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Abstract: Diabetes mellitus is a long-lasting metabolic condition
characterized by elevated levels of glucose in the blood. Rhizophora
mucronata, a locally abundant mangrove species in Indonesia, has attracted
attention for its potential medicinal properties. The limited effectiveness of
conventional herbal preparations has prompted the development of
mangrove extract nanoparticles to improve the solubility, stability, and
bioavailability of active compounds. This study evaluates the
phytochemical profile, physicochemical properties, and antihyperglycemic
activity of R. mucronata leaf extract nanoparticles. Phytochemical screening
identified secondary metabolites including alkaloids, flavonoids,
triterpenoids, tannins, and saponins. SEM analysis revealed irregular,
agglomerated nanoparticle morphology, and EDS confirmed that carbon
and oxygen were the dominant elements. XRD analysis indicated semi-
crystalline characteristics, while FTIR detected key functional groups
associated with organic compounds. In vivo experiments using alloxan-
induced mice showed that treatment with mangrove extract nanoparticles,
especially at a 15% concentration, significantly lowered blood glucose
levels compared to other treatments. These findings suggest that mangrove
leaf extract nanoparticles hold strong promise as an effective and stable
natural antihyperglycemic agent.
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Pendahuluan Indonesia berpotensi menempati peringkat

keempat tertinggi di dunia setelah Amerika

Diabetes Melitus merupakan penyakit
kronis yang ditandai dengan meningkatnya kadar
glukosa dalam darah atau hiperglikemia akibat
adanya gangguan kemampuan tubuh dalam
memproduksi atau menggunakan insulin secara
optimal. Menurut data dari Organisasi Kesehatan
Dunia (WHO), jumlah penderita diabetes di
Indonesia sekitar 8,4 juta orang pada tahun 2000
dan diperkirakan akan meningkat menjadi sekitar
21,3 juta pada tahun 2030. Hal serupa juga
dilaporkan  oleh  International  Diabetes
Federation (IDF) pada tahun 2009, yang
memprediksi kenaikan jumlah penderita DM dari
7,0 juta pasien menjadi 12,0 juta pada tahun
2030. Berdasarkan proyeksi tersebut, kasus
diabetes melitus di Indonesia diperkirakan akan
meningkat dua hingga tiga kali lipat, dan
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Serikat, India, dan Cina dalam jumlah penderita
penyakit ini (Efendi et al., 2021).

Gula darah adalah jumlah glukosa yang
terdapat dalam aliran darah, dan menjadi
indikator penting bagi kondisi kesehatan serta
fungsi tubuh secara keseluruhan. Konsentrasi
gula darah dalam rentang kadar gula darah
normal berkisar antara 80 hingga 120 mg/dL atau
setara dengan 4.4 sampai 6.6 mmol/L. Sementara
itu, kadar yang melebihi 200 mg/dL disebut
hiperglikemia, yang dapat menjadi gejala awal
gangguan kesehatan seperti diabetes. Tingkat
gula darah dipengaruhi oleh berbagai hal seperti
konsumsi makanan dan minuman terutama yang
mengandung karbohidrat, jumlah insulin dalam
tubuh dan sensitivitas sel terhadap insulin
(Rosares & Boy, 2022).
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Permasalahan utama dalam penanganan
diabetes melitus tidak hanya terletak pada
meningkatnya prevalensi, tetapi juga pada
keterbatasan  terapi  konvensional. = Obat
antidiabetes sintetis efektif untuk menurunkan
gula darah, namun penggunaannya jangka
panjang berpotensi menimbulkan efek samping
sehingga diperlukan alternatif yang lebih aman
(Efendi et al., 2021). Pemanfaatan tanaman
herbal dapat menjadi alternatif pilihan terapi
alami. Namun, efektivitasnya sering terkendala
oleh rendahnya kelarutan dan bioavailabilitas
senyawa aktif di dalam tubuh.

