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RINGKASAN 

 

KADAR IGF-1, EKSPRESI TGF- β DAN KORPUS LUTEUM PADA 

Rattus norvegicus MODEL SOPK DENGAN RESISTENSI INSULIN 

PASCADIET RENDAH KARBOHIDRAT TINGGI PROTEIN 

 

Ermawati 

 

 

Sindrom ovarium polikistik (SOPK) merupakan endokrinopati 

multifaktorial yang umum pada wanita, mempengaruhi 10% - 15% wanita usia 

reproduksi. Wanita dengan SOPK sering mengalami gangguan metabolisme, 

kardiovaskular, diabetes tipe II, dislipidemia, obesitas visceral dan faktor risiko 

disfungsi endotel. Oleh karena itu, SOPK tidak hanya masalah kesuburan tetapi 

juga masalah kesehatan utama yang dapat mempersingkat harapan hidup wanita. 

Etiologi yang mendasari SOPK masih belum diketahui akan tetapi ada 

kemungkinan memiliki korelasi yang kuat dengan resistensi insulin. Resistensi 

insulin mengarah pada terjadinya hiperinsulinemia yang dapat meningkatkan 

produksi androgen di ovarium dan mengakibatkan hiperandrogenisme. 

Pensinyalan Insulin dan IGF-1 melibatkan banyak titik regulasi yang 

dikontrol baik secara positif maupun negatif untuk memastikan durasi dan 

intensitas sinyal yang tepat. Gangguan pada jalur pensinyalan ini dapat 

menyebabkan resistensi insulin. Transforming Growth Factor β (TGF-β) juga 

dikaitkan dengan kondisi SOPK dan resistensi insulin, hal ini karena TGF-β 

merupakan regulator yang kuat untuk proliferasi dan diferensiasi banyak jenis sel 

dengan mengarahkan ekspresi ratusan gen target termasuk insulin. Korpus luteum 

(CL) merupakan indikator telah terjadinya ovulasi pada oosit. Wanita dengan 

SOPK menunjukkan adanya peningkatan jumlah folikel primer. Terhambatnya 

folikulogenesis menyebabkan henti meiosis oosit yang mempengaruhi 

pertumbuhan. 

Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui hubungan antara kadar IGF-1, 

ekspresi TGF-β dan korpus luteum pada tikus model SOPK-RI pascadiet rendah 

karbohidrat tinggi protein.  

Desain penelitian yang digunakan adalah True Experimental Design, 

dengan pendekatan Posttest Control Group Design. Subyek penelitian 

menggunakan tikus putih (Rattus norvegicus), pengambilan sampel dengan tehnik 

simple random sampling sebanyak 3 kelompok yaitu kelompok kontrol negatif, 

kelompok kontrol positif dan kelompok perlakuan. Setiap kelompok terdiri dari 

12 hewan coba. Pemodelan SOPK disertai resistensi insulin dengan penyuntikan 

hormon testosteron provionat dengan dosis 100 mg/kg BB selama 28 hari. 

Kelompok kontrol diberi pakan standard dan kelompok perlakuan diberi pakan 

rendah karbohidrat tinggi protein dengan komposisi karbohidrat 40%, protein 

30% dan lemak 30%. Pemeriksaan kadar IGF-1 diukur dengan ELISA, 

pemeriksaan ekspresi TGF-β dengan Imunohistokimia dan pemeriksaan jumlah 

korpus luteum dengan Haematocylin-Eosin. 
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Hasil pemeriksaan uji normalitas Shapiro-Wilk menunjukkan bahwa 

distribusi data rerata kadar IGF-1 pada masing-masing kelompok adalah normal 

(p>0,05), maka analisis dilanjutkan dengan uji homogenitas menggunakan Levene 

statistic. Hasil uji homogenitas menunjukkan signifikansi (p) = 0,923 yang berarti 

data homogen, dilanjutkan dengan uji ANOVA menunjukkan signifikansi (p) = 

0,000, hal ini menunjukkan bahwa terdapat perbedaan yang signifikan. Untuk 

mengetahui perbedaan rerata kadar IGF-1 pada masing-masing kelompok, maka 

dilakukan uji LSD post hoc test dengan hasil menunjukkan bahwa terdapat 

perbedaan signifikan rerata kadar IGF-1 antara K+ dengan K- (p=0.000), KP 

dengan K- (p=0.000), sedangkan KP dengan K+ tidak menunjukkan perbedaan 

signifikan rerata kadar IGF-1 (p=0.075). 

Hasil uji normalitas Shapiro-Wilk rerata ekspresi TGF-β menunjukkan 

bahwa distribusi data rerata ekspresi TGF-β pada masing-masing kelompok 

adalah normal (p>0,05), maka analisis dilanjutkan dengan uji homogenitas 

menggunakan Levene statistic. Hasil uji homogenitas menunjukkan signifikansi 

(p) = 0,133 yang berarti data homogen, kemudian dilanjutkan dengan uji ANOVA 

diketahui nilai p=0,172 menunjukkan bahwa tidak terdapat perbedaan signifikan 

rerata ekspresi TGF-β. 

Uji normalitas Shapiro-Wilk rerata jumlah korpus luteum menunjukkan 

bahwa distribusi data rerata jumlah korpus luteum pada masing-masing kelompok 

adalah normal (p>0,05), maka analisis dilanjutkan dengan uji homogenitas 

menggunakan Levene statistic. Hasil uji homogenitas menunjukkan signifikansi 

(p) = 0,531 yang berarti data homogen, kemudian dilanjutkan dengan uji ANOVA 

diketahui nilai p=0,232 menunjukkan bahwa tidak terdapat perbedaan signifikan 

rerata jumlah korpus luteum. 

