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Efektivitas Ekstrak Etanol Daun Kele (Brasica oleracea var. sabellica) Terhadap Kadar Malondialdehide, Profil Gula Darah, SGOT, dan SGPT Tikus (Rattus norvegicus) 
Jantan Yang Diinduksi Aloksan 
Effectiveness Of Kale Leaves (Brasica oleracea var. sabellica) Ethanol Extract On Levels Of Malondialdehide, Blood Sugar Profile, SGOT, And SGPT Rat (Rattus norvegicus) 
Induced By Alloxan
INTISARI
Diabetes mellitus (DM) merupakan suatu penyakit metabolisme yang ditandai dengan adanya hiperglikemia akibat kekurangan insulin maupun disebabkan karena terjadinya resistensi insulin. Tujuan penelitian ini yaitu untuk mengetahui efektivitas ekstrak daun kale (Brasica oleracea var. sabellica)  terhadap kadar gula darah, SGOT, SGPT, dan MDA tikus yang diinduksi aloksan. Penelitian ini menggunakan tikus dewasa berusia 3 bulan dengan berat 200-300 gram. Rancangan penelitian yang digunakan adalah Rancangan Acak Lengkap (RAL) yang terdiri dari 5 perlakuan dan setiap perlakuan terdapat  5 kali ulangan. Lima perlakuan terdiri dari K- sebagai kontrol negatif (diberi NaCl 0,2 ml), K+ sebagai kontrol positif (diberi aloksan dosis 120 mg/kg BB), P1 (diberi aloksan dosis 120 mg/kg BB dan ekstrak  daun kale 250 mg/kg BB), P2 (diberi aloksan dosis 120 mg/kg BB dan 500 mg/kg BB ekstrak daun kale) dan P3 (diberi aloksan dosis 120 mg/kg BB dan ekstrak daun kale sebesar 1000 mg/kgBB). Perlakuan yang diberikan pada tikus jantan dilakukan selama 28 hari. Selanjutnya dilakukan pengecekan kadar gula darah, SGOT, SGPT, dan MDA. Data yang diperoleh dianalisis menggunakan program SPSS 15.0. Hasil penelitian menunjukan pemberian ekstrak etanol daun kale dengan dosis 1000 mg/kgBB paling efektif menurunkan kadar Malondialdehide (MDA), kadar gula darah, SGOT, dan SGPT pada tikus putih yang diinduksi aloksan.
Kata kunci: Diabetes mellitus, daun kale, Brasica oleracea var. sabellica, pengobatan tradisional, Bali
ABSTRACT
Diabetes Mellitus (DM) is a metabolic disease characterized by hyperglycemia due to a lack of insulin or caused by insulin resistance. The aim of this study was to determine the effectiveness of kale leaf extract on blood sugar levels, SGOT, SGPT, MDA, and rat liver histology induced by alloxan. This study used 3 months old adult rats weighing 200-300 grams. The research design used was a Completely Randomized Design (CRD) consisting of 5 treatments and for each treatment, there were 5 replications. Five treatments consisted of K- as a negative control (given 0.2 ml NaCl), K + as a positive control (given alloxan dose 120 mg / kg BW), P1 (given alloxan dose 120 mg / kg BW and kale leaf extract 250 mg / kg BW), P2 (given alloxan dose of 120 mg / kg BW and 500 mg / kg BW of kale leaf extract) and P3 (given alloxan dose of 120 mg / kg BW and kale leaf extract of 1000 mg / kg BW). The treatment given to male rats was carried out for 28 days. Furthermore, checking blood sugar levels, SGOT, SGPT, and MDA The data obtained were analyzed using the SPSS 15.0 program. The results showed that giving kale leaf ethanol extract at a dose of 1000 mg/kg BW was the most effective in reducing levels of Malondialdehyde (MDA), blood sugar levels, SGOT, SGPT, and liver in alloxan-induced rats.
Keyword: Diabetes mellitus, kale leaves, Brasica oleracea var. sabellica, traditional medicine, Bali
PENDAHULUAN 

