TESIS

PENGARUII SUPLEMENTASI AGAR-AGAR TERHADAP KADAR
KOLESTEROL TOTAL, KOLESTEROL LDL, KOLESTEROL /IDL DAN
TRIASILGLISERO!L. PADA SERUM TIKUS (Rattus norvegicus) DENGAN

DIET TINGGI LEMAK

PENELITIAN ERSPERIMENTAL LABORATORIK

ARINA SETYANINGTYAS

PROGRAM PASCA SARJANA
UNIVERSITAS AIRLANGGA
SURABAYA
2003



ADLN - Perpustakaan Universitas Airlangga

TESIS

PENGARUH SUPLEMENTASI AGAR-AGAR TERHADAP KADAR
KOLESTEROL TOTAL, KOLESTEROL LDL, KOLESTEROL HDL DAN
TRIASILGLISEROL PADA SERUM TIKUS (Rattus norvegicus) DENGAN

DIET TINGGI LEMAK

PENELITIAN EKSPERIMENTAL LABORATORIK

ARINA SETYANINGTYAS
NIM 090114593 M

PROGRAM PASCA SARJANA
UNIVERSITAS AIRLANGGA
SURABAYA
2003

Tesis Pengaruh SuplementasiiAgar - Agar ... Arina Setyaningtyas



ADLN - Perpustakaan Universitas Airlangga

PENGARUH SUPLEMENTASI AGAR-AGAR TERIHADAP KADAR
KOLESTEROL TOTAL, KOLESTEROL LDIL, KOLESTEROL HDL DAN
TRIASILGLISEROL PADA SERUM TIKUS (Raffus norvegicis) DENGAN

DIET TINGGI LEMAK

PENELTTIAN EKSPERIMENTAL LABORATORIK

TESIS
Unruk memperoleh Gelar Magister
dalam Program Studi me kKedokreran Dasar
pada Program Pascasarjana Universitas Awrfangga

o [ .

Oleh

ARINA SETYANINGTYAS
NIM 096114393 M

PROGRAM PASCA SARJANA
UNIVERSITAS AIRLANGGA
SURABAYA
2003
Tanggal 9 September 2003

Tesis Pengaruh Suplementasi iﬁl\lgar - Agar ... Arina Setyaningtyas



Tesis

ADLN - Perpustakaan Universitas Airlangga

Lembar Pengesahan

TESIS INI TELAH DISETUJUI
TANGGAL Y SEPTEMBER 2003
Oleh

Pembimbing Ketua,

Dr. Harianto Notopuro, dr.. M.S,
NP 130 532 940

Pembimbing I,

Edhi Rianto. dr., M.S.
NIP 130 676 010

Mengetabui,

Ketua ngram‘ Studi Himu Kedokteran Dasar

iy

Pengaruh Suplementasi Agar - Agar ...

Arina Setyaningtyas



ADLN - Perpustakaan Universitas Airlangga

Telah diuji pada
Tanggal Y September 2003

Panitia Penguiji Tesis

Ketua . Prof. Pumomao Suryohudovo.dr. Sp. BK.
Angeota . 1. Dr. Harianto Notopuro, dr, M. S,
2 Ediu Rianto. dr., M.S.

3 Prof. Sri Utari, de, Sp. BK.
4 Muhammad Cholit Muntf, dr., ALE

4
Tesis Pengaruh Suplementasi Agar - Agar ... Arina Setyaningtyas



ADLN - Perpustakaan Universitas Airlangga

UCAPAN TERIMA KASIH

Pertama-tama sava panjatkan puji syukur kehadirat Allah yang Maha Pengasih
lagi Maha Penyayang atas segala rahmat dan karuniaNya sehingga tests mi dapat
diselesarkan.

Penyelesaian tesis mi, tidak lepas dari bantuan berbagai pihak vang telah
memberikan bimbingan dan arahan kepada saya, baik secara langsung maupun tidak
langsung. Oleh karena itu perkenankan saya menyampaikan terima kasih yang tulus serta
penghargaan vang setinggi-tingginya sava ucapkan kepada Dr. Hananto Notopuro, dr,
M.S. sebagai Pembimbing Ketua dan Bapak Edlt Rianto, dr., M.S. sebagai
Pembimbing | vang dengan penuh perhatian telah memberikan petunjuk, bimbingan dan
arahan sejak dari perencanaan penelitian sampai pada penulisan tesis ini.