Kesimpulan penelitian ini adalah pemberian diet rendah karbohidrat tinggi 

protein pada tikus model SOPK-RI dapat menurunkan kadar IGF-1 tetapi tidak 

dapat meningkatkan ekspresi TGF-β dan jumlah korpus luteum, tidak terdapat 

hubungan antara kadar IGF-1 dengan ekspresi TGF-β dan jumlah korpus luteum. 

Saran untuk penelitian selanjutnya adalah perlu dilakukan penelitian 

lanjutan dengan menambah variasi persentase karbohidrat dan protein untuk 

mengetahui komposisi yang tepat dalam pemberian diet RKTP, selain itu untuk 

melihat efek pemberian diet rendah karbohidrat tinggi protein dengan 

penambahan variable terikat seperti sitokin proinflamasi (TNF-α, IL-1, IL-6), 

ROS, AGE’s, dan insulin. 
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SUMMARY 

 

IGF-1 LEVEL, TGF-β EXPRESSION AND CORPUS LUTEUM IN Rattus norvegicus 

MODEL OF PCOS WITH INSULIN RESISTANCE AFTER 

A LOW-CARB-HIGH-PROTEIN DIET 

 

Ermawati 

 

Polycystic Ovary Syndrome (PCOS) is a multifactorial endocrinopathy 

that is common in women, affecting 10% - 15% of women reproductive age. 

Women with PCOS often experience metabolic, cardiovascular, type II diabetes, 

dyslipidemia, visceral obesity and risk factors for endothelial dysfunction. 

Therefore, PCOS is not only a fertility problem but also a major health problem 

that can shorten a woman's life expectancy. The etiology underlying PCOS is still 

unknown but there is a possibility of having a strong correlation with insulin 

resistance. Insulin resistance leads to hyper-insulinemia which can increase 

androgen production in the ovary and cause hyper-androgenism. 

Insulin and IGF-1 signaling involves many regulatory points that are 

controlled both positively and negatively to ensure the correct duration and 

intensity of the signal. Disorders of this signaling pathway can cause insulin 

resistance. Transforming Growth Factor β (TGF-β) is also associated with PCOS 

conditions and insulin resistance, this is because TGF-β is a powerful regulator for 

the proliferation and differentiation of many cell types by directing the expression 

of hundreds target genes including insulin. The Corpus Luteum (CL) is an 

indicator of ovulation in the oocyte. Women with PCOS show an increase in the 

number of primary follicles. Inhibition of folliculogenesis causes stopping of 

oocyte meiosis which affects growth. 

This study aims to determine the relation between IGF-1 levels, TGF-β 

expression and corpus luteum in rat PCOS-IR model with low carbohydrate high 

protein diet. 

The research design used was True Experimental Design, with Posttest 

Control Group Design approach. The research subjects used white rats (Rattus 

norvegicus), sampling with simple random sampling technique as many as 3 

groups, namely the negative control group, the positive control group and the 

treatment group. Each group consists of 12 experimental animals. Modeling 

PCOS accompanied by insulin resistance by injecting the hormone testosterone 

provionate at a dose of 100 mg/kg BW for 28 days. The control group was given 

standard feed and the treatment group was given a low-protein high-carbohydrate 

feed with a composition of 40% carbohydrate, 30% protein and 30% fat. IGF-1 

levels were measured by ELISA, TGF-β examination by immunohistochemistry 

and examination of corpus luteum with Haematocylin-Eosin. 

The results of Shapiro-Wilk normality test showed that the average 

distribution of IGF-1 levels in each group was normal (p> 0.05), so the analysis 

was continued with a homogeneity test using Levene statistics. Homogeneity test 

results showed significance (p) = 0.923 which means homogeneous data, followed 

by ANOVA test showed significance (p) = 0,000, this indicates that there were 

significant differences. To find out the difference in mean IGF-1 levels in each 

group, a post hoc LSD test was performed with the results showing that there 
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were significant differences in mean IGF-1 levels between K+ and K- (p = 0.000), 

KP with K- (p = 0.000), while KP with K+ did not show significant differences in 

mean IGF-1 levels (p = 0.075). 

The Shapiro-Wilk normality test results of TGF-β expression showed that 

the distribution of TGF-β average data in each group was normal (p> 0.05), so the 

analysis was continued with homogeneity test using Levene statistics. 

Homogeneity test results showed significance (p) = 0.133 which means 

homogeneous data, then proceed with ANOVA test known that the value of p = 

0.172 showed that there was no significant difference in the mean expression of 

TGF-β. 

Shapiro-Wilk normality test the mean number of corpus luteum shows that 

the average data distribution of corpus luteum number in each group is normal (p> 

0.05), then the analysis is continued with homogeneity test using Levene statistics. 

Homogeneity test results showed significance (p) = 0.531 which means 

homogeneous data, then proceed with ANOVA test known that the value of p = 

0.232 showed that there was no significant difference in the mean number of 

corpus luteum. 

The conclusion of this study is that a low-carbohydrate-high-protein diet in 

SOPK-RI mice can reduce IGF-1 levels but cannot increase TGF-β expression 

and corpus luteum number, there is no relation between IGF-1 levels and TGF-β 

expression and the amount corpus luteum. 

Suggestions for further research is that further research needs to be done 

by increasing the variation of carbohydrate and protein percentages to find out the 

exact composition in the LCHP diet, besides to see the effect of low-

carbohydrate-high-protein diets by adding bound variables such as 

proinflammatory cytokines (TNF-α, IL -1, IL-6), ROS, AGE's, and insulin. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 