Pola hidup daan pola makan yang kurang baik dapat mempengaruhi munculnya penyakit, salah satu penyakit yang muncul adalah Diabetes Mellitus (DM). Diabetes Mellitus merupakan suatu penyakit metabolisme yang ditandai dengan adanya hiperglikemia akibat kekurangan hormon insulin maupun disebabkan karena terjadinya resistensi insulin (Ozougwu et al., 2013). Diabetes mellitus dibagi menjadi tiga tipe yaitu DM tipe I, DM tipe II dan diabetes gestasional (Smeltzer, 2013).
Kadar glukosa darah yang mengalami peningkatan (hiperglikemia) dapat menyebabkan terjadinya proses autooksidasi glukosa dan glikasi protein yang akan menghasilkan Reactive Oxygen Spesies (ROS). ROS ini dapat memicu peningkatan radikal bebas dan membentuk stress oksidatif pada tubuh (Hendriyani dkk., 2018). Stress oksidatif tersebut mampu menyebabkan kerusakan pada berbagai jaringan tubuh termasuk hati.

Secara umum,  Diabetes mellitus  dapat ditangani dengan penerapan pola hidup sehat, pemberian obat anti-diabetes oral, serta pemberian insulin sintetis. Namun, penggunaan obat dalam jangka waktu yang panjang memiliki efek samping bagi tubuh dan harga obat-obatan yang relative mahal juga menjadi masalah dalam penanganan penyakit diabetes (Faris et al., 2016) khususnya bagi kalangan kurang mampu.  Salah satu upaya yang telah dilakukan dalam mengatasi hal tersebut adalah dengan penggunaan bahan tanaman sebagai penurun kadar glukosa darah.

Salah satu tanaman yang telah dimanfaatkan dalam mengatasi penyakit diabetes mellitus adalah daun kale (Brassica oleracea var sabellica). Daun kale mengandung vitamin, mineral, serat pangan, dan antioksidan yang tinggi (Olsen et al., 2010). Penelitian yang dilakukan oleh Almughraby et al. (2019) menunjukkan bahwa daun kale mengandung Vitamin C, karotenoid, golongan senyawa fenol dan golongan seyawa flavonoid. Adanya kandungan golongan senyawa flavonoid, fenol, dan vitamin C dapat dijadikan alasan bahwa  tanaman kale diduga dapat berpotensi membantu menurunkan kadar gula darah.


Tujuan penelitian ini adalah untuk mengkaji (1) senyawa aktif yang terkandung pada ekstrak etanol daun kale (EEDK), (2) aktivitas antioksidan pada ekstrak etanol daun kale, (3) potensi ekstrak etanol daun kale (EEDK) terhadap penurunan kadar Malondialdehide (MDA), SGPT dan SGOT tikus diabetes yang diberikan ekstrak etanol daun kale (EEDK).

BAHAN DAN METODE 
Waktu dan lokasi penelitian
Penelitian ini dilaksanakan pada bulan Juli-Agustus 2020 dengan beberapa tahapan. Pembuatan ekstrak etanol daun kale, Kromatografi Kolom, dan uji DPPH dilakukan di Laboratorium Biokimia, Program studi Biologi, F.MIPA, Universitas Udayana, Bukit Jimbaran. Analisis GC-MS dilakukan di Laboratorium Bersama, F.MIPA, Universitas Udayana, Bukit Jimbaran. Selanjutnya, tahapan in vivo berupa aklimatisasi dan pemberian ekstrak etanol daun kale (EEDK) pada hewan coba tikus jantan dilaksanakan di ruang pemeliharaan hewan coba, Program studi Biologi, F.MIPA, Universitas Udayana, Bukit Jimbaran. Pengukuran kadar gula darah, SGOT dan SGPT, serta MDA dilaksanakan di Laboratorium Kesehatan Provinsi Bali. 
Alat dan bahan penelitian
Hewan yang digunkan dalam penelitian ini adalah tikus jandan (R. novergicus) yang diinduksi aloksan (diabetes) dengan berat berkisar 200-300 gram yang diperoleh dari Laboratorium Farmakologi Kedokteran, Universitas Udayana. Pakan komersil berupa pakan komplit dari PT. Charoen Pokphand Indonesia Tbk. Dengan komposisi nutrient sebagai berikut (Tabel 1) : 
Tabel 1.