Pada kesempatan im pula perkenankanlah saya menvampaikan ucapan tenina
kasih kepada vang terhormat :

Rektor Universitas Airlangga Prof. Dr. Med Puruhito, dr., Sp.BTKV. dan mantan
Rektor Universitas Airlangga Prof.  H. Soedarto, dr., DTMH. Ph.D. yang telah
membenkan kesempatan dan fasilitas untuk mengikuti dan menyelesaikan pendidikan

program Magster.

Direktur Program Pascasarjana Universitas Airlangga Prof Dr H. Muhammad
Amin, dr.,Sp.P(K) vang telah menerima dan memberikan kesempatan kepada saya
menyadi mahasiswa Program Magister Program Pascasarjana Universitas Airlangga
Program Studi Hmu Kedokteran Dasar.

Ketua Program Studi Ilmu Kedokteran Dasar Prof. Soetjipto, dr., M.S., Ph.D.

vang telah banvak memberikan motivasi schubungan dengan penyelesaian studi.

vi
Tesis Pengaruh Suplementasi Agar - Agar ... Arina Setyaningtyas



ADLN - Perpustakaan Universitas Airlangga

Ketua Peminatan Studi Iimu Biokimia Prof. Sri Utan Pumomo, dr., Sp. BK
yang selalu memberikan bimbingan dan motivasi sejak saya diterima sebagai mahasiswa
Program Pascasarjana Universitas Airlangga sampai tahap penyelesaian studi.

Panitia Penguji Tesis, Prof. Purnomo Suryohudoyo, dr., Sp.BK., Prof. Sri Utan,
dr., Sp.BK., Dr. Harianto Notopwro, dr., M.S., Bapak Edhi Rianto, dr., M.S_, dan Bapak
Muh. Chohl Munif, dr., AIF.. atas kesediaannya menjadi tim penguji dan penilai tesis
vang telah banvak memberi masukan, kritik, saran untuk penyempurnaan mulai dari
usulan proposal penelitian hingga perbaikan tesis ini.

Seluruh staf pengajar Program Pascasarjana Universitas Airlangga, vang telah
banyvak memberikan bekal ilmu vang sangat berguna.

Seluruh staf dan karvawan Laboratorium Ilmu Biokimia FK UNAIR c¢q. Bapak
Suhen vang telah banvak memberikan bantuan sehingga saya dapat menyelesaikan tesis
.

Kedua orangtua saya (Bapak Harijono, SE dan Ibu Prof. Retno Handayani, dr.,
M.S.. Ph.D.) vang tercinta vang dengan susah pavah mengasuh, membesarkan
membernikan landasan hidup vang kokoh bagi saya serta bantuan morl maupun materiil
untuk keberhasilan sava dalam menyelesatkan studi. Papa dan Mama, kalian adatah vang
terbaik

Kedua Mertua sava (Bapak Nuril Anwar, drs., AMD. dan Ibu Nuryati) vang
dengan kasih savang imemberikan dorongan moul dan matenil sampai selesamya
pendidikan,

Suami tercinta mas Bambang Pujo Semedi, dr dan putra tersayang Haidar
Mahdian yang vang telah membernikan segalanya dan dengan penuh ketabahan dan

kesabararn, serta pengorbanannya membantu kelancaran saya menyelesaikan studi.

vii
Tesis Pengaruh Suplementasi Agar - Agar ... ) Arina Setyaningtyas



ADLN - Perpustakaan Universitas Airlangga

Adik-adik tercinta yang telah memberikan motivasi untuk keberhasilan saya
dalam studi.

Rekan peminatan Jimu Biokimia angkatan 2001/2002 Hittah Wahi Sudrajat, drs_,
Tajudin Abdullah, Ir., Nur Adi, Ssi., vang telah banyak memberikan bantuan selama
pendidikan.

Rekan sekaligus sahabatku Juliet Tangka, S.Pd. yang telah banyak membantu dan
membenkan sumbangan pikiran serta semangat untuk belajar sehingga saya dapat
menvelesaikan studi dengan baik.

Kepada selurub keluarga dan handai tolan vang telah memberikan bantuan
kepada sava sejak awal hingga akhir studi di Pascasarjana Universitas Airlangga.

