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ABSTRACT

Type 2 diabetes mellitus describes a long-term endocrine disorder that disrupts metabolic pathways and is
characterized by impaired insulin resistance and inadequate insulin production, which is associated with
abnormal glucose production. This can be prevented by consuming various food ingredients, but there is no
coherent explanation regarding the administration of Konjac Glucomannan as an antidiabetic. The aim of this
study was to explain the effectiveness of Konjac Glucomannan in reducing glucose levels in mice with alloxan-
induced diabetes. The experimental design in this study consisted of three groups, each consisting of five male
Wistar rats. The negative control group consisted of five diabetic mice. The positive control group consisted of
five diabetic mice that were given glibenclamide at a dose of 0.7 ml intraperitoneally. Diabetic mice included in
the treatment group were given Konjac Glucomannan extract orally at a dose of 50 mg/kg body weight as therapy.
Before being given treatment, the blood glucose level of each rat was measured using a glucometer by cutting the
rat's tail and removing some of the blood. To confirm the results, glucose levels were checked again three days
and seven days after therapy. Next, analysis was carried out using ANOVA. The analysis results showed that the
p value was 0.001. Furthermore, it was concluded that diabetic mice given Konjac Glucomannan extract would
experience effects similar to those of diabetic mice given glibenclamide, as indicated by a decrease in blood
glucose levels. Konjac Glucomannan decreases gluconeogenesis and insulin pathway protein expression which
is characterized by a decrease in glucose levels. Therapy using Konjac Glucomannan can reduce glucose levels
and is beneficial for health when treating type 2 diabetes mellitus.
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ABSTRAK

Diabetes melitus tipe 2 menggambarkan kelainan endokrin jangka panjang yang mengganggu jalur metabolisme
dan ditandai dengan gangguan resistensi insulin serta produksi insulin yang tidak memadai, yang terkait dengan
produksi glukosa abnormal. Ini dapat dicegah melalui konsumsi berbagai bahan makanan, namun belum ada
penjelasan yang runtut tentang pemberian Konjac Glucomannan sebagai antidiabetes. Tujuan penelitian ini adalah
untuk menjelaskan efektivitas Konjac Glucomannan dalam menurunkan kadar glukosa pada tikus dengan diabetes
yang diinduksi alloxan. Desain eksperimental dalam penelitian ini terdiri dari tiga kelompok yang masing-masing
terdiri dari lima ekor tikus wistar jantan. Kelompok kontrol negatif terdiri dari lima tikus diabetes. Kelompok
kontrol positif terdiri dari lima tikus diabetes yang diberi glibenclamid dengan dosis 0,7 ml intraperitoneal. Tikus
diabetes termasuk dalam kelompok perlakuan diberikan ekstrak Konjac Glucomannan secara oral dengan dosis
50 mg/kg berat badan sebagai terapi. Sebelum diberikan perlakuan, kadar glukosa darah setiap tikus diukur
menggunakan glukometer dengan cara memotong ekor tikus dan mengeluarkan sebagian darahnya. Untuk
memastikan hasilnya, kadar glukosa diperiksa kembali pada tiga hari dan tujuh hari setelah diberi terapi.
Selanjutnya dilakukan analisis menggunakan ANOVA. Hasil analisis menunjukkan bahwa nilai p adalah 0,001.
Selanjutnya disimpulkan bahwa pada tikus dengan diabetes yang diberi ekstrak Konjac Glucomannan akan timbul
efek yang serupa dengan tikus diabetes yang diberi glibenclamide, yang ditunjukkan dengan penurunan kadar
glukosa darah. Konjac Glucomannan menurunkan glukoneogenesis dan ekspresi protein jalur insulin yang
ditandai dengan penurunan kadar glukosa. Terapi menggunakan Konjac Glucomannan dapat menurunkan kadar
glukosa dan bermanfaat bagi kesehatan saat mengobati diabetes melitus tipe 2.

Kata kunci: diabetes melitus tipe 2; Konjac Glucomannan; wistar; insulin; kadar glukosa

