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Abstract

The increasing use of herbal products among patients with diabetes mellitus highlights the need for a clear understanding
of their potential interactions with oral antidiabetic drugs (OADs). Such interactions may be synergistic or may pose risks,
particularly hypoglycemia. This review is for to identify the mechanisms underlying interactions between herbal products
and OADs and to assess their relevance in the management of type 2 diabetes mellitus. A literature search was conducted
through Google Scholar, PubMed, and ScienceDirect using keywords related to herbal products, oral antidiabetic drugs,
and drug interactions. Articles were selected based on inclusion criteria (2015-2025, original research, human subjects with
type 2 diabetes mellitus or animal models, English or Indonesian language, and involving OADs) and relevant exclusion
criteria. The most frequently reported interactions were pharmacodynamic, particularly the combination of Cinnamomum
verum, Curcuma longa, and Momordica charantia with metformin or sulfonylureas, which enhanced insulin sensitivity,
activated AMPK, or stimulated insulin secretion, potentially increasing the risk of hypoglycemia. Pharmacokinetic
interactions were also identified, such as ginseng-induced modulation of the OCT1 transporter, which may influence
metformin accumulation. Several other herbal products, including Aloe vera, demonstrated glucose-lowering activity;
however, evidence of direct interactions with OADs remains limited, suggesting a primarily supportive role. Interactions
between herbal products and oral antidiabetic drugs have important clinical implications, as they may alter both
therapeutic efficacy and safety. Close monitoring and patient education are essential, alongside further research to clarify
interactions that remain insufficiently documented.

Keywords: Herbal, Oral antidiabetic, Drug interaction, Mechanism.

Abstrak

Peningkatan penggunaan herbal pada penderita diabetes melitus memerlukan pemahaman yang jelas mengenai potensi
interaksi dengan antidiabetik oral (OAD). Interaksi tersebut dapat bersifat sinergis maupun menimbulkan risiko, terutama
hipoglikemia. Tinjauan ini untuk mengidentifikasi mekanisme interaksi antara herbal dan OAD serta menilai relevansinya
dalam terapi diabetes melitus tipe 2. Penelusuran literatur dilakukan melalui Google Scholar, PubMed, dan ScienceDirect
menggunakan kata kunci terkait herbal, antidiabetik oral, dan interaksi obat. Artikel diseleksi berdasarkan kriteria inklusi
(20152025, original research, subjek diabetes melitus tipe 2 atau model hewan, bahasa Inggris/Indonesia, serta
penggunaan OAD) dan eksklusi yang relevan. Interaksi yang paling sering dilaporkan bersifat farmakodinamik, terutama
kombinasi Cinnamomum verum, Curcuma longa, dan Momordica charantia dengan metformin atau sulfonilurea yang
meningkatkan sensitivitas insulin, mengaktivasi AMPK, atau menstimulasi sekresi insulin sehingga berpotensi
menimbulkan hipoglikemia. Interaksi farmakokinetik juga ditemukan, misalnya modulasi transporter OCT1 oleh ginseng
yang dapat memengaruhi akumulasi metformin. Beberapa herbal lain, termasuk Aloe vera, menunjukkan aktivitas
penurun glukosa darah, namun bukti interaksi langsung dengan OAD masih terbatas sehingga perannya cenderung
bersifat pendukung. Interaksi antara herbal dan antidiabetik oral memiliki implikasi klinis yang penting karena berpotensi
mengubah efektivitas maupun keamanan terapi. Pemantauan ketat dan edukasi pasien diperlukan, disertai penelitian
lebih lanjut untuk memperjelas interaksi yang belum terdokumentasi secara memadai.

Kata Kunci: Herbal, Antidiabetik oral, Interaksi obat, Mekanisme.
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Pendahuluan

Diabetes melitus merupakan salah satu penyakit tidak menular yang menunjukkan tren peningkatan
prevalensi secara global. Menurut World Health Organization (WHO), hingga Mei 2020 terdapat sekitar 422
juta orang di dunia yang menderita diabetes melitus (DM), dengan Indonesia menempati urutan keempat
jumlah penderita terbanyak setelah Tiongkok, India, dan Amerika Serikat. Jumlah tersebut diproyeksikan
meningkat hingga mencapai 21,3 juta kasus pada tahun 2030 [1,2]. Berdasarkan hasil Survei Kesehatan
Indonesia (SKI) tahun 2023, prevalensi DM di Indonesia yang terdiagnosis oleh tenaga medis tercatat sebesar
1,7% atau setara dengan 877.531 orang. Lebih dari separuh kasus tersebut merupakan diabetes melitus tipe
2, dengan proporsi mencapai 50,2% dari seluruh penderita DM [3].