Semua bantuan vang sava peroleh tidak dapat dibalas dengan apapun jua, selain
mengharapkan imbalan dan Yang Maha Kuasa, semoga apa yang telah diberikan
merupakan tbadah. Sava menvadari bahwa tesis ini masih jauh dari kesempurnaan, untuk
ite krink dan saran vang membangun sangat diharapkan. Semoga tesis ini bermanfaat.
Amin Yarabbal Alamun

Surabaya, 9 September 2003

Arina Setyaningtvas

viii
Tesis Pengaruh Suplementasi Agar - Agar ... Arina Setyaningtyas



ADLN - Perpustakaan Universitas Airlangga

RINGKASAN

PENGARUH SUPLEMENTASI AGAR-AGAR TERHADAP KADAR KOLESTEROL |
TOTAL, KOLESTEROL LDL, KOLESTEROL DL DAN TRIASILGLISEROL PADA
SERUM TIKUS (Rattus norvegicus) DENGAN
DIET TINGGI LEMAK

Agar-agar merupakan makanan yang kaya serat yang belum banyak diteliti
peranannya. Penelitian ini bertujuan untuk mengetahwi efek pemberian suplementasi
agar-agar terhadap kadar kolesterol total, kolesterol LDL, kolesterol HDL serta triasil
gliserol di dalam serum darah tikus (Rattus norvegicus) dengan diet tinggi lemak

Pada penelitian ini digunakan 36 tikus jantan, strain Wistar, unur sekitar 3 bulan
dan berat badan berkisar 200 gram, yang secara acak dikelompokkan menjad:t 3, yaitw
kelompok kontrol (K1) dan 2 kelompok perlakuan (P1 dan P2). Masing-masing
kelompok terdini dari 12 ekor tikus. Semua dibuat hiperkolesterolemia dengan diberikan
pakan tinggi lemak selama 6 minggu. Kelompok K1 mendapat diet tinggi lemak tanpa
suplementasi larutan agar-agar, kelompok Pl mendapat diet tinggi lemak dengan
suplementasi larutan agar-agar 0,6 ml/hac (serat 80 mg/hr), kelompok P2 mendapat diet
tinggi lemak dengan suplementasi larutan agar-apar 3 ml/har (serat 350 mg/hr),
Makanan periakuan dan minuman (air PDAM tanpa pengolahan) diberikan ad /ibitum
selama 4 mingguw,

Pada akhir perlakuan dilakukan pemeriksaan kadar kolesterol total, kolesterol
1.DL, kolesterol #DL dan triasilgliserol diperiksa dengan menggunakan metoda CHOD-
rap, PVS, CHOD-PAP, dan GPO-PAP, yang selanjutnya dibaca dengan
spektrofotometer {panjang gelombang 300 nm),

Dari analisis statistik tidak didapatkan perbedaan yang bermakna antara rata-rata
hitung berat badan awal, berat badan akhir, dan selisih berat badan antar ketiga
kelompok. Penurmunan vang bermakna didapatkan pada kadar kolesterol total dan
kolesterol LDI dalam serum pada kelompok P1 dan P2, dan antara P1 dan P2 dengan
penurunan pada P2 lebih besar. Penurunan yang bermakna juga didapatkan pada kadar
kolesterol DL pada kelompok Pl dan P2, serta tidak didapatkan penurunan yang

bennakna pada kadar triasitgliserol.
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Disimpulkan bahwa komponen serat dalam agar-agar berperan menurunkan
kadar kolesterol total, kolesterol LD/L dan kolesterol AL dalam serum, namun tidak
didapatkan penurunan kadar triasilgliscrol walaupun mekanisme penurunan Kolesterol

HDL dalam penelitian ini beturn dapat dijelaskan sepenuhnya.
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SUMMARY

THE EFFECT OF AGAR-AGAR SUPPLEMENTATION IN TOTAL
CHOLESTEROL, LDIL CHOLESTEROL, HDL CHOLESTEROL AND
TRIACYLGLYCEROL LEVELS IN RATS ( Rattus Norvegicus) SERA

ON HIGH LIPID DIET

The effect of Agar-agar as dietary fibers are uncertain. The aim of this study
was to observe the changes in serum total cholesterol, LDL cholesterol, HDL
cholesterol and triacylgiycerol levels in rats (Ratfus norvegicus) sera on high lipid
diet where agar-agar was supplemented on diet.

