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Abstrak— Diabetes melitus (DM) adalah suatu sindrom klinis gangguan metabolisme yang dikarakterisasi
dengan tingginya kadar gula dalam darah (hiperglikemia) yan g diakibatkan oleh salah satu atau kombinasi
dua faktor utama yakni defisiensi sekresi insulin oleh sel B pankreas dan ketidakmampuan jaringan target
untuk merespon insulin. Pilihan terapi alternatif dari tanaman dengan aktivitas antidiabetes dapat
dikembangkan untuk mengurangi efek samping obat kimia. Tanaman yang memiliki aktivitas antidiabetes
yaitu daun ubi jalar (Ipomoea batatas L.). Tujuan penelitian ini dilakukan untuk mengetahui kandungan
ekstrak daun ubi jalar sebagai agen antidiabetes dan potensinya sebagai suplemen herbal penurun gula
darah. Metode yang digunakan adalah literature review menggunakan jurnal internasional dan jurnal
nasional terindeks. Artikel yang memenuhi kriteria kemudian dianalisis dan dikaji secara utuh, serta
disajikan dalam bentuk review studi literatur ilmiah. Diperoleh hasil bahwa ekstrak daun ubi jalar berpotensi
digunakan sebagai suplemen alami dikarenakan dalam daun ubi jalar memiliki kandungan fitokimia berupa
senyawa flavonoid, tanin, steroid, terpenoid, dan saponin yang memiliki aktivitas antidiabetes dengan
berbagai mekanisme. Ekstrak daun ubi jalar mampu menurunkan kadar gula darah hewan uji mencapai
50% hingga lebih dan memiliki efektifitas yang sebanding hingga signifikan dengan obat-obatan
antidiabetes modern. Simpulan menunjukkan bahwa ekstrak daun ubi jalar berpotensi sebagai bahan aktif
suplemen penurun gula darah alami dikarenakan memiliki senyawa aktif dengan aktivitas antidiabetes baik
secara in vitro dan in vivo.

Kata Kunci— Antidiabetes, Diabetes melitus, Ekstrak, Suplemen, Ubi jalar

1. PENDAHULUAN

Indonesia menempati peringkat ke-7 dengan jumlah penderita diabetes melitus (DM)
sebanyak 10,7 juta orang berdasarkan data International Diabetes Federation (IDF). Kenaikan yang
sigifikan dari jumlah penderita DM di Indonesia diprediksi oleh WHO mencapai sekitar 21,3 juta
pada tahun 2030 [1]. Diabetes melitus (DM) adalah suatu sindrom klinis gangguan metabolisme
yang dikarakterisasi dengan tingginya kadar gula dalam darah (hiperglikemia) yang diakibatkan
oleh salah satu atau kombinasi dua faktor utama yakni defisiensi sekresi insulin oleh sel B pankreas
dan ketidakmampuan jaringan target untuk merespon insulin [2]. Diabetes melitus dapat
diklasifikasikan menjadi tiga yaitu diabetes melitus tipe 1 (DM tipe 1), diabetes melitus tipe 2 (DM
tipe 2), dan diabetes melitus tipe lain. DM tipe 1 disebabkan oleh destruksi sel B pankreas,
umumnya menjurus ke defisiensi insulin absolut. DM tipe 2 disebabkan oleh kurangnya respons
terhadap insulin (resistensi insulin) danselama keadaan ini insulin bekerja tidak efektif. Sedangkan
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DM tipe lain disebabkan oleh kelainan genetik pada sel B pankreas, karena obat atau senyawa
kimia, gangguan kerja insulin, kelainan eksokrin pankreas, kelainan endokrin, dan sindrom genetik
lain yang berhubungan dengan DM [3].

Diagnosis DM dapat ditegakkan berdasarkan pemeriksaan kadar glukosa dalam darah.
Kriteria diagnosis DM yakni pemeriksaan glukosa plasma puasa > 126 mg/dL, pemeriksaan
glukosa plasma > 200 mg/ dL 2 jam setelah tes toleransi glukosa oral (TTGO) dengan beban
glukosa 75 gram, atau pemeriksaan glukosa plasma sewaktu > 200 mg/dL [4]. Kondisi kadar
glukosa darah yang lebih tinggi dari kriteria diagnosis yang tertera maka disebut dengan
hiperglikemia. Kondisi hiperglikemia kronis yang bersinergi dengan ganggiuan metabolisme lain
pada penyandang diabetes melitus dapat merusak berbagai sistem organ dan merujuk pada
perkembangan komplikasi penyakit yang mengancam jiwa [5]. Hal ini juga meningkatkan risiko
penyakit mikrovaskular (neuropati, retinopati, nefropati) dan komplikasi makrovaskular dengan
peningkatan risiko penyakit kardiovaskular mencapai dua hingga empat kali lipat dibandingkan
dengan non-diabetes melitus [6]. Oleh karena itu, diabetes melitus menjadi salah satu masalah
kesehatan utama di Indonesia yang wajib untuk segera ditangani.

