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ABSTRAK

Hiperglikemia berkontribusi terhadap disfungsi sel p pankreas melalui peningkatan stres
oksidatif dan gangguan sekresi insulin. Penelitian ini bertujuan untuk mengevaluasi perubahan
nilai HOMA-B sebagai indikator fungsi sel B pankreas pada tikus diabetes terinduksi
streptozotocin setelah pemberian fermentasi teh hijau. Penelitian eksperimental ini
menggunakan 15 tikus Wistar jantan yang dibagi menjadi kelompok diabetes tanpa intervensi
serta dua kelompok perlakuan dengan dosis 1,25 mL/kgBB dan 2,5 mL/kgBB selama 14 hari.
Variabel yang dianalisis meliputi kadar glukosa darah puasa, kadar insulin serum, dan indeks
HOMA-B. Analisis statistik GDP dan HOMA-B menggunakan uji Kruskal Walis dilanjutkan
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Ter?'t- dengan uji Mann Whithney. Kadar insulin dainalisis menggunakan uji One-Way ANOVA
Juni 2026 dilanjutkan dengan uji Tukey HSD (p<0,05). Hasil penelitian menunjukkan adanya perbedaan
signifikan kadar glukosa darah puasa antar kelompok (p=0,046), dengan penurunan signifikan
Kata Kunci pada kelompok DK2 dibandingkan kelompok D (p=0,016). Kadar insulin serum juga
- - menunjukkan perbedaan signifikan antar kelompok (p=0,000), dimana kelompok perlakuan
Diabetes  mellitus, memiliki kadar insulin yang lebih rendah dibandingkan kelompok D. Namun, nilai HOMA-B
Fermentasi, Pangan tidak menunjukkan perbedaan yang signifikan antar kelompok (p=0,181). Temuan ini
Fungsional, menunjukkan bahwa fermentasi teh hijau berpotensi memperbaiki homeostasis glukosa pada
HOMA—B model tikus diabetes, meskipun perubahan fungsi sel g pankreas berdasarkan indeks HOMA-B
belum menunjukkan perbedaan yang signifikan.
Diabetes mellitus, Hyperglycemia contributes to pancreatic S-cell dysfunction through increased oxidative stress
Fermentasi and impaired insulin secretion. This study aimed to evaluate changes in HOMA-B values as an
. ' indicator of pancreatic f-cell function in streptozotocin-induced diabetic rats after
Fuctional food, administration of green tea fermentation. This experimental study used 15 male Wistar rats
HOMA-B divided into a diabetic group without intervention and two treatment groups receiving doses of
1.25 mL/kgBW and 2.5 mL/kgBW for 14 days. The analyzed variables included fasting blood
glucose levels, serum insulin levels, and the HOMA-B index. Statistical analysis of fasting blood
glucose and HOMA-B was performed using the Kruskal-Wallis test followed by the Mann-
" . Whitney test. Insulin levels were analyzed using One-Way ANOVA followed by Tukey HSD test
Koresponden5| (p<0.05).The results showed a significant difference in fasting blood glucose levels among
Email: groups (p=0.046), with a significant decrease in the DK2 group compared to the D group
(p=0.016). Serum insulin levels also showed significant differences among groups (p=0.000),
rahmad'qarmawan where the treatment groups had lower insulin levels than the diabetic group. However, the
@iik.ac.id HOMA-B values did not show a significant difference among groups (p=0.181).These findings

indicate that green tea fermentation may improve glucose homeostasis in a diabetic rat model,
although changes in pancreatic f-cell function based on the HOMA-B index were not
statistically significant.
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PENDAHULUAN

Menurut International Diabetes
Federation, jumlah penderita diabetes melitus
diproyeksikan akan meningkat sebesar 45% dari
tahun 2024 hingga 2050." Diabetes umumnya
diobati dengan terapi insulin dan berbagai obat
antidiabetik oral yang berfungsi menurunkan
kadar glukosa darah. Namun, terapi-terapi
tersebut tidak selalu mampu mengembalikan
kadar glukosa ke tingkat normal, dan pasien
sering kali memerlukan penggunaan jangka
panjang seumur hidup. Oleh karena itu, agen
antidiabetik baru dengan efektivitas yang lebih
baik dan efek samping yang lebih minimal masih
sangat dibutuhkan. Senyawa berbasis tanaman
dapat menjadi alternatif yang menjanjikan dalam
diabetes.?  World  Health
(WHO) juga

penggunaan obat herbal sebagai pendekatan

pengobatan
Organization mendukung
komplementer atau alternatif dalam manajemen
diabetes.’