Diabetes melitus (DM) merupakan penyakit kronis dengan risiko tinggi terhadap berbagai komplikasi
serius, termasuk kardiovaskular, gagal ginjal, kebutaan, amputasi, serta komplikasi kehamilan [1,4,] . Selain
berdampak pada kesehatan, DM juga memberikan beban ekonomi yang signifikan, di mana sejak tahun 2014
sekitar 30% pengeluaran BPJS dialokasikan untuk pembiayaan penyakit kronis, termasuk DM.

Terapi antidiabetik oral (OAD) berperan penting dalam pengelolaan diabetes melitus tipe 2 melalui
berbagai mekanisme, seperti peningkatan sekresi insulin (sulfonilurea), penekanan produksi glukosa hati
(metformin), penghambatan pemecahan karbohidrat (penghambat a-glukosidase), serta peningkatan
sensitivitas insulin (tiazolidindion). Penggunaan obat-obat tersebut terbukti efektif dalam mengontrol kadar
glukosa darah, baik puasa maupun postprandial [5,6]. Pemilihan terapi antidiabetes yang rasional menjadi
krusial mengingat tingginya prevalensi serta risiko komplikasi diabetes melitus. Penatalaksanaan yang tepat,
baik farmakologis maupun nonfarmakologis, diperlukan untuk menjamin efikasi pengendalian glukosa
darah sekaligus menjaga aspek keamanan terapi [6].

Di Indonesia, tren penggunaan obat herbal sebagai terapi komplementer terus mengalami
peningkatan [7]. Sejumlah penelitian melaporkan bahwa kombinasi antara obat sintetis dan herbal semakin
populer serta diyakini memberikan efektivitas lebih tinggi dibandingkan monoterapi [8]. Sejumlah penelitian
melaporkan bahwa berbagai tanaman herbal, seperti kunyit, pare, kayu manis, daun salam, serai, daun
kersen, sambiloto, kemangi, bunga telang, dan bawang putih, memiliki potensi aktivitas antidiabetes [9,10].
Mekanisme farmakologis yang dilaporkan meliputi aktivitas antioksidan, antiinflamasi, serta peningkatan
sensitivitas insulin [10]. Meskipun demikian, kombinasi terapi ini berpotensi menimbulkan interaksi obat
yang dapat menghasilkan efek positif maupun negatif [11].

Interaksi obat dapat diklasifikasikan berdasarkan mekanismenya menjadi interaksi farmakokinetik
dan farmakodinamik. Interaksi farmakokinetik adalah interaksi yang dapat memengaruhi proses
penyerapan, distribusi, metabolisme, dan ekskresi obat (yang disebut juga interaksi ADME). Interaksi
farmakodinamik adalah interaksi yang terjadi pada tingkat reseptor atau mekanisme kerja obat, di mana efek
suatu obat berubah karena adanya obat lain pada tempat kerjanya. Interaksi ini dapat berupa peningkatan
efektivitas salah satu obat (bersifat sinergis) atau penurunan efektivitasnya (bersifat antagonis) [12].

Kurangnya efek terapeutik atau efek samping yang tidak diharapkan dari suatu obat dapat disebabkan
oleh penggunaan tanaman obat secara bersamaan. Secara khusus, konstituen dalam ekstrak tanaman obat
dapat memengaruhi farmakokinetik obat, yang menyebabkan toksisitas obat atau kegagalan untuk
mendapatkan respons terapeutik, tergantung pada apakah obat mencapai kadar jaringan yang terlalu tinggi
atau tidak memadai [13].
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Mekanisme interaksi herbal akan sulit diidentifikasi karena komponen yang terkandung dalam herbal
berbeda dari zat aktif obat konvensional. Herbal merupakan campuran kompleks yang mengandung banyak
senyawa aktif secara biologis [14]. Penggunaan obat anti diabetes seringkali disertai konsumsi herbal sebagai
terapi tambahan oleh pasien 15]. Interaksi antara obat anti diabetes oral dan herbal dapat memengaruhi
efikasi maupun toksisitas terapi melalui mekanisme farmakokinetik maupun farmakodinamik [8]. Meskipun
banyak penelitian mengenai interaksi herbal dengan obat anti diabetes dapat menekankan potensi efek
merugikan dari interaksi tersebut, namun diperlukan sebuah tinjauan untuk memberikan gambaran umum
dan pemetaan bukti interaksi tersebut baik aspek negatif maupun positif agar dapat menjadi dasar
pertimbangan ilmiah bagi tenaga kesehatan dan peneliti dalam mengoptimalkan penggunaan kombinasi
terapi anti diabetes dengan herbal secara aman dan efektif.