Pemanfaatan tanaman herbal dengan
formulasi  berbasis  nanopartikel = mulai
dikembangkan guna meningkatkan kelarutan dan
penyerapan zat aktif secara oral (Buya et al.,
2020). Nanopartikel mampu menembus ruang
antar sel, memperbaiki bioavailabilitas, dan
memfasilitasi pengangkutan zat aktif ke lokasi
kerja dalam tubuh, sehingga sangat bermanfaat
bagi senyawa yang sulit larut dalam bentuk
konvensional (Tsamarah et al., 2023). Oleh
karena itu, senyawa aktif dari ekstrak mangrove
(Rhizophora mucronata) berpotensi diolah
dalam bentuk nanopartikel sebagai solusi
inovatif untuk  meningkatkan  efektivitas
pengobatan,

Rhizophora mucronata merupakan jenis
vegetasi khas hutan bakau yang tumbuh di
wilayah pesisir berair asin seperti muara sungai
dan estuary (Akasia et al., 2021). Tumbuhan ini
tersebar luas di berbagai provinsi di Indonesia,
termasuk kawasan konservasi di Desa Tongke
Tongke, Kecamatan Sinjai Timur, Sulawesi
Selatan. Beberapa spesies mangrove
dimanfaatkan dalam pengobatan tradisional
karena kandungan senyawa aktifnya (Bei, 2021).
Daunnya mengandung metabolit sekunder
seperti alkaloid, triterpenoid, saponin, flavonoid,
dan tannin, di mana flavonoid, tannin, dan
saponin diketahui berpotensi sebagai agen anti-
hiperglikemia (Mustofa & Fahmi, 2021).
Flavonoid mampu meningkatkan kepekaan dan
pelepasan insulin, serta menghambat aktivitas
enzim o-glukosidase yang berperan dalam proses
metabolisme glukosa di hati (Annas et ali.,
2023). Saponin juga memiliki efek penurun gula
darah dengan cara menghambat enzim o-3
glukosidase, meningkatkan kadar insulin dalam
plasma, mendukung fungsi insulin, serta
merangsang pelepasan insulin dari pankreas.
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Selain itu, saponin dapat mencegah pembentukan
glukosa dalam darah dan memperkuat respons
serta sekresi insulin (Mutik et al., 2022). Tannin
berperan dalam pengendalian glukosa darah
dengan menghambat enzim o-glukosidase,
meningkatkan sensitivitas terhadap insulin, dan
bertindak sebagai antioksidan yang melindungi
sel tubuh dari kerusakan akibat radikal bebas.

Bahan dan Metode

Preparasi daun R.
Mucronata

Daun dikeringkan pada suhu 50°C selama
43 hari. Daun mangrove yang kering selanjutnya
diblender sampai halus. Selanjutnya, serbuk
tersebut ditimbang untuk mendapatkan berat
akhir simplisia dan disimpan dalam wadah

kering.

sampel mangrove

Ekstraksi Daun Mangrove

Daun mangrove sebanyak 250 gram
diekstraksi menggunakan etanol 96% melalui
maserasi selama tiga hari dengan penggantian
pelarut setiap 24 jam. Seluruh hasil maserasi
dicampur dan dievaporasi pada suhu 50°C
menggunakan rotary vacuum evaporator hingga
menjadi ekstrak kental, lalu disimpan pada suhu
4°C dalam kondisi gelap untuk menjaga
stabilitasnya. Rendemennya sampel dihitung
dengan rumus sebagai berikut:
% Rendemen ekstrak bobot
ekstrak/berat simplisia total x 100%

total

Uji Fitokimia

Pengujian fitokimia
dilakukan dengan menganalisis
antioksidan  seperti  alkaloid,
triterpenoid, tannin, saponin.

daun mangrove
kandungan
flavonoid,

Pembuatan Nanopartikel Ekstrak Daun
Mengrove

Sebanyak 1 gram ekstrak daun mangrove
dilarutkan dalam campuran etanol dan aquadest
70:30, lalu ditambahkan 50 mL larutan kitosan
2% dan diencerkan hingga 500 mL. Selanjutnya,
350 mL larutan Na-TPP 0,1% ditambahkan
bertahap sambil diaduk selama 1 jam. Larutan
diputar dalam sentrifus dengan kecepatan 1000
putaran per menit selama 20 menit, cairan di
atasnya dibuang, dan padatan dikumpulkan
dengan spuit. Padatan kemudian dikeringkan
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dalam oven pada suhu 50 derajat Celcius,
kemudian dihancurkan dengan mortar untuk
menghasilkan bubuk nanopartikel.