Pada kondisi diabetes terjadi gangguan
pengaturan metabolisme glukosa yang ditandai
dengan peningkatan kadar glukosa darah secara
persisten. Peningkatan kadar glukosa darah
(hiperglikemia) tersebut mendorong
peningkatan pembentukan reactive oxygen
species (ROS) yang memicu terjadinya stres
oksidatif. Kondisi ini berperan dalam proses
inflamasi serta kerusakan sel B pankreas.’
Kerusakan yang berlangsung terus-menerus
pada sel B menyebabkan penurunan kapasitas
sekresi insulin. Akibatnya, terjadi
ketidakseimbangan antara kebutuhan insulin
perifer dan kemampuan pankreas dalam
memproduksi insulin, yang pada akhirnya

memperburuk progresivitas diabetes.®

Perkembangan terapi diabetes melitus
dalam beberapa dekade terakhir menunjukkan
kemajuan yang signifikan. Namun demikian,
penggunaan obat antidiabetes jangka panjang
meningkatkan risiko munculnya efek samping,
seperti hipoglikemia, gangguan fungsi ginjal,
maupun kerusakan hati.”® Kondisi tersebut
mendorong perlunya alternatif terapi yang lebih
berkelanjutan. World Health

(WHO)
pemanfaatan bahan herbal sebagai salah satu

aman dan
Organization merekomendasikan
pendekatan komplementer dalam
penatalaksanaan diabetes melitus.”®

Salah satu inovasi berbasis herbal yang
semakin banyak dikaji adalah fermentasi,
minuman hasil fermentasi dari bahan nabati atau
buah-buahan  dengan  melibatkan  kultur
simbiotik bakteri dan ragi.’®** Proses fermentasi
tersebut menghasilkan  berbagai senyawa
bioaktif, termasuk polifenol, asam organik, dan
vitamin.*> Berbagai penelitian melaporkan
bahwa fermentasi memiliki aktivitas biologis
yang luas, antara lain sebagai antioksidan,
antidiabetik, serta antiinflamasi.****

Teh (Camellia sinensis) merupakan salah
satu minuman yang paling sering dikonsumsi di
Indonesia.”® Diantara berbagai jenis teh, teh
hijau dikenal memiliki kandungan polifenol
yang relatif lebih tinggi dibandingkan teh hitam
maupun teh putih serta menunjukkan aktivitas
antioksidan yang lebih kuat.'®!” Mayoritas
praktik pembuatan fermentasi, teh hitam lebih
banyak digunakan sebagai substrat fermentasi
dibandingkan  teh  hijau.”***  Hal ini
mengindikasikan bahwa kajian ilmiah mengenai
potensi fermentasi berbasis teh hijau masih

terbatas, sehingga penelitian lebih lanjut
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diperlukan untuk mengevaluasi manfaatnya
dalam konteks terapi diabetes melitus.
Penelitian ini bertujuan mengevaluasi
potensi fermentasi teh hijau sebagai agen
antidiabetik melalui pengaruhnya terhadap
fungsi sel B pankreas pada hewan coba Rattus
norvegicus model diabetes melitus tipe 2.
Parameter yang dianalisis meliputi kadar
glukosa darah puasa, kadar insulin puasa, serta
nilai Homeostasis Model Assessment of S-cell
(HOMA-B)

kuantitatif kinerja sel B pankreas. Hasil yang

function sebagai  indikator
diperoleh diharapkan dapat memperkuat dasar
ilmiah mengenai peran fermentasi teh hijau
(Camellia  sinensis) dalam  memperbaiki
gangguan fungsi sel B akibat hiperglikemia

kronis.