Metode Penelitian

Penelitian ini dilakukan melalui tinjauan literatur dengan pendekatan ilmiah. Proses penelusuran
sumber data dilakukan secara omnline melalui Google Scholar, PubMed, dan ScienceDirect. Pencarian
menggunakan kata kunci seperti “Herbal”, “Antidiabetik Oral”, “Interaksi”, serta “Herbal medicine AND
oral antidiabetic drugs AND type 2 diabetes”. Istilah lain yang masih relevan dengan topik juga digunakan
untuk memperluas cakupan pencarian. Setiap artikel yang diperoleh diseleksi berdasarkan kriteria inklusi
dan eksklusi yang telah ditetapkan agar hanya sumber yang sesuai dengan fokus kajian yang dianalisis.

Kriteria Inklusi

Kriteria inklusi mencakup artikel yang terbit dalam rentang sepuluh tahun terakhir (2015-2025),
merupakan penelitian asli, melibatkan pasien dengan diabetes melitus tipe 2 atau model hewan diabetes,
menggunakan bahasa Indonesia atau Inggris, dan membahas penggunaan obat antidiabetik oral.

Kriteria Eksklusi

Kriteria eksklusi mencakup artikel yang terbit lebih dari sepuluh tahun lalu, berupa ulasan dan bukan
penelitian asli, melibatkan subjek selain diabetes melitus tipe 2, menggunakan bahasa selain Indonesia dan
Inggris, atau membahas obat antidiabetik dengan rute parenteral.

Hasil

Tabel 1. Ringkasan Penelitian pada Studi Inklusi

Herbal Obat Anti-diabetik Jenis Studi Jenis Interaksi Hasil Ref.

Momordica Metformin Preclinical Farmakodinamik =~ Kombinasi jus pare dengan metformin [16]
charantia Experimental sinergis sekali sehari aman dan menurunkan
Study (In Vivo) glukosa darah, namun pemberian dua kali

sehari memicu hipoglikemia dan kematian
mencit; tidak ada efek toksik signifikan pada
hati dan ginjal

Momordica Metformin Eksperimental ~ Farmakodinamik =~ Kombinasi BME (150 mg/kg) dengan [17]

charantia sinergis Metformin (7.5 mg/kg) menurunkan
glukosa darah lebih signifikan daripada
masing-masing monoterapi, memperbaiki
profil lipid (JTC, TG, LDL; tHDL), serta
meningkatkan kadar glikogen hati

Ginseng Berry Metformin Preclinical farmakokinetik di ~ Ekstrak  ginseng berry (GB) tidak [18]
Experimental hati memengaruhi ekskresi ginjal maupun
Study (In Vivo & paparan sistemik metformin. Namun, GB
In Vitro). meningkatkan konsentrasi metformin di

hati, kemungkinan melalui peningkatan
penyerapan (OCT1) dan penurunan ekskresi
bilier = (MATE1). Dengan demikian,
pemberian GB meningkatkan akumulasi
metformin di hati sebagai organ target tanpa
memengaruhi konsentrasi metformin di
plasma maupun ginjal.
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Red Ginseng
Extract

Preclinical
Experimental
Study (In Vivo)

Metformin

Farmakodinamik
aditif

Red Ginseng Extract (RGE) tidak
memengaruhi konsentrasi plasma atau
ekskresi ginjal metformin. Kombinasi RGE
dan metformin menurunkan glukosa darah
puasa dan HbAlc secara aditif tanpa
menimbulkan interaksi farmakokinetik atau
perubahan parameter biokimia utama.

[19]

Panax
ginseng

Studi klinis
(Case report)

Metformin dan
repaglinide

Farmakodinamik
aditif

Pasien diabetes tipe 2 yang mengonsumsi
metformin  dan  repaglinid/sitagliptin
mengalami hipoglikemia berulang. Selama
dirawat tanpa ginseng, hipoglikemia tidak
terjadi, tetapi muncul kembali setelah pasien
kembali mengonsumsi suplemen ginseng.
Setelah ginseng dihentikan, tidak ada lagi
hipoglikemia meski terapi antidiabetik tetap
Kasus ini menunjukkan potensi
ginseng memperkuat efek obat antidiabetik
oral  hingga  meningkatkan  risiko
hipoglikemia.

sama.

