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RINGKASAN 

Andiny Tarisa Anwar, Fakultas Kedokteran, Universitas Islam Malang, Juni 

2025. Pengaruh Pemberian Kombucha Daun Sirsak terhadap Kadar Glukosa Darah 

dan Histologi (jaringan) Pankreas Ikan Zebra (Danio rerio) yang Diinduksi Sukrosa 

4%. Pembimbing 1: Dr. dr. Dini Sri Damayanti, M.kes Pembimbing 2: dr. Aris 

Rosidah, M.Biomed, Sp.PA  

 

Pendahuluan: Konsumsi sukrosa salah satu faktor predisposisi hiperglikemia. 

Hiperglikemia kronis berdampak signifikan pada struktur dan fungsi sel β pankreas. 

Kombucha merupakan minuman fermentasi yang mempunyai potensi 

antihiperglikemia dengan meningkatkan sensitivitas sel β pankreas dan mengurangi 

stres oksidatif karena kandungan senyawa flavonoid yang bersifat aktif. Daun sirsak 

mengandung flavonoid yang terbukti menurunkan meningkatkan kadar glukosa 

darah. Penelitian ini bertujuan untuk mengeksplorasi efek kombucha daun sirsak 

terhadap kadar glukosa darah dan histologi pankreas pada ikan zebra yang diinduksi 

sukrosa selama 28 hari. 

 

Metode: Penelitian ini menggunakan true eksperimental laboratorium dengan 

rancangan post test control only. Penelitian ini menggunakan ikan zebra jantan 

dewasa, terbagi dalam 2 kelompok kontrol negatif (KN) dan positif (KP) serta 

dengan 3 kelompok perlakuan dosis 1,25% (P1), 2,5% (P2), 5% (P3) (n= 25 ekor) 

selama 28 hari. Kadar glukosa darah diukur menggunakan glucotest. Analisa data 

menggunakan One way Anova dilanjut uji LSD. Luas Islet langerhans dan 

persentase Hialinisasi jaringan pankreas diukur menggunakan Image J pada 5 

lapang pandang/slide, 3x ulangan. Analisa data menggunakan Uji Kruskall Wallis 

dan Pairwise Comparisons dengan signifikansi p <0.05. 

 

Hasil: Pemberian dosis 1,25% signifikan menurunkan kadar glukosa darah, 

meningkatkan luas islet langerhans dan menurunkan hialinisasi dibandingkan KP. 

Namun, dosis 2,5% dan 5% signifikan meningkatkan kadar glukosa darah, diikuti 

peningkatan persentase hialinisasi jaringan pankreas dan penurunan luas area islet 

langerhans pankreas ikan zebra. 

 

Kesimpulan: Pemberian kombucha daun sirsak dosis 1,25% dapat menurunkan 

kadar glukosa dan dapat memperbaiki histologi pankreas ikan zebra. Sedangkan 

dosis 2,5% dan 5% meningkatkan kadar glukosa dan tidak memperbaiki histologi 

pankreas ikan zebra. 

 

Kata Kunci: Daun sirsak; Hiperglikemia; Histologi Islet Langerhans; Ikan Zebra, 

Kombucha 
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SUMMARY 

Andiny Tarisa Anwar, Faculty of Medicine, Islamic University of Malang, June 

2025. The Effect of Giving Soursop Leaf Kombucha on Blood Glucose Levels and 

Histology (tissue) of Zebra Fish (Danio rerio) Pancreas Induced by 4% Sucrose. 

Advisor 1: Dr. dr. Dini Sri Damayanti, M.kes Advisor 2: dr. Aris Rosidah, 

M.Biomed, Sp.PA 

 

Introduction: Sucrose consumption is one of the predisposing factors 

hyperglycemia. Chronic hyperglycemia has a significant impact on the structure 

and function of pancreatic β cells. Kombucha is a fermented drink that has 

antihyperglycemic potential by increasing the sensitivity of pancreatic β cells and 

reducing oxidative stress because it contains active flavonoid compounds. Soursop 

leaves contain flavonoids that have been shown to reduce and increase blood 

glucose levels. This study aims to explore the effects of soursop leaf kombucha on 

blood glucose levels and pancreatic histology in zebrafish induced by sucrose for 

28 days. 

 

Method: This study used a laboratory experimental type using a posttest control-

only design. This study used adult male zebrafish, divided into 2 negative control 

groups (KN) and positive (KP) and with 3 treatment groups of doses of 1,25% (P1), 

2,5% (P2), and 5% (P3) (n = 25 fish) for 28 days. Blood glucose levels were 

measured using a Glucotest. Data analysis using one-way ANOVA continued LSD 

test. The area of Islet Langerhans and presentation hyalinization of pancreatic tissue 

were measured using ImageJ in 5 fields of view/slide, 3x replication. Data analysis 

using the Kruskal-Wallis test and pairwise comparisons with a significance of p 

<0.05. 

