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ABSTRACT

Abstrak

Latar Belakang: Istilah Diabetes Melitus Gestasional (DMG)
mengacu pada adanya intoleransi glukosa yang ditemukan
pertama kali pada kehamilan, menyebabkan terjadinya
inflamasi yang ditandai dengan peningkatan ekspresi gen
Interleukin-1B (IL-1B) dan dapat memicu terjadi stres oksidatif.
Kemangi (Ocimum basilicum) merupakan tanaman herbal
dengan kandungan zat aktif yang mempunyai efek antidiabetes,
antiinflamasi maupun antioksidan.

Objektif: Penelitian ini bertujuan untuk melihat pengaruh
pemberian ekstrak daun kemangi (Ocimum basilicum) terhadap

ekspresi gen IL-1B pada tikus model diabetes melitus
gestasional.
Metode: Penelitian ini adalah eksperimental dengan

menggunakan metode post test only control group design.
Penelitian ini dilakukan di Laboratorium Biomedik Fakultas
Kedokteran Universitas Andalas. Penelitian dilakukan selama
bulan September 2023 sampai Januari 2024. Besar sampel yang
digunakan ditentukan dengan rumus Federer. Jumlah sampel
setiap kelompok adalah 6. Penelitian ini terdiri dari 4 kelompok
yaitu 2 kontrol dan 2 perlakuan sehingga jumlah total sampel
adalah sebanyak 24 serum.

Hasil: Rerata hasil ekspresi gen IL-1B yang pada kelompok K-
(kontrol negatif), K+ (kontrol positif), P1 (perlakuan 1), dan P2
(perlakuan 2) adalah masing masing 1,16, 1,24, 0,86, dan 0,81.
Terdapat perbedaan bermakna pada setiap kelompok dengan
nilai p = 0,000 (p<0,05). Hasil penelitian ini memperlihatkan
terdapat perbedaan bermakna penurunan ekspresi IL-13 antara
K+ dengan P1 dan P2 (p<0,001) namun tidak terdapat
perbedaan yang bermakna antara P1 dan P2.

Kesimpulan: Pemberian ektrak kemangi dapat mempengaruhi
ekspresi gen IL-1 pada tikus DMG.

Kata kunci: diabetes melitus gestasional, ekspresi gen,

interleukin-1[3, kemangi, tikus model

Abstract

Background: The term Gestational Diabetes Mellitus (GDM)
refers to the presence of glucose intolerance found for the first
time in pregnancy, causing inflammation characterized by
increased expression of the Interleukin-18 (IL-18) gene and
can trigger oxidative stress. Basil (Ocimum basilicum) is an
herbal plant with active substances that have antidiabetic,
anti-inflammatory and antioxidant effects.

Objective: This study aims to see the effect of basil leaf extract
(Ocimum basilicum) on IL-18 gene expression in gestational
diabetes mellitus model rats.

Methods: This study was experimental, using a post-test only
control group design. It was conducted at the Biomedical
Laboratory of the Faculty of Medicine, Andalas University. The
study was conducted from September 2023 to January 2024.
The sample size was determined using Federer's formula. The
number of samples in each group was 6. This study consisted
of 4 groups, namely 2 control groups and 2 treatment groups,
bringing the total number of samples to 24 serum samples.
Results: The mean gene expression levels of IL-18 in the K-
(negative control), K+ (positive control), P1 (treatment 1), and
P2 (treatment 2) groups were 1.16, 1.24, 0.86, and 0.81,
respectively. There were significant differences between each
group with a p-value of 0.000 (p<0.05). The results of this
study showed that there was a significant difference in the
decrease in IL-18 expression between K+ and P1 and P2
(p<0.001), but there was no significant difference between P1
and P2.

Conclusion: Administration of basil extract can affect IL-1f3
gene expression in DMG rats.

Keyword: basil, gene expression, gestational diabetes

mellitus, interleukin-16, model rats
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| Apa yang sudah diketahui tentang topik ini? |

Ekstrak kemangi (Ocimum basilicum) dapat menurunkan
kadar gula darah dan mengandung antioksidan seperti
flavonoid yang dapat mencegah peningkatan radikal
bebas pada tikus model diabetes melitus gestasional.

Apa yang ditambahkan pada studi ini?