(20]

Kapsul kayu
manis

Metformin Randomized
control clinical

trial study

Farmakodinamik
sinergis

Metformin dan Kayu manis memberikan
efek antigliklemik selama 12 minggu,
sehingga kombinasi antara keduanya
diduga akan memberikan efek sinergis
dalam menurunkan kadar gula darah
dibandingkan dengan metformin saja.
Mekanisme yang mungkin dari kayu manis
yaitu kandungan polifenol yang mampu
mengaktifkan kinase reseptor sehingga
memungkinkan terjadi autofosforilasi pada
reseptor insulin, di mana dampak positif
yang terjadi yaitu peningkatan penyerapan
glukosa ke dalam sel.

[21]

Gel Aloe vera

Preclinical
Experimental
Study (In Vivo)

Glimepiride

Farmakodinamik
sinergis

Kombinais Aloe vera dan glimepiride
menunjukkan efek penurunan glukosa
darah yang lebih besar
Efek
aktivitas

dibandingkan
pemberian  tunggal. sinergis  ini
memperkuat hipoglikemik

glimepiride namun berpotensi

meningkatkan risiko hipoglikemia.

[22]

Aloe vera
powder

Glibenclamide Preclinical
Experimental

Study (In Vivo)

Farmakodinamik
sinergis

Ekstrak Aloe vera dan glibenclamide
masing-masing menurunkan glukosa darah,
HbAlc, dan memperbaiki profil lipid.
Kombinasi keduanya menghasilkan efek
yang lebih kuat dibandingkan penggunaan
tunggal, ditunjukkan dengan penurunan
glukosa darah, HbAlc, trigliserida, dan LDL
peningkatan HDL. Selain itu,
kombinasi juga meningkatkan kadar GSH
dan menurunkan MDA, menunjukkan efek
antioksidan sinergis. Dengan demikian,
pemberian Aloe vera memperkuat efek
antihiperglikemik dan antioksidan
glibenclamide, sehingga menghasilkan
kontrol glikemik dan status oksidatif yang
lebih baik.

serta

[23]

Syzygium
aromaticum

Preclinical
Experimental
Study (In Vitro)

Acarbose dan
metformin

Farmakodinamik
sinergis

Ekstrak cengkeh dapat menghambat
aktivitas a-glucosidase  serta
menurunkan konversi maltosa menjadi
glukosa (ICsp = 154,36 pg/mL). Kombinasi
cengkeh dengan Acarbose dan Metformin
menunjukkan penghambatan yang lebih
kuat dibanding ekstrak tunggal,
menentukan efek sinergis/aditif pada
penghambatan «a-glucosidase yang dapat
menurunkan kadar glukosa postprandial.

enzim

[24]

Abelmoschus
esculentus (L.)
Moench

Preclinical
Experimental
Study (In Vivo)

Acarbose dan
metformin

Farmakodinamik
antagonis

Kandungan mukilagin dan polisakarida
larut air pada okra mengikat obat di saluran
pencernaan dan membentuk lapisan

[25]
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viskoelastik yang menghambat absorpsi
metformin  dan  acarbose, sehingga
menurunkan konsentrasi obat yang tersedia
dan mengurangi efek hipoglikemik

kombinasi.
Pueraria Metformin Preclinical Farmakodinamik =~ Kombinasi puerarin (160 mg/kg) dan [26]
lobata Experimental sinergis metformin (100 mg/kg) secara signifikan
Study (In Vivo) menurunkan  kadar glukosa  darah,

memperbaiki profil lipid, fungsi hati dan
ginjal, menurunkan sitokin inflamasi (IL-1f,
IL-6, TNF-a), meningkatkan kapasitas
antioksidan, serta memperbaiki regenerasi
sel B pankreas. Kombinasi ini lebih efektif
dibandingkan monoterapi dalam
menormalkan biomarker metabolik.

Swietenia Metformin Preclinical Farmakodinamik =~ Kombinasi swietenine (20-40 mg/kg) [27]
macrophylla Experimental sinergis dengan metformin (50 mg/kg) menunjukkan
Study (In Vivo) efek antihiperglikemik dan antioksidan

yang lebih kuat dibandingkan monoterapi.
Kombinasi ini menurunkan kadar glukosa,
kolesterol, trigliserida, LDL, urea, kreatinin,
ALT, AST, dan MDA; serta meningkatkan
kadar HDL, GSH, dan TAC. Efek sinergis
kemungkinan melalui aktivasi AMPK dan
peningkatan  pertahanan  antioksidan
endogen, tanpa menimbulkan toksisitas
tambahan.