METODE
Bahan

Daun teh hijau yang digunakan dalam
penelitian ini diperoleh dari CVV Anugrah Alam.
Kultur simbiotik bakteri dan ragi (SCOBY)
sebagai starter fermentasi diperoleh dari
Laboratorium Mikrobiologi, Fakultas Teknologi
Pertanian, Universitas Brawijaya, Malang,
Indonesia. Seluruh bahan kimia penelitian dibeli
dari distributor komersial. Reagen yang
digunakan
(Bioworld Scytek, Logan, Amerika Serikat),
asam galat dan katekin (Sigma Aldrich, Jakarta,

meliputi  streptozotocin  (STZ)

Indonesia), natrium hidroksida, natrium nitrit,
natrium karbonat, serta indikator fenolftalein
dan aluminium Klorida (Merck, Jakarta,
Indonesia).

Pembuatan Fermentasi Teh Hijau

Proses pembuatan fermentasi teh hijau
dilakukan dengan mengadaptasi metode yang
telah dilaporkan sebelumnya.’® Sebanyak 10
gram daun teh hijau diseduh menggunakan 1
liter aquades mendidih selama 15 menit,
kemudian larutan disaring untuk memisahkan
ampas dari filtrat. Setelah itu, 50 gram gula
ditambahkan ke dalam seduhan teh dan
dihomogenkan. Larutan dipindahkan ke dalam
wadah steril dan didiamkan hingga mencapai
suhu ruang. Starter SCOBY sebanyak 50 mL
kemudian dimasukkan ke dalam wadah tersebut,
yang selanjutnya ditutup menggunakan kain

bersih.1%-22

Perlakuan Hewan Coba

Penelitian ini menggunakan rancangan
post-test only control group design dengan
pendekatan acak lengkap. Seluruh prosedur telah
memperoleh persetujuan dari Komite Etik
Fakultas Kedokteran Universitas Airlangga
dengan nomor
48/EC/KEPK/FKUA/2024.

Sebanyak 15 ekor tikus putih jantan strain

registrasi

Wistar (180-230 gram) digunakan sebagai
subjek penelitian dan diinduksi menggunakan
streptozotocin (STZ) dengan dosis 50 mg/kgBB.
Setelah diinduksi STZ, tikus diberi larutan
dextrose 10%.2 Tujuh puluh dua jam setelah
induksi STZ, tikus diukur kadar glukosa darah
puasa (GDP) menggunakan glukometer dari
pembuluh darah ekor. Tikus dengan kadar
glukosa darah puasa 11,1 mmol/L dinyatakan
dalam kondisi diabetes (data tidak dilaporkan)
dan secara acak dibagi menjadi 3 kelompok.
Kelompok D adalah tikus diabetes diberi
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akuades, kelompok DK1 adalah tikus diabetes
yang diintervensi dengan fermentasi teh hijau
1,25 ml/kgBB, dan kelompok DK2 adalah tikus
diabetes yang diintervensi dengan fermentasi teh
hijau 2,5 ml/kgBB. Dosis ini lebih rendah dari
penelitian yang dilakukan oleh Zubaidah et, al
(2019).% Fermentasi teh hijau diberikan satu kali
per hari selama 14 hari.** Setelahnya, tikus
dipuasakan semalam kemudian dianastesi
menggunakan ketamine (50-80 mg/kg) yang
dikombinasikan dengan xylazine (20 mg/kg) lau
dikorbankan untuk diambil sampel darahnya.

Penentuan Kadar Glukosa Darah Puasa,
Kadar Insulin dan HOMA-B

Kadar glukosa darah puasa diukur dari
serum darah menggunakan metode GOD-DAP.
Kadar insulin diukur dari serum menggunakan
metode ELISA dengan Rat Insulin ELISA Kit
(BT Lab #E0707Ra, Shanghai, China). Nilai
HOMA-B dihitung menggunakan rumus:®
HOMA-$% = (Insulin Puasax20) / (Glukosa
Darah Puasa — 3.5)

Analisis Statistika

Data (GDP), insulin, dan HOMA-B
disajikan dalam grafik yang menyatakan
mean+SD. Data GDP dan HOMA-B diuji secara
statistika menggunakan uji varian Kruskal Walis
dan dilanjutan dengan uji Mann Whitney.
Sedangkan  datainsulin  diuji  statistika
menggunakan uji varian One-way Anova
kemudian dilanjutkan dengan uji Tukey HSD.
Nilai p<0,05 ditetapkan

signifikansi statistik.