Komposisi nutrien pakan komersil 

	Kandungan
	Jumlah (%)

	Protein Kasar
	18,5-20

	Lemak
	4,00

	Serat Kasar
	6,00

	Kadar Air
	13,00


Sumber: Label pakan komersial komplit butiran babi (551) dari PT. Charoen Pokphand Indonesia Tbk

Bahan lainnya yang digunakan adalah ekstrak etanol daun kale (EEDK), aloksan, NaCl 0.9%, air minum isi ulang, sekam padi. Bahan fraksinasi dan KLT berupa etanol, heksan, diklorometan, etil asetat, dan aseton. 
Alat yang digunakan dalam penelitian berupa bak plastic berukuran 33 cm × 25 cm × 14 cm dengan penutup kawat, timbangan analitik, vacuum rotary evaporator, tabung reaksi, rangkaian destilasi, lampu UV 254 nm dan 366 nm, neraca analitik, oven, blender, hot plate, pipet skala, chamber, gelas kimia, corong, tabung reaksi, pipet tetes, botol vial, wadah fraksi, toples, porselin tetes, pipa kapiler, mortal dan lumping, gunting, cutter, spatula, pinset, mistar, botol gelap, statif, dan klem.

Rancangan penelitian

Penelitian ini menggunakan tikus dewasa (Rattus novergicus) berumur 3 bulan dengan berat 200-300 gram. Rancangan penelitian yang digunakan pada penelitian ini adalah Rancangan Acak Lengkap (RAL) dengan 5 perlakuan dan 5 ulangan (Shaw et al., 2010). Perlakuan yang digunakan pada penelitian ini terdiri dari :

K- : NaCl 1 ml;

K+ : aloksan 120 mg/kg BB;

P1 : aloksan 120 + EEDK 250 mg/kg BB;

P2  : aloksan 120 + EEDK 500 mg/kg BB;

P3  : aloksan 120 + EEDK 1,000 mg/kg BB. 

Perlakuan dilakukan selama 28 hari. 

Prosedur penelitian 

Pembuatan Ekstrak Etanol Daun Kale (EEDK)

Daun kale dibersihkan, dicuci dengan air mengalir dan dikering anginkan dengan menggunakan freeze dryer, kemudian diblender sehingga menjadi tepung.  Tepung daun kale dimaserasi dengan alkohol 96% selama 72 jam, lalu disaring dengan menggunakan kertas merang yang berfungsi untuk memisahkan ampas daun dan larutan alkoholnya.  Maserat dievaporasi vacum rotary evaporator dan menghasilkan ekstrak kasar berbentuk pasta (Harbone, 1987).
Uji Fitokimia 

Uji fitomikia ekstrak etanol daun kale (EEDK) dilakukan untuk mengetahui beberapa kandungan dan prosedurnya mengikuti seperti: steroid (Ghosal & Mandal, 2012), Alkaloid (Mojab et al., 2003), Saponin (Mojab et al., 2003), triterpenoid (Ghosal & Mandal, 2012), Flavonoid (Chang, Yang, Wen, & Chern, 2002), dan Tanin (Sa’adah, 2010).
Kromatografi Kolom
Kolom kromatografi disiapkan dengan diisi silika gel yang dicampur dalam 350 ml heksan, lalu ditambahkan esktrak etanol daun kale sebanyak 3 gram dan dimasukkan ke dalam kolom kromatografi. Kolom dilewati eluen (pelarut) dengan tingkat kepolaran yang berbeda dari non polar, semi polar, hingga polar untuk mendapatkan fraksi dari ekstrak kasar. Pemilihan fase gerak didasarkan pada prisip like disolves like. Eluen yang melewati kolom ditampung masing-masing sebanyak tampungan pertama sebagai fraksi satu, tampungan berikutnya.
Kromatografi Lapis Tipis (KLT)

Pengujian kroomatografi lapis tipis dilakukan dengan meneteskan masing-masing fraksi KLT berukuran 10x10 cm (Keisa Gel 60 F254) menggunakan pipa kapiler sehingga terbentuk spot. Plat dimasukkan kedalam KLT chamber yang telah diisi eluen yang digunakan sebagai pengembang. Eluen-eluen dibiarkan bergerak keatas dan diakhiri setelah ujung eluen pada plat mencapai ¾ tinggi plat. Plat KLT kemudian dikeringkan dan diidentifikasi menggunakan lampu UV dengan panjang gelombang 254nm dan 366 nm. Cahaya UV membuat spot-spot KLT menjadi berwarna.