Hubungan pemberian ekstrak kemangi (Ocimum
basilicum) terhadap ekspresi gen Interleukin-1p pada tikus
model diabetes melitus gestasional.
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Pendahuluan

[stilah Diabetes Melitus Gestasional (DMG)
mengacu pada adanya intoleransi glukosa yang
pertama kali pada kehamilan.!
Prevalensi DMG dilaporkan bervariasi tergantung
dari usia, etnis, obesitas atau kelebihan berat
badan, gaya hidup, dan riwayat diabetes melitus
tipe 2 dalam keluarga. Rentang prevalensi DMG di
dunia berkisar antara 1% hingga 28%.2 Menurut
Wang et al,, prevalensi global DMG adalah 14,2%
dengan rincian menurut regio yaitu 7,1% di
Amerika Utara dan Karibia, 7,8% di Eropa, 10,4%
di Amerika Selatan dan Amerika Tengah, 14,2% di
Afrika, 14,7% di Pasifik Barat, 20,8% di Asia
Tenggara, serta 27,6% di Timur Tengah dan Afrika
Utara. Prevalensi DMG di negara berpenghasilan
rendah, menengah dan tinggi masing- masing
adalah 12,7%, 9,2% dan 14,2%.3

DMG merupakan hiperglikemia
sementara yang hanya terjadi ketika kehamilan
yang ditandai dengan perubahan hormonal,
metabolik, dan imunologis yang signifikan pada
kehamilan untuk menopang kebutuhan janin yang
sedang  berkembang, dimana  ditemukan
peningkatan  kadar  sitokin  proinflamasi.*
Komponen penting dari patofisiologi diabetes DMG
yaitu gangguan sel beta pankreas dan resistensi
insulin jaringan.5

Wanita dengan DMG kemungkinan akan
mengalami  komplikasi kardiovaskular akut
maupun kronis seperti penyakit arteri koroner,
aterosklerosis, gagal jantung,
preeklamsia terutama pada wanita hamil dengan
usia yang lebih tua. Hal tersebut dapat terjadi
karena perubahan regulasi glukosa-insulin terkait
usia dan penuaan pembuluh darah yang dapat
memperburuk hasil kehamilan pada wanita hamil
lebih DMG dapat memengaruhi
terjadinya preeklamsia dengan menginduksi
iskemia plasenta, meningkatkan stres oksidatif dan
peradangan. Pada sebagian besar penelitian, DMG
secara independen dikaitkan dengan preeklamsia.”

ditemukan

keadaan

stroke dan

usia tua.b
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Komplikasi DMG juga terjadi pada janin. Sebuah
penelitian telah menegaskan bahwa DMG yang
tidak diobati hampir selalu berkaitan dengan
makrosomia janin yaitu berat badan lahir lebih
dari 4.000 gram. Jumlah glukosa yang lebih tinggi
yang melewati plasenta ke dalam sirkulasi janin
menyebabkan terjadinya peningkatan resistensi
insulin yang merupakan alasan utama dari faktor
risiko makrosomia. Hal ini mengakibatkan jumlah
glukosa ekstra tersebut disimpan dalam bentuk
lemak tubuh pada janin dan menyebabkan
makrosomia.8

Mekanisme yang mendasari terjadinya DMG
melalui disfungsi beta pankreas dapat
bervariasi dan kompleks, namun disfungsi sel beta
dianggap sebagai hasil dari produksi insulin yang
berlebihan akibat respons terhadap kelebihan
glukosa kronis pada ibu hamil. Gangguan produksi
insulin dapat terjadi pada setiap tahap dari proses,
yang terdiri dari sintesis proinsulin, modifikasi
pascatranslasi, penyimpanan dalam bentuk granul,
deteksi kadar glukosa darah, atau mekanisme
kompleks yang mendasari perpindahan granula ke
luar sel. Disfungsi sel beta pankreas ini diperburuk
dengan adanya resistensi insulin.>

Beberapa perubahan fisiologis terjadi dalam
tubuh wanita hamil. kehamilan,
sensitivitas jaringan terhadap insulin meningkat.
Hal menguntungkan dapat
menghasilkan untuk selama periode
kehamilan. Namun terdapat peningkatan fisiologis
dalam sekresi hormon kehamilan seperti estrogen,
progesteron, human placental lactogen (hPL) atau
hormon pertumbuhan plasenta pada minggu
berikutnya yang memiliki efek antagonis terhadap
insulin. Hormon-hormon tersebut disekresikan
melalui plasenta dan menyebabkan peningkatan
resistensi insulin pada jaringan ibu.?