Thirty-six Wistar rats, aged about 3 months and 200 gram weights were
separated into 3 groups, each consisted of 12 rats, i.¢. : one control Group (group K)
and 2 treatment groups (P1 and P2). To make hypercholesterolemic state, the animals
were given high lipid diet in 6 weeks. During the treatment period, group K were
given high lipid diet without agar-agar supplementation, group P1 and P2 were given
high lipid diet with agar-agar supplementation 80 mg/day and 350 mg/day
respectively. Agar-agar solution were sonded directly into rats stomach using baby
sonde no. 10. Food and water were given freely (ad libitum) for 4 weeks.

The total cholesterol, LDL cholesterol, HDL cholesterol and triacylglycercl
levels were assaved using CHOD-PAP, PVS, CHOD-PAP, and GPO-PAP methods
respectively, read by single beam spectrophotometer using 500 nm wave length.

In statistical analysis, no significant differences in the body weights before and
after the treatment were observed between the groups. However significant decreases
of total cholesterol, LDL cholesterol and HDL cholesterol levels in rat sera were
observed in both treatment groups as compared to those in control group and between
P1 and P2 groups {p < 0,01) but no significant differences in triacylglycerol serum
level was found.

In conclusion, fiber in agar solution can act to reduce total cholesterol, LDL
cholesterol, HDL cholesterol in serum and has no effect in triacylglycerol serum

although the mechanism of reducing of HDL cholesterol is unclear.
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ABSTRACT

THE EFFECT OF AGAR-AGAR SUPPLEMENTATION 1O THE TOTAL OF
CHOLESTEROL LEVELS, LDL CHOLESTEROL, HDL CHOLESTEROL AND
TRIACYIL.GLYCEROL LEVELS IN RATS ( Rattus Norvegicus) SERA
ON HIGH LIPID DIET

ARINA SETYANINGTYAS

The effect of agar-agar on  total cholesterol, LDL cholesterol, HDL
cholesterol  and triacylglycerol  levels 1n hyperchlolesterolemic rats  (Rutfus

norvegicus) sera with mgh hmd diet are unwell known.

The studv of the influcnce of agar-agar supplementation with different dose in
hypercholesterolemic rats was performed to know the effect in serum total cholesterol,
LDL cholesterol, HDL cholesterol and triacylglycerol levels, respectively. Thirty-six
hypercholesterolemic rats were divided into 3 groups, f.¢. control group (K}, treatment

group 1 {P1)and treatment group 2 (P2).

Multivariate  Analvsis of  Variance (Manova) and Lcast Significance
Difference (1.SD} were used to test the data on the effect of agar-agar sclution on

serum total cholesterol. LDL cholesterol, HDL cholesterol and triacylglycerol levels.

In conclusion, this study reveals that supplementation with apar-agar 30
mg/dav (0.6 ml) and 330 mg/day (3 ml) were associated with significant decreases of
total cholesterol. 1.DIL cholesterol serum levels and HDL cholesierol levels but not on
weight gain and tiacvlghveerol serum levels. Triacylglvcerol serum levels were not

sigmificantly influenced by agar-agar.

Key word : Agar-agar, Total chelesterol serum levels, LDL cholesterol serum

levels, HDL Chofesterol serum levels, Triacylglycerol serum levels,
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BAB1

PENDAHULUAN

1.1.Latar Belakang

D1 Indonesia, peringkat penyakit kardiovaskuler sebagai penyebab kematian
semakin meningkat. Secara umum faktor risiko penyakit kardiovaskuler meliputi
fakior resiko primer, yang mencakup hipertensi, merokok dan hiperkolesterolemia
serta faktor resiko sekunder yamg meliputi : obesitas, diabetes melitus, stres,
kurangnya aktivitas fisik, ras, genetik, jenis kelamin, hipertrigliseridemia dan
meningkatnya usia.  Faktor restko seperti ras, genetik, jenis kelamin dan
bertambahnya usia tidak dapat dikendalikan, sedang sebagian besar faktor resiko lain
yang berkaitan dengan diet masth dapat dikendalikan (Linder, 1992: Binsar TB.
2001).

Pemingkatan insiden penyakit kardiovaskuler terutama berhubungan dengan
meningkatnya  kesejahteraan penduduk  dan  ketersediaan makanan  yang
mengakibatkan terjadinva perubahan pola konsumsi yang mengarah ke jenis-jenis
makanan Kkaya lemak tetapi rendah karbohidrat komplek, khususnya serat makanan.
Studi epidemiologis menunjukkan adanya hubungan antara konsumsi serat makanan
yang kurang dengan resiko penyakit kardiovaskuler dan hiperkolesterolemia (Linder,
1992).

