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ABSTRACT

The Madurese are one of the ethnic groups in Indonesia that presmtit®nal
knowledge of medicinal plants. In Sumenep and Pamekasan, this wisdom is reflected in the
use of herbal remedies to manage diabetes, inclugimy kencing manigtraditional
diabetes medicine), broadly recognized in Pamekasan District. Thisrgirepacontains
insulin leaves Tithonia diversifolig, red betel Riper crocatun), cinnamon Cinnamomum
burmanni), coriander Coriandrum sativury) and temulawakGurcuma xanthorrhiza This
study aimed to evaluate the potential effect of Madujasel kexcing manison the spleen
structure of diabetic rats. Thirty male Wistar rats were divided into six groups: PO (control,
distilled water), P1 (diabetes + metformin), P2 (diabetes + 5 g herbal medicine), P3 (diabetes
+ 10 g herbal medicine), P4 (diabeted5 g herbal medicine), and P5 (diabetes without
therapy). Rats were euthanized on days 3, 10, and 20. Spleens were isolated, fixed in 10%
neutral buffer formalin, processed by paraffin embedding, and stained with hematoxylin
eosin. Parameters observed uadd body weight, spleen weight, organ index, and the
diameter and area of germinal centers and white pulp. Data were analyzed usivayone
ANOVA foll owed by Duncandés test, while nonps
KruskalWallis test. The radts showed significant differences in body weight (p<0.05).
However, spleen weight, organ index, germinal center diameter and area, and white pulp
diameter and area did not differ significantly (p>0.05). It can be concluded that Madurese
jamu kencing masi does not have a negative effect on the histological structure of the
spleen in diabetic rats.
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ABSTRAK

Suku Madura merupakan salah satu etnis di Indonesia yangga Kkini
mempertahankan pengetahuan tradisional dalam pemanfaatan tumbuhan sebagai obat.
Masyarakat Madura, khususnya di Sumenep dan Pamekasan, menjaga kearifan lokal dalam
penggunaan tanaman obat untuk mengatasi diabetes, seperti jamu kencing mgnis yan
dikenal di Kecamatan Pamekasan. Jamu ini memanfaatkan beberapa jenis tumbuhan, antara
lain daun insulin Tithonia diversifolig, sirih merah Riper crocatun), kayu manis
(Cinnamomum burmannji ketumbar Coriandrum sativury) dan temulawak Gurcuma
xantharhiza). Penelitian ini bertujuan menganalisis potensi jamu kencing manis madura
terhadap struktur limpa tikus diabetes melifdsnelitian menggunaka0 ekor tikus wistar
jantan dibagi menjadi enam kelompok perlakuan: kontrol PO (akuades), P1 (diabetes +
metformin), P2 (diabetes + 5 g jamu), P3 (diabetes + 10 g jamu), P4 (diabetes + 15 g jamu),
dan P5 (diabetes tanpa terapi). Tikus dieuthanasia pada kayilke dan 20, kemudian
limpa diisolasi dan difiksasiPreparat histologis dibuat menggunakan metpdrafin dan
pewarnaan hematoksiteosin. Parameter yang diamati meliputi bobot badan, bobot limpa,
indeks organ, serta diameter dan lggsminal centerserta pulpa putih. Data dianalisis
dengan uji sidik ragam satu arah, dilanjutkan uji Duncan, sedanglarameter non
parametrik diuji dengan KruskaVallis. Hasil menunjukkan terdapat perbedaan nyata pada
bobot badan (p<0,05), namun bobot limpa, indeks organ, diameter, dayetaasal center
tidak berbeda nyata (p>0,05), begitu pula diameter dan lipa putih tidak menunjukkan
perbedaan signifikan. Disimpulkan bahwa jamu kencing mamiduratidak berdampak
negatifpadastrukturhistologilimpa tikus diabetes melitus.

Katakata kunci: diabetes melitus; jamu kencing manis madura;struktur limpaptikias