sebagai  batas

HASIL
Kadar Glukosa Darah Puasa

Uji varian antar semua keompok
menunjukkan adanya perbedaan
kadar GDP (p=0,046). Uji statistika lanjutan
menunjukkan perbedaan signifikan (p=0,016)
antara kelompok D dan DK2, dimana kadar GDP
DK2 lebih rendah. Kadar GDP kelompok DK1

lebih rendah dari kelompok D, namun uji

signifikan

statistika lanjutan menunjukkan perbedaan yang
tidak signifikan (p=0,076). Kadar GDP
kelompok DK1 lebih tinggi dari kelompok DK2,
namun perbedaannya tidak signifikan (p=0,754).

*
—
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g 30- | ns
] —
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Gambar 1. Kadar glukosa darah puasa
(mmol/L). Uji Mann Whithney. *menunjukkan
perbedaan yang signifikan secara statistika
(p<0,05).**menunjukkan perbedaan yang signifikan
(p<0,001). nsmenunjukkan perbedaan yang tidak
signifikan.

Kadar Insulin

Uji varian kadar insulin menunjukkan
adanya perbedaan semua kelompok (p=0,000).
Hasil uji lanjutan menunjukkan adanya
perbedaan kadar insulin yang signifikan antara
kelompok intervensi (DK1 dan DK2) dengan
kelompok D (D vs DK1, p<0,001; D vs DK2,
p<0,001). Kadar insulin kelompok DK1 dan
DK2 lebih rendah dari kelompok D. Sementara

kadar insulin kelompok DK2 lebih rendah dari
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kelompok DK1ldan menunjukkan perbedaan

yang signifikan (p=0,026).
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Gambar 2. Kadar insulin (uU/ml). Uji Tukey
HSD. "menunjukkan perbedaan yang signifikan
secara statistika (p<0,05).” menunjukkan perbedaan
yang signifikan (p<0,001). "menunjukkan
perbedaan yang tidak signifikan (p>0,05).

Nilai HOMA-B
ns
ns |
goq | ns| [
1
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Gambar 3. Nilai HOMA-B (%0). Uji Mann
Whitney. "menunjukkan perbedaan yang signifikan
secara statistika (p<0,05). “menunjukkan perbedaan

yang signifikan (p<0,001). "menunjukkan

perbedaan yang tidak signifikan (p>0,05).
Nilai HOMA-B antar semua kelompok
tidak ada perbedaan yang signifikan berdasarkan
uji varian (p=0,181). Meskipun nilai HOMA-B
kelompok intervensi (DK1 dan DK2) lebih
rendah dari kelompok D. Uji lanjutan
menunkukkan perbedaan yang tidak signifikan

nilai HOMA-B, baik antara kelompok DK1

dengan kempompok D (p=0,917), kelompok
DK2 dengan kelompok D (p=0,076), maupun
kelompok DK1 dengan DK2 (p=0,175).
Diskusi

Struktur STZ yang mimetic seperti
glukosa menyebabkan GLUT2 mendeteksinya
sebagai glukosa dan ikut dibawa ke dalam sel
GLTU2-STZ
Masuknya STZ ke dalam sel B pankreas akan

dengan afinitas rendah.?
diartikan sebagai peningkatan GDP dan memicu
peningkatan sekresi insulin difase awal induksi.
Lonjakan sekresi insulin menyebabkan ambilan
glukosa darah oleh jaringan meningkat, sehingga
terjadi hipoglikemia. Pemberian dextrose 10%
bertujuan  untuk  mencegah  terjadinya
hipoglikemia akut dan kematian pada tikus saat
awal induksi. Induksi dextrose 10% pada awal
induksi STZ pada tikus sejalan dengan penelitian
terdahulu.?’

Hasil penelitian ini menunjukkan kadar
glukosa darah yang tinggi disertai dengan kadar
insulin yang relatif tinggi pada kelompok D.
Hasil dimungkinkan karena adanya mekanisme
kompensasi  pankreas terhadap penurunan
sensitivitas jaringan terhadap insulin. Kondisi ini
mengindikasikan terjadinya resistensi insulin
tahap awal, di mana jaringan perifer seperti otot
dan jaringan adiposa tidak merespons insulin
secara optimal sehingga pankreas meningkatkan
sekresi  insulin  untuk  mempertahankan
homeostasis glukosa.