Spot-spot KLT dibandingkan dengan menggunakan nilai satuan tertentu atau Retention faktor (Rf) yang merupakan perbandingan antara jarak titik awal spot dibandingkan dengan jarak pelarut hingga mencapai titik tertinggi yang dihitung dari titik awal yang sama (titik spot sebelum pengembangan). Rumus retention factor (RF:

Rf = [image: image1.png]
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Keterangan :

r1= jarak yang ditempuh substansi

r2= jarak yang ditempuh fase gerak

Analisis GC-MS


Identifikasi senyawa aktif dilakukan dengan menggunakan Chromatography-Sprectrofotometri Mass (GC-MS). Melalui kecocokan bobot molekul dan pola fragmentasi dari senyawa isolasi dengan senyaw apada library sistem GCMS, maka dapat diketahui jenis senyawa dan strukstur senyawanya.
Analisis MDA


Pengukuran kadar MDA hepar dengan metode ELISA kompetitif menggunakan kit MDA ELISA merek Elabscience. Darah dimasukkan ke eppendorf kemudian divorteks agar terbentuk homogenat, disentrifus dengan kecepatan 5,000 rpm selama 5 menit untuk mendapatkan serum. Serum inilah yang digunakan sebagai sampel dalam pengukuran menggunakan kit MDA ELISA dan dibaca absorbansinya menggunakan ELISA plate reader dengan panjang gelombang 450 nm. Absorbansi dimasukkan kedalam rumus kurva standar dan kadar MDA dinyatakan dalam satuan ng/ml.

Analisis kadar SGPT dan SGOT


Pengambilan sampel darah dilakukan pada hari ke 29.  Darah diambil melalui sinus orbital sebanyak 1 ml, menggunakan tabung mikrohematokrit dan tabung vakum yang mengandung EDTA 1,8 mg/ml. Darah segar yang tertampung disentrifugasi dengan kecepatan 1,500-2,000 rpm selama 10 menit, untuk mendapatkan serum. Serum yang diperoleh dituangkan ke dalam tabung microtube 2 ml, dan disimpan pada suhu -20oC. Pengukuran kadar SGOT dan SGPT serum dilakukan dengan metode spektrofotometer menggunakan spektrofotometer clinicon 4010 pada panjang gelombang 310 nm (Syaharuddin, 2014)
ANALISIS DATA 

Data yang diperoleh dianalisis menggunakan program SPSS For Windows  versi 22. Uji normalitas dilakukan dengan uji Shapiro Wilk serta uji homogenitas  dengan uji Lavene. Uji One Way anova digunakan jika data berdistrbusi normal dan homogen, dan dilanjutkan dengan uji Duncan jika berbeda nyata (p< 0.05). Apabila data tidak berdistribusi normal, data dianalisis dengan uji Kruskal Wallis dan uji lebih lanjut dengan uji Mann Whitney, jika berbeda  nyata  (p<0.05) (Coster, 2006).
Hasil 
Hasil uji fitokimia 

Uji fitokimia yang dilakukan meliputi uji saponin, fenolik, steroid, terpenoid, alkaloid, flavonoid, dan tannin. Hasil uji fitokimia ekstrak etanol daun kale (EEDK) disajikan pada Tabel 2.

Tabel 2.
Hasil uji fitokimia ektrak etanol daun kale

	Golongan Senyawa
	Hasil Uji

	Saponin
	+

	Fenolik
	+

	Steroid
	-

	Terpenoid
	+

	Alkaloid
	+

	Flavonoid
	+


Keterangan :
tanda positif (+) bahwa golongan senyawa tersebut terkandung dan tanda negatif (-) menunjukkan bahwa golongan senyawa tersebut tidak terkandung. 

Hasil pengujian fitokimia menunjukkan bahwa, ekstrak etanol daun kale mengandung golongan senyawa saponin, fenolik, terpenoid, alkaloid, flavonoid dan tanin. Sementara untuk hasil uji senyawa steroid menunjukkan hasil negatif.
Hasil Gas Chromatography-Mass Spectrofotometry (GC-MS)
Hasil identifikasi ekstrak etanol daun kale dengan GC-MS membentuk 34 puncak tertinggi dengan 34 senyawa yang teridentifikasi (Gambar 1). Senyawa tersebut terprogram dalam data base GC-MS dengan library NIST 14. 
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Gambar 1.
Kromatogram hasil analisis GC-MS ektrak etanol daun kale menghasilkan 34 puncak (Sumber: Dokumentasi pribadi, 2020)
Kromatogram pada Gambar 1 menunjukkan terdapat 34 puncak dengan waktu retensi yang berbeda-beda. Senyawa puncak 1 memiliki waktu retensi 13.388 menit sampai Senyawa punyak 34 dengan waktu retensi 26.737. Berat molekul tertinggi dimiliki oleh senyawa Dotriacontyl heptafluorobutyrate dengan rumus molekul C36H65F7O2 dan terendah dimiliki oleh senyawa Ethanimidic acid, ethyl ester dengan rumus molekul C4H9NO. Persentase (%) area tertinggi adalah senyawa Hexadecane, 7,9-dimethyl- pada puncak 24 kemudian disusul dengan senyawa Dotriacontyl heptafluorobutyrate pada puncak 25 dan senyawa n-Hexadecanoic acid pada puncak 19. Sementara i-Propyl 9-tetradecenoate memiliki persentase area terendah. 
Kadar MDA 