PENDAHULUAN insulin (Liscoet al., 2021). Stres oksidatif
dan inflamasi adalah yang menjembatani
Gangguan metabolisme yang ditandarjadinya  kerusakan limpa  yang
dengan kejadian hiperglikemia, disebabkadisebabkan oleh diabetes melitus
oleh kegagalan sekresi insulin atau kineijlanchanget al, 2022). Diabetes melitus
hormone insulin yang kurang memadai, kedapat menyebdan bagian pulpa putih
daan seperti ini disebut dengan diabetes-méinpa mengalami atrofi, meningkatnya
tus (Chaudhary dan Tyagi, 2018). Datapopbsis limfosit, peningkatan ukuran dan
penderita diabetes melitus di Indonesia dip&obot limpa tikus (Pharmet al, 2017; Said
kirakan mencapai 19,5 juta asrg, hal ini et al, 2020). Limpa adalah organ yang
diduga akan mengalami peningkatan hinggarperan dalam sistem kekebalan tubuh dan
28,6 juta pada tahun 2045 (IDF, 2021herfungsi untuk melawan antigen yang
Penderita diabetes melitus di dunia dipatiangkut oleh aliran darah. Sstl imun
kirakan 177 juta dan proporsi gender prigeperti limfog B, limfosit T dan sel
lebih banyak daripada perempuan (Kautzkgendritik letaknya berada di dalam pulpa
Willer et al., 2023). putih limpa. Sekel tersebut berfungsi
Peningkatan kadaglukosa darah yangdalam mendeteksi, merespons antigen dan
melebihi batas normal memiliki kaitan eratiga sebagai tempat aktivasi serta
dengan komplikasi kronis penderita diabetproliferasi limfosit. Germinal center
melitus. Inflamasi pada penderita diabetersebut letaknya di dalanpulpa puth
melitus tipe 2 disebabkan oleh hiperglikem{@&lingtiaset al, 2024). Fungsi dagerminal
persisten dan adanya perubahan pensinyalanter yaitu untuk proliferasi sel B dan
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produksi antibodi (Finnegt al., 2018). METODE PENELITIAN

Madura merupakan salah satu rdde
di Indonesia dengan masyarakat yang makiaji Etik/Ethical Clearance
mempertahankan pemanfaatan luman Penelitian ini telah dilakukan berda
sebagai ramuan obat tradisional. Obsdrkan prosedur baku dan telah menda
tradisional di daerah Sumenep, Madura h@atkan keteangan kelayakan oleh Komisi
nyak memanfaatkan tumbuhan menjadi oliik Universitas Diponegoro dengan nomor
diabetes melitus (Purwantet al, 2020). sertifikat No. 051/E€H/KEPK/FK-UNDIP
Daerah Kabupaten Pamekasan, Madura, Jdwi2024.
Timur memiliki jamu yang diyakini dapat
digunakan selgmi obat diabetes, jamu tersd’ersiapan Hewan Uji
but, yaitu jamu kencing manis. Tumbuhan Hewan uji sebanyak 30 ekor tikus
yang digunakan sebagai bahan jamu madprdih (Rattus norvegicusyalur wistar jan
untuk penderita kencing manis, yaitu tuntan usia dua bulan, bobot sekitar 200 g
buhan insulin atau kipait atau kembang buldiperoleh dari Sekolah Tinggi Farmasi-Se
(Tithonia diversifolig, sirih merah Ripercro- marang. Tikus diaklimasi selama dua ming
catun), kayu manis CinnamomumBurma gu, diberi pakan dan air minum secara rutin.
nnii), ketumbar Coreandrum sativuip dan Penelitian ini menggunakaB0 ekor tikus
temulawak Curcuma xanthorrhiza Tumbuh wistar jantan. Tikudikus percobaan terse
an tersebut memiliki kandungan polifenobut dibagi menjadi enam kelompok perla
tanin, alkaloid, dan terpenoid yang berfungsiian, yaitu kontrol PO (akuades), P1 {dia
untuk meningkatkan sistem imun. Setiavednbetes + metformin), P2 (diabetes + 5 g ja
al. (2021) megatakan bahwa golongan senyanu), P3 (diabetes + 10 g jamu), P4 {dia
wa yang memiliki bioaktivitas sebagai agdmetes + 15 g jamu), dan P5 (diabetes tanpa
imunomodulator, yaitu polisakarida, terpenterapi).
id, alkaloid dan polifenol.

Sasmitaet al. (2017) menyatakan bahPersiapan Infusa Jamu Kencing Manis
wa daun kipait atau kembang bulan yang telah ~ Jamu kencing manis madura diper
diekstrak mampumenurunkan kadar glukosaleh dari Kecamatan Waru, Kabupaten
darah tikus wistar dengan pemberian doftamekasan, Madura, Jawa Timur. Jamu da
sebesar 5,14 mL/200 g BB. Kombinasinyjam bentuk serbuk kemudian direbus- de
dengan ekstrak sirih merah dapat menurunkagan akuades untuk diperoleh infusa. Dosis
kadar glukosa darah tikus dan menekan pefamu yang digunakan untuk kelompok P2
runan bobot badan tikus (Safitleti al., 2023). sebanyak 5 g, selanjutnya P3 sebanyak 10
Ekstrak kombiasi kayu manis dan jahe dapat dan P4 sebanyak 15 g. Dosiénj ter
mengontrol kadar glukosa darah dalam -kosebut kemudian direbus dengan menggu
disi kadar glukosa yang tinggi (Nuringh al., nakan akuades yang volumenya disesuaikan
2022). dengan kebiasaan masyarakat madura da