Diabetes Melitus Gestasional terjadi akibat
ketidakseimbangan proses imunologis selama

sel

Pada awal

ini karena

energi

kehamilan, yang ditandai oleh peningkatan
beberapa sitokin dan penanda inflamasi
diantaranya seperti interlukin-1f  (IL-1f),
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interleukin-6 (IL-6), dan tumor necrosis factor-a
(TNF-a) sebagai penanda inflamasi seperti protein
C-reaktif (CRP) meningkat pada sistem sirkulasi
wanita hamil dengan DMG. Sitokin IL-1f dapat
menginduksi sitokin lainnya yaitu IL-6 dan TNF-a
serta penanda CRP.10 Interleukin-1f3 adalah sejenis
sitokin proinflamasi yang dikodekan oleh gen IL1B.
Peningkatan kadar protein IL-1f telah dilaporkan
meningkatkan respons inflamasi yang
menyebabkan kerusakan sel beta pankreas melalui
produksi oksida nitrat, dan juga menghambat
pelepasan insulin di pulau pankreas.!!

Manajemen untuk menatalaksana DMG terdiri
dari perubahan kebiasaan dan gaya hidup, terapi
nutrisi  medis, terapi
farmakologis. Obat-obatan yang digunakan untuk
terapi DMG adalah insulin dan metformin. Namun
terapi farmakologis memiliki efek samping pada
ibu hamil maupun janin.1213 Oleh karena itu, terapi
herbal yang terdiri dari ekstrak tanaman dan
senyawa bioaktif berdasarkan hasil beberapa
penelitian dapat digunakan sebagai tatalaksana
alternatif DMG.14

Tanaman herbal yang dikenal saat ini hanya
15% yang digunakan untuk potensi obat. Tanaman
herbal terutama yang bersifat aromatik telah
digunakan sebagai obat-obatan tradisional dan
mata pencaharian lokal untuk peningkatan
pendapatan. Selain itu tanaman ini juga telah
dikenal luas yang digunakan sebagai penyedap
makanan, kosmetik, dan minuman. Menyadari
pentingnya tanaman herbal yang berpotensi
menjadi agen terapeutik baru yang lebih aman,
peneliti melakukan skrining untuk mempelajari
aktivitas obat dan senyawa fitokimia yang
terkandung pada tanaman tersebut. Salah satunya
merupakan Ocimum basilicum atau lebih dikenal
sebagai kemangi.1>

Kemangi (Ocimum basilicum) telah digunakan
sebagai pengobatan tradisional di beberapa daerah
Asia dan Eropa. kemangi
dimanfaatkan sebagai obat-obatan tradisional
karena mudah ditemukan, aromanya yang harum
dan memiliki rasa yang lezat sehingga sering
dijadikan tambahan penyedap makanan dan
peneliti mulai melakukan eksperimen terhadap
daun tersebut. Menurut beberapa eksperimen,
ekstrak daun kemangi bersifat antidiabetes,
antioksidan, antiinflamasi, antimikroba,
antispasmodik, dan antitumor. Karena diketahui
memiliki sifat antidiabetes, ekstrak daun kemangi
dapat mengontrol dan menurunkan glukosa darah.
Sultan Rafli Putra Medison
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Eksperimen yang dilakukan pada tikus diabetes
menunjukkan bahwa ekstrak etanol daun kemangi
terbukti dapat menurunkan glukosa darah dan
produk akhir glikasi lanjutan.16 Dalam penelitian
Ezeani et al., ekstrak daun kemangi dengan dosis
100 mg/kgBB dan 200 mg/kgBB menunjukkan
kemampuan untuk menghasilkan penurunan
glukosa darah yang signifikan.1”