PENDAHULUAN

Diabetes melitus tipe 2 (DMT2) adalah penyakit yang berpotensi mematikan dan disebabkan oleh
peningkatan kadar insulin yang menyebabkan ketidakmampuan penyerapan dan pengeluaran insulin pada sel beta
(b) pankreas. DMT2 adalah suatu kondisi medis yang didefinisikan melalui gangguan ekspresi insulin dan
toleransi yang tidak memadai terhadap insulin, yang terkait dengan metabolisme gula, lipid, asam amino, air, dan
elektrolit yang tidak normal.®? Karena diabetes tipe 2 dan gangguan toleransi glukosa (IGT) semakin meningkat
di setiap negara sejak tahun 1980, menghindari pertumbuhan lebih lanjut dari populasi tersebut telah menjadi isu
prioritas utama.®* Menurut laporan terbaru Federasi Diabetes Internasional, diagnosis diabetes telah meningkat
dengan sangat cepat, mencapai 108 juta kasus pada tahun 1980 dan menjadi 463 juta pada tahun 2019, dengan
jumlah total diperkirakan akan melonjak menjadi 700 juta pada tahun 2045.%8) Karena meningkatnya morbiditas
dan mortalitas, diabetes melitus tipe 2 bukan sekadar situasi darurat medis, namun juga merupakan tantangan
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sosial yang berat."® Terapi diabetes tipe 2 bergantung pada pengendalian defisiensi insulin dan proses biologis
insulin.®9 KGM dapat meningkatkan respons terhadap insulin melalui regulasi reseptor hormon sehingga
menghasilkan peningkatan regulasi gen dan protein.%12)

DMT?2 dikelola oleh obat-obatan yang mengontrol detak jantung, lipid, dan kadar glukosa yang beredar
(misalnya inhibitor glukosidase dan thiazolidinediones).®*** Meskipun pengobatan DMT2 dengan metformin
dan glibenclamide menunjukkan penurunan kadar glukosa yang cukup besar pada dalam waktu singkat, pasien
yang menjalani pengobatan jangka panjang mungkin akan mengalami efek negatif seperti kelainan endokrin, 519
Penggunaan obat dalam jangka panjang dapat menyebabkan kembung dan diare, dan sebagian besar penderita
DMT?2 harus menerima suntikan insulin untuk menjaga kadar glukosa tetap normal."1®

Beberapa polisakarida makanan telah terbukti membantu mengatur kadar glukosa, termasuk yang
ditemukan dalam oatmeal, kopi, buah-buahan, dan labu.®®?% Selain itu, partikel yang larut dalam air terbukti
meningkatkan mekanisme pencernaan di lambung sekaligus menurunkan kadar glukosa.?:?? Dalam hal ini, KGM
yang merupakan karbohidrat nutrisi cair dalam air yang berasal dari akar Amorphophallus konjac memiliki
kemampuan untuk menurunkan glukosa. Berat suatu zat berkisar antara 500 dan 2000 kDa menurut metode
ekstraksi dan penyedia yang berbeda.?® KGM hanya memiliki satu komponen sehin%ga memiliki sedikit efek
buruk bagi tubuh dibandingkan serat nutrisi lainnya (serat sereal dan serat nabati).®*>) Makanan lain (seperti
kacang-kacangan, tepung, dan jagung) memiliki serat yang jauh lebih sedikit per 100 g dibandingkan KGM.®®
Aspek yang paling penting adalah KGM dapat mempengaruhi lipid darah, flora usus, stres oksidatif, penekanan
imunologi, dan faktor lain selain gula darah."2®

KGM dengan kemurnian 40% mampu menurunkan glukosa pada DMT2.%30) Oleh karena itu, perlu
penjelasan lebih lanjut bagaimana KGM dapat mempengaruhi DMT2 melalui proses kimia yang berdasarkan
aktivitas hipoglikemik. Tujuan penelitian ini adalah untuk menjelaskan efektivitas KGM dalam menurunkan kadar
glukosa pada tikus diabetes yang diinduksi alloxan.

METODE

Penelitian ini menggunakan 15 tikus wistar jantan yang dipisahkan menjadi tiga kategori berbeda:
kelompok kontrol negatif (5 wistar), kelompok kontrol positif (5 wistar), dan kelompok perlakuan (5 wistar),
dengan tikus di setiap kelompok dipilih secara acak. Perlakuan dengan pemberian Alloxan (100 mg/kg berat
badan) untuk menimbulkan efek DM pada tikus dan pemberian KGM secara oral dilakukan selama 7 hari.
Kelompok I: kelompok kontrol negatif.

Kelompok I1: Glibenklamid (0,7 ml) sebagai kelompok kontrol positif.
Kelompok I11: 50 mg/kg bb KGM sebagai kelompok perlakuan.