Penelitian ini menggunakan jamu kedam mengonsumsi serta telah dikonversi
cing manismadura yang terdiri atas multimenggunakan faktor konversi dosis manu
komponen tumbuhan. Jamu kencing mamis (70 kg) ke tikus (200 g) = 0,018 (L-au
madura ini dyakini oleh masyarakat Pamerence dan Bcharach, 1964). Volume yang
kasan, Madura, Jawa Timur berpotensi seligdapatkan untuk pengaplikasian infusa ja
gai antidiabetes. Namun, belum terdapat buktu untuk tikus, yaitu:Volume infusa jamu
ilmiah mengenai hal tersebut. Berdasarkantuk tikus =125 mL x 0,018 = 2,25 mL
latar belakang tersebut maka dilakukan pene
littan yang bertujuan untuk menganalisi&nalisis Senyawa Fitokimia
potensi darpengaruh jamu madura untuk ken Analisis senyawa fitokimia pada
cing manis dalam memengaruhi struktur- higenelitian ini menggunakan serbuk dari
tologis limpa tikus penderita diabetes melitudoagan tumbuhan berupa daun, biji dan kulit
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batang. Infusa dianalisis kandungan sewga kg/tikus. Hewan uji pada kelompok P1, P2,
fitokimia di Laboratorium Cendekia NanoP3, P4 dan P5 diinduksi dengan STZ
tech Hutama di JI. Madusari | No.76, Plaupaya menddsa dibetes mellitus. Pem
mongan Sari, Pedurungan, Semarang, Jdwgian STZ dilakukan satu Kkali, setelah
Tengah. Uji fitokimia jamu kencing manisikus diinduksi STZ diberi larutan glukosa
dilakukan secara kualitatif. Pengujian yan$j0% selama 24 jam bertujuan untuknge
dilakukan yaitu uji kandungan alkaloid, sapdindari kematian karena syok hipoglikemik
nin, flavonoid, polifenol, tanin steroid damfFurman, 2015).
triterpenoid. Uji alkaloid menggunakan meto Hari ke3 atau 72 jam setelah diin
de Wagner, uji saponin dengan metode Fortluksi STZ tikus dengan kadar glukosa
kemudian untuk uji flavonoid dengan metodi#arah di atas 200 mg/dL dinyatakan meng
Wilstater. Selanjutnya, pada uji polifenol daslami hiperglikemik (Rehmaat al, 2023).
tanin menggunakan metode Fetilmcalteau, Teknik yang digunakan untuk mengambil
kemudian untuk uji steroit dan triterpenoidontoh darah yaitu memotong ujung ekor
menggunakan metode LiebermaBuarchard. tikus yang telah dibersihkan menggunakan
alkohol 70% dengan gunting tajarReng
Persiapan Larutan Streptozotocin ukuran glukosa diperoleh dari darah ekor
Streptozotocin (STZ) yang diinduktikus yang diteteskan ke strip glukosa
sikan menggunakan dosis 45 mg/kg BBampai ruang kosong pada strip terisi,
Streptozotocin suatu senyawa diabetogenik kemudian ditunggu sampai angka muncul
dilarutkan dengan buffertrinatrium sitrat pada layar monitor glukometer (Samseti
(Na C )had® pH 4,5 (Zafar dan Nagvial., 2020).
2010; Abdollahi, 2014). Hasil konversi dosis Hewan uji selanjutnya pada kelem
untuk setiap hewan uji memerlukan 9 mg/kpk POhanya diberi air minum dan pakan
BB. Steptozotocin dilarutkan dalam buffetanpa perlakuan jamu, P1 diberi perlakuan
natrium sitrat sebanyak 12 mL. Hewan upnetformin, P2 dengan infusa jamu kencing
diinjeksikan sebanyak 0,5 mL/kg/tikus secamanis madura dosis 5 g, P3 dengan infusa
intraperitoneal. jamu kencing manis madura dosis 10 g, P4
dengan infusa jamu kencing manis madura
Pembuatan Suspensi Metformin dosis 15 g, dan gga P5 diberikan STZ
Metformin yang digunakan pada pen¢anpa pemberian jamu.
litian ini, yaitu metformin tablet. Dosis met Pemberian metformin dan jamu
formin, suatu obat oral yang digunakan untldencing manis madura dilakukan secara
mengendalikan kadar gula darah pendriigal. Perlakuan dilakukan selama 10 dan 20
diabetes tipe 2 pada manusia dewasa, setam. Seluruh tikus percobaan yang menda
dengan 500 mg per hari, jika dikonversi pagatkan perlakuan diberi pakan dan air
tikus dengan bobot 200 g adalah 0,018 mak&um dengan kuantitasagg sama, hal
dosis metformin untuk setiap tikus adalahyang membedakan hanya pada perlakuan
mg/kg (Anwaret al, 2023). Serbuk metforminpengujian bahan uji. Tikus dengan kelom
yang telah ditimbang, kemudian dilarutkgook P1 diberi metformin secara per oral,
dengan akuades untuk volume per tikus selanjutnya untuk kelompok P2, P3, dan P4

banyak 2,25 mL. diberi jamu kencing manis madura dengan
dosis bertingkat. Pemberian metformin dan
Pemberian Bahan Uji jamu kencing manis madura dilakukan