Ekstrak daun kemangi ditemukan kandungan
zat alkaloid, flavonoid, tanin, dan saponin. Alkaloid
merangsang hipotalamus untuk meningkatkan
sekresi growth hormone releasing hormone
(GHRH) yang menyebabkan kelenjar hipofisis
mengeluarkan lebih banyak growth hormone (GH).
Dengan kadar GH yang tinggi, hepar mengeluarkan
insulin-like growth factor-1 (IGF-1). Efek IGF-1
yang  hipoglikemik  termasuk  mengurangi
glukoneogenesis sehingga kebutuhan glukosa
darah dan insulin berkurang. Flavonoid membantu
meningkatkan sekresi insulin di sel § pankreas dan
mencegah kerusakan sel 3 pankreas dengan cara
menangkap atau menetralkan radikal bebas yang
terkait dengan gugus nitric oxyde (NO) yang dapat
memperbaiki kondisi jaringan yang rusak. Saponin
berfungsi dengan merangsang sekresi insulin pada
sel B pankreas, meningkatkan penyerapan glukosa
serta menghambat penyerapan glukosa di usus
halus. Selanjutnya, tanin meningkatkan
glikogenesis dan bertindak sebagai astringen,
mengontraksikan membran epitel usus halus,
menghambat penyerapan glukosa, yang pada
akhirnya terjadi penurunan kadar gula darah.18

Berdasarkan latar belakang diatas, penelitian
ini dilakukan dengan tujuan untuk mengetahui
apakah ekstrak daun kemangi yang diberikan pada
tikus model DMG dapat mempengaruhi ekspresi
gen IL-18.

Metode

Penelitian ini adalah eksperimental yang
dilakukan dengan menggunakan metode post test
only control group design. Penelitian ini merupakan
penelitian payung dari penelitian induk dr.
Hirowati Ali pada tahun 2020 mengenai efek anti
diabetes pada ekstrak kemangi terhadap
hiperglikemia pada diabetes melitus gestasional.
Pada penelitian induk hewan coba yang digunakan
berupa tikus putih betina (Rattus novergicus L)
namun untuk penelitian ini menggunakan bahan
biologis tersimpan dari hewan coba berupa RNA.
Penelitian ini dilakukan di Laboratorium Biomedik
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Fakultas Kedokteran Universitas Andalas pada
bulan September 2023 - Januari 2024.

Populasi dan sampel penelitian menggunakan
bahan biologis tersimpan dari RNA tikus yang telah
diinduksi streptozotocin 40 mg/KgBB sebagai
model hewan coba diabetes melitus gestasional
pada manusia yang disimpan di Laboratorium
Biomedik Fakultas Kedokteran Universitas
Andalas.

Kriteria pemilihan sampel RNA dari tikus
penelitian terdiri dari kriteria inklusi RNA dengan
konsentrasi = 500 ng/ul dan RNA dengan purifikasi
A260/A280 < 2. Adapun kriteria eksklusi adalah
RNA yang terkontaminasi.

Populasi penelitian terdiri dari 6 serum pada
setiap jenis kelompok sampel sesuai rumus
Federer. Penelitian ini terdiri dari 4 kelompok
berupa 2 kontrol dan 2 perlakuan. Sehingga jumlah
total sampel sebanyak 24 serum.

Kelompok perlakuan pada penelitian ini terdiri
dari 2 kelompok yaitu kelompok perlakuan 1 pada
tikus yang diinduksi streptozotocin 40 mg/kgBB
lalu diberi kemangi dengan dosis 100 mg/kgBB
dan kelompok perlakuan 2 pada tikus yang
diinduksi streptozotocin 40 mg/kgBB lalu diberi
kemangi dengan dosis 200 mg/kgBB.

Penelitian ini merupakan studi eksperimental
laboratorium yang bertujuan menganalisis
ekspresi gen interleukin-1f (IL-18) pada tikus
model diabetes melitus gestasional setelah
pemberian ekstrak kemangi (Ocimum basilicum).
Tahapan pemeliharaan hewan uji, induksi diabetes
menggunakan streptozotocin, pemberian
perlakuan, pengambilan darah, dan isolasi RNA
dilakukan  pada  penelitian = pendahuluan,
sedangkan penelitian ini difokuskan pada analisis
ekspresi gen. Bahan penelitian meliputi sampel
RNA tikus, reagen sintesis cDNA, primer IL-1f3 dan
GAPDH, serta reagen PCR. Peralatan utama yang
digunakan meliputi PCR konvensional, mikropipet,
sentrifus, spektrofotometer NanoDrop, dan sistem
elektroforesis gel agarosa.