Pentingnya penyakit diabetes sebagai masalah kesehatan global abad ke-21 menyebabkan
pencarian agen antidiabetes yang lebih aman dan efektif [7]. Obat-obatan modern seperti
pioglitazone, biguanid, meglitinid, penghambat alfa glukosidase, dan sulfonilurea memiliki
kemanjuran yang baik tetapi juga memiliki efek samping seperti hipoglikemia, gangguan saluran
cerna, obesitas, dan hiponatremia [8]. Potensi bahaya tersebut bisa diatasi dengan mengeksplorasi
sumber obat alternatif berbahan alami. Tujuan penggunaan bahan alami yaitu agar lebih aman
karena tidak menimbulkan efek samping, bahan bakunya lebih mudah diperoleh, dan lebih ramah
lingkungan. Beberapa penelitian mulai berfokus pada suplemen herbal yang memiliki efek
potensial pada perlindungan dan pencegahan penyakit, melalui senyawa nutra setikalnya,
memberikan manfaat fisiologis tambahan dan meningkatkan kesehatan [9]. Telah banyak
dilaporkan juga bahwa suplemen herbal semakin populer dengan kemanjuran yang baik dan minim
efek samping yang dibuktikan dari studi in vivo dan in vitro. Berbagai kandungan kimia yang
diperoleh dari tanaman sudah terbukti khasiat dan keamanannya sebagai antidiabetes [10].

Tanaman yang memiliki aktivitas sebagai antidiabetes adalah tanaman ubi jalar [11].
Tanaman ubi jalar (Ipomoea batatas L.) merupakan tanaman dari famili Convolvulales yang
banyak tumbuh di Indonesia. Umbi ubi jalar biasanya diolah sebagai sumber karbohidrat alternatif
pengganti nasi karena indeks glikemiknya yang lebih rendah dan kandungan seratnya yang lebih
tinggi [12]. Ubi jalar memiliki indeks glikemik (1G) sedang hingga rendah berkisar antara 54
hingga 68 dibandingkan dengan makanan sumber karbohidrat lainnya yaitu roti, nasi, dan kentang.
Selain umbinya, rebusan daun ubi jalar secara empiris digunakan sebagai penurun gula darah oleh
masyarakat. Berdasarkan hasil penapisan fitokimia ekstrak bagian daun ubi jalar, diketahui bahwa
ekstrak daun ubi jalar mengandung senyawa flavonoid, polifenol,asam fenolat dan antosianin[13].
Ekstrak daun ubi jalar juga digunakan sebagai sumber antioksidan alami yang potensial karena
kandungan flavonoidnya yang tinggi [14]. Potensi besar kandungan kimia ekstrak daun ubi jalar
sebagai agen antidiabetes diharapkan dapat menjadi suplemen alami dalam pengobatan pasien
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diabetes yang dapat mengurangi morbiditas dan mortalitas akibat diabetes [15]. Namun hingga
saat ini data khasiat daun ubi jalar masih terbatas, oleh sebab itu penting untuk mengumpulkan
penelitian yang berkaitan dengan kandungan fitokimia dan hasil uji aktivitas antidiabetes dari daun
ubi jalar.

2. METODE

Penulisan ini dilakukan dengan metode literature review dengan pendekatan deskriptif
kualitatif menggunakan data primer yang bersumber dari literatur maupun referensi lainnya yang
telah terakreditasi. Pengumpulan data dilakukan melalui database dari Google Scholar,
ScienceDirect, Embase, dan PubMed. Artikel yang dikaji baik berasal dari jurnal nasional maupun
internasional yang diterbitkan dari tahun 2017 sampai 2022. Pemilihan artikel dilakukan
berdasarkan kriteria inklusi yaitu artikel yang memuat kandungan fitokimia dan/atau aktivitas
antidiabetes dari ekstrak daun ubi jalar (Ipomoea batatas L.) Sedangkan kriteria eksklusi yaitu
artikel yang tidak memuat kandungan fitokimia dan/atau aktivitas antidiabetes dari ekstrak daun
ubi jalar (Ipomoea batatas L.) Artikel yang memenuhi kriteria inklusi kemudian dianalisis dan
dikaji secara utuh, dan disajikan dalam bentuk review studi literatur ilmiah.

3. HASIL DAN PEMBAHASAN
Ubi jalar (Ipomoea batatas L.) merupakan tanaman yang termasuk dalam golongan umbi-
umbian yang tumbuh baik di iklim panas dan lembab, dengan suhu 15°C hingga 35°C [16]. Ubi
jalar umumnya dimanfaatkan umbinya sebagai sumber pangan karena memiliki kandungan
karbohidrat yang tinggi [17]. Tidak hanya pada umbi ubi jalar saja, pada daun ubi jalar ternyata
juga mengandung kandungan kimia yang dapat dimanfaatkan oleh manusia sebagai pengobatan
herbal [18]. Disisi lain, daun ubi jalar lebih mudah untuk diperoleh karena daun umumnya lebih
cepat beregenerasi sehingga dapat dipanen secara terus menerus dengan rentang waktu yang
singkat. Helaian daun ubi jalar berukuran lebar, menyatu seperti hati, tetapi beberapa daun juga
ada yang bersifat menjari. Daun ubi umumnya berwarna kuning-hijau atau hijau tua dan ada yang
berwarna merah keungunan. Tanaman ubi jalar £ 3 minggu setelah tanam biasanya sudah
membentuk umbi. Umbinya berbentuk bulat sampai lonjong dengan permukaan rata sampai tidak
rata. Umbi tanaman ubi jalar ada yang berwarna jingga, kuning, ungu, dan putih [19].
Kandungan Kimia Daun Ubi Jalar
Pengujian kandungan fitokimia merupakan langkah awal yang dapat memberikan
gambaran tentang kandungan dan potensinya sebagai agen pengobatan oleh suatu senyawa dalam
bahan alam yang diuji [20]. Skrining atau penapisan fitokimia menjadi salah satu metode
penentuan kandungan metabolit sekunder bahan alam. Skrining fitokimia dapat dilakukan secara
kualitatif, semi-kuantitatif, atau kuantitatif tergantung pada tujuan yang diinginkan. Metode
penapisan fitokimia secara kualitatif dimungkinkan melalui reaksi warna menggunakan reagen
tertentu [21]. Tanaman ubi jalar merupakan salah satu sumber bahan aktif produk nutrasetikal
karena komponen biokimianya yang sangat tinggi [22]. Daun tanaman ubi jalar mengandung
sejumlah komponen yang bermanfaat bagi untuk menjaga kesehatan manusia berdasarkan hasil
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penapisan fitokimia yang dilaporkan sejumlah penelitian. Berdasarkan hasil studi literatur
didapatkan bahwa kandungan kimia daun ubi jalar disajikan pada Tabel 1.
Tabel 1. Kandungan senyawa metabolit sekunder dari daun ubi jalar

