with the post hoc test using the LSD test method. 
The results showed that the ethyl acetate extract test group at doses of 250 mg/kg, 500 
mg/kg and 750 mg/kg had the ability to reduce blood sugar levels in mice. Increasing the 
dose has an effect on lowering blood sugar levels, where the higher the dose used, the 
better the effectiveness. In this study, the best results in reducing blood sugar levels were 
obtained in the ethyl acetate extract test treatment group at a dose of 750 mg/kgBW. 
Keywords: Diabetes Mellitus, Passiflora foetida L., Blood Glucose Levels, Alloxan 
 

ABSTRAK 
Daun kelubut (Passiflora foetida L.) merupakan salah satu tanaman herbal yang digunakan 
sebagai pengobatan diabetes mellitus. Digunakan rancangan The Pretest and Postest 
Control Group Design dengan 5 kelompok perlakuan (K1: kontrol negatif, K2: kontrol positif, 
K3: ekstrak etil asetat daun kelubut 250mg/kgBB, K4: ekstrak etil asetat daun kelubut 
500mg/kgBB dan K5: ekstrak etil asetat daun kelubut 750mg/kgBB). Sebelum diberi 
perlakuan, mencit  diinduksi aloksan dengan dosis 150mg/kgBB secara intraperitonial. 
Pengukuran kadar glukosa dilakukan 4 kali yaitu pada jam ke-0, 2, 4 dan 6, kemudian 
dianalisis secara statistik menggunakan SPSS 26 dengan uji one-way ANOVA, dan 
dilanjutkan dengan uji post hoc test metode uji LSD. Hasil penelitian menunjukkan bahwa 
kelompok uji ekstrak etil asetat dengan dosis 250mg/kgBB, 500mg/kgBB dan 750mg/kgBB 
memiliki kemampuan dalam menurunkan kadar gula darah pada mencit. Peningkatan 
dosis berpengaruh dalam menurunkan kadar gula darah, dimana semakin tinggi dosis 
yang digunakan, maka semakin baik pula efektivitasnya. Pada penelitian ini diperoleh hasil 
penurunan kadar gula darah paling baik pada kelompok perlakuan uji ekstrak etil asetat 
dengan dosis 750mg/kgBB. 
Kata Kunci :  Diabetes Mellitus,Passiflora foetida L.,Kadar Glukosa Darah, Aloksan 
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PENDAHULUAN 
Diabetes Melitus (DM) merupakan salah satu masalah kesehatan 

utama di negara berkembang, termasuk Indonesia. Berdasarkan 
pernyataan Internasional of Diabetic Ferderation (IDF, 2017) sebanyak 382 
juta orang  (175 juta diperkirakan belum terdiagnosis) di dunia yang 
menderita DM pada tahun 2013, hal ini diperkirakan akan meningkat 
menjadi 592 juta orang di tahun 2035 (Kemenkes, 2014). 
Prevalensi diabetes yang terdiagnosis dokter tertinggi terdapat di D.I. 
Yogyakarta (2,6%), disusul DKI Jakarta (2,5%), Sulawesi Utara (2,4%) dan 
Kalimantan Timur (2,3%). Indonesia bahkan menempati peringkat 4 dari 
sepuluh besar negara dengan penderita diabetes terbanyak di dunia. 
Secara epidemiologi diperkirakan pada tahun 2030 prevalensi DM dapat 
mencapai 21,3 juta orang di Indonesia (Kemenkes, 2014). 

Diabetes Mellitus adalah penyakit gangguan metabolisme yang di 
tandai dengan tingginya kadar glukosa darah melebihi batas normal yang 
disebabkan akibat kekurangan sekresi insulin, gangguan aktivitas insulin 
atau keduanya (Bulu et al., 2019).  Penyakit DM juga dikenal sebagai “The 
Silent Killer”, dikarenakan penyakit dapat menyebabkan berbagai 
komplikasi seperti gagal ginjal, stroke bahkan kematian. Salah satu 
alternatif yang digunakan, yakni menggunakan obat tradisional yang secara 
umum relatif lebih aman dibandingkan dengan obat modern. Sejak dahulu, 
tumbuhan telah digunakan oleh masyarakat secara turun-temurun untuk 
mengobati berbagai penyakit ,salah satunya diabetes mellitus. Indonesia 
dengan banyaknya tingginya keanekaragaman hayati, memiliki sekitar 25% 
spesies tanaman yang terdapat didunia dan berpotensi sebagai tanaman 
obat (Kusmana & Hikmat, 2015). 