Hasil pemeriksaan kadar MDA serum tikus putih pada berbagai kelompok perlakuan sebagaimana disajikan pada Tabel 3. 

Tabel 3.

Rata-rata kadar MDA serum pada masing-masing kontrol dan perlakuan

	Dosis
	MDA (ng/mL)

	K-
	213,6±53,65a

	K+
	312,2±51,45b

	P1
	264,4±9,68ab

	P2
	256,0±21,94a

	P3
	221,6±44,38a


Keterangan: nilai (mean ± standar deviasi) yang diikuti huruf superskrip yang berbeda pada kolom yang sama menunjukan perbedaan signifikan (P<0,05)
Berdasarkan Tabel 3, hasil menunjukan adanya perbedaan rata-rata kadar MDA serum yang berbeda nyata antar kelompok K+ dengan kelompok lain (P<0,05). Pada kelompok kontrol positif (K+) adalah sebesar 312,2±51,45 ng/mL tidak berbeda nyata dengan kelompok perlakuan P1 dengan kadar MDA 264,4±9,68 ng/mL namun berbeda nyata dengan  kelompok kontrol positif (K-), P2 dan P3 dengan kadar MDA berturut-turut 213,6±53,65 ng/mL, 256,0±21,94 ng/mL dan 221,6±44,38 ng/mL.

Kadar Gula Darah

Untuk melihat hubungan kelompok perlakuan yaitu K- sebagai kontrol negatif (diberi NaCl 0,2 ml), K+ sebagai kontrol positif (diberi aloksan dosis 150 mg/kg BB), P1 (diberi aloksan dosis 150 mg/kg BB dan ekstrak  daun kale 250 mg/kg BB), P2 (diberi aloksan dosis 150 mg/kg BB dan 500 mg/kg BB ekstrak daun kale) dan P3 (diberi aloksan dosis 150 mg/kg BB dan ekstrak daun kale sebesar 1000 mg/kgBB) terhadap kadar glukosa darah tikus jantan yang menderita diabetes melitus. Hasil analisis statistik kadar gula darah tikus disajikan pada Tabel 4.
Tabel 4.

Rata-rata kadar gula darah tikus pada masing-masing kontrol dan perlakuan

	Dosis
	Kadar Gula Darah Tikus (mg /dL)

	
	SBA
	SSA
	Hari 28

	K-
	91,8±5,67a
	97,2±6,94a
	151,8±26,70a

	K+
	93,8±7,95a
	259,6±52,36c
	304,8±75,17c

	P1
	95,0±7,31a
	229,8±4,49bc
	217,6±47,11b

	P2
	91,2±5,36a
	216,0±2,34b
	156,6±19,70a

	P3
	94,0±6,40a
	237,6±26,06bc
	154,2±17,47a


Keterangan: SBA: sebelum diinduksi aloksan, SSA: setelah diinduksi aloksan, Hari 28: setelah 28 hari diberikan ektrak etanol daun kale. Nilai (mean±standar deviasi) yang diikuti huruf superskrip yang berbeda pada kolom yang sama menunjukan perbedaan signifikan (P<0,05)
Sebelum diinduksi aloksan kadar gula darah semua kelompok perlakuan tidak berbeda nyata. Selanjutnya setelah diinduksi aloksan rata-rata kadar gula darah berbeda nyata antara kelompok K- dengan kelompok K+, P1, P2 dan P3 hal ini menunjukkan bahwa pemberian aloksan meningkatkan kadar gula darah tikus. Setelah pemberian ekstrak etanol daun kale selama 28 hari, kadar gula darah tertinggi pada kelompok K+ (304,8 mg /dL) yang berbeda nyata dengan kelompok K-, P1, P2, P3. Sedangkan kelompok P1 berbeda nyata dengan kelompok K-, P2 dan P3. Kelompok P2 dan P3 tidak berbeda nyata dengan K- hal ini menunjukan bahwa pemberian ektrak etanol daun kale dengan dosis 500 mg/kg BB dan 1,000 mg/kg BB berpengaruh positif terhadap penurunan kadar gula darah tikus.  
Kadar SGPT dan SGOT 