Karakterisasi Nanopartikel

Tiga teknik utama digunakan untuk
karakterisasi: Mikroskop Elektron Pemindaian
(SEM), yang memeriksa bentuk dan dimensi
permukaan nanopartikel secara detail dengan
elektron pemindaian. Difraksi Sinar-X (XRD)
digunakan untuk membedakan susunan kristal
dan menentukan ukuran partikel dari hasil
difraksi sinar-X. Bersamaan dengan itu, Fourier
Transform Infrared (FTIR) diimplementasikan

untuk menilai gugus fungsi kimia dalam
nanopartikel  melalui  spektrum  serapan
inframerah.

Uji Antidiabetes

Mencit jantan diaklimatisasi selama 7 hari
dengan pakan standar, lalu dipuasakan selama 8
jam sebelum pengukuran kadar gula darah awal
(KO) melalui vena ekor menggunakan
Glukometer. Selanjutnya, mencit diinduksi
aloksan dengan dosis 1 mg/kgBB dan diberi
larutan glukosa 5% selama tiga hari. Setelah itu,
kadar gula darah pasca induksi (K1) diukur.
Perlakuan berupa glibenklamid, ekstrak, dan
formula kemudian diberikan, diikuti pengukuran
kadar gula darah akhir (K2). Perlakuan
pemberian ektrak daun mangrove yaitu Pl
diinduksi ekstrak dengan dosis ekstrak daun
mangrove 150 mg/kgBB, P2 diinduksi ekstrak
dengan dosis ekstrak nano partikel daun
mangrove 5%, P3 diinduksi esktrak dengan dosis
ekstrak nano partikel daun mangrove 10%, P4
diinduksi esktrak dengan dosis ekstrak nano
partikel daun mangrove 15%, PS5 diinduksi
dengan dosis kitosan 2%, K+ diinduksi
glibenklamid, dan K tanpa perlakuan apapun.

Persentase penurunan kadar gula darah
mencit dihitung menggunakan rumus sebagai
berikut (Suharniayanti et al., 2022).

% Penurunan = K1-K2/K1 x100%
Keterangan:

K 1= rata-rata kadar gula sebelum perlakukan
K2= rata-rata kadar gula setelah perlakuan

Analisis data
Pengaruh pemberian formula dan ekstrak
daun mangrove terhadap penurunan kadar gula
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darah pada mencit dianalisis menggunakan uji
ANOVA dengan tingkat kepercayaan 95%
menggunakan SPSS, apabila hasilnya signifikan,
maka dilanjutkan dengan uji Tukey.

Hasil dan Pembahasan

Uji Fitokimia

Sebanyak 800 g simplisia diperoleh dari
ekstraksi daun mangrove. Hasil evaporasi dan
waterbath menghasilkan ekstrak kental berwarna
hijau kecoklatan seberat 84,325 g dengan
rendemen 33,73%. Hasil pengujian fitokimia
menunjukkan bahwa sampel daun mangrove
memiliki  kandungan senyawa  metabolit
sekunder (Tabel 1).

Tabel 1. Hasil uji fitokimia daun mangrove
(Rhizopora mucronata)
Senyawa Warna awal  Hasil Keterangan
. Hijau .
Alkaloid kecoklatan Kuning
. Hijau .
Flavonoid kecoklatan + Jingga
. . Hijau
Triterpenoid Kecoklatan + Coklat
. Hijau Hijau
Tanin kecoklatan - kehitaman
. Hijau . .
Saponin Kkecoklatan + Buih stabil

Keterangan: (+) Positif

Karakterisasi Nanopartikel Ekstrak Daun
Mangrove

Pengkarakterisasian dengan SEM
dilakukan untuk mengetahui struktur morfologi
permukaan nanopartikel kitosan yang terbentuk
setelah dibiosintesis. Hasil pengujian dengan
SEM pada pembesaran 5.000x, 2.500x, dan
1.000x, terlihat bahwa nanopartikel mengalami
aglomerasi dengan morfologi tidak beraturan,
berpori, dan permukaan kasar (Gambar 1). Selain
itu, Hasil analisis menggunakan Energy
Dispersive ~ X-ray  Spectroscopy  (EDS)
menunjukkan spektrum yang mengidentifikasi
beberapa unsur penyusun dengan persentase
tertentu, yaitu C (67,3%), O (25,7%), dan Na
(3,1%) yang berasal dari struktur kitosan. Selain
itu, terdeteksi pula unsur Al (1,6%), Cl1 (0,7%),
Ca (0,6%), S (0,4%), K (0,1%), dan Mg (0,1%)
yang diduga berasal dari senyawa ekstrak daun
mangrove.
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Gambar 1. Hasil analisis morfologi nanopartikel ekstrak daun mangrove menggunakan SEM pada perbesaran (a)

1.000x, (b) 2.500x, dan (c) 5.000x.
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Gambar 2. Hasil analisis EDS nanopartikel ekstrak daun mangrove

Karakterisasi dengan X Ray Difraction
(XRD) dilakukan untuk mengidentifikasi
keberadaan senyawa yang terdapat pada sampel,
struktur kristal dan ukuran kristalnya. Hasil
menunjukkan intensitas difraksi sinar X terhadap
sudut 20 (theta), dengan puncak utama terlihat di
sekitar sudut 20° (Gambar 3). Keberadaan
puncak ini menunjukkan bahwa material
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memiliki sifat semi kristalin, dimana lebar
puncak mengindikasikan ukuran kristalit yang
kecil atau adanya komponen amorf dalam
material. Selain itu, latar belakang yang
melengkung pada grafik menunjukkan adanya
fase amorf, yang biasa ditemukan pada material
berbasis organik atau biopolimer.
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Gambar 3. Hasil analisis XRD nanopartikel ekstrak mangrove

Nanopartikel kitosan yang bersumber dari
ekstrak  daun  mangrove  dikarakterisasi
menggunakan instrumen FTIR untuk
mengidentifikasi gugus fungsinya (Gambar 4).
Temuan analisis FTIR diilustrasikan pada
Gambar 4.6, yang spektrumnya menunjukkan
gugus fungsi O-H (hidroksil) yang muncul pada
panjang gelombang 3422 cm-1, gugus fungsi C-
H alifatik pada 2926 cm-1, dan vibrasi ulur C-N
yang berasosiasi dengan gugus nitril pada 2127

|
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cm-1. Grafik menunjukkan gugus fungsi C=N
(karbonil) pada bilangan gelombang 1624 cm-1,
yang menunjukkan peningkatan kandungan
karbon. Selain itu, gugus fungsi C=H (alkana)
teramati pada bilangan gelombang 1459 cm-1,
gugus fungsi C-N amida muncul pada 1327 cm-
1, dan gugus fungsi C-O (eter) pada 1264 cm-1.
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Gambar 4. Spektrum FTIR nanopartikel ekstrak mangrove

Pengujian Nanopartikel terhadap Kadar
Gula Darah Mencit

Pengujian kadar gula darah dilakukan
pada mencit jantan dengan pemberian secara
oral. Hasil menunjukkan bahwa ekstrak
mangrove dan nanopartikel ekstrak daun
mangrove berpengaruh terhadap penurunan
kadar gula darah mencit (Tabel 2). Berdasarkan
hasil percobaan, kadar gula darah menurun pada
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semua kelompok tikus yang menerima
perlakuan, dengan penurunan terbesar terjadi
pada kelompok P4, diikuti oleh kelompok P3 dan
P2. Hal ini menunjukkan bahwa nanopartikel
yang terbuat dari ekstrak daun bakau dengan
konsentrasi  15%  paling efektif dalam
menurunkan kadar glukosa darah.
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Tabel 2. Rata-rata Kadar Gula Darah Sebelum dan Sesudah Perlakuan

Pengukuran kadar gula darah (mg/dl)

[1)
Perlakuan Hari 1 (mg/dl) Hari 3 (mg/dl) Hari 7 (mg/dI) % Penurunan Kadar Gula
K- 123 146,3 139 525+ 0,57:
K+ 129,67 161,33 113 42,76 £+ 14,57
P1 118,67 163,67 131 24,93 £ 6,423
P2 131,67 155 112,33 37,98 £ 10,78
P3 134 168,67 94,67 78,16 £ 23,64
P4 138 179 71,67 149,75+ 7,374
P5 127,67 202 175 15,42 £32,912b

Huruf yang sama menunjukkan perbedaan yang tidak signifikan berdasarkan uji Tukey dengan tingkat

kepercayaan 95% (a. = 0,05).