Pelarut Bagian Senyawa Ref
Ubi FL ST AL SP TP TN PT GJ FN KR AK '

Etanol 70%  Daun + - + o+ - + + + +  [23]

Etil asetat + - - - - - - + +

Kloroform + + + - + - - - -

Heksan - + - - + - - - -

Air + - + + + - + [24]

Aseton - - - - + - +

Etanol 80% + + [25]

Metanol + +

Air + +

Etanol 70% + + + + + + [26]

Etanol 80% + o+ + + o+ 0+ - + - [27]

Keterangan: FL = Flavonoid, ST = Steroid, AL = Alkaloid, SP = Saponin, TP = Terpenoid, TN = Tanin,
PT = Phlobatannin, GJ = Glikosida Jantung, FN = Fenol, KR = Kumarin, AK = Antrakuinon

Senyawa fenolik adalah kelompok terbesar metabolit sekunder yang terdapat pada tumbuhan
tingkat tinggi yang berperan penting dalam struktur tumbuhan dan terlibat dalam sejumlah jalur
metabolisme. Akibat keanekaragaman dan distribusinya yang luas, senyawa fenolik menjadi
kelompok penting antioksidan alami dan berkontribusi terhadap nutrisi tumbuhan [28]. Sejumlah
senyawa fenolik ditemukan di ekstrak daun ubi jalar. Flavonoid dan tanin yang termasuk senyawa
fenolik terkandung hampir di seluruh jenis ekstrak daun ubi jalar. Flavonoid merupakan senyawa
yang bersifat polar dan termasuk golongan polifenol yang tersebar luas pada tumbuhan dalam
bentuk glikosida yang melekat dengan suatu gula [29]. Pelarut polar hingga semipolar seperti
etanol, etil asetat, air, dan metanol mampu menarik senyawa flavonoid padaekstrak daun ubi jalar.
Flavonoid dianggap sebagai bioaktif fitokimia yang paling penting karena memberikan berbagai
manfaat biologis bagi manusia [30]. Berdasarkan penelitian diketahui bahwa secara kuantitatif
total flavonoid dalam ekstrak metanol daun ubi jalar mencapai 226,45 mg QE/g, sedangkan total
flavonoid pada ekstrak air daun ubi jalar yaitu 66,66 mg QE/g. Tingginya kandungan total
flavonoid pada ekstrak dengan pelarut metanol menunjukkan bahwa sifat senyawa flavonoid
dalam ekstrak daun ubi jalar memiliki kepolaran yang sama dengan metanol [25]. Tanin
merupakan senyawa polifenol yang mengandung gugus hidroksil sehingga tanin bersifat polar
[31]. Sifat polar tanin ini menyebabkan tanin mudah terekstraksi dalam pelarut polar, sehingga
pada ekstrak daun ubi jalar tanin juga ditemukan di hampir semua ekstrak dengan pelarut polar
seperti metanol, etanol, aseton, dan air. Berdasarkan penelitian diketahui bahwa secara kuantitatif
total tanin dalam ekstrak metanol daun ubi jalar mencapai 16,58 mg TAE/g, sedangkan total pada
ekstrak air yaitu 3,57 mg TAE/g [25].

Senyawa kumarin (1,2-benzopyrones atau 2H-1-benzopyran-2-ones) yang merupakan
senyawa benzopiron alami yang terdiri dari cincin benzena yang terkait dengan cincin piron.
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Kumarin dianggap sebagai metabolit sekunder tanaman yang melindungi tanaman dari infeksi dna
memainkan peran penting dalam biokimia serta fisiologi tanaman karena bertindak sebagai
antioksidan, penghambat enzim, dan prekursor zat beracun [32]. Dalam ekstrak etil asetat dan juga
etanol dari daun ubi jalar ditemukan senyawa kumarin. Selanjutnya, senyawa saponin adalah
glikosida yang terdiri dari glikon dan aglikon. Bagian glikon terdiri dari kelompok gula seperti
glukosa, fruktosa, dan jenis gula lainnya. Bagian aglikonnya adalah sapogenin. Sifat ampifilik ini
memungkinkan bahan-bahan alami yang mengandung saponin dapat bertindak sebagai surfaktan
[33]. Senyawa metabolit sekunder saponin mampu terlarut dalam pelarut polar dari ekstrak daun
ubi jalar yakni etanol dan air. Terdapat pula senyawa antrakuinon dalam ekstrak daun ubi jalar.
Salah satu metabolit sekunder yang termasuk dalam golongan kuinon fenolik yakni senyawa
antrakuinon yang dibiosintesis dari turunan fenol [34]. Senyawa antrakuinon ditemukan pada
ekstrak etanol dan etil asetat karena sifat pelarut ini yang semi polar sehingga mampu menarik
senyawa antrakuinon.