Salah satu tumbuhan yang berpotensi sebagai antidiabetes adalah 
kelubut. Kelubut merupakan tumbuhan yang tersebar luas di Asia salah 
satunya tersebar luas di Indonesia. Tanaman ini merupakan salah satu 
tanaman tradisional yang dapat dimanfaatkan sebagai pengobatan oleh 
masyarakat. Passiflora foetida L. atau kelubut termasuk tanaman yang 
tumbuh di daerah tropis dan sering ditemukan merambat pada tanaman 
lainnya. Tanaman ini ditemukan di daerah berair seperti rawa dan sungai. 

Berdasarkan latar belakang diatas, penelitian ini bertujuan untuk 
mengetahui potensi ekstrak etil asetat daun kelubut (Passiflora foetida L.) 
sebagai antidiabetes terhadap mencit yang diinduksi glukosa. 
 
METODE PENELITIAN 
 
Alat 

Neraca analitik digital, kain flannel,  maserator, rotary evaporator, spuit, 
sonde, beakerglass, gunting bedah, erlenmeyer, corong pisah, labu takar, 
kertas saring, alumunium foil, glucometer, dan kapas. 
 
Bahan 

 Daun kelubut (Passiflora foetida L.) yang diperoleh dari kecamatan Loa 
Janan Ilir Kota Samarinda, etil asetat, CMC-Na, aloksan monohidrat, 



 

 

glibenklamid, check strip, aquadest, NaCl 0,9%, aquadest,DMSO dan 
alkohol. 
 
Metode 
 
Pengumpulan Sampel 

Karakteristik sampel yang digunakan yakni, daun yang berwarna hijau 
muda, berukuran sedang, dan tidak memiliki bintik-bintik kuning atau putih 
di permukaannya (Nathaniel et al., 2020). Sampel yang digunakan pada 
penelitian ini adalah tanaman kelubut yang didapatkan dari kota Samarinda, 
Kalimantan Timur.  
 
Determinasi Tanaman 

Determinasi dilakukan dengan mencocokkan ciri-ciri morfologi pada 
tumbuhan tersebut berdasarkan data kepustakaan. Identifikasi tanaman 
dilakukan di Laboratorium Ekologi dan Konservasi, Fakultas Kehutanan, 
Universitas Mulawarman. 
Pembuatan Ekstrak Daun Kelubut Secara Maserasi 

Serbuk simplisia dimasukkan ke dalam wadah tertutup diekstraksi 
secara maserasi dengan menggunakan  pelarut etil asetat. Maserasi 
dilakukan pada suhu kamar terlindung dari cahaya selama 5x24 jam 
dengan pengadukan sebanyak 2 kali. Selanjutnya dilakukan remaserasi 
dengan pelarut baru sebanyak 2 kali, lalu disaring dan diuapkan pelarutnya 
dengan rotary evaporator sehingga diperoleh ekstrak pekat etil asetat 
(Emelda & Astriani, 2018). Keuntungan dari metode ini ialah peralatannya 
mudah didapatkan dan dapat menghindari rusaknya  senyawa-senyawa 
yang bersifat termolabil (Tetti, 2014). 
 
Penyiapan Hewan Percobaan 

Digunakan mencit putih jantan dengan berat 20-35 gram dibagi menjadi 
5 kelompok. Sebelum penelitian, mencit di adaptasikan terlebih dahulu 
selama 7-14 hari. Mencit harus dalam kondisi fisik yang baik serta diberi 
makan dan minum. 

 
Perhitungan Rendemen Ekstrak 

Perhitungan rendemen dilakukan untuk mengetahui persentase ekstrak 
yang dihasilkan dari setiap gram serbuk kering dengan metode ekstraksi 
yang dipilih. Persentase rendeman ekstrak dapat dihitung dengan rumus 
(Novitasari & Jubaidah, 2018). 

Bobot yang diperoleh

Bobot sebelum diekstraksi
x100% 

 
 
Pembuatan Larutan Aloksan  

Aloksan monohidrat dibuat dengan cara dilarutkan dalam NaCl 0,9%. 
Dosis aloksan yang digunakan untuk membuat diabetes pada mencit 
sebesar 150 mg/kgBB (Mostafavinia et al., 2016). 
 



 

 

Pembuatan Larutan CMC-Na 1% 
Ditimbang CMC-Na sebanyak 1 gram, lalu ditaburkan kedalam lumpang 

yang berisi air panas. Dibiarkan selama 15 menit, lalu diaduk hingga 
homogen, kemudian dipindahkan ke labu ukur 100 ml, ditambahkan 
aquadest hingga 100 mL (Fitria, 2017). 
 
