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Abstract

Abstrak

Pendahuluan
Diabetes  melitus  (DM)  merupakan suatu

penyakit  yang  ditandai  adanya  gangguan  atau
kelainan  fungsional  tubuh  yang  menyebabkan
peningkatan kadar gula dalam darah melampaui
batas  normal [1]. DM  dikelompokkan  menjadi
dua kategori besar, yakni DM tipe 1 dan DM tipe

2  [2].  Kasus  penderita  diabetes  di  Indonesia
pada  tahun  2015  telah  mencapai  10  juta
penduduk dan jumlah ini diperkirakan akan terus
meningkat tiap tahunnya [3].

Salah satu terapi farmakologi yang dapat
diberikan  pada  penderita  DM  adalah  dengan
terapi  insulin  [4].  Obat  hipoglikemik  oral  dapat
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Diabetes  melitus  (DM)  merupakan  suatu  penyakit  yang  ditandai  dengan  adanya
gangguan metabolisme tubuh yang menyebabkan peningkatan kadar gula dalam darah
melampaui batas normal. Karbohidrat akan dimetabolisme menjadi glukosa oleh enzim α-
glukosidase dan diabsorbsi ke dalam pembuluh darah yang menyebabkan peningkatan
kadar  gula  dalam  darah.  Penelitian  sebelumnya  menunjukkan  bahwa  ekstrak  teh
(Camellia  sinensis)  memiliki  aktivitas  antidiabetes  pada  mencit  yang  diinduksi  oleh
streptozotosin.  Penelitian  ini  bertujuan  untuk  membandingkan aktivitas  penghambatan
enzim α-glukosidase secara in vitro. Ekstrak teh hitam dan teh hijau digunakan sebagai
sampel  uji  penghambatan  enzim  α-glukosidase.  Kontrol  positif  yang  digunakan  pada
penelitian ini adalah akarbose. Ekstrak teh hitam dan teh hijau masing memiliki nilai IC50
54,86  µg/mL  dan  44,79  µg/mL.  Penelitian  ini  menunjukkan  bahwa  ekstrak  teh  hijau
memiliki  aktivitas  penghambatan  enzim  α-glukosidase  yang  lebih  tinggi  dibandingkan
dengan teh hitam.

Kata kunci: teh hitam, teh hijau, diabetes melitus, α-glukosidase

Diabetes  mellitus  is  a  group  of  metabolic  diseases  characterized  by  hyperglycemia.
Carbohydrates are metabolized into glucose, in gastrointestinal tract than absorbed into
the bloodstream and increase blood glucose level. This absorption process is catalyzed
by α-glucosidase enzyme. Previous studies showed that tea (Camellia sinensis) extract
have antidiabetic activity in mice induced by streptozotocin. The aim of this study was to
compared the in vitro activity of  tea extract in  inhibiting α-glucosidase. Black tea and
green trea extracts were tested for α-glucosidase inhibitory activity.  Acarbose was used
as positive control. IC50 extract was 54.86 µg/mL for black tea and 44.79 µg/mL for
green tea. This study showed that inhibitory effect of green tea was higher than black
tea.
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diberikan sebagai terapi diabetes tipe 2 sebelum
pemberian  insulin.  Salah  satu  strategi  penting
untuk  mengobati  DM  tipe  2  adalah  dengan
mengontrol  kadar  glukosa postprandial
(postprandial  hyperglycaemia).  Penghambatan
enzim  α-glukosidase  merupakan  salah  satu
strategi  untuk  dapat  mengontrol postprandial
hyperglycaemia dengan  menunda  absorbsi
glukosa dalam usus  [5].

Penghambatan  enzim  α-glukosidase
dapat  membatasi kadar glukosa darah dengan
memperlambat  atau menunda proses hidrolisis
dan absorbsi karbohidrat. Penghambatan enzim
ini  sangat  berguna  untuk  manejemen  terapi
diabetes tipe 2 [6]. Akarbose merupakan suatu
oligosakarida  yang  secara  reversibel  dapat
menghambat  enzim  α-glukosidase  sehingga
pemecahan  karbohidrat  kompleks  dan
disakarida menjadi monosakarida terhambat [7].
Penggunaan  akarbose  dalam  jangka  panjang
dapat  memberikan efek  samping pada saluran
pencernaan seperti perut kembung (flatulence),
diare,  distensi  abdomen,  dan  keroncongan
(borborygmus)  [8].  Adanya  efek  samping yang
tidak  diinginkan  inilah  yang  mendasari
munculnya  berbagai  penelitian  dalam  upaya
mencari  alternatif  terapi  DM tipe 2,  khususnya
melalui  mekanisme  penghambatan  enzim  α-
glukosidase.