Senyawa steroid, alkaloid, dan terpenoid ditemukan dalam ekstrak kloroform, heksana, dan
etanol daun ubi jalar. Steroid biasanya terdapat pada tumbuhan dalam bentuk sterol. Steroid,
alkaloid, dan terpenoid merupakan metabolit sekunder yang sebagian besar bersifat
nonpolar sehingga dapat terlarut dalam senyawa nonpolar seperti kloroform dan heksana [35].
Berdasarkan hasil skrining fitokimia daun ubi jalar dengan berbagai pelarut dapat diketahui bahwa
pelarut universal yang bersifat polar hingga semipolar seperti metanol dan etanol mampu menarik
banyak senyawa metabolit sekunder dalam daun ubi jalar.

Aktivitas Antidiabetes Ekstrak Daun Ubi Jalar

Diabetes melitus (DM) adalah gangguan metabolik yang ditandai dengan keadaan kadar
gula dalam darah yang tinggi (hiperglikemia) dan gangguan toleransi glukosa disebabkan karena
defisiensi insulin, disfungsi insulin, atau keduanya[36]. Asal dan etiologi DM bervariasi umumnya
disebabkan karena adanya gangguan dalam sistem regulasi untuk penyimpanan dan mobilisasi
bahan bakar metabolik, termasuk katabolisme dan anabolisme karbohidrat, lipid dan protein yang
berasal dari sekresi insulin yang tidak mencukupi, respon tubu yang buruk terhadap insulin, atau
keduanya [37]. Diabetes melitus tipe 1 menyumbang 5-10% dari seluruh kasus diabetes yang
disebabkan oleh penyakit autoimun sel pankreas yang mengakibatkan defisiensi insulin. Diabetes
melitus tipe 2 merupakan hasil dari interaksi antara kecenderungan genetik dan faktor risiko
lingkungan seperti obesitas, pola makan yang buruk, dan kurang beraktivitas. Resistensi insulin
dan kerusakan progresif sel pankreas menjadi penyebab utama dari DM tipe 2. Tipe ini paling
sering terjadi dengan kejadian 90-95% dari seluruh kasus diabetes sehingga ini menjadi fokus
utama penelitian diabetes [38].

Diabetes melitus dapat dikelola dengan pola makan, fisik, olahraga, dan obat-obatan. Agen
antidiabetes terdiri dari kelompok obat yang heterogen secara kimiawi dan farmakologis. Tujuan
pengobatan diabetes melitus adalah untuk mencegah kenaikan glukosa darah yang tidak
semestinya selama periode 24 jam berturut-turut, tanpa menimbulkan hipoglikemia klinis, dan
mencegah terjadinya komplikasi [6]. Pengujian aktivitas antidiabetes telah banyak dilakukan
dalam upaya menemukan agen pengobatan diabetes melitus. Kebanyakan penelitian menggunakan
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tiga tes utama yaitu in vitro, in vivo, dan in silico. Pengujian yang dipilih disesuaikan dengan
aktivitas antidiabetes yang ingin dicapai [39]. Berdasarkan hasil studi literatur didapatkan hasil
pengujian aktivitas antidiabetes daun ubi jalar yang disajikan pada Tabel 2.1 dan Tabel 2.2.

Tabel 2.1 Aktivitas antidiabetes daun ubi jalar

Jenis Jenis Dosis . Ref.
Uji Ekstrak Perlakuan Hasil
In vitro Fraksi 0,01 Fraksi heksana ekstrak metanol daun ubi jalar [40]
heksana mg/mL  menunjukkan efek yang signifikan pada
ekstrak penyerapan glukosa dalam adiposit 3T3-L1 dan
metanol hepatosit primer tikus.

Komponen isolat fraksi heksana yakni metil
dekanoat meningkatkan penyerapan glukosa
sebesar 27,5% lebih tinggi terhadap kontrol.

Invitro  Isolat asam 50uL, Senyawa isolat dari asam fenolat yakni etil [41]
fenolat dan  0,005— caffeate  menunjukkan  penghambatan  a-
flavonoid mg/mL  glukosidase terbaik yaitu 6,77 kali lebih rendah

ekstrak dari acarbose. Nilai 1C50 dari masing-masing
etanol komponen isolat asam fenolat signifikan lebih

rendah dari acarbose.
Komponen isolat flavonoid yakni kaempferol,
quercetin, hyperoside, isoquercitrin dan rutin
menunjukkan penghambatan a-glukosidase yang
kuat yaitu 10,9; 9,09; 3; 2,9; dan 2,81 lipat lebih
rendah dari acarbose.
In vivo Ekstrak 0,2;0,8; Tikus vyang diberikan dosis 2,59/kgBB [42]
Etanol 2,5 menunjukkan penurunan kadar glukosa darah
g/kgBB  puasa terbesar mencapai 57,23%.
Seluruh kelompok perlakuan yang diberikan
ekstrak etanol daun ubi jalar memiliki sekitar 50%
pulau Langerhans normal dengan sel B pankreas
yang berfungsi dengan baik.
In vivo Ekstrak 100, 200, Penurunan gula darah mencit yang diberikan [43]
Etanol 300 dosis 300mg/kgBB ekstrak hingga hari ke-12
mg/kgBB  mencapai 162 mg/dL.
Kelompok uji dengan pemberian dosis 300
mg/kgBB memiliki penurunan kadar gula darah
yang sebanding dengan kelompok kontrol yang
menerima glibenklamid.
Invivo  Ekstrak Air 400 Ekstrak air Ipomoea batatas memiliki efek yang [24]
mg/kgBB  signifikan pada penurunan kadar glukosa serum
tikus diabetes yang diinduksi streptozotocin.
Pemberian ekstrak secara oral dosis 400
mg/kgBB  menyebabkan peningkatan yang
signifikan dalam kadar protein total serum pada
tikus diabetes.
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Tabel 2.2 Lanjutan aktivitas antidiabetes daun ubi jalar