Hiperkolesterolemia adalah peningkatan kadar kolesterol dalam darah dari
keadaan normmal. Dalam keadaan puasa, kolesterol darah diangkut didalam LDI,
VLDL dan HDL. Sementara itu kadar triasilgliserol erat kaitannya dengan kadar

kolesterol HDL, s

s L

bt
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Pengaturan konsumsi zat gizi merupakan hal termurah dan dapat dilaksanakan
oleh semua individu. Oleh karena itu upaya pencegahan penyakit ini lewat
pengaturan konsumsi zat gizi menjadi sangat penting untuk dipertimbangkan. Salah
satu pengaturan konsumnsi zat gizi adalah peningkatan asupan serat makanan.

Kenaikan asupan serat makanan dapat diperoleh dengan menaikkan konsumsi
kadar serat makanan dalam produk makanan. Berbagai penelitian, baik penelitian
epidemiologis maupun eksperimental membuktikan bahwa penambahan serat tertentu
dalam dosis tertentu ke dalam diet mempunyat efek menurunkan kadar kolesterol
serum (efek hipokolesterolemik) (Rahmi, 1993). Serat makanan dari agar-agar
tampaknya merupakan altemasif yang patut dipertimbangkan, karena mempunyai
kadar serat yang cukup tinggl dibandingkan dengan serat makanan yang lain, seperti
Jamur kuping, mlinjo dan lain-lain. Serat dart agar-agar diharapkan dapat menurunkan
absorpsi kolesterol maupun asam empedu dan meningkatkén ekskrest kolesterol
sehingga mengakibatkan penurunan kadar kolesterol serum (Rosanne, 1978; Linder,
1992, Shen H, dkk. 1998). Akhir-akhir ini di pasaran banyak dijumpai makanan /
minuman yang berserat tinggl. Agar-agar merupakan salah satu makanan kaya serat
yang banyak dijumpai di pasaran dan belum banyak diteliti secara ilmiah peranannya
terhadap penyakit kardiovaskuler. Selain kaya serat, agar-agar merupakan makanan
vang mudah didapatkan di pasaran dan mudah diolah menjadi bentuk makanan-
makanan yang menarik.

Dengan mempertimbangkan hal-hal tersebut diatas maka dirasakan perlu
untuk melakukan penelitian tentang pengaruh agar-agar tersebut terhadap kondisi diet
tinggi lemak khususnya maupun profil lipid darah pada umumnya yaitu kadar
kolesterol total, kolesterol LDL, kolesterol HDL dan triastlgliserol. Dalam penelitian

ini akan ditelit pengaruh - suplementasi agar-agar terhadap profil lipid pada serum
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tikus (Rattus norvegicus) dengan diet tinggi lemak, dengan memeriksa kadar
kolesterol total, kolesterol LDL, kolesterol HDL dan triasilgliserol.

Pada penelitian ini digunakan tikus sebagai hewan percobaan karena tikus
termasuk golongan omnivora yang mempunyai sistém pencernaan menyerupai sistem
pencemnaan pada manusia dan menunjukkan kebutuhan gizi seperti pada manusia pula

(Pariasa, 1983).

1.2. Rumusan Masalah

Hiperkolesterolemia adalah peningkatan kadar kolesterol dalam darah dari
keadaan normal. Dalam keadaan puasa, kolesterol darah diangkur didalam ZDL,
VLDL dan HDL. Sementara itu kadar triasilgliserol erat kaitannya dengan kadar
kolesterol HDI., -

Agar-agar diketahul mempunyai kandungan serat yang cukup tinggi. Dengan
kemampuannya menurunkan absorpsi kolesterol maupun asam empedu dan
meningkatkan ekskresi kolesterol, diharapkan serat dari agar-agar mempunyai efek
hipokolesterolemik. Berdasarkan hal tersebut, maka masalah dapat dirumuskan
sebagai berkut ;

“Apakah pemberian suplementasi agar-agar dapat menurunkan kadar
kolesterol total, kolesterol LI, dan triasilgliserol serta meningkatkan kadar
kolesterol DL di dalam serum darah tikus (Rattus norvegicus) dengan diet tinggi

lemak™
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1.3. Tujuan Penelitian
1.3.1. Tujuan Umum

Untuk mengetahui efek pemberian suplementasi agar-agar pada kadar
kolesterol total, kolesterol LDI, dan triasilgliserol serta kadar kolesterol DL di

dalam serum darah tikus (Rattus norvegicