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RINGKASAN 

 

PENGARUH PUASA INTERMITEN TERHADAP SIMPANAN GLIKOGEN 

OTOT RANGKA PADA TIKUS (Rattus norvegicus) DENGAN DIET TINGGI 

KALORI 

 

Meningkatnya prevalensi diabetes mellitus tipe 2 menjadi tantangan dalam sistem 

pelayanan kesehatan saat ini. Patofisiologi utama terjadinya penyakit ini adalah 

ketidakmampuan insulin dalam menghasilkan jalur sinyal transduksi di organ target, yakni 

hati, otot rangka, dan jaringan adiposa. Otot rangka merupakan tempat mayoritas terjadinya 

ambilan glukosa dari darah di jaringan dan mengandung cadangan terbesar glikogen yang 

diregulasi oleh insulin. Resistensi insulin pada otot rangka akan berpengaruh pada proses 

ambilan glukosa melalui GLUT4 dan aktivasi enzim utama baik dalam fosforilasi glukosa 

maupun sintesis glikogen. Akibatnya akan menurunkan kadar glikogen yang disintesis oleh 

otot. Kejadian resistensi insulin secara tidak langsung berkaitan dengan gaya hidup tidak 

sehat yakni konsumsi kalori yang berlebih. Diet tinggi kalori menyebabkan kenaikan kadar 

gula darah, penurunan kepadatan sel beta sehingga terjadi penurunan level insulin serum. 

Selain itu juga menginduksi terjadinya inflamasi dan resistensi insulin sehingga efesiensi 

transmisi sinyal insulin menurun. Modifikasi gaya hidup telah direkomendasikan untuk 

mencegah terjadinya resistensi insulin, terutama mencegah progresivitas menjadi diabetes 

mellitus tipe 2. Pengaturan asupan kalori melalui puasa intermiten diketahui mampu 

menurunkan risiko terjadinya resistensi insulin. Puasa diketahui meningkatkan sensitivitas 

pensinyalan reseptor insulin sehingga lebih siap dalam stimulasi uptake glukosa oleh sel 

otot. Oleh karena itu, penelitian ini bertujuan menganalisis efek puasa intermiten terhadap 

simpanan glikogen pada sel otot rangka tikus yang diberikan diet tinggi kalori. 
Penelitian ini merupakan penelitian eksperimental posttest only control group               

design menggunakan 24 tikus (Rattus norvegicus) jantan yang dibagi menjadi empat 

kelompok secara acak yaitu kelompok kontrol negatif (A1), tanpa perlakuan prekondisi 

puasa dan diet tinggi kalori; kelompok kontrol positif (A2), tanpa perlakuan prekondisi 

puasa tetapi diberikan diet tinggi kalori; kelompok perlakuan 1 (B1), diberi perlakuan 

prekondisi puasa dan tidak diet tinggi kalori; kelompok perlakuan 2 (B2), diberikan 

perlakuan prekondisi puasa dan diet tinggi kalori. Perlakuan puasa diberikan setiap hari 

Senin dan Kamis dengan durasi puasa 14 jam sebagaimana pada manusia. Semua 

kelompok mendapatkan makanan dan minuman secara ad libitum pada hari biasa. 

Sedangkan pada hari puasa sebelum pukul 16.00 kelompok perlakuan dapat mengonsumi 

pakan sebesar 80% dari total pakan di hari biasa dan dilanjutkan dengan berpuasa hingga 

pukul 06.00. Setelah 4 minggu, dilakukan euthanasia dan pengambilan organ otot pada 
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kelompok A1 dan B1 yang tidak diberi perlakuan diet tinggi kalori. Adapun untuk 

kelompok A2 dan B2 diberikan perlakuan diet tinggi kalori berupa pemberian larutan 

sonde glukosa sebesar 0,013 g/g berat badan hingga minggu ke-8. Setelah itu kelompok 

yang tersisa diterminasi dan organ otot diambil untuk dibuat sediaan dengan pengecatan 

Periodic Acid Schiff (PAS). Selanjutnya dilakukan pengamatan dan skoring terhadap 

ekspresi glikogen otot. Hasil skoring dianalisis secara statistik menggunakan SPSS/PC 

yang meliputi uji deskriptif, uji normalitas Shapiro-Wilk, uji normalitas Levene, dan uji 

ANOVA. 

Hasil yang didapatkan berupa rerata skor ekspresi glikogen A1 (2,113 ± 0,589), A2 

(1,827 ± 0,375), B1 (2,109 ± 0,4999), B2 (1,979 ± 0,334). Pada penelitian ini tidak 

ditemukan perbedaan simpanan glikogen otot yang bermakna di antara keempat kelompok. 

Akan tetapi ditemukan kecenderungan simpanan glikogen yang lebih rendah pada 

kelompok dengan diet tinggi kalori. Hal ini terjadi karena diet tinggi kalori dapat 

menyebabkan resistensi insulin dengan menghambat transduksi sinyal insulin pada otot 

rangka, translokasi GLUT4, dan ambilan glukosa ke otot rangka. Puasa intermiten 

cenderung dapat memperbaiki simpanan glikogen pada kelompok dengan diet tinggi kalori. 

Hal ini dikarenakan puasa dapat meningkatkan sensitivitas insulin dan menurunkan 

inflamasi yang memperbaiki kondisi resistensi insulin. Perbedaan jumlah simpanan 

glikogen yang tidak signifikan kemungkinan disebabkan karena faktor genetik, dan 

epigenetik, serta tingkat aktivitas individu.  

Berdasarkan hasil penelitian ini dapat disimpulkan bahwa tidak ada pengaruh puasa 

terhadap simpanan glikogen otot rangka pada tikus dengan diet tinggi kalori. Diperlukan 

penelitian lebih lanjut mengenai tingkat resistensi insulin pada individu dengan diet tinggi 

kalori dan puasa intermiten serta penerapan puasa jangka panjang dalam mempertahankan 

sensitivitas insulin pada otot rangka. 
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ABSTRAK 

 

PENGARUH PUASA INTERMITEN TERHADAP SIMPANAN GLIKOGEN 

OTOT RANGKA PADA TIKUS (Rattus norvegicus) DENGAN DIET TINGGI 

KALORI 

 

Latar Belakang: Mengatasi peningkatan prevalensi diabetes mellitus tipe 2 menjadi 

masalah dalam sistem pelayanan kesehatan. Patofisiologi utama penyakit ini adalah 

resistensi insulin. Salah satu organ target insulin yang terdampak adalah otot rangka 

sehingga terjadi penurunan ambilan glukosa dan sintesis glikogen. Diet tinggi kalori 

diketahui menjadi salah satu faktor risiko terjadinya resistensi insulin. Modifikasi gaya 

hidup dengan mengatur asupan kalori melalui puasa intermiten telah direkomendasikan 

untuk mencegah resistensi insulin. 

Tujuan: Untuk menganalisis pengaruh puasa intermiten terhadap simpanan glikogen otot 

rangka pada tikus (Rattus norvegicus) dengan diet tinggi kalori. 

Metode: Penelitian ini berjenis post-test-only control group design. Tikus (Rattus 

norvegicus) jantan sebanyak 24 ekor dibagi menjadi empat kelompok secara acak yaitu 

kelompok kontrol negatif (A1) tanpa prekondisi puasa dan tanpa diet tinggi kalori, kontrol 

positif (A2) tanpa prekondisi puasa dan dengan diet tinggi kalori, serta kelompok 

perlakuan 1 (B1) prekondisi puasa tanpa diet tinggi kalori dan kelompok perlakuan 2 (B2) 

prekondisi puasa dengan diet tinggi kalori. Perlakuan puasa diberikan dua kali seminggu 

pada hari Senin dan Kamis. Setelah masa perlakuan selama 4 dan 8 minggu, dilakukan 

terminasi, pengambilan organ otot, dan pembuatan preparat histologis dengan pewarnaan 

PAS (Periodic Acid-Schiff). Selanjutnya dilakukan pengamatan dan proses scoring. 

Hasil: Didapatkan hasil skor ekspresi glikogen sebagai berikut, A1=2,113±0,589; 

A2=1,827±0,375; B1=2,109±0,499; B2=1,979±0,334. Tidak ada perbedaan yang 

signifikan antar kelompok (p>0,05). 
Kesimpulan: Puasa intermiten tidak berpengaruh secara bermakna terhadap simpanan 

glikogen otot rangka tikus yang diberi diet tinggi kalori  

 
Kata kunci: puasa intermiten, diet tinggi kalori, glikogen otot, tikus, gaya hidup sehat 
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ABSTRACT 

 

THE EFFECT OF INTERMITTENT FASTING ON SKELETAL MUSCLE 
GLYCOGEN STORAGES IN RATS (Rattus norvegicus) WITH HIGH-CALORIE 

DIET 
 

Background: The increasing prevalence of type 2 diabetes mellitus is a problem in the 

health care system. The main pathophysiology of type 2 diabetes mellitus is insulin 

resistance. One of the insulin target organs affected is skeletal muscle, leading to decrease 

in glucose uptake and glycogen synthesis. A high-calorie diet is known to be a risk factor 

for insulin resistance. Lifestyle modification by regulating caloric intake through 

intermittent fasting is recommended to prevent insulin resistance. 

Objective: This research aims to analyze the effect of intermittent fasting on skeletal 

muscle glycogen storages in rats (Rattus norvegicus) with a high-calorie diet. 

Methods: This research was a post-test-only control group design. Twenty four male rats 

(Rattus norvegicus) were divided into four groups randomly, the negative control group 

(A1) without fasting and without a high-calorie diet; positive control (A2) without fasting 

and with a high-calorie diet; treatment group 1 (B1) fasting without a high-calorie diet; and 

treatment group 2 (B2) fasting with a high-calorie diet. Intermittent fasting intervention 

was given twice a week (Monday and Thursday) . At the end of intervention, termination, 

muscle organ removal, and histological preparation were performed with PAS (Periodic 

Acid-Schiff) staining. Subsequently, the observation and scoring process were carried out. 

Results: The results of the glycogen expression score were obtained as follows, 

A1=2.113±0.589; A2=1.827±0.375; B1=2.109±0.499; B2=1.979±0.334. There was no 

significant difference between groups (p>0.05). 

Conclusion: Intermittent fasting had no significant effect on muscle glycogen stores in rats 

fed a high-calorie diet. 

 

Keywords: intermittent fasting, high-calorie diet, muscle glycogen, rats, healthy lifestyle 
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ADMF : Alternate Day Modified Fasting 

AMPK : Adenosine Monofosfat Protein Kinase 

ATP : Adenosine triphosphate 

cAMP : Cyclic adenosine monophosphate 

CRP : C-reactive protein 

DAG : Diacyl Glycerol 

DM : Diabetes Mellitus 

DPP-4 : Dipeptidyl peptidase-4 

FAO : Food and Agriculture Organization 

FFA : Free Fatty Acid 

GLP-1 : Glucagon-like polypeptide-1 

GIP : Glucose-dependent insulinotrophic 

GLUT4 : Glucose Transporter 4 

GRB2 : Growth factor receptor-bound protein 2 

GSV : Glucose Transporter Storage Vesicle 

HGP : Hepatic Glucose Production 

HK-II : Hexokinase II 

HOMA-IR : Homeostatic Model Assessment for Insulin Resistance 

IDF : International Diabetes Foundation 

IL-6 : Interleukin 6 

IMT : Indeks Massa Tubuh 

INSR : Insulin Receptor 

IRE-1α : Inositol-requiring enzyme type 1 α 

IRS : Insulin Receptor Substrate 

IRS-1 : Insulin Receptor Substrate 1 
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IRS-2 : Insulin Receptor Substrate 2 

ITIS : International Taxonomic Information System 

JNK : c-Jun N-terminal kinase 

KNEPK : Komite Nasional Etik Penelitian Kesehatan 

MCP-1 : Monocyte Chemoattractant Protein-1 

NFκB : Nuclear factor kappa B 

NZO : The New Zealand Obese 

PAS : Periodic Acid Schiff 

PDK1 : Phosphoinositide-dependent kinase-1 

PERKENI : Perkumpulan Endokrinologi Indonesia 

PF : Periodic Fasting 

PI3K : Phosphatidyl-Inositol-3-Kinase 

PIP3 : Phosphatidylinositol (3,4,5)-trisphosphate 

PKB : Protein Kinase B 

PP1 : Protein phosphatase-1 

RE : Retikulum Endoplasma 

RNA : Ribonucleic acid 

SGLT-1 : Sodium-glucose co-transporter 1 

SGLT-2 : Sodium-glucose co-transporter 2 

T2DM : Type 2 Diabetes Mellitus 

TNFα : Tumor Necrosis Factor α 

TRF : Time Restricted Fasting 

UDP : Uridine Diphosphate 

UDPGlc : Uridine Diphosphate – Glukosa 

UPR : Unfolded protein response