 

Results: Administration of 1.25% dose significantly decreased blood glucose 

levels, increased the area of the islet of Langerhans, and decreased hyalinization 

compared to KP. However, doses of 2.5% and 5% significantly increased blood 

glucose levels, followed by an increase in the percentage of pancreatic tissue 

hyalinization and a decrease in the area of the islet of Langerhans in the zebrafish 

pancreas. 

 

Conclusion: Administration of soursop leaf kombucha at a dose of 1,25% can 

reduce glucose levels and improve the histology of the zebrafish pancreas. While 

doses of 2,5% and 5% increase glucose levels and do not improve the histology of 

zebrafish pancreas. 

 

Keywords: Hyperglycemia, ZebraFish, Kombucha, Soursop Leaves, Islet 

Langerhans Morphology 
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BAB I 

PENDAHULUAN 

 

1.1 Latar Belakang  

Hiperglikemia yakni keadaan medis yang ditandainya dengan peningkatan 

gula darah yang melampaui batas normal, yaitu konsentrasi gula darah sewaktu 200 

mg/dl atau gula darah puasa 126 mg/dl (Soelistijo Adi Soebagijo et al., 2021). 

Hiperglikemia menjadi gejala utama penyakit berupa Diabetes melitus (DM). DM 

adalah penyakit metabolik berkategori kronis yang saat ini menjadi permasalahan 

global. Didasarkan dengan data yang dikeluarkannya oleh International Diabetes 

Federation (IDF) 2021, Indonesia ialah negara yang adanya di urutan ke-5 tertinggi 

penderita diabetes, dengan jumlah penderita diabetes di Indonesia 20,426,400 kasus 

dari 185,217,400 jumlah total penduduk dewasa (usia 20-79 tahun). Prevalensi DM 

diperkirakan akan semakin meningkat seiring bertambahnya waktu. Tingginya 

prevalensi penderita DM berkontribusi pada tingginya angka komplikasi penyakit 

akibat DM dan peningkatan angka kematian yang berkaitan dengan penyakit 

tersebut (International Diabetes Federation, 2021). 

Diabetes melitus tipe 2 terjadi karena resistensi insulin dan pada kondisi 

kronis terjadi hilangnya produksi atau fungsi insulin karena tidak bisa 

mengkompensasi hiperglikemia secara kronis (Ranjan & Kumar Sharma, 2018). 

Hal tersebut disebabkan oleh kombinasi kompleks dari faktor resiko non-modifiable 

dan faktor resiko modifiable. Faktor risiko yang tidak bisa dilakukan 

pemodifikasian mencakup sejumlah tiga hal, yakni usia, etnis, serta genetik. 

Sedangkan untuk faktor risiko yang bisa dilakukan pemodifikasian mencakup 

obesitas, kurangnya aktivitas fisik, gaya hidup tidak sehat (Galicia-Garcia et al., 
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2020). Salah satu kebiasaan gaya hidup yang banyak dijumpai pada masyarakat saat 

ini adalah konsumsi berlebihan makanan dan minuman tinggi gula. Produk-produk 

tersebut umumnya mengandung sukrosa, yaitu jenis gula sederhana yang berpotensi 

meningkatkan kadar glukosa darah secara signifikan (Firdani Azzaky et al., 2023). 

Penelitian terdahulu menunjukkan bahwa konsumsi sukrosa secara berlebihan 

dapat meningkatkan risiko hiperglikemia, terutama pada individu dengan 

kecenderungan genetik terhadap diabetes (Malik et al., 2013). Hiperglikemia kronis 

yang tidak ditangani secara optimal bisa memberi akibat beragam komplikasi 

berkategori serius, seperti berupa penyakit kardiovaskular, kerusakan sistem saraf, 

serta gangguan fungsi pankreas, termasuk kerusakan sel β yang memproduksi 

insulin (Firdani Azzaky et al., 2023). 

Peningkatan kadar glukosa darah akibat konsumsi sukrosa berlebihan tidak 

hanya berdampak pada ketidakseimbangan kadar gula, tetapi juga dapat memicu 

berbagai kelainan metabolik yang kompleks (Galicia-Garcia et al., 2020). Salah 

satu dampaknya adalah peningkatan produksi Reactive Oxygen Species (ROS), 

yaitu senyawa radikal bebas yang secara sifat toksik terhadap sel (Brownlee, 2004). 