Jenis Jenis Dosis Hasil Ref.
Uji Ekstrak Perlakuan
Invivo  Ekstrak Air 400 Tikus diabetes yang diberi ekstrak air daun ubi [24]
mg/kgBB  jalar mengalami penurunan signifikan jumlah
elektrolit Na*, Cl-, HCO3-, PO43-, Ca2* dan secara
nyata meningkatkan ion K+ dan ion PO4?*
dibandingkan dengan tikus kontrol.
Invivo  Ekstrak Air 200 Pemberian ekstrak pada tikus diabetes secara [9]
mg/kgBB  signifikan menurunkan kadar glukosa darah,
MDA (malondialdehyde), dan sitokin anti-
inflamasi (IL-1p dan TNF-a).
Kadar insulin, GSH (glutathione peroxidase) dan
SOD (superoxide dismutase) meningkat secara
signifikan dibandingkan kelompok kontrol.
Struktur sel pankreas kelompok uji yang
diberikan ekstrak menunjukkan perbaikan yang
signifikan.

Uji in vitro adalah pengujian kandidat obat yang dilakukan peneliti di luar organisme hidup
yang lingkungan eksperimentalnya dikendalikan atau terkontrol. Aktivitas antidiabetes ekstrak
daun ubi jalar dapat diketahui melalui pengujian in vitro. Pengujian kemampuan penyerapan
glukosa oleh sel yang diisolasi dari hewan uji merupakan salah satu metode pengujian aktivitas
antidiabetes secara in vitro. Metode ini digunakan padapenelitian isolat fraksi heksanadari ekstrak
metanol daun ubi jalar. Dalam fraksi ini berhasil diisolasi 24 senyawa yang selanjutnya diuji
aktivitasnya dalam penyerapan glukosa dari sel adiposa 3T3-L1 yang berperan penting dalam
pengaturan sensitivitas insulin dan homeostasis energi [40]. Dalam uji MTT, fraksi heksana
ekstrak metanol daun ubi jalar bersifat sitotoksik terhadap preadiposit sel 3T3-L1. Fraksi heksana
meningkatkan fosforilasi PI3K, Akt, dan GLUT-4 di sel adiposa 3T3-L1 sehingga hasil ini
menunjukkan bahwa fraksi heksana ekstrak metanol daun ubi jalar mungkin mengaktifkan GLUT-
4 dengan mengatur jalur PI3K/Akt. GLUT-4 adalah transporter glukosa utama yang ditemukan di
sel otot dan adiposit. Ketika insulin tidak tersedia, GLUT-4 tidak bergerak atau berpindah ke
permukaan sel sehingga mencegah glukosa memasuki otot dan jaringan adiposa. Akibatnya, kadar
gula dalam darah akan meningkat. [44]. Senyawa hasil isolasi dari fraksi heksana ekstrak diuji
dengan metode penyerapan glukosa menggunakan sel adiposa 3T3 -L1 dan analog D-glukosa
fluoresen. Senyawa isolat metil dekanoat meningkatkan penyerapan glukosa sebesar 27,5%.
Selain itu senyawa isolat kuersetin-3-O-B-D-sophorosida, kuersetin, benzyl-D-glukosida, dan 4-
hidroksi-3-metoksibenzaldehid meningkatkan penyerapan analog D-glukosa fluoresen masing-
masing sebesar 5,4%, 61,4%, 15,8%, dan 7,5%. Berdasarkan penelitian tersebut, senyawa
flavonoid yakni turunan flavonol dan kuersetin diidentifikasi dalam penelitian sebagai komponen
tunggal paling aktif dari daun ubi jalar dalam aktivitasnya untuk menurunkan kadar gula darah
[40]. Dalam beberapa penelitian dilaporkan bahwa senyawa flavonoid mampu meningkatkan
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penyerapan glukosa dalam jaringan yang sensitif insulin maupun non-sensitif insulin. Selain itu

beberapa penelitian melaporkan bahwa sejumlah flavonoid dapat meningkatkan ekspresi GLUT -
4 dan aktivitas PI3K/Akt. Hal ini dapat menghasilkan pemulihan sensitivitas insulin dan mungkin
menjadi mekanisme terapi yang cocok untuk mengobati diabetes [45].

Metode pengujian aktivitas antidiabetes secara in vitro lainnya yaitu dengan penghambatan
aktivitas enzim a-glukosidase yang merupakan salah satu mekanisme efektif untuk mengontrol
hiperglikemia postprandial. Akarbosa merupakan obat pertama yang disetujui dalam kategori
inhibitor a-glukosidase dan digunakan untuk menunda pelepasan glukosa dari polisakarida dengan
cara berikatan dengan a-glukosidase sehingga dapat mencegah kenaikan kadar gula darah
postprandial [46]. Oleh karena itu, enzim a-glukosidase merupakan salah satu enzim target untuk
pengobatan diabetes melitus [47]. Berdasarkan penelitian yang dikaji, senyawa isolat asam fenolat
dan flavonoid dari ekstrak etanol daun ubi jalar menunjukkan penghambatan enzim a-glukosidase
yang lebih kuat dibandingkan kontrol positif akarbosa. Senyawa isolat asam fenolat yakni etil
kafeat merupakan inhibitor terbaik dengan nilai ICso yang 6,77 kali lebih rendah dari akarbosa.
Mekanisme penghambatan yang mungkin dari senyawa asam fenolat terhadap enzim o-
glukosidase adalah mengikat residu asam amino pada permukaan enzim, sehingga mengubah
konformasi a-glukosidase dan mendistorsi situs aktif yang berakibat pada pengurangan aktivitas
enzim [48]. Flavonoid, kaempferol, kuersetin, hiperosida, isokuersitrin, dan rutin menunjukkan
penghambatan a-glukosidase yang kuat yakni masing-masing 10,9; 9,09; 3,00; 2,90; dan 2,81 kali
lipat dibandingkan akarbosa. Mekanisme flavonoid sebagai inhibitor a-glukosidase yakni
flavonoid dapat mengikat residu asam amino yang terletak dekat dengan situs aktif enzim o-
glukosidase dan memblokir akses oleh substrat sehingga mengurangi aktivitas a-glukosidase [41].

Pengujian in vivo adalah pengujian kandidat obat yang dilakukan peneliti pada organisme
hidup secara keseluruhan seperti manusia, hewan, atau tumbuhan. Aktivitas antidiabetes ekstrak
daun ubi jalar dapat lebih terkonfirmasi melalui pengujian secara in vivo. Berdasarkan literatur
yang dikaji, hewan uji seperti tikus diinjeksikan dengan streptozotocin untuk merusak sel [
pankreas tikus secara langsung sehingga menimbulkan gejala diabetes melitus. Streptozotocin
merupakan pilihan pertama sebagai penginduksi diabetes karena streptozotocin mampu
menyebabkan nekrosis sel pankreas hewan uji [49]. Tikus diabetes yang diberi ekstrak etanol daun
ubi jalar dengan dosis 2,5 g/kgBB memiliki kadar glukosa darah puasa terendah secara signifikan
dibandingkan tikus yang tidak diberikan perlakuan dengan penurunan sebesar 57,23%.
Pemeriksaan histologis pankreas pada penelitian ini menunjukkan penghambatan insulitis yang
lebih baik pada kelompok hewan uji yang mendapat ekstrak etanol daun ubi jalar. Berdasarkan
hasil yang diperoleh diketahui bahwa ekstrak daun ubi jalar dapat mencegah kerusakan sel § yang
berlebihan dengan menghambat reaksi inflamasi pada pulau Langerhans. Flavonoid menjadi
senyawa bioaktif utama diperoleh dari ekstrak daun ubi jalar dengan sifat farmakologis sebagai
antioksidan kuat yang berperan dalam perbaikan status diabetes [50]. Flavonoid dapat merangsang
pengambilan glukosa di jaringan perifer dan bertindak sebagai pemicu sekresi insulin dengan
mempengaruhi mekanisme pleiotropik pensinyalan insulin. Selain itu, flavonoid juga memiliki
kemampuan untuk menghambat produksi senyawa pro-inflamasi seperti aktivasi NF-xB yakni
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protein inti sel B spesifik yang bertindak sebagai pengatur utama respons inflamasi. Keberhasilan

dalam menghambat aktivasi NF-xB akan melemahkan respon autoimun dan inflamasi, serta
menghambat proses inflamasi di pulau Langerhans [42].

Uji in vivo dengan mencit yang diinduksi aloksan juga dilakukan oleh beberapa penelitian.
Kadar glukosa darah setelah induksi aloksan berpengaruh signifikan dengan peningkatan kadar
glukosa darah pada hewan uji. Aloksan menyebabkan diabetes dengan mendegradasi sel 3 pada
pulau Langerhans pankreas[51]. Mekanisme kerja aloksan untuk merusak pankreas terjadi melalui
pembentukan spesies oksigen reaktif yang membentuk radikal superoksida melalui siklus redoks.
Siklus redoks menghasilkan gugus hidroksil yang sangat reaktif yang dapat dengan cepat merusak
sel B pankreas sehingga insulin tidak dapat diproduksi secara normal yang berpengaruh pada kadar
gula dalam darah [52]. Pemberian ekstrak daun ubi jalar konsentrasi 300 mg/kgBB terhadap
mencit yang diinduksi aloksan mampu menurunkan kadar glukosa darah mencit dengan efek yang
sebanding terhadap kelompok kontrol yang diberikan glibenklamid dosis 0,65 mg/kgBB.
Glibenklamid adalah salah satu obat antidiabetes yang paling banyak digunakan dan obat ini
bekerja dengan cara menghambat saluran kalium yang sensitif terhadap ATP dalam sel  pankreas
sehingga menyebabkan peningkatan kalsium intraseluler dalam sel B, dan merangsang pelepasan
insulin [53]. Kadar gula darah puasa mencit yang diberikan ekstrak daun ubi jalar 300mg/kgBB
pada hari ke-12 pengujian yakni 82,33 mg/dL dari yang awalnya sebesar 244,33 mg/dL pada saat
diinduksi aloksan. Dapat diketahui bahwa penurunan gula darah mencit mencapai 137,67 mg/dL
[43]. Dari hasil penapisan yang dilakukan pada penelitian ini, diketahui ekstrak etanol daun ubi
jalar mengandung senyawa saponin, alkaloid, flavonoid, tanin dan glikosida. Saponin dilaporkan
memiliki aktivitas sebagai antidiabetes karena mampu merangsang sekresi insulin, meregenerasi
pulau Langerhans sel B pankreas, dan mengaktifkan enzim yang terlibat dalam pemanfaatan
glukosa [54]. Flavonoid seperti yang sudah banyak dilaporkan bahwa memiliki aktivitas
antidiabetes yang dapat meregenerasi sel-sel pulau Langerhans. Alkaloid telah terbukti memiliki
kemampuan untuk meregenerasi sel  pankreas yang mengalami kerusakan [55]. Tanin diketahui
dapat meningkatkan penyerapan glukosa serta menghambat adipogenesis, menjadikannya
senyawa potensial untuk pengobatan diabetes [56]. Berdasarkan hal ini diduga bahwa seluruh
metabolit sekunder yang terkandung dalam ekstrak daun ubi jalar secara sinergis memiliki efek
untuk menurunkan kadar gula darah.

Pada penelitian in vivo lainnya, diketahui bahwa pemberian ekstrak air daun ubi jalar
memiliki aktivitas sebagai antidiabetes pada hewan uji yang diinduksi streptozotocin. Sebuah
penelitian dengan ekstrak air daun ubi jalar diberikan pada tikus diabetes dengan dosis pada tikus
dibandingkan dengan kelompok kontrol yang tidak menerima ekstrak [24]. Pada penelitian ini,
parameter yang dinilai tidak hanya pada kadar gula dalam darah namun juga jumlah protein total
dan elektrolit hewan uji yang dibandingkan dengan kelompok kontrol. Tikus diabetes mengalami
penurunan protein total karena adanya penghambatan fosforilasi oksidatif yang menyebabkan
penurunan sintesis protein, peningkatan proses katabolik, dan pengurangan penyerapan protein
[57]. Pemberian ekstrak secara oral dosis 400 mg/kgBB menyebabkan peningkatan yang
signifikan dalam kadar protein total serum pada tikus diabetes. Menurut [58], penderita diabetes
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dapat mengalami gangguan asam basa dan elektrolit akibat komplikasi diabetes melitus dan
gangguan yang paling umum adalah hipernatremia dan hipokalemia. Di dalam tubuh filtrat
glomerulus akan melewati tubulus proksimal dan 80-85% elektrolit Na*, K+, Cl-, HCO3-, POa, SO4
diserap kembali, namun pada pasien diabetes tidak terjadi penyerapan kembali dengan baik
sehingga menyebabkan gangguan hipernatremia dan/atau hipokalemia. Diketahui bahwa terjadi
penurunan elektrolit Na*, Cl-, HCO3-, PO4%, Ca2* dan peningkatan ion K+* dan ion PO43 yang
signifikan pada tikus diabetes yang diberikan ekstrak air daun ubi jalar dibandingkan dengan tikus
kontrol. Dari hal ini pemberian ekstrak daun ubi jalar dapat mengembalikan status elektrolit dan
menunjukkan sifat yang mampu meningkatkan fungsi sistem penyangga tubuh. Berdasarkan
penelitian tersebut, ekstrak daun ubi jalar diketahui memiliki senyawa flavonoid, saponin, tanin,
terpen, fenol, dan steroid dengan efek hipoglikemik yang bertindak sebagai analog insulin dan
meniru beberapa tindakan insulin pada metabolisme glukosa, seperti meningkatkan pengambilan
glukosa ke dalam sel, penghambatan penyerapan glukosadi usus serta meningkatkan fungsi sistem
penyangga tubuh [24].

Pada penelitian [8], ekstrak air daun ubi jalar pada konsentrasi 200 mg/kgBB diketahui
secara signifikan menurunkan kadar glukosa darah tikus yang diinduksi streptozotocin yakni
mencapai 130,31 mg/dL dibandingkan kelompok tanpa perlakuan dengan kadar gula darah tercatat
sebesar 235,43 mg/dL. Ekstrak ini juga dievaluasi pada biomarker stress oksidatif pankreas yakni
GSH (glutathione peroxidase) dan SOD (superoxide dismutase), MDA (malondialdehyde), serta
sitokin anti-inflamasi yakni IL-1p dan TNF-a. Diabetes menginduksi stres oksidatif sebagaimana
dibuktikan oleh peningkatan yang signifikan dalam MDA pankreas, kadar serum IL-1p dan TNF-
a dengan penurunan yang signifikan dalam aktivitas antioksidan pankreas (GSH dan SOD).
Malondialdehid (MDA) adalah senyawa dengan kereaktifan yang tinggi dan merupakan produk
akhir dari peroksidasi lipid. MDA termasuk molekul bifungsional yang sangat beracun, dapat
bereaksi dengan DNA, dan dapat memodifikasi RNA, protein, dan biomolekul lainnya [59]. Kadar
MDA pada kelompok tikus diabetes yang tidak diberikan ekstrak menunjukkan peningkatan yang
signifikan mencapai 130,31 + 2,17 pmol/g jaringan, sedangkan kelompok yang diberikan ekstrak
daun ubi jalar memiliki kadar MDA 84,86 + 2,42 umol/g jaringan. Tikus diabetes juga mengalami
peningkatan aktivitas IL-1p dan TNF-o yang signifikan, sedangkan tikus yang diberikan ekstrak
air daun ubi jalar selama 4 minggu menyebabkan penurunan aktivitas IL-1B dan TNF-a. Hasil ini
sesuai dengan beberapa penelitian, yang mengungkapkan hiperglikemia menginduksi peningkatan
stres oksidatif dan kerusakan melalui peningkatan stres karbonil, peroksi dan radikal hidroksil.
Peningkatan kadar sitokin inflamasi dijelaskan sebagai konsekuensi dari resistensi insulin dan
hiperglikemia pada diabetes [60]. Kapasitas antioksidan total plasma dan jaringan kelompok yang
diberikan ekstrak air daun ubi jalar secara signifikan meningkat yang dibuktikan dari kadar GSH
dan SOD. Berdasarkan hasil penelitian tersebut diketahui bahwa senyawa bioaktif dalam ekstrak
air daun ubi jalar memiliki aktivitas anti-inflamasi dan antioksidan. Senyawa flavonoid yang
ditemukan dalam ekstrak air daun ubi jalar dikenal memiliki sifat antioksidan dan anti-
inflamasinya yang luas, serta efek supresi pada molekul adhesi sehingga mampu menghambat
TNF-o melalui mekanisme yang melibatkan NF-kB seperti pada uji in vitro sebelumnya yang
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sudah dibahas [24][42]. Sehingga dapat diketahui bahwa baik secara in vitro maupun in vivo
ekstrak daun ubi jalar terbukti memiliki aktivitas sebagai antidiabetesdengan berbagai mekanisme.
Potensi Pengembangan Suplemen Antidiabetes Ekstrak Daun Ubi Jalar