Pembahasan

Interaksi Sinergis Melalui Peningkatan Sensitivitas Insulin dan Aktivasi AMPK

Sejumlah herbal menunjukkan kesamaan jalur molekuler dengan metformin, terutama melalui aktivasi
5'-AMP-activated protein kinase (AMPK) dan peningkatan translokasi GLUT4, yang berkontribusi terhadap
peningkatan pengambilan glukosa oleh jaringan perifer. Pare (Momordica charantia) mengandung metabolit
bioaktif seperti vicine, charantin, glycosides, dan caravylosides. Kandungan saponin pada pare dilaporkan
memiliki aktivitas antidiabetik yang kuat [28]. Senyawa momordicosides diketahui meningkatkan translokasi
GLUT4 ke membran sel, sedangkan momordicilin dan momordenol berperan dalam inhibisi glycogen
synthase kinase-3 (GSK3), yang berkaitan dengan peningkatan sensitivitas insulin [29]. Metformin bekerja
melalui aktivasi AMPK yang juga menstimulasi translokasi GLUT4 [16]. Kesamaan jalur ini menjelaskan
potensi interaksi farmakodinamik sinergis antara pare dan metformin [17]. Kayu manis menunjukkan
mekanisme serupa melalui kandungan cinnamaldehyde dan procyanidin tipe-A. Senyawa tersebut
meningkatkan ekspresi GLUT4, translokasi ke membran plasma, serta stimulasi penyerapan glukosa [30].
Selain itu, kayu manis dilaporkan mengaktivasi jalur PI3K/AKT dan AMPK, sehingga memperkuat efek
peningkatan sensitivitas insulin [16,30]. Kombinasi dengan metformin berpotensi menghasilkan efek sinergis
antihiperglikemik [21]. Puerarin dan swietenine juga menunjukkan pola interaksi yang sejalan. Puerarin
mengaktivasi jalur GLP-1R, PI3K/Akt, dan meningkatkan ekspresi GLUT4, serta menekan stres oksidatif
[26,36,43,44]. Metformin menekan glukoneogenesis hepatik melalui AMPK [16]. Kombinasi keduanya
menghasilkan efek sinergis pada parameter glikemik, lipid, inflamasi, dan stres oksidatif [26,44,45].
Swietenine menunjukkan efek serupa melalui aktivasi AMPK, peningkatan GLUT4, serta perbaikan
biomarker metabolik dan antioksidan [27,46]. Interaksi ini mencerminkan sinergi farmakodinamik berbasis
regulasi sensitivitas insulin dan metabolisme energi seluler.

Interaksi Sinergis Melalui Stimulasi Sekresi Insulin

Interaksi sinergis juga diamati pada kombinasi herbal dengan sulfonilurea, yang bekerja melalui
peningkatan sekresi insulin. Lidah buaya (Aloe vera) mengandung antrakuinon dan fitosterol yang
meningkatkan sensitivitas insulin melalui jalur IRS-1 dan PI3K [37,38]. Beberapa studi menunjukkan bahwa
Aloe vera juga memengaruhi kanal K* dan sekresi insulin [25]. Glimepiride dan glibenclamide bekerja melalui
inhibisi kanal K*-ATP pada sel 3 pankreas [25,39]. Kombinasi Aloe vera dengan sulfonilurea menunjukkan
interaksi farmakodinamik sinergis, ditandai dengan peningkatan insulin serum dan penurunan glukosa
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darah yang lebih signifikan [22,23]. Selain efek glikemik, kombinasi ini juga memperlihatkan perbaikan status
oksidatif melalui peningkatan GSH dan penurunan MDA [23].

Interaksi Farmakokinetik Melalui Modulasi Transporter Obat

Berbeda dengan interaksi farmakodinamik, beberapa herbal memengaruhi farmakokinetik obat.
Ginseng dilaporkan memodulasi ekspresi Organic Cation Transporter 1 (OCT1), yang berperan penting
dalam absorpsi dan distribusi metformin [32-34]. Peningkatan ekspresi OCT1 di usus dapat meningkatkan
absorpsi metformin, sedangkan penurunan ekspresi OCT1 di hati berpotensi menurunkan distribusi
metformin ke target utamanya [35]. Mekanisme ini menunjukkan interaksi farmakokinetik kompleks yang
dapat memengaruhi efektivitas terapi [36]. Okra menunjukkan interaksi antagonistik melalui kandungan
mucilago dan serat larut air yang menghambat absorpsi metformin dan acarbose [25]. Efek ini menyebabkan
penurunan efektivitas antihiperglikemik kombinasi obat [41,42].