Ekstrak kemangi diperoleh melalui metode
maserasi serbuk daun kemangi menggunakan
pelarut etanol 96%, kemudian dilakukan filtrasi
dan evaporasi hingga diperoleh ekstrak kental.
RNA total dari masing-masing kelompok perlakuan
disintesis menjadi c¢cDNA menggunakan cDNA
synthesis kit melalui proses inkubasi pada suhu
52°C selama 50 menit sesuai protokol pabrikan.
Produk cDNA selanjutnya diamplifikasi
menggunakan PCR konvensional dengan gen

https://doi.org/10.25077/jikesi.v7il.1464

GAPDH sebagai kontrol internal. Hasil amplifikasi
divisualisasikan menggunakan elektroforesis gel
agarosa 1,5% dan dianalisis secara semi-
kuantitatif menggunakan perangkat lunak Image].

Sampel darah diambil secara aseptik dan
disentrifugasi untuk memperoleh serum sebagai
bahan analisis biomolekuler. Analisis data
dilakukan menggunakan desain post-test only
control group. Uji normalitas data dilakukan
dengan wuji Shapiro-Wilk sebelum dilakukan
analisis One Way ANOVA. Analisis post hoc
Bonferroni  digunakan untuk menentukan
perbedaan antar kelompok dengan tingkat
kemaknaan statistik p < 0,05.

Nomor izin kaji etik pada penelitian ini adalah
No: 390/UN.16.2/KEP-FK/2024, dan institusi yang
mengeluarkan no izin kaji etik penelitian ini
adalah Fakultas Kedokteran Universitas Andalas.

Hasil
Analisis Kemurnian RNA
Kemurnian =~ RNA  dinilai  berdasarkan

perhitungan rasio absorbansi A260/A280. Nilai
rasio A260/A280 pada angka 1,8-2,0 molekul RNA
dianggap murni. Jika nilai absorbansi lebih dari
1,8-2,038, molekul RNA dianggap memiliki tingkat
kemurnian 100%. Berdasarkan pengukuran
absorbansi pada panjang gelombang 260/280 nm
memperlihatkan hasil yang bervariasi. Namun
secara keseluruhan, berdasarkan rasio
A260/A280, RNA yang diuji termasuk murni
karena masih berada di antara 1,8 dan 2,0 dan
tidak jauh berbeda nilainya. Rasio tertinggi pada
angka 2,51 dan rasio terendah pada angka 1,53.

Beberapa nilai terdapat yang sedikit lebih tinggi
tetapi masih dalam rentang yang dianggap normal.
Hal tersebut kemungkinan karena sampel bahan
biologis telah lama disimpan. Gen IL-1f3 dan juga
GAPDH yang berfungsi sebagai housekeeping gene,
akan digunakan dalam proses amplifikasi fragmen
RNA primer.

M12345678910111213141516 17 1819 20 21 22 23 24

Gambar 1. Visualisasi hasil amplifikasi fragmen DNA gen
IL-1B pada gel agarose 1,5 %, Marker (M) 250 base pair
(bp), sampel kontrol negatif (1-6), kontrol positif (7-12),

kelompok perlakuan pertama (13-18) dan kelompok
perlakuan kedua (19-24).
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M1234567891011121314151617 18
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Gambar 2. Visualisasi hasil amplifikasi fragmen DNA gen
GAPDH pada gel agarose 1,5 %, Marker (M) 200 base pair
(bp), sampel kontrol negatif (1-6), kontrol positif (7-12),
kelompok perlakuan pertama (13-18) dan kelompok
perlakuan kedua (19-24).

Ekspresi IL-13

Data diuji dengan interval kepercayaan 95%
dan taraf signifikansi 0,05 (p = 0,05). Uji normalitas
daya dan kompatibilitas menampilkan hasil
analisis ini. Analisis statistik dilakukan untuk
mengevaluasi hasil ekspresi gen IL-13 pada semua
kelompok, yaitu dengan melakukan uji normalitas
data menggunakan Shapiro-Wilk Test. Hasil uji
normalitas pada masing-masing kelompok yang
terdiri dari kontrol negatif, kontrol positif,
perlakuan satu, dan perlakuan dua didapatkan
masing-masing berjumlah 0,131, 0,300, 0,961, dan
0,350.

Nilai p > 0,05 dapat diartikan bahwa data
terdistribusi normal sehingga uji One Way ANOVA
bisa dilakukan. Selanjutnya analisis data dilakukan
dengan menggunakan uji One Way ANOVA.

