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Pendahuluan 

Diabetus Melitus yang dipredikasi pada tahun 2025 mencapai 350 juta 

merupakan kelainan metabolisme dimana glukosa darah yang tidak dapat 

digunakan dengan baik, sehingga menyebabkan keadaan hiperglikemia1,2. DM 

dapat  menyebabkan timbulnya komplikasi, yaitu : mikrovaskuler (retinopati, 

nefropati, neuropati), makrovaskuler (iskemia jantung, stroke, aterosklerosis), dan 

mengalami komplikasi  keduanya3. Hiperglikemia terjadi karena penurunan 

kemampuan insulin yang bekerja di jaringan perifer (insulin resistance) dan 

disfungsi sel beta yang berakibat pankreas tidak mampu memproduksi insulin 

yang cukup untuk mengkompensasi insulin resistance yang berakibat terjadi 

defisiensi insulin2. Insulin menurunkan kadar glukosa darah dengan meningkatkan 

pengambilan glukosa oleh otot dan jaringan adiposa, meningkatkan oksidasi 

glukosa dan sintesis glikogen. Insulin juga menghambat liposisis jaringan adiposa, 

glikogenolisis dan glukoneogenesis di hati, dan meningkatkan lipogenesis4. 

Peningkatan lipogenesis terjadi karena pelepasan berlebihan dari jaringan adiposa 

(lipolisis) dan penurunan pengambilan oleh otot skeletal sehingga asam lemak 

bebas lebih banyak masuk ke hati. Respon hati akan meningkatkan sintesis 

trigliserida, VLDL dan sistesis kolesterol ester yang selanjutnya disekresikan ke 

dalam sirkulasi5. Pengelolaan DM meliputi : pengaturan pola makan, olahraga 

teratur dan penggunaan terapi farmakologi, salah satunya dengan mengoptimalkan 

penggunaan  bahan herbal6 yaitu bagian kulit buah semangka (Citrullus vulgaris 

Schard) yang mengandung senyawa aktif sitrulin yang  mencapai 24,4 mg/g berat 

kering7. Sitrulin berperan sebagai prekursor pembentukan  NO, dimana NO 

terlibat langsung dalam regulasi sekresi insulin dengan menyebabkan depolarisasi 

membran serta peningkatan konsentrasi Ca2+ intraselular. NO yang berada di 

dalam sel, akan menyebabkan timbulnya retensi K+ intraseluler yang 

menimbulkan depolarisasi membran, kemudian membuka Ca2+ channel sehingga 

Ca2+ influx meningkat, maka terjadilah sekresi insulin, selanjutnya merangsang 

glikogenesis di hepar sehingga menurunkan kadar glukosa darah8, dan dengan 

cara meningkatkan pengikatan antara insulin dengan reseptor insulin yang 

selanjutnya menyebabkan translokasi GLUT 4 pada permukaan membran sel yang 

mengakibatkan pengangkutan glukosa menjadi lebih optimal5. Untuk 
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Saran :  

Perlu penelitian lebih lanjut untuk mengetahui mekanisme kerja ekstrak 

kulit semangka dalam meningkatkan sensitifitas insulin dengan memeriksa 

HOMA B dan HOMA R pada tikus yang dibuat Diabetes Melitus. 
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