Terapi farmakologis diabetes terdiri dari berbagai pilihan tergantung jenis dan tingkat
keparahan penyakitnya, pilihan pengobatannya terdiri dari insulin, diet khusus, dan obat-obatan
yang memodulasi gula darah [61]. Pengidap diabetes juga dapat menggunakan suplemen dari
komponen alami yang minim efek samping dan sudah terbukti khasiatnya untuk menurunkan
kadar gula darah. Suplemen tersedia dalam berbagai bentuk sediaan, salah satunya bentuk sediaan
tablet. Sediaan tablet banyak digunakan karena mudah penggunaannya, praktis, dosis dapat
diberikan secara akurat, mudah disimpan, dan efisien [62]. Sediaan tablet juga dapat dimodifikasi
menjadi sediaan lepas lambat. Pelepasan berkelanjutan memungkinkan formulasi tablet untuk
secara bertahap memberikan efek terapeutik yang diinginkan, terus melepaskan sejumlah obat
tertentu untuk mempertahankan tingkat kemanjuran zat aktif selama periode waktu yang
diperpanjang. [62]. Oleh sebab itu, sediaan ini cocok untuk pengobatan diabetes agar kadar gula
dalam darah selalu terkontrol tanpa harus meminum obat secara terus menerus. Suplemen penurun
gula darah (hipoglikemik) yang diformulasi dalam bentuk sediaan tablet tersusun dari bahan aktif
dan bahan tambahan. Bahan pengisi, pelicin, dan pengikat merupakan bahan yang digunakan
sebagai bahan tambahan sediaan tablet. Bahan aktif yang dipilih harus mampu untuk menjaga
kestabilan kadar gula darah. Pengaruh radikal bebas terhadap diabetes telah banyak dilaporkan
oleh beberapa penelitian, maka disarankan agen antioksidan dapat digunakan untuk memblokir
pembentukan radikal bebas sehingga dapat mencegah perkembangan diabetes [63]. Senyawa
metabolit sekunder seperti flavonoid yang merupakan antioksidan alami terkandung melimpah
pada ekstrak daun ubi jalar, sehingga ekstrak daun ubi jalar sangat berpotensi digunakan sebagai
bahan aktif suplemen penurun gula darah. Aktivitas antidiabetes pada ekstrak daun ubi jalar juga
sudah teruji secara in vitro dan in vivo, serta memiliki hasil yang sebanding dengan obat
konvensional. Sebuah penelitian [64] sudah berhasil memformulasikan ekstrak daun ubi jalar
merah dalam sediaan tablet. Karakteristik tablet yang dibuat meliputi uji keraphan, kekerasan, dan
waktu hancur tablet sudah memenuhi kriteria persyaratan tablet yang baik. Hal ini menunjukkan
bahwa ekstrak daun ubi jalar berpotensi tinggi untuk dikembangkan sebagai suplemen dalam
bentuk sediaan tablet dengan indikasi untuk menurunkan kadar gula dalam darah.

4. KESIMPULAN

Daun ubi jalar (Ipomoea batatas L.) mengandung sejumlah metabolit sekunder berupa
flavonoid, tanin, saponin, alkaloid, steroid, terpenoid, glikosida, kumarin, dan antrakuinon.
Ekstrak daun ubi jalar dapat menurunkan kadar gula darah pada subjek uji secara signifikan.
Peningkatan penyerapan glukosa, penghambatan enzim, pemicu sekresi insulin, dan peningkatan
sensitivitas insulin jaringan perifer telah menunjukkan sifat protektif dan kuratif dari senyawa
metabolit ekstrak daun ubi jalar sebagai antidiabetes. Dengan demikian, dapat diketahui bahwa
ekstrak daun ubi jalar telah teruji secara in vitro dan in vivo memiliki potensi untuk dikembangkan
sebagai suplemen penurun gula darah untuk penderita diabetes melitus.
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