Uji One Way ANOVA Dbertujuan untuk
menentukan apakah terdapat perbedaan rasio
ekspresi gen IL-1f pada setiap kelompok yang
bermakna secara statistik. Analisis rasio ekspresi
gen IL-1(3 pada semua kelompok termasuk setelah
pemberian ekstrak kemangi 100 mg/kg dan 200
mg/kg menunjukkan nilai p < 0,001. Semua
kelompok hewan percobaan menunjukkan
perbedaan signifikan. Hasil uji ekspresi IL-1f

sebagai berikut:

Tabel 1. Rerata ekspresi gen IL-14 tikus model diabetes
melitus gestasional yang diberi perlakuan ekstrak daun
kemangi (Ocimum basilicum)

Kelompok N Kadar IL-18 Nilai p
(Rerata + SD)
K(-) 6 1,16 £ 0,10
K(+) 6 1,24 + 0,24 0,001
P1 6 0,86 + 0,05 ’
P2 6 0,81 £0,09

Uji Post Hoc Bonferroni merupakan uji lanjut
yang dilakukan untuk melihat perbedaan antar
kelompok perlakuan pada pemberian ekstrak daun

Sultan Rafli Putra Medison

kemangi (Ocimum basilicum) terhadap ekspresi
gen IL-1B. Hasil analisis disajikan pada tabel
berikut:

Tabel 2. Hasil uji lanjut Post Hoc Bonferroni

Kelompok K() K(+) P1 P2
K(-) - 1,000 0,012* 0,003*
K(+) 1,000 - 0,001*  <0,001*
P1 0,012* 0,001* - 1,000
P2 0,003*  <0,001* 1,000 -

*: menerangkan hasil yang signifikan

Menurut hasil uji lanjut Post Hoc Bonferroni
yang disajikan pada tabel 2 ditemukannya
beberapa hubungan yang signifikan terkait
perbedaan antar ekspresi gen IL-1f setiap
kelompok setelah perlakuan yaitu antara K(-)
dengan P1 didapatkan nilai 0,012, K(-) dengan P2
didapatkan nilai 0,003, K(+) dengan P1 didapatkan
nilai 0,001 dan K(+) dengan P2 didapatkan nilai
0,000 atau <0,001. Namun tidak terdapat
hubungan yang signifikan pada kelompok P1 dan
P2. Hasil dari tabel ini menunjukkan bahwa ekstrak
daun kemangi pada dosis 100 mg/kgBB dan 200
mg/kgBB dapat menurunkan ekspresi IL-1 yang
merupakan salah satu marker inflamasi pada
diabetes melitus gestasional.

Pembahasan
Pengaruh Pemberian Ekstrak Daun Kemangi
(Ocimum basilicum) Dosis 100 mg/KgBB pada
Tikus Model Diabetes Melitus Gestasional
terhadap Ekspresi Gen IL-13

Hasil penelitian ini
ekspresi gen IL-1B pada tikus model diabetes
melitus gestasional dipengaruhi oleh pemberian

menunjukkan bahwa

ekstrak daun kemangi dengan dosis 100 mg/KgBB.
Ini memperlihatkan bahwa kelompok perlakuan
pertama yang mendapat pemberian ekstrak daun
kemangi dengan dosis 100 mg/KgBB, mengalami
penurunan ekspresi gen IL-1 dengan hasil rerata
0,86 mg/dl, dibandingkan dengan kelompok
kontrol positif, yang memiliki hasil rerata 1,24
mg/dl. Hasil ini menunjukkan terdapat perbedaan
ekspresi gen IL-1f3 setelah pemberian ekstrak daun
kemangi dengan dosis 100 mg/KgBB.

Perbedaan hasil tersebut kemungkinan karena
ekstrak daun kemangi memiliki kandungan
flavonoid yang mempunyai efek antioksidan dan
mengurangi oksidatif, yang dapat
menghambat ekspresi gen IL-1.