Pembahasan
Kandungan Fitokimia Ekstrak Daun
Mangrove

Analisis fitokimia dilakukan sebagai
langkah awal untuk menemukan zat bioaktif
dalam dedaunan mangrove yang dapat
dimanfaatkan sebagai pengobatan alternatif

diabetes (Akasia et al., 2021). Penelitian ini
menunjukkan bahwa daun mangrove memiliki
beragam metabolit sekunder. Secara spesifik, zat
aktif yang terdapat dalam daun ini, terutama
alkaloid, berkontribusi dalam menurunkan kadar
gula darah melalui beberapa jalur, seperti
meningkatkan transpor glukosa, menghambat
penyerapan glukosa di usus, mendorong
produksi glikogen, mengurangi sintesis glukosa,
dan mempercepat proses oksidasi glukosa
(Rizqia et al., 2023). Hasil penelitian fitokimia
menunjukkan bahwa flavonoid terdapat dalam
daun mangrove.

Zat-zat ini membantu menurunkan kadar
gula darah dengan meningkatkan pelepasan
insulin dari sel P pankreas, memfasilitasi
penyerapan  glukosa oleh jaringan, dan
meningkatkan sensitivitas jaringan terhadap
insulin (Syari, 2022). Selain itu, kandungan
triterpenoid juga ditemukan pada ekstrak daun
mangrove. Senyawa ini berperan sebagai agen
antidiabetes dengan mengaktivasi sel f pankreas
yang bergantung pada insulin untuk melindungi
diri dari stres oksidatif. Selain itu, triterpenoid
juga membantu mengurangi resistensi insulin
sehingga efektif menurunkan kadar gula darah
(Puspanelli et al., 2023). Tanin yang terdapat
pada daun mangrove berperan sebagai agen
antihiperglikemik dengan meningkatkan proses
glikogenesis.
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Selain itu, tanin memiliki sifat astringen
yang menghambat penyerapan glukosa di usus
halus sekaligus mengurangi konversi karbohidrat
menjadi glukosa, yang membantu menurunkan
kadar gula darah (Suwandi dkk., 2018). Lebih
lanjut, senyawa saponin yang terdapat dalam
ekstrak daun bakau dapat ~membantu
menurunkan kadar gula darah dengan
mendorong regenerasi sel [ pankreas, yang
menghasilkan peningkatan produksi insulin.
Saponin juga memiliki kemampuan untuk
menghambat enzim yang memecah karbohidrat,
yang mengakibatkan penurunan penyerapan
glukosa di usus dan berkontribusi pada
penurunan kadar glukosa darah (Labagu et al.,
2022).

Karakterisasi Nanopartikel Ekstrak Daun
Mangrove

Analisis menggunakan SEM
menunjukkan bahwa nanopartikel ekstrak daun
mangrove memiliki morfologi tidak beraturan,
berpori, dan cenderung mengalami aglomerasi
akibat luas permukaan yang tinggi serta adanya
gaya tarik antarpartikel (Zare, 2016; Abdassah,

2017). Aglomerasi ini dapat menurunkan
efisiensi dan Dbioavailabilitas nanopartikel,
sehingga diperlukan pengendalian kondisi

sintesis atau penambahan zat penstabil untuk
mencegahnya (Hernowo & Nurhasanah, 2019).
Dibandingkan dengan nanopartikel ekstrak
mangrove, nanopartikel kitosan menunjukkan
bentuk yang lebih seragam dan halus, sedangkan
nanopartikel ekstrak mangrove memiliki
morfologi yang lebih bervariasi (Nurhamzah et
al., 2024).

Berdasarkan grafik EDS, elemen yang
dominan pada ekstrak daun mangrove yaitu
karbon dengan persentase massa sebesar 67,3%,
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diikuti oleh oksigen sebesar 25,7%. Kandungan
karbon yang tinggi menunjukkan komponen
utama nanopartikel berasal dari senyawa
organik, seperti kitosan atau zat aktif pada
ekstrak daun mangrove. Sementara itu, oksigen
menunjukkan adanya gugus fungsi seperti
hidroksil, karbonil, atau ester yang berperan
penting dalam menjaga stabilitas dan aktivitas
biologis nanopartikel (Sahdiah & Kurniawan,
2023).