Interaksi Melalui Inhibisi Enzim Pencernaan Karbohidrat

Cengkeh (Syzygium aromaticum) mengandung flavonoid dan oleanolic acid yang menghambat a-
glukosidase serta menekan enzim glukoneogenik hepatik. Kombinasi dengan acarbose dan metformin
berpotensi menghasilkan efek sinergis melalui kombinasi mekanisme intestinal dan hepatik [24].

Peran Stres Oksidatif dalam Interaksi Herbal-Antidiabetik

Sebagian besar kombinasi herbal menunjukkan efek tambahan berupa penurunan stres oksidatif.
Senyawa seperti puerarin, swietenine, dan Aloe vera meningkatkan kapasitas antioksidan (GSH, TAC) serta
menurunkan MDA [23,26,27,44,46]. Efek ini berkontribusi terhadap perlindungan sel (3 pankreas dan
peningkatan stabilitas kontrol glikemik.

Tinjauan ini memberikan gambaran mengenai potensi interaksi antara herbal dan obat
antidiabetik oral. Sebagian besar bukti yang dianalisis berasal dari studi eksperimental pada hewan
dan penelitian in vitro yang berfokus pada mekanisme molekuler dan farmakologis. Temuan dari
model-model ini berperan penting dalam memahami jalur interaksi farmakodinamik dan
farmakokinetik. Namun, dalam konteks klinis pada manusia masih memiliki keterbatasan.
Perbedaan karakteristik fisiologis, metabolisme obat, serta variasi dosis antara model hewan dan
manusia dapat memengaruhi respons terapi dan profil keamanannya. Selain itu, studi klinis pada
manusia yang tersedia masih terbatas jumlahnya dan sebagian besar memiliki desain observasional
atau berupa laporan kasus, sehingga kekuatan bukti untuk menarik kesimpulan kausal masih
rendah. Oleh karena itu, implikasi klinis dari interaksi herbal-antidiabetik oral yang dibahas dalam
artikel ini masih bersifat awal dan memerlukan konfirmasi lebih lanjut melalui uji klinis terkontrol
dengan metodologi yang lebih kuat.

Kesimpulan

Diabetes melitus tipe 2 tetap menjadi beban kesehatan besar, sehingga terapi yang rasional dan aman
harus diprioritaskan. Obat antidiabetik oral terbukti efektif, namun penggunaan herbal sebagai terapi
tambahan semakin meningkat dan dapat memengaruhi efikasi maupun keamanan melalui interaksi.
Sejumlah kombinasi menunjukkan interaksi farmakodinamik sinergis, seperti Momordica charantia dengan
metformin, Pueraria lobata (puerarin) dengan metformin, dan Swietenia macrophylla (swietenine) dengan
metformin. Kombinasi ini mampu meningkatkan pengendalian glikemik, memperbaiki profil lipid,
mendukung fungsi hati dan ginjal, serta meningkatkan status antioksidan secara lebih baik dibandingkan
terapi tunggal. Sebaliknya, Abelmoschus esculentus (okra) dapat menimbulkan interaksi antagonis dengan
metformin dan acarbose akibat hambatan absorpsi sehingga menurunkan efektivitas terapi. Temuan tersebut
menegaskan bahwa penggunaan kombinasi obat dan herbal perlu berbasis bukti, diberikan dengan
pemantauan yang hati-hati untuk mencegah hipoglikemia atau kegagalan terapi, dan tetap memerlukan uji
Kklinis terkontrol pada manusia sebelum direkomendasikan secara luas. Penelitian mendatang juga perlu
memprioritaskan uji klinis terkontrol dengan metodologi yang ketat pada populasi manusia untuk
mengonfirmasi temuan dari studi praklinis, khususnya untuk kombinasi yang paling umum digunakan
seperti kayu manis-metformin. Selain itu, studi farmakokinetik pada manusia sangat diperlukan untuk
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memahami secara kuantitatif modulasi transporter dan enzim metabolisme obat oleh senyawa-senyawa
herbal kompleks.
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