Kelompok DK1 dan DK2, insuksi STZ
yang diikuti dengan pemberian fermentasi teh
hijau menunjukkan kadar GDP dan insulin yang
lebih rendah dari kelompok D. Hasil ini
indikasi  bahwa

menunjukkan pemberian

fermentasi memberika respon postif terhadap

Rahmad Darmawan 5



Jurnal Kedokteran Ibnu Nafis
Volume 15 No. 1 Juni Tahun 2026

regulasi glukosa darah dan insulin pada kondisi
diabetes. Kemungkinan ini diperkuat dengan
HOMA-B pada
kelompok yang diintervensi fermentasi (DK1
dan DK2) dengan kelompok D. Nilai HOMA-B
kelompok D, DK1 dan DK2 kurang dari 50%.%
Meskipun demikian, kelompok DK1 dan DK2
menunjukkan nilai HOMA-B yang lebih tinggi

adanya perbedaan nilai

dari kelompok D yang mengindikasikan
kemungkinan adanya proses perbaikan fungsi sel
B pankreas.

Efek fermentasi teh hijau dalam
memperbaiki regulasi GDP, insulin dan nilai
HOMA-B pada penelitian ini sejalan dengan
penelitian terdahulu."” Xu (2022) menggunakan
mencit dan dosis lebih besar (11,1 ml/kgBB) dari
penelitian ini. Profil GDP dan insulin memiliki
profil trend yang sama dengan penilitian ini.
Nilai HOMA-B pada kelompok mencit
perlakuan dan kontrol juga dibawah 50%, namun
nilai HOMA-B pada kelompok mencit perlakuan
lebih tinggi dibandingkan kelompok tikus
kontrol. Penelitian ini memberikan indikasi
bahwa dosis fermentasi yang lebih rendah juga
kemungkinan memberikan efek perbaikan
HOMA-B pada kondisi diabetes. Namun, hal ini
perlu dilakukan penelitian lebih lanjut karena
jenis hewan coba yang digunakan pada
penelitian ini dan penelitian terdahulu berbeda.

Potensi efek perbaikan regulasi glukosa,
insulin dan HOMA-B pada penelitian ini
dimungkinkan berkaitan dengan kandungan
senyawa bioaktif dalam fermentasi teh hijau
seperti senyawa fenolik, flavonoid terutama
catechin, serta berbagai asam organik yang
terbentuk selama proses fermentasi.? Senyawa-

senyawa tersebut diketahui memiliki berbagai

mekanisme biologis yang berperan dalam
regulasi metabolisme glukosa dan berkontribusi
terhadap efek  anti-diabetes.*®  Catechin
dilaporkan mampu menghambat aktivitas enzim
pencernaan karbohidrat seperti a-amilase dan a-
glucosidase melalui  pembentukan ikatan
hidrogen dengan enzim tersebut sehingga
memperlambat hidrolisis karbohidrat menjadi
glukosa dan menurunkan kecepatan penyerapan
glukosa di usus.® Selain itu, epigallocatechin
gallate (EGCG) dapat meningkatkan sensitivitas
jaringan terhadap insulin melalui peningkatan
ekspresi GLUTA4 serta aktivasi jalur AMPK yang
berperan dalam meningkatkan pengambilan
glukosa olenh sel dan menekan proses
glukoneogenesis di hati.*** Di sisi lain, asam
organik yang dihasilkan selama fermentasi,
khususnya asam asetat, juga dilaporkan mampu
menurunkan kadar glukosa darah melalui

peningkatan sintesis glikogen pada jaringan

perifer ~ sehingga  mendukung  regulasi
metabolisme glukosa.”*°
KESIMPULAN

Fermentasi teh hijau menunjukkan

potensi efek perbaikan regulasi glukosa darah
dan insulin pada tikus dalam kondisi diabetes.

Selain itu, fermentasi teh hijau juga
menunjukkan potensi efek  berbaikan
homeostasis sel B pankreas  dengan

meningkatkan nilai HOMA-B.
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