Akumulasi ROS di pankreas bisa memberi akibat stres oksidatif yang berujung di 

apoptosis sel β pankreas, sehingga mengakibatkan penurunan kapasitas sekresi 

insulin serta berkurangnya densitas sel β di pulau Langerhans (Dludla et al., 2023). 

Kondisi ini selanjutnya mendorong peningkatan produksi Islet Amyloid 

Polypeptide (IAPP), yakni hormon yang disekresikan bersamaan dengan insulin. 

Kelebihan IAPP dapat mengalami pelipatan salah (misfolding) dan membentuk 

endapan amiloid (Jaikaran & Clark, 2001), yang memicu proses hialinisasi 

pankreas. Adanya penurunan densitas sel β serta hialinisasi pada pulau Langerhans 
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merupakan ciri khas perubahan histopatologis yang ditemukannya di pankreas 

pasien diabetes melitus tipe 2 (Westermark et al., 2011). 

Salah satu senyawa yang memiliki manfaat sebagai anti-hiperglikemia adalah 

kombucha (Fraiz et al., 2025). Minuman kombucha yakni minuman hasil dari suatu 

proses berupa fermentasi dari teh, gula, bakteri serta yeast, kombucha memiliki 

berbagai manfaat kesehatan, termasuk potensi dalam mengontrol kadar glukosa 

darah, antidiabetes, menurunkan kolesterol, menyeimbangkan normal flora pada 

intestinal. Selain itu, kombucha mengandung asam asetat dan senyawa bioaktif 

lainnya yang bisa memberi peningkatan sensitivitas insulin serta melaksanakan 

penurunan kadar dari glukosa yang adanya di darah (Jayabalan et al., 2014). Salah 

satu senyawa bioaktif dalam kombucha yang punya suatu peran, yakni melakukan 

penurunan kadar glukosa darah ialah polifenol dan flavonoid, yang memiliki efek 

sebagai inhibitor terhadap enzim alfa-amilase, yaitu enzim yang berfungsi 

memecah pati menjadi glukosa. Penghambatan enzim ini dapat mengurangi 

penyerapan glukosa yang adanya di usus dan menekan kadar glukosa darah yang 

mengalami adanya peningkatan (Fraiz et al., 2025). Selain itu, efek kombucha 

sebagai anti-diabetes pada pankreas yaitu dengan meningkatkan sensitivitas 

reseptor glukosa di sel pankreas terhadap glukosa dan menstimulasi sel β pankreas 

untuk mensekresi insulin. Kandungan polifenol pada kombucha menangkal 

Reactive Oxygen Species (ROS) yang hal tersebut yakni salah satu dari penyebab 

utama apoptosis sel β pankreas pada kondisi hiperglikemia kronis. Dengan 

menghambat stres oksidatif dan menjaga integritas selular, kombucha membantu 

mempertahankan jumlah dan fungsi sel β, sehingga sekresi insulin tetap optimal 

(Nisak et al., 2023).  
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Senyawa bioaktif dalam kombucha bisa diberi pengaruh oleh jenis teh, pH, 

suhu, durasi fermentasi yang dipergunakan pembuatan kombucha. Selain teh 

pembuatan kombucha juga dapat menggunakan infusa herbal sebagai pengganti 

teh, infusa herbal  yang bisa dipergunakan untuk melaksanakan penggantian teh 

adalah daun sirsak dikarenakan memiliki kandungan sejumlah dua senyawa, yakni 

flavonoid serta polifenol yang memberikan efek kadar glukosa darah mengalami 

adanya penurunan (Chaiyathullah Asmonie et al., 2013). Mekanisme daun sirsak 

dalam melaksanakan penurunan glukosa darah dengan cara meningkatkan toleransi 

glukosa, menghambat aktivitas enzim alfa glukosidase, meningkatkan glikogenesis 

(Muhammad Nurul Fadel & Emma Jayanti Besan, 2020). Penelitian sebelumnya 

menunjukkan bahwa pemberian ekstrak daun sirsak di dosis yang besarannya 50, 

100, serta 150 mg/kgBB kepada tikus model diabetes dapat meningkatkan 

regenerasi sel β pankreas, dengan efek yang semakin mendekati kondisi normal 

seiring meningkatnya dosis (Ayu et al., 2017). Hal ini memberi petunjuk suatu 

potensi dari daun sirsak yang menjadi terapi alternatif di pengelolaan hiperglikemia. 