Stres oksidatif merupakan keadaan yang
ditimbulkan oleh peningkatan produksi radikal

stres
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bebas atau aktivitas perlindungan oleh antioksidan
yang menurun, kondisi ini dihubungkan dengan
reactive oxygen species (ROS). Stres oksidatif pada
penderita diabetes yang meningkat memicu
autooksidasi glukosa. Stres oksidatif yang
diinduksi oleh hiperglikemia pada penderita
diabetes  berkaitan dengan meningkatnya
kematian sel endotel. Ini ditunjukkan oleh
sejumlah penelitian in vitro dan in vivo yang
menunjukkan peningkatan produksi radikal bebas
dan penurunan kapasitas antioksidan. Kondisi
hiperglikemia ini akan menyebabkan peningkatan
produksi nitric oxide (NO) dan superoksida pada
mitokondria. 1920
NO diproduksi dalam sel endotel oleh
endothelial  nitric  oxide synthase (eNOS),
berlawanan dengan agregasi platelet dan
mempertahankan vasodilatasi. NO dengan cepat
bereaksi dengan anion superoksida (02*)
menghasilkan pembentukan oksidan peroksinitrit
(ONOO) yang selanjutnya berkontribusi terhadap
stres oksidatif.2!  Peroksinitrit menyebabkan
kerusakan terhadap DNA.22 Hal ini sejalan dengan
ROS bereaksi cepat dengan
(karbohidrat, lipid, protein dan DNA),
mengoksidasi biomolekul tersebut dan
mengakibatkan kerusakan pada strukturnya,
menganggu proses homeostasis dan menyebabkan

biomolekul

kematian sel.23 Kemangi (Ocimum basilicum)
sebagai antiinflamasi maupun antioksidan
memiliki ekstrak yang dapat menghambat
produksi NO.24

Stres oksidatif dapat menyebabkan inflamasi
dan disfungsi pada endotel.25 ROS erat kaitannya
dengan komplikasi pada diabetes melitus bahwa
hiperglikemia menyebabkan kerusakan jaringan,
yang membuat penyandang diabetes sangat rentan
untuk berkembangnya komplikasi mikrovaskular
maupun makrovaskular. Oz*- merupakan ROS yang
paling banyak dihasilkan selama metabolisme
mitokondria, dilepaskan dalam jumlah besar pada
pembuluh darah sebagai konsekuensi
hiperglikemia. 02 sangat terlibat dalam
patogenesis  komplikasi ~ vaskular = melalui
penghambatan enzim GAPDH.26 Komplikasi seperti
kardiomiopati, retinopati diabetikum, neuropati,
nefropati dan komplikasi makrovaskular misalnya
aterosklerosis dapat terjadi.20

Interleukin-1f (IL-1B) yang termasuk dalam
kelompok sitokin proinflamasi yang dihasilkan
oleh sel-sel seperti monosit, makrofag, dan sel
dendritik memiliki berbagai macam fungsi

dari
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fisiologis dan signifikansi patologis, serta
memainkan peran penting dalam patofisiologi
penyakit.27 Beberapa penelitian telah

menunjukkan bahwa ekspresi IL-13 meningkat
dalam keadaan hiperglikemia. Dalam penelitian
Schulze et al, mereka menggunakan tikus model
diabetes melitus gestasional dengan faktor risiko
obesitas, menunjukkan ekspresi IL-1f yang
mengalami peningkatan pada uterus dan plasenta
sejalan dengan meningkatnya konsentrasi IL-1f3
pada sirkulasi dibandingkan dengan tikus hamil
normoglikemik.10
Kemangi  (Ocimum
antioksidan  memiliki

basilicum)  sebagai
kandungan berbagai
senyawa bioaktif. Hal tersebut dibuktikan pada
penelitian pengujian potensi antioksidan oleh
Nadeem et al., ekstrak daun kemangi mengandung
antioksidan yang memiliki efek untuk menangkal
aktivitas radikal bebas, terutama pada senyawa
flavonoid dan tanin.28 Flavonoid merupakan
antioksidan yang dapat mengurangi ROS dengan
menghambat sintesis NO.2?

Beberapa penelitian sebelumnya telah
menunjukkan penurunan ekspresi IL-1f setelah
perlakuan pemberian ekstrak daun kemangi. Hasil
penelitian Takeuchi H et al. menemukan bahwa
ekstrak daun kemangi dapat menurunkan ekspresi
gen IL-1f secara signifikan pada penelitian in vitro
adiposit 3T3-L1 dan sel makrofag RAW264,7.30
Studi lain oleh Syifa FA et al. menemukan bahwa
ekstrak kemangi (Ocimum basilicum) mengurangi
IL-1B pada hewan coba model cedera tubulus ginjal
yang diinduksi MSG.31