Tanaman  teh  (Camellia  sinensis)
merupakan  tumbuhan  tahunan  yang  banyak
tersebar di Asia Tenggara, India, Cina Selatan,
Laos  Barat Laut,  Muangthai,  dan  Burma  [9].
Pemanfaatan  ekstrak  teh  sebagai  terapi
pengobatan  telah  banyak  berkembang  dan
semakin  luas,  salah  satunya  adalah  sebagai
terapi  pengobatan  diabtes  melitus.  Penelitian
sebelumnya  menyatakan  bahwa  pemberian
ekstrak  teh  hitam  dan  teh  hijau  dapat
menurunan  kadar  glukosa  pada  mencit  yang
diinduksi streptozotosin (STZ) [10]. Uji aktivitas
yang  dilakukan  oleh  Yang  dan  Koh  [11]
menunjukkan bahwa ekstak teh hitam memiliki
aktivitas  lebih  tinggi  dibandingkan  dengan  teh
hijau.  Penelitian  ini  dikembangkan  lebih  lanjut
untuk  mengetahui  aktivitas  ekstrak  teh  hitam
dan  teh  hijau  yang  diperoleh  dari  PTPN  XII
Jember  dalam  menghambat  enzim  α-
glukosidase.

Metode Penelitian
Bahan-bahan  yang  digunakan  adalah

simplisia  kering  teh  hitam  dan  teh  hijau  yang
diperoleh  dari  PT  Perkebunan  Nusantara  XII
Jember,  akuades,  sodium  dihidrogen  fosfat

(NaH2PO4), sodium hidrogen fosfat (Na2HPO4)
akarbose (Sigma-Aldrich),  enzim α-glukosidase
(dari Saccharomyces cerevisiae, Sigma-Aldrich),
p-nitrofenil-α-D-glukopiranosida (PNPG) (Sigma-
Aldrich), natrium karbonat (Na2CO3 ) (Merck).

Alat-alat  yang digunakan  antara  lain
freeze  dryer,  mikropipet,  tip  mikropipet  (yellow
tip dan blue tip), microwell 96, microplate reader
(ELISA reader),  inkubator,  dan  pH  meter.
Penelitian  dilakukan  di  Laboratorium  Biomedik
dan  Laboratorium  Fitokimia  Fakultas  Farmasi
Universitas Jember.

Pembuatan ekstrak teh
Sebanyak 100 gram teh direndam dalam

1000 mL air suhu 90 0C selama 15 menit, filtrat
disaring  menggunakan  corong Buchner dan
dibuat  ekstrak  kering  dengan  menggunakan
freeze  dryer [12].  Ekstrak  teh  diencerkan
dengan dapar fosfat pH 6,8 untuk mendapatkan
konsentrasi larutan sampel  16, 32, 48, 64, dan
72 µg/mL.

Uji pendahuluan reaksi enzimatis
Optimasi yang dilakukan adalah optimasi

konsentrasi  enzim.  Panjang  gelombang
maksimal,  konsentrasi  substrat  dan  waktu
inkubasi  merujuk  pada  penelitian  yang  telah
dilakukan oleh Zuhro [13].  Panjang gelombang
maksimal,  konsentrasi  substrat  dan  waktu
inkubasi terpilih adalah 415 nm, 10 mM, dan 60
menit.

Uji aktivitas inhibisi α–glukosidase
Uji  aktivitas  inhibisi  α–glukosidase  yang

dilakukan  ini  merujuk  pada  penelitan  Moradi-
Afrapoli  [14]  dengan  beberapa  modifikasi.  Uji
aktivitas  inhibisi  α–glukosidase  dilakukan
terhadap  larutan  kontrol  negatif  (larutan  tanpa
sampel/standar),  larutan  kontrol  positif  (larutan
akarbose), dan larutan sampel (ekstrak). Setiap
larutan uji dibuat larutan blanko masing-masing
sebagai faktor koreksi.

Sebanyak  10 µL larutan sampel  (ekstrak
teh) ditambah 120 µL 0,1 M dapar fosfat pH 6,8
dan  20  µL  larutan  enzim  dimasukkan  dalam
microwell 96. Selanjutnya diinkubasi selama 15
menit  suhu  37 oC  dan  ditambahkan  20  µL
substrat  PNPG  konsentrasi  10  mM,  lalu
diinkubasi selama 60 menit suhu 37 oC. Reaksi
dihentikan dengan penambahan 80 µL natrium
karbonat  0,2  M. p-Nitrofenol  yang  dihasilkan
dibaca  absorbansinya  pada  415  nm.  Sebagai
pembanding  (kontrol  positif)  digunakan
Akarbose  dengan  konsentrasi  1.000,  2.000,
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5.000,  10.000,  dan  20.000   µg/mL.  Pada  uji
larutan  blanko,  dilakukan  tanpa  penambahan
enzim.  Semua  pengujian  dilakukan  tiga  kali
replikasi.  Persen  inhibisi  enzim α-glukosidase
dihitung dengan menggunakan rumus:

Inhibisi α-glukosidase (%)= K− S
K x 100%

(K=  absorbansi  kontrol  negatif,  S=  absorbansi
sampel).

IC50 dihitung  dengan  menggunakan
persamaan  regresi  linier,  konsentrasi  sampel
sebagai  sumbu  x  dan  inhibisi  enzim α-
glukosidase sebagai  sumbu  y.  Persamaan
regresi  y=  bx  +  a  yang  diperoleh,  digunakan
untuk menentukan IC50 dengan rumus:

IC50= 50− a
b

Analisis data
Data yang diperoleh kemudian diolah dan

dilakukan uji  normalitas  (Shapiro-Wilk)  sebagai
syarat  uji  analisis  T-test  untuk  melihat
perbedaan IC50 [15].

Hasil Penelitian
Hasil rendemen ekstrak teh hitam dan teh

hijau  masing-masing  didapatkan  22,1%  dan
18,25%. Konsentrasi enzim α-glukosidase yang
digunakan  berdasarkan  hasil  optimasi  adalah
0,5 Unit/mL. Nilai   IC50 masing-masing sampel
dapat dilihat pada Tabel 1.

Pembahasan
Pengujian  aktivitas  inhibisi  enzim  α-

glukosidase  dilakukan  berdasarkan  prinsip
dasar  reaksi  enzimatis,  yakni  terjadinya
hidrolisis  substrat p-nitrofenil-α-D-
glukopiranosida  (PNPG)  oleh  enzim  α-
glukosidase menjadi p-nitrofenol (warna kuning)
dan glukosa [16]. Berdasarkan uji inhibisi enzim
α-glukosidase,  ekstrak  teh  hijau  memiliki
aktivitas  penghambatan  yang  lebih  tinggi

dibandingkan  dengan  teh  hitam  dengan  nilai
IC50 teh hijau 44,79 µg/mL dan teh hitam 54,86
µg/mL (Tabel 1).

Hasil  ini  sejalan  dengan  penelitian  yang
dilakukan  oleh  Bait  [17],  yakni  pemberian
seduhan  teh  hijau  secara in  vivo lebih  efektif
dibandingkan dengan teh hitam dalam aktivitas
hipoglikemik.  Penelitian  lain  juga menunjukkan
bahwa secara in vivo ekstrak teh hijau mampu
menurunkan  kadar  glukosa  darah  lebih  besar
dibandingkan  teh  hitam.  Kandungan  polifenol
total yang terdapat dalam ekstrak teh hijau lebih
besar  dibandingkan  dengan  teh  hitam  [12]
sehingga  aktivitas  penghambatan  enzim  α-
glukosidase  dari  ekstrak  teh  hijau  lebih  besar
dibandingkan dengan ekstrak teh hitam.

Hasil ini berbeda dengan peneliti lain yang
melaporkan  bahwa  aktivitas  penghambatan
enzim  α-glukosidase  teh  hitam  lebih  tinggi
dibandingkan dengan teh hijau [11,18]. Menurut
Setyamidjaja  [19] faktor  lingkungan  area
pertumbuhan  tanaman  teh,  seperti  faktor  iklim
dan tanah, dapat mempengaruhi mutu tanaman
tersebut. Adanya perbedaan tersebut juga dapat
mempengaruhi jumlah kandungan dari tanaman
teh.  Perbedaan  kandungan  akan  berdampak
pada perbedaan aktivitas suatu tanaman [20].

Proses  pembuatan  teh  hijau  yang
terbilang  sederhana  menyebabkan  kandungan
katekin  tetap  terjaga.  Pada  teh  hitam,  adanya
proses  fermentasi  menyebabkan  sebagian
besar  katekin  teroksidasi  menjadi theaflavins
[21].  Proses  inilah  yang  menyebabkan
perbedaan  kandungan  katekin  dari  teh  hitam
dan  teh  hijau.  Meskipun  terdapat  perbedaan
kandungan tersebut, diketahui bahwa keduanya
memiliki  aktivitas  inhibisi  enzim  α-glukosidase
[22].  Senyawa  yang  memiliki  peranan  penting
dalam  penghambatan  enzim  α-glukosidase
menurut  beberapa  peneliti  adalah
epigallocathechin  gallate (EGCG)  dan
theaflavins digallate (TF2G) [23].

Gugus  hidroksil  (-OH)  yang  terdapat
dalam flavonoid memiliki peranan penting dalam
inhibisi  enzim  α-glukosidase  [24],  khususnya
pada  cincin  C  flavonoid  [25].  Penelitian  yang
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Tabel 1. Nilai IC50

Sampel  IC50 (µg/mL)
Teh hitam 54,86a

Teh hijau 44,79b

Akarbose 7.111,11
Huruf superscript yang  berbeda  menunjukkan
adanya  perbedaan  signifikan  berdasarkan  uji
analisis  T-tes  (p<0,05)  dalam  penghambatan
enzim α-glukosidase. Data dalam bentuk rata-
rata ±SD (n=3).
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dilakukan  oleh  Yilmazer-Musa et  al.  [26]
melaporkan  bahwa  adanya  gugus  galat  (-
C7O4H5 )  pada  posisi  3  di  cincin  C  flavonoid
akan  berinteraksi  dengan  enzim  α-glukosidase
sehingga  aktivitas  enzim  tersebut  menjadi
terhambat.  Tadera et  al.  [27]  menambahkan
adanya substitusi gugus hidroksil pada cincin B
flavonoid diketahui dapat meningkatkan aktivitas
inhibisi enzim α-glukosidase (Gambar 1 ).

Standar  akarbose  yang  digunakan
sebagai  kontrol  positif  memiliki  nilai IC50 yang
sangat  besar,  yakni  7.111,11  µg/mL.  Nilai
tersebut jauh berbeda dengan nilai IC50 sampel
yang digunakan. Shinde et al. [28] melaporkan
bahwa  akarbose  yang  digunakan  sebagai
kontrol  positif  memiliki  aktivitas  penghambatan
enzim α-glukosidase yang berasal dari mamalia
(tipe II) lebih tinggi dibandingkan dengan enzim
α-glukosidase yang  berasal  dari  jamur  (tipe  I).
Penelitian terkait juga dilakukan oleh Kim et al.
[29]  dan  Oki et  al.  [30]  dimana  akarbose
merupakan  inhibitor  yang  poten  dalam
menghambat enzim α-glukosidase yang berasal
dari  mamalia dan kurang memiliki  kemampuan
penghambatan pada enzim α-glukosidase yang
berasal dari jamur atau bakteri.

Simpulan dan Saran
Ekstrak teh hitam dan teh hijau memiliki

aktivitas  penghambatan  enzim  α-glukosidase.
Ekstrak  teh  hijau  memiliki  kemampuan
penghambatan  yang  lebih  baik  dibandingkan
dengan  teh  hitam  karena  memiliki  nilai  IC50
yang  lebih  kecil.  Penelitian  ini  dapat
dikembangkan  lagi  untuk  menyempurnakan
penggunaan  obat  herbal  sebagai  alternatif
pengobatan  diabetes.  Hal  yang  dapat
dikembangkan yaitu dengan pembuatan sediaan
herbal ekstrak teh hitam dan teh hijau sehingga
dapat memudahkan penggunaannya.
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