Penelitian model hiperglikemia dan Diabetes melitus dapat dilakukan pada 

hewan uji, sehingga dipertimbangkan menggunakan hewan uji ikan zebra (Danio 

rerio). Kemiripan manusia dan ikan zebra memiliki persentase 70% genetik yang 

sama manusia (Ranjan & Kumar Sharma, 2018). Penelitian sebelumnya 

mengungkap bahwa ikan zebra bisa dipergunakan untuk mempelajari efek berbagai 

senyawa bioaktif terhadap kadar glukosa darah. Penelitian oleh (Salsabil et al., 

2024) menunjukkan bahwa induksi sukrosa 4% selama 28 hari menyebabkan 

hiperglikemia yang signifikan pada ikan zebra, selain itu induksi sukrosa 4% 

selama 28 hari menyebabkan penurunan luas area, diameter pulau langerhans 
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pankreas ikan zebra. Hal ini memberi petunjuk potensi ikan zebra menjadi model 

yang secara nilai efektif untuk penelitian diabetes dan hiperglikemia.  

Berdasarkan uraian di atas, terdapat beberapa penelitian terkait efek 

kombucha dan efek daun sirsak sebagai anti diabetes, meskipun demikian belum 

terdapat penelitian mengenai penggabungan kombucha daun sirsak sebagai anti 

hiperglikemia pada ikan zebra. Maka dari hal itu, pelaksanaan penelitian ini 

menggunakan kombucha daun sirsak sebagai antihiperglikemia yang dilakukan 

pada ikan zebra selama 28 hari, penelitian ini secara tujuan untuk membuktikan 

efek pemberian kombucha dan daun sirsak dihadapkan dengan kadar gula darah 

serta histologi pankreas ikan zebra yang induksi sukrosa dengan persentase yang 

besarannya 4% selama 28 hari secara in vivo. 

 

1.2 Rumusan Masalah   

1. Apakah pemberian kombucha daun sirsak menurunan kadar glukosa 

darah ikan zebra (Danio rerio) yang diinduksi sukrosa 4% selama 28 

hari? 

2. Apakah pemberian kombucha daun sirsak dapat meningkatkan histologi 

luas area islet langerhans pankreas ikan zebra (Danio rerio) yang 

diinduksi sukrosa 4% selama 28 hari? 

3. Apakah pemberian kombucha daun sirsak dapat menurunkan histologi 

hialinisasi jaringan pankreas ikan zebra (Danio rerio) yang diinduksi 

sukrosa 4% selama 28 hari? 
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1.3 Tujuan Penelitian  

1. Mengetahui pengaruh dari pemberian kombucha daun sirsak terhadap 

dengan kadar glukosa darah ikan zebra (Danio rerio) yang diinduksi 

sukrosa 4% selama 28 hari 

2. Mengetahui pengaruh dari pemberian kombucha daun sirsak terhadap 

dengan histologi luas area islet langerhans pankreas ikan zebra (Danio 

rerio) yang diinduksi sukrosa 4% selama 28 hari 

3. Mengetahui pengaruh dari pemberian kombucha daun sirsak terhadap 

dengan histologi hialinisasi jaringan pankreas ikan zebra (Danio rerio) 

yang diinduksi sukrosa 4% selama 28 hari 

 

1.4 Manfaat Penelitian  

1.4.1 Manfaat teoritis  

Hasil dari pelaksanaan penelitian ini bisa dipergunakan menjadi landasan teori 

untuk mengetahui mekanisme kombucha daun sirsak sebagai anti-diabetes dengan 

cara memahami efek dari kedua senyawa tersebut dalam mengatur kadar glukosa 

darah dan mempengaruhi fungsi pankreas.  

1.4.2 Manfaat Praktis  

Penelitian ini memberi kontribusi di pengembangan pemanfaatan kombucha 

daun sirsak sebagai herbal untuk melaksanakan pencegahan adanya komplikasi 

akibat Diabetes melitus tipe 2.  
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BAB VII 

PENUTUP 
7.1 Kesimpulan   

Berdasarkan hasil penelitian dan analisis yang telah dilakukan, dapat 

disimpulkan bahwa:  

1. Pemberian kombucha daun sirsak dengan dosis 1,25% secara signifikan 

menurunkan kadar glukosa darah pada ikan zebra yang diinduksi dengan sukrosa 

4%.  

2. Pemberian induksi kombucha 1,25% juga menunjukkan peningkatan yang 

signifikan pada luas islet Langerhans serta penurunan persentase area hialinisasi 

pankreas pada ikan zebra yang diinduksi dengan sukrosa 4%. 

7.2 Saran  

Berdasarkan penelitian yang telah dilakukan, maka dapat disarankan bahwa:   

1. Melakukan penelitian lanjutan menurunkan dosis eksplorasi kombucha daun 

sirsak.   

2. Menambah jumlah sampel histologi dalam setiap kelompok perlakuan untuk 

mengatasi variabilitas data yang signifikan dan mencegah kehilangan data. 

3. Melakulan pengukuran kadar gula kombucha daun sirsak dan kadar gula pada 

akuarium perlakuan ikan zebra.  
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