Analisis kadar SGPT dan SGOT dalam plasma darah dilakukan untuk mengetahui aktivitas hati tikus pada masing-masing perlakuan. Induksi aloksan 120 mg/KgBB tanpa pemberian ekstrak etanol daun kale (K+) meningkatkan rata-rata kadar SGPT dan SGOT secara signifikan (P<0,05) dibandingkan dengan kontrol K-. Pemberian ekstrak etanol daun kale dapat menurunkan kadar SGPT dan SGOT tikus putih yang diinduksi aloksan (Tabel 5).
Tabel 5.

Rata-rata kadar SGPT dan SGOT plasma darah pada masing-masing control

dan perlakuan
	Dosis
	SGPT (U/L)
	SGOT (U/L)

	K-
	48,8±2,49a
	110,2±13,97a

	K+
	61,4±4,10c
	169,2±8,53c

	P1
	55,2±1,48b
	149,6±7,10b

	P2
	52,8±4,02ab
	140,0±14,56b

	P3
	52,2±3,56ab
	136,6±16,32b


Keterangan: Nilai (mean±standar deviasi) yang diikuti huruf superskrip yang berbeda pada kolom yang sama menunjukan perbedaan signifikan (P<0,05)
Tabel 5 menunjukkan bahwa rata-rata kadar SGPT kontrol K+ lebih tinggi secara signifikan (P<0,05) dengan perlakuan lainnya. Rata-rata kadar SGPT kontrol K- tidak berbeda secara signifikan dengan perlakuan P2 dan P3. Rata-rata kadar SGPT perlakuan P1 berbeda signifikan dengan perlakuan K-. Rata-rata kadar SGPT tertinggi ditunjukkan oleh kontrol K+ (61,4 U/L), sedangkan yang terendah yaitu pada K- (48,8 U/L).
Rata-rata kadar SGOT menunjukkan bahwa antara kontrol K- dan P1, P2 dan P3 berbeda secara signifikan, begitu pula dengan kontrol K+ berbeda nyata dengan P1, P2 dan P3. Sedangkan antara perlakuan P1, P2 dan P3 tidak berbeda signifikan. Rata-rata kadar SGOT tertinggi terdapat pada kontrol K+ (169,2 U/L), sedangkan yang terendah terdapat pada kontrol K- (110,2 U/L).
Pembahasan
Hasil skrining fitokimia secara kualitatif menunjukkan ekstrak etanol daun kale mengandung golongan senyawa saponin, fenolik, terpenoid, alkaloid, flavonoid dan tanin. Tidak ditemukan adanya senyawa steroid pada ekstrak etanol daun kale (Tabel 2). Hasil uji fitokimia ini menunjukkan bahwa ekstrak etanol daun kale mengandung metabolit sekunder yang berpotensi sebagai antioksidan. Menurut Erlidawati et al. (2018), metabolit sekunder pada tumbuhan yang berfungsi sebagai antioksidan adalah flavonoid, tanin, alkaloid, karotenoid, antosianin, dan fenol hidrokuinon.


Berbeda dengan penelitian Lutfiyati dkk (2017) yang melaporkan bahwa hasil fitokimia ekstrak Brassica oleracea L mengandung golongan senyawa alkaloid, saponin, tanin, flavonoid dan steroid. Perbedaan hasil tersebut disebabkan beberapa faktor diantaranya pelarut yang digunakan pada saat ekstraksi dan faktor lingkungan tempat tumbuh (Kiswandono, 2011; Gustavina et al., 2018). Penelitian Prayoga, dkk (2019) menunjukkan bahwa antara pelarut aquades, etanol, methanol, etil asetat dan aseton menghasilkan senyawa fitokimia yang berbeda. Faktor lain yang mempengaruhi kandungan fitokimia atau bahan aktif dari suatu tanaman adalah faktor lingkungan tempat hidup dari tanaman tersebut. Faktor lingkungan tersebut meliputi, suhu, pH, intensitas cahaya matahari, kelembaban dan kandungan unsur hara (Sholekah, 2017).