Pada tikus wistar, alloxan digunakan untuk mengembangkan diabetes melitus tipe 2. Alloxan menginduksi
diabetes melalui proses yang melibatkan sel beta (b) usus hepatik terdegradasi sebagian dan akibatnya terjadi
penurunan konsentrasi dan kualitas glukosa yang dihasilkan oleh sel-sel ini.®» Dunn & McLetchie yang berhasil
menyebabkan diabetes pada kelinci percobaan dalam penelitian mereka, adalah orang pertama yang menjelaskan
penggunaannya sebagai obat diabetogenik pada.®? Setelah masa adaptasi, tikus diberi 100 mg/kg berat badan
alloxan secara intraperitoneal. Keesokan harinya, kadar glukosa darah diperkirakan akan meningkat. Sepanjang
percobaan, tikus penderita diabetes diberikan makanan dan minuman. Hasil pengukuran berupa rata-rata deviasi
standar (SD) kumpulan informasi umum terbukti ditampilkan. Analisis varians satu arah (ANOVA) digunakan
untuk menganalisis data di SPSS.

Penelitian ini dilaksanakan dengan mengikuti kaidah etika penelitian kesehatan dengan segala ketentuan
di dalamnya.

HASIL

Pada Tabel 1 terlihat bahwa nilai p adalah <0,001 yang berarti bahwa kelompok terapi dengan KGM
mempunyai efek antidiabetes yang sama dengan terapi glibenclamide, berdasarkan tabel hasil uji analisis
menggunakan One Way ANOVA.

Tabel 1. Hasil ANOVA mengenai kadar glukosa

Case Sum of squares df Mean square F p n’
Kelompok 9090.133 2 4545,067 0,942
Residuals 559.600 12 46,633 97.464 <0,001

Tabel 2. Hasil analisis deskriptif mengenai kadar glukosa

Kelompok n Mean SD SE Coefficient of variation
KGM 5 87,400 8,503 3,803 0,097
Kontrol negatif 5 122,600 6,348 2,839 0,052
Kontrtol positif 5 62,600 5,225 2,337 0,083

Hasil analisis pada Tabel 2 menunjukkan perbandingan ketiga pengobatan, terapi menggunakan KGM
hampir memberikan hasil yang signifikan jika dibandingkan dengan terapi menggunakan glibenklamid dengan
nilai mean 87.400 dan nilai SD 8,503.

PEMBAHASAN

Fosforilasi merupakan langkah penting dalam aktivasi protein yang mengindikasikan insulin, yang
memimpin pergerakan melalui reseptor glukosa.®® Alloxan yang diberikan pada tikus menyebabkan kerusakan
reseptor insulin dan menurunkan ekspresi IR-, p-IRS-1, p-Akt, dan GLUT-2 di hati. Jalur pensinyalan insulin
terdiri dari banyak protein yang diproduksi oleh gen berbeda dan memainkan peran penting dalam homeostasis
darah dan fungsi lainnya.?"? Pengobatan dengan KGM dengan dosis 50 mg/kg bb. meningkat secara signifikan
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(p <0,01) ekspresi gen pensinyalan insulin pada kelompok diabetes dan hal ini dapat dikonfirmasi atau ditunjukkan
dari hasil tes glukosa darah pada hari ketiga setelah tikus diabetes diberikan terapi Tabel 3. Temuan ini sebanding
dengan tikus yang diobati dengan Glibenclamid Tabel 4. Sesuai dengan penelitian yang dilakukan pada tikus
dengan kerusakan hati yang disebabkan oleh pemberian suntikan CCls subkutan sebagai percobaan,
penatalaksanaan KGM mungkin menurunkan regulasi peningkatan kadar ALT dan AST yang luar biasa dalam
aliran darah, dan mengatur A/G dengan lebih kuat.®%

Morbiditas dan mortalitas diabetes melitus tipe 2 (DMT2) menimbulkan masalah kesehatan serius di
seluruh dunia.®® Diabetes tipe 2 secara signifikan dikaitkan dengan ketidakpekaan insulin, kelebihan berat badan,
dan kerusakan sel B yang merupakan gejala resistensi insulin. Hasilnya, kami menggunakan prototipe hewan yang
mungkin meniru individu DMT2. Kami menggunakan injeksi alloxan untuk menginduksi DMT2 pada tikus wistar
jantan. Alloxan telah dikaitkan dengan resistensi insulin, intoleransi glukosa, dan peningkatan massa lemak
tubuh.®® Alloxan digunakan untuk menyebabkan kegagalan sel beta setelah keadaan resistensi insulin. Karena
rangkaian kejadian patologis seperti resistensi insulin, obesitas, dan kegagalan sel B, ini adalah model tikus DMT2
yang sempurna. Regimen pengobatan DMT2 bervariasi, namun beberapa di antaranya memiliki efek samping
parah yang dapat menyebabkan berbagai masalah.®® Sebagai konsekuensinya, harus ada kebutuhan mendesak
untuk menciptakan program terapi yang lebih baik dan tidak memiliki efek samping. Konsumsi buah-buahan dan
sayuran serta serat nutrisi membantu menghindari perkembangan diabetes tipe 2 dengan menurunkan produksi
insulin dan mengoptimalkan toleransi glukosa yang bersirkulasi dan konsentrasi insulin.®®? Studi kohort
mengenai asupan serat makanan menunjukkan bahwa hal ini dapat menurunkan risiko DMT2 pada kedua jenis
kelamin.®” KGM merupakan serat pangan potensial dengan beragam manfaat kesehatan. Oleh karena itu, tujuan
penelitian ini adalah untuk menjelaskan kemanjuran pengobatan KGM pada DMT2 dengan memodulasi sistem
sinyal insulin, yang dibuktikan dengan penurunan kadar glukosa darah. Dosis KGM dihitung menggunakan
penelitian sebelumnya.®® Kami mempelajari banyak parameter dasar dalam studi ketergantungan dosis KGM
(40, 80, 120 mg/kg berat badan) yang disebutkan sebelumnya dan para peneliti memilih dosis efektif KGM 50
mg/kg bb. sebagai dosis terapeutik untuk tikus diabetes.