Pengaruh Pemberian Ekstrak Daun Kemangi
(Ocimum basilicum) Dosis 200 mg/KgBB pada
Tikus Model Diabetes Melitus Gestasional
terhadap Ekspresi Gen IL-18

Hasil analisis penelitian menunjukkan bahwa
ekspresi gen IL-1B pada tikus model diabetes
melitus gestasional setelah pemberian ekstrak
daun kemangi dengan dosis 200 mg/KgBB
menunjukkan penurunan ekspresi gen. Ini
ditunjukkan dengan penurunan rasio rerata
ekspresi gen IL-1B pada kelompok kedua yang
menerima ekstrak daun kemangi dengan dosis 200
mg/KgBB sebesar 0,81 mg/dl, dibandingkan
dengan kelompok kontrol positif yang memiliki
rasio rerata sebesar 1,24 mg/dl. Hasil ini
menunjukkan bahwa terjadinya perbedaan
ekspresi gen IL-1B setelah pemberian ekstrak
kemangi.
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Ekstrak daun kemangi mengandung flavonoid
sebagai antioksidan yang dapat mencegah atau
menghentikan pembentukan radikal bebas yang
memicu kerusakan pada DNA. Ekstrak daun
kemangi juga memiliki efek antihiperglikemia atau
antidiabetes.

Beberapa studi berikut memperlihatkan efek
antihiperglikemi dari ekstrak daun kemangi.
Ezeani et al. melaporkan bahwa pemberian ekstrak
daun kemangi dengan dosis 100 mg/kgBB dan 200
mg/kgBB pada hewan coba berupa tikus model
diabetes melitus tipe 2 dapat menurunkan kadar
glukosa darah. 17 Widjaja et al. juga melakukan
penelitian yang menyatakan, pemberian ekstrak
daun kemangi (Ocimum basilicum) pada dosis 100,
200, dan 400 mg/KgBB pada hewan coba berupa
tikus model diabetes dapat menurunkan kadar
glukosa darah secara signifikan.32 Penelitian Tandi
et al. juga memperlihatkan, ekstrak daun kemangi
yang diberikan dengan dosis 200, 400, dan 800
mg/KgBB pada hewan coba berupa tikus model
diabetes melitus menyebabkan menurunkan kadar
glukosa darah.33

Perbedaan Pengaruh Pemberian Ekstrak Daun
Kemangi (Ocimum basilicum) Dosis 100
mg/KgBB dengan Dosis 200 mg/KgBB pada
Tikus Model Diabetes Melitus Gestasional
terhadap Ekspresi Gen IL-1f

Hasil analisis penelitian menunjukkan rerata
ekspresi gen IL-13 mengalami penurunan pada
kedua kelompok perlakuan. Angka
penurunan rasio terhadap kelompok kontrol
positif pada perlakuan kedua ini lebih tinggi
daripada pada perlakuan satu. Uji lanjut pada
kedua kelompok dengan Post Hoc Bonferroni tidak
didapatkan perbedaan yang signifikan antara dua
kelompok perlakuan tersebut. Hal tersebut
kemungkinan sejalan dengan temuan pada
penelitian sebelumnya yang menyatakan bahwa
hasil penurunan kadar glukosa darah antar
kelompok studi tidak menunjukkan perbedaan
yang signifikan secara statistik.3* Hal yang

selisih

membedakan pada penelitian ini adalah
menggunakan ekspresi gen IL-13 sebagai
parameternya. Kesimpulannya, antara dosis

ekstrak daun kemangi 100 mg/KgBB dan 200
mg/KgBB tidak memiliki perbedaan yang
signifikan  terhadap  pengaruhnya
penurunan ekspresi gen IL-1p.

dalam
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Simpulan

Berdasarkan hasil penelitian tentang pengaruh
pemberian ekstrak daun kemangi (Ocimum
basilicum) terhadap ekspresi gen IL-1p pada tikus
model diabetes melitus gestasional, maka dapat
disimpulkan bahwa pemberian ekstrak daun
kemangi dosis 100 mg/KgBB maupun dosis 200
mg/KgBB dapat mempengaruhi ekspresi gen IL-13
pada tikus model diabetes melitus gestasional.

Ucapan Terima Kasih

Ucapan terima kasih peneliti sampaikan kepada
semua pihak yang turut membantu dalam
menyelesaikan dan menyempurnakan penelitian
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