Analisis XRD pada nanopartikel ekstrak
daun mangrove menunjukkan pola difraksi
dengan puncak lebar pada sudut 20 sekitar 20°,
menandakan sifat semi kristalin akibat kombinasi
antara kitosan dan senyawa bioaktif ekstrak
mangrove (Taib & Suharyadi, 2015; Hakim et
al., 2019). Sifat ini mencerminkan struktur yang
tidak sepenuhnya teratur, di mana interaksi gugus
fungsi kitosan (NH> dan OH) dengan komponen
aktif  tanaman  menyebabkan  perubahan
morfologi partikel (Putama Mursal, 2018). XRD
berperan penting dalam menilai kemurnian,
homogenitas, dan tingkat kekristalan
nanopartikel ~yang berpengaruh  terhadap
efektivitas biologisnya, termasuk kemampuan
menurunkan kadar glukosa darah (Kurniasari &
Atun, 2017). Perbandingan hasil XRD
menunjukkan bahwa nanopartikel kitosan
cenderung amorf atau semi kristalin, sedangkan
nanopartikel ekstrak mangrove memiliki puncak
difraksi tajam dan intensitas tinggi, menandakan
struktur yang lebih kristalin dan stabil
(Chakraborty et al., 2018).

Analisis spektrum FTIR nanopartikel
menunjukkan berbagai puncak serapan yang
mengindikasikan keberadaan gugus fungsi pada
ekstrak daun mangrove. Puncak dengan
intensitas tinggi menandakan penyerapan kuat,
sedangkan intensitas rendah menunjukkan
penyerapan lemah. Variasi ini dapat dipengaruhi
oleh perubahan ikatan kimia atau modifikasi
struktur molekul selama proses reaksi
(Raturandang et al., 2022). Pada penelitian lain,
hasil analisis FTIR menunjukkan perbedaan
antara kitosan murni dan ekstrak daun mangrove,
yaitu nanopartikel kitosan didominasi oleh gugus
amino dan hidroksil, sedangkan nanopartikel
ekstrak mangrove mengandung berbagai
senyawa organik (Raturandang et al., 2022).
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Respons Kadar Gula Darah Mencit terhadap
Pemberian Ekstrak Daun Mangrove
Pemberian nanopartikel ekstrak daun
mangrove menunjukkan penurunan kadar gula
darah pada hewan uji mencit. Perlakuan dengan
ekstrak sebesar 15% memmberikan respon yang
paling baik diantara perlakuan lainnya. Zat-zat

yang terkandung dalam nanopartikel
berkontribusi dalam menurunkan kadar glukosa
darah  atau  berfungsi  sebagai  agen

antihiperglikemik. Zat bioaktif seperti flavonoid
dapat mengurangi fungsi enzim a-amilase dan o-
glukosidase, yang berperan dalam mengubah
karbohidrat kompleks menjadi gula sederhana.
Selain 1itu, sifat antioksidan dalam ekstrak
mangrove membantu meningkatkan sensitivitas
insulin dan mendukung fungsi sel f pankreas,
yang berperan dalam produksi insulin. Aksi
antioksidan ini juga membantu melindungi sel 3
dari kerusakan akibat stres oksidatif, yang sering
terjadi pada diabetes (Mutik et al., 2022).

Kesimpulan

Menurut hasil penelitian, daun tanaman
bakau (Rhizophora mucronata) mengandung
berbagai zat bioaktif, termasuk alkaloid,
flavonoid, triterpenoid, tanin, dan saponin, yang
berkontribusi terhadap sifat
antihiperglikemiknya.  Analisis nanopartikel
yang berasal dari ekstrak daun bakau
menunjukkan struktur semi-kristalin dengan
kandungan karbon dan oksigen yang tinggi, yang
menunjukkan stabilitas dan efektivitas biologis
yang signifikan. Percobaan yang dilakukan pada
hewan  menunjukkan  bahwa  pemberian
nanopartikel yang terbuat dari ekstrak daun
bakau dengan konsentrasi 15% menghasilkan
penurunan kadar glukosa darah yang paling
signifikan. Dengan demikian, nanopartikel
ekstrak daun mangrove Rhizophora mucronata
memiliki potensi besar sebagai agen antidiabetes
alami yang efektif dan stabil.
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