Pembuatan Suspensi Glibenklamid 

Dosis glibenklamid yang digunakan pada mencit ialah 0,013 
mg/20gBB). Cara pembuatannya, terlebih dahulu ditimbang glibenklamid 
sebanyak 5 mg, kemudian disuspensikan dengan CMC-Na (Utami, 2019).  
Uji Antidiabetes 
 
Penginduksian Diabetes 

Mencit yang akan diinduksi dipuasakan selama 16 jam (tetep diberikan 
air minum),kemudian diinjeksi dengan aloksan dengan dosis sebesar 150 
mg/kgBB dengan rute intraperitoneal. Rute ini dipilih karena lebih aman 
sehingga dapat mencegah efek toksik dan kematian hewan uji (Radenković 
et al., 2016). Selanjutnya setelah diinduksi hewan uji kembali diambil 
darahnya untuk melihat kenaikan kadar gula darah, kemudian dapat 
dilakukan penelitian jika positif diabetes (≥ 200 mg/dL). 
Kelompok perlakuan dan pemberian ekstrak 

Kelompok hewan yang dibagi masing-masing menjadi masing-masing 
kontrol negatif (kelompok I), kontrol positif (kelompok II), kelompok uji 
(kelompok III, IV dan V). Sebanyak 15 mencit dibagi kedala 5 kelompok 
yang masing-masing berisi 3 mencit. Mencit kelompok I diberikan CMC-Na 
sebagai kontrol negatif dengan konsentrasi 1%. Mencit kelompok II 
diberikan glibenklamid sebagai kontrol positif dengan dosis 0,0195 mg. 
Mencit kelompok III, IV dan V diberikan ekstrak etil asetat daun kelubut 
dengan dosis yang berbeda, yakni dosis 250mg/kgBB, 500mg/kgBB dan 
750 mg/kgBB. 
 
Pengambilan Sampel Darah 

Sebelum mengambil sampel darah, terlebih dahulu bagian ekor tikus 
dengan dibersihkan dengan alkohol 70%, kemudian darah diambil dengan 
memotong ujung ekor mencit sehingga keluar darah dan diukur dengan alat 
glucometer dengan cara darah mencit diteteskan pada strip glukosa. 
Masukkan strip glukosa ke dalam alat glucometer, sehingga glucometer ini 
akan hidup secara otomatis setelah darah diteteskan pada strip, kemudian 
ditunggu selama 10 detik.  Pada glucometer akan tertera hasil dari nilai 
glukosa darah yang tertera dalam satuan mg/dl (Wardani, 2016). Kelebihan 
menggunakan glucometer ialah lebih mudah dan sederhana dibandingkan 
metode lainnya. Prinsip kerja alat ini ialah dengan menggunakan metode 
glukosa-oksidase biosensor. Glukosa dalam bahan pemeriksaan darah 
kapilerakan bereaksi dengan enzim glukosa-oksidase yang ada pada strip 
tes (Mariady et al., 2013). 

 
 

 



 

 

Analisa Data 
Pada penelitian ini data kadar gula darah yang telah diperoleh  

kemudian diolah secara statistik menggunakan program SPSS versi 26 
dengan metode anova yang sebelumnya dilakukan uji prasyarat 
homogenitas dan normalitas. Setelah itu diuji dengan taraf kepercayaan 
95% untuk mengetahui adanya perbedaan yang bermakna.  
 
HASIL DAN PEMBAHASAN 

Daun kelubut diekstraksi dengan metode maserasi dengan pelarut etil 
asetat. Digunakan Etil asetat sebagai pelarut karena mudah diuapkan, tidak 
higroskopis, dan memiliki toksisitas rendah (Wardhani dan Sulistyani, 
2012), etil asetat yang merupakan pelarut semi polar juga mampu menarik 
senyawa- senyawa dengan rentang polaritas lebar dari polar hingga 
nonpolar (Putri et al., 2013). Setelah maserasi diperoleh rendemen sebesar 
6,4%. Besar kecilnya hasil rendemen yang diperoleh dipengaruhi oleh 
keefektifan dalam proses ekstraksi. Faktor-faktor yang mempengaruhi hasil 
ekstraksi adalah waktu, suhu, pengadukan dan pelarut. Selain jenis pelarut, 
ukuran sampel juga mempengaruhi jumlah rendemen. Semakin kecil luas 
permukaan sampel akan semakin memperluas kontak dan meningkatkan 
interaksi dengan pelarut (Sineke, 2016). 

Untuk membuat kondisi diabetes pada mencit digunakan metode 
pengujian In Vivo, yakni induksi aloksan. Aloksan sebagai substansi 
diabetogenik bekerja secara selektif pada sel β pankreas. Mekanisme kerja 
dari aloksan ialah menyebabkan  terjadinya kerusakan pada massa sel 
maupun jumlah sel, sehingga produksi insulin menurun dan terjadi 
hiperglikemia (Nugraha & Hasanah, 2018). Hewan uji yang telah diinduksi 
aloksan dapat diperiksa kadar gula darah puasanya setelah 3 hari untuk 
melihat terjadinya hiperglikemia. Kadar gula darah yang >200 mg/dL 
dinyatakan memenuhi kriteria untuk dilakukan pengujian dengan pemberian 
perlakuan. Kadar glukosa darah puasa hewan uji pasca induksi aloksan 
berkisar antara 140 hingga 450 mg/dL(Fitrianita et al., 2018). Kadar glukosa 
darah yang bervariasi pada setiap kelompok mencit disebabkan oleh 
adanya perbedaan respon fisiologis pada masing-masing hewan uji 
aloksan, meskipun diberikan dalam dosis yang sama.   