Hasil identifikasi ekstrak etanol daun kale dengan GC-MS membentuk 34 puncak tertinggi dengan 34 senyawa yang teridentifikasi (Gambar 1). Senyawa tersebut terprogram dalam data base GC-MS dengan library NIST 14. Senyawa dengan puncak atau area (%) tertinggi berturut-turut yaitu Hexadecane, 7,9-dimethyl- (20,24 %), Dotriacontyl heptafluorobutyrate (16,22 %), Octacosyl trifluoroacetate (10,84 %), n-Hexadecanoic acid (7,15 %), Hexadecanoic acid, 2-hydroxy-1-(hydroxymethyl) ethyl ester (3,98 %), Bis(2-ethylhexyl) phthalate (3,90 %), Ethanone, 2-ethoxy-1,2-diphenyl- (2,77 %), 1-Propanamine, N-ethyl- (2,48 %), beta.-D-Glucopyranose, 1,6-anhydro- (2,46 %), Octadecanal (2,14 %), Palmitoleic acid (2,71 %), sedangkan sisanya mempunyai area dibawah 2 %.

Senyawa Hexadecane, 7,9-dimethyl- mempunyai rumus molekul C18H38. Heksadekana adalah golongan senyawa alkana merupakan komponen yang paling penting dari bahan bakar minyak dan minyak pelumas, berfungsi sebagai agen anti-korosif dan bersifat hidrofobik (Astiti dan Sudirga, 2015). Sedangkan untuk Dotriacontyl heptafluorobutyrate belum ada literatur yang membahas kegunaan senyawa ini. Senyawa Octacosyl trifluoroacetate memilik rumus molekul C30H57F3O2 digunakan sebagai antikanker, penurun kolesterol, antikoagulan dan meningkatkan stamina (Raman et al, 2012). Untuk senyawa n-Hexadecanoic acid dan Hexadecanoic acid, 2-hydroxy-1-(hydroxymethyl) ethyl ester dapat disebut juga asam palmitat memiliki efek anti bakteri dan kolestrolemik serta memiliki aktifitas sebagai antioksidan, anti androgenik, anti fungal, anti tumor (Juminah dkk., 2019). Senyawa Bis(2-ethylhexyl) phthalate memiliki rumus molekul C24H38O4 tergolong polifenol yang berpotensi sebagai fungisida (Astiti dan Sudirga, 2015). 


Tingginya kadar MDA pada kelompok kontrol positif disebabkan oleh karena hiperglikemia pada diabetes melitus menyebabkan pembentukan radikal bebas. Hiperglikemia meningkatkan produksi radikal bebas melalui tiga mekanisme, yaitu peningkatan aktivitas jalur poliol, glukoautooksidasi, dan glikasi protein (Bartosikova, 2003). Pembentukan senyawa oksigen reaktif tersebut dapat meningkatkan modifikasi lipid, DNA, dan protein pada berbagai jaringan. Modifikasi molekuler pada berbagai jaringan tersebut mengakibatkan ketidakseimbangan antara antioksidan protektif (pertahanan antioksidan) dan peningkatan produksi radikal bebas. Hal ini merupakan awal kerusakan oksidatif yang dikenal sebagai stres oksidatif. Stres oksidatif adalah suatu keadaan ketidakseimbangan jumlah radikal bebas yang lebih banyak jika dibandingkan dengan jumlah antioksidan di dalam tubuh (Haliwell, 2006). Akibat dari stres oksidatif ini akan berdampak pada kerusakan lipid yang pada akhirnya akan menyebabkan gangguan pada produksi malondialdehid sebagai hasil akhir peroksidasi lipid (Yoshikawa dan Naito, 2002).


Penurunan kadar MDA setelah pemberian ekstrak etanol daun kale (EEDK) didukung oleh penelitian Sielma (2015) bahwa efek hepatoprotektif ekstrak etanol brokoli ditunjukkan dengan penurunan rata-rata kadar MDA hepar pada kelompok perlakuan dosis 500 mg/kgBB, 1000 mg/kgBB, dan 2000 mg/kgBB  hingga mendekati kontrol normal. Hasil penelitian ini menyimpulkan bahwa terdapat perbedaan efek hepatoprotektif pada pemberian ekstrak etanol brokoli terhadap kadar MDA hepar tikus putih galur wistar yang diinduksi DMBA. Pada penelitian Ganesha, dkk (2020) menyatakan bahwa terdpat perbedaan siginfikan kadar MDA antara perlakuan yang tidak diberikan ekstrak disbandingkan yang diberikan ekstrak Kubis Ungu (Brassica oleraceae L.).