Hewan uji ditimbang dan diperiksaetiap pagi pada pukul 07.30 WIB. Setelah
kadarglukosa darahnya sebelum diberi perlperlakuan selesai dilakukan selama 10 dan
kuan. Pemberian STZ 9 mg/kg BB dilakuka20 hari, maka selanjutnya tikus dikorban
secara intraperitoneal dalam buffer natriukan nyawanya dan tikus telah dieuthanasia
sitrat pada pH 4,5 dengan volume 0,5 mkémudian dibedah serta diisolasi organ-lim
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panya. maksimum transversal dan y adalah
diameter maksimum tegak lurus (vertical).
Isolasi Organ Limpa Pengukuran luas (Gambar 1) pulpa putih
Hewan uji dibius dengan cara dimadan germinal center dihitung nggunakan
sukkan kedalam wadah tertutup, diberi kapasu mu s l uas | ingka’ an,
yang dibasahi dengan chloroform. Tikus yamalam hal ini A adalah luas pulpa putih dan
telah kehilangan kesadaran , selanjutniyms germinal center (satuan fm, ’
diambil dan diposisikan terlentang di atasd al ahkonstanta phi (-

papan bedah. Tikus dikorbaark nyawanyajari-jari pulpa putih dangerminal center
dengan cara dieuthanasia pada harBk&0O, (Ningtiaset al, 2024).
dan 20, selanjutnya organ limpa diisolasi.

Pengisolasian organ limpa diawali dengan

pencucian menggunakan garam dapur {fisio

logis, yakni NaCl 0,9%, dikeringkan dengan

tisu lalu ditimbang. Sampel ongaelanjutnya

dimasukkan ke dalam botol yang telah diberi

Neutral Buffer Formalin (NBF) 10%. Setelah

didapat data bobot limpa, organ ini dima

sukkan ke dalam rumus untuk memperoleh

data indeks organ. Rump&ngukuran indeks

organ dengan menggunakan rumus A/B x

100%. Dalam hal ini simbol A = bobot organ,

B = bobot tikus.

Pembuatan Preparat Histologi Limpa Gambar 1Pengukuran diameter pulpa-pu
Organ limpa yang telah diisolasi, difik tih dangerminal center

sasi menggunakan NBF 10%. Fiksasi berf BEOerd Bt o S O e dan

juan unt_uk menghentikan aktivitas sel sehln@zak lurus pulpa pfmh; panah merah menunjukk

ga sel tidak membelah rs& mencegah pem yaris transversal dan tegkus germinal center

busukan. Preparat histologi dibuat dengan

metode parafin dan pewarnaan jaringan memgancangan Penelitian

gunakan hematoxylin dan eosin (HE). Penelitian eksperimental ini meng
Pengamatan Preparat Histologi Limpa gunakan rancangan acak lengkap, dengan
Pengamatan preparat histologi limpgewan uji sebanyak 30 ekor tikus putih
dilakukan menggunakan mikroskop binokuI@@ur wistar jantan umur dua bulan, -me
(Olympus CX23 Olympus Co, Tokyo, Je miliki bobot badan sekitar 200 g, meng
pang) dan kamera mikroskop (@tilab, PT gunakan enanperlakuan termasuk kontrol
Miconos, Sleman Yogyakarta, Indonesiajan setiap perlakuan terdiri atas enam ulang
Preparat histologi limpa yang diamati, yaitsh. Variabel penelitian ini, yaitu terdiri atas
diameter dan luas germinal center, pulpa pwifiriabel bebas dan variable terikat. Variabel
limpa Pengukuran diameter dihitung dengaebas adalah variasi dosis jamu kencing
menjumbhkan diameter maksimum mendatg{anis madura dan variabel terikatnya-ada
(transversal) dengan diameter maksimygh bobotbadan, limpa, indeks organ, dia

tegak lurusnya (vertical), selanjutnya dibagieter dan luas germinal center serta pulpa
dua (Anggarasaret al, 2014). Pengukuran pytih.

diameter pulpa putih dan germinal center

limpa disajikan pada Gambar 1 dammus Analisis Data

pengukuran dimeter dilakukan sebagai Parameter penelitian ini meliputi
berikut: d=[(x +y) x 0,5]. Dalam hal ini, t4ata bobot badan, bobot limpa, indeks or
adalah diameter, x adalah diametergan, diameter dan luas germinal center serta
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