Diperoleh hasil pada kelompok kontrol negatif yang telah diberikan 
suspensi Na-CMC 1%,mengalami kenaikan kadar gula darah dari kadar 
gula darah awal dengan persentase reduksi sebesar -2,77%. Kemudian 
pada kelompok kontrol positif yang menggunakan glibenklamid diperoleh 
persentase reduksi sebesar 41,15%, yang menandakan terjadinya 
penurunan kadar gula darah pada mencit. Kontrol positif merupakan 
kelompok yang dimaksudkan untuk memberikan gambaran tentang 
penurunan kadar gula darah. Kelompok perlakuan yang memiliki penurunan 
kadar gula darah yang paling signifikan ialah kelompok V, yang merupakan 
kelompok perlakuan pemberian ekstrak dengan dosis 750mg/kgBB dengan 
nilai persentase reduksi sebesar 29,03%. Hal ini menunjukkan bahwa 
ekstrak etil asetat pada dosis ini mampu menurunkan kadar gula darah lebih 
baik dibandingkan dengan kelompok III dan IV dengan nilai persentase 
berturut yakni 11,24% dan 19,79%. Semakin besar persentase reduksi 



 

 

maka, semakin baik efektivitas dari kelompok perlakuan dalam  
menurunkan kadar gula darah, Hasil persentase reduksi dapat dilihat pada 
Tabel 1. 

Hasil Analisis Statistik pada penelitian ini dilakukan dengan 
menggunakan program SPSS versi 26. Digunakan uji ANOVA yang 
bertujuan untuk dapat memperlihatkan perbedaan rata-rata dari penurunan 
kadar gula darah pada antar kelompok yang diujikan. Sebelum dilakukan uji 
Anova, dilakukan uji normalitas dan homogenitas terlebih dahulu. Uji 
normalitas dilakukan untuk mengetahui bahwa data telah terdistribusi 
dengan normal, hal ini dikarenakan uji syarat dari uji parametrik merupakan 
data harus terdistribusi normal. Dalam penelitian ini untuk melihat uji 
normalitas dilihat pada uji Shapiro-Wilk. Pada uji normalitas diperoleh hasil 
sig p>0,05 yang berarti data terdistribusi dengan normal. Selanjutnya 
dilakukan uji homogenitas dan diperoleh hasil p>0,05, hal ini menunjukkan 
data homogen, sehingga uji anova dapat dilanjutkan dan untuk melihat 
kelompok yang memiliki perbedaan signifikan digunakan uji Post Hoc Test 
dengan metode uji LSD. Dari uji LSD diketahui bahwa Dari data uji LSD 
juga diketahui bahwa kelompok kontrol negatif memiliki efek yang berbeda 
bermakna dengan keempat kelompok lainnya karena Na CMC yang 
digunakan sebagai kontrol negatif tidak memiliki kandungan sebagai 
antidiabetes.  

Menurut penelitian yang dilakukan oleh Triadisti & Zamzani (2021) 
ekstrak etil asetat memiliki efektivitas dalam penghambatan enzim α-
glukosidase dengan IC50 889.46 μg/mL, dan berdasarkan penelitian 
sebelumnya tumbuhan kelubut (Passiflora foetida L.) memiliki kandungan 
senyawa antara lain, tanin, saponin, triterpenoid, saponin, phlobatannanins, 
steroid, terpenoid, dan jumlah senyawa terbanyak ialah flavonoid 
(Siriwardhene et al., 2013). Kandungan flavonoid inilah yang diduga 
bermanfaat sebagai agen hipoglikemik. Flavonoid merupakan metabolit 
sekunder yang sering  digunakan dalam pencegahan diabetes dan 
komplikasinya. Flavonoid dapat menurunkan kadar gula darah dengan 

berperan sebagai inhibitor enzim  glucosidase (Silalahi, 2017). 
 
KESIMPULAN 

Dari uraian yang telah dipaparkan diatas, kelompok uji ekstrak etil 
asetat dengan dosis 250mg/kgBB, 500mg/kgBB dan 750mg/kgBB memiliki 
kemampuan dalam menurunkan kadar gula darah pada mencit. Semakin 
tinggi dosis yang digunakan,maka efektivitas yang dihasilkan pun semakin 
baik. 
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