Uji awal dilakukan untuk mengetahui kadar glukosa pada tikus penelitian sebelum diberikan alloxan untuk
dijadikan diabetes. Temuan kami mengungkapkan bahwa tikus diabetes yang tidak diberi terapi KGM mengalami
peningkatan kadar glukosa yang signifikan pada hari ke-3. Sebaliknya, ketika kadar glukosa dinilai pada saat yang
sama, tikus yang diobati dengan KGM dengan dosis 50 mg/kg bb menunjukkan penurunan kadar glukosa selama
periode waktu yang sama. Selain itu, jika dibandingkan dengan tikus penderita diabetes, kisaran kadar glukosa
yang bervariasi pada tikus yang diobati dengan KGM menyiratkan bahwa KGM membantu normalisasi glukosa.
Pada tikus diabetes yang diobati dengan obat konvensional Glibencalimde, temuan serupa diperoleh. Selain itu,
temuan kami sesuai dengan temuan terdahulu®®=% yang menemukan regulasi glukosa pada tikus DMT2 yang
diinduksi HFD/STZ. Persepsi sel terhadap glukosa antar sel berkurang akibat disfungsi sel B yang diperantarai
alloxan, menyebabkan gangguan metabolisme glukosa normal dan penurunan produksi glikogen endogen.®?
Hasil penelitian ini menunjukkan bahwa tikus diabetes memiliki kadar glukosa lebih rendah dibandingkan
kelompok kontrol negatif. Pengobatan KGM secara signifikan (p <0,01) menurunkan kadar glukosa. Hasilnya
sebanding dengan yang diperoleh pada tikus diabetes yang diobati dengan Glibenclamide, menunjukkan bahwa
KGM memiliki kapasitas luar biasa untuk meningkatkan produksi simpanan glikogen di hepatosit melalui
modulasi sekresi insulin.” Pewarnaan spesifik glikogen memberikan hasil yang sebanding untuk menambah
kekuatan tambahan pada hasil biokimia.?® Karena kurangnya peralatan yang memadai, tidak ada tes biokimia
yang dilakukan dalam penyelidikan ini untuk mendukung kesimpulan ini.

Hasil penelitian ini menunjukkan bahwa KGM dapat menurunkan kadar glukosa dengan meningkatkan
sensitivitas insulin terhadap reseptornya dan memodulasi jalur translokasi Glut-2, yang memungkinkan glukosa
masuk ke dalam sel. Efek terapeutik KGM dalam penyelidikan kami serupa dengan penelitian antidiabetik.?®
yang mungkin berfungsi dengan mengatur jalur pensinyalan insulin untuk menunjukkan penguatan efek terapeutik
DMT2. Meskipun demikian dengan keterbatasan peneliti dan bidang yang menjadi fokus peneliti, peneliti belum
mengkaji teori yang membahas jalur insulin secara detail. Oleh karena itu, diharapkan ada lebih banyak peneliti
yang menyelidiki secara menyeluruh anggapan bahwa KGM dapat menurunkan glukosa melalui jalur insulin.

KESIMPULAN

Temuan kami menunjukkan bahwa KGM adalah pengobatan yang menjanjikan untuk diabetes tipe 2.
Singkatnya, terapi KGM dapat menurunkan kadar glukosa darah. Oleh karena itu, temuan kami menunjukkan
bahwa KGM dengan dosis 50 mg/kg bb. memiliki dampak antidiabetes dengan memodulasi sistem sinyal insulin,
yang ditunjukkan dengan penurunan kadar glukosa darah.
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