Pemberian ekstrak etanol daun kale dapat menurunkan gula darah secara signifikan. Hal ini didukung berdasarkan hasil yang diperoleh Cahyaningrum (2019) bahwa ekstrak buah amla (Phyllanthus emblica L.) memiliki aktivitas dalam menurunkan kadar glukosa darah pada mencit balb/c dengan penurunan kadar glukosa darah sebesar 56,93%.


Ekstrak etanol daun kale memiliki kandungan alkaloid, flavonoid, saponin, tanin, dan terpenoid. Flavonoid pada tanaman ini bersifat sebagai antioksidan, selain itu flavonoid memiliki senyawa kuersetin yang berfungsi untuk menurunkan kadar glukosa darah dengan cara menjaga sel β pankreas tetap bekerja secara normal (Gregory, 2011). Secara in vitro, kuersetin berpotensi sebagai inhibitor transpor glukosa oleh intestinal glucose transporter GLUT2 dan GLUT5 yang bertanggung jawab pada absorbsi glukosa di dalam usus halus (Gastelu, 2004).

Pemberian Aloksan dosis 120 mg/KgBB tanpa diberikan ekstrak etanol daun kale (K+) menyebabkan terjadinya kerusakan hati yang signifikan (P<0,05) pada penelitian ini. Kerusakan hati tersebut dilihat dari kadar SGPT (Serum Glutamic Pyrufic Transaminase) dan SGOT (Serum Glutamic Oksaloasetic Transaminase). Kadar rata-rata SGOT tertinggi terdapat pada kontrol K+ (169,2 U/L), sedangkan yang terendah terdapat pada kontrol K- (110,2 U/L). Kadar SGPT tertinggi ditunjukkan oleh kontrol K+ (61,4 U/L), sedangkan yang terendah yaitu pada kontrol K- (48,8 U/L). Menurut Wibowo, dkk. (2005) kadar Normal SGOT tikus putih adalah 141 ± 67,4 IU/I dan kadar normal SGPT tikus putih adalah 12,6 ±4,40 IU/I.

Tingginya kadar SGPT dan SGOT pada kontrol K+ pada penelitian ini menunjukkan adanya kerusakan hati. Hal ini juga dapat disebabkan terbentuknya ROS akibat pemberian aloksan. ROS menyebabkan kerusakan membran sel akibat kemampuannya mengoksidasi asam lemak tak jenuh ganda yang menyebabkan semua komponen sel akan keluar menuju peredaran darah. Hal tersebut yang berujung pada kematian sel (nekrosis). Apabila nekrosis tersebut terjadi pada sel-sel hepatosit, maka akan menyebabkan keluarnya enzim SGOT dan SGPT menuju peredaran darah. Hal ini menyebabkan peningkatan kadar kedua enzim tersebut di dalam darah (Maslachah et al., 2008).

KESIMPULAN 
Kesimpulan dari penelitian ini antara lain adalah 

1. Hasil GC-MS ekstrak etanol daun kale terdapat 34 senyawa, 4 puncak tertinggi yaitu Hexadecane, 7,9-dimethyl- (20,24 %), Dotriacontyl heptafluorobutyrate (16,22 %), Octacosyl trifluoroacetate (10,84 %), n-Hexadecanoic acid (7,15 %).

2. Nilai IC50 ekstrak etanol daun kale adalah 362,115 mg/L. Hasil tersebut menunjukkan bahwa, aktivitas antioksidan ekstrak etanol daun kale dalam menangkal radikal bebas dikategorikan sangat lemah.
3. Pemerian ekstrak etanol daun kale dengan dosis 1000 mg/kgBB paling efektif menurunkan kadar Malondialdehide (MDA), GGPT dan SGOT tikus yang diinduksi aloksan.
SARAN 

Saran yang dapat disampaikan dari penelitian ini adalah dilakukan kombinasi lama perlakuan sehingga diperoleh dosis dan lama perlakuan yang efektif untuk menurunkan kadar gula darah dan meminimalisir kerusakan-kerusakan hati tikus putih akibat stres oksidatif yang ditimbulkan akibat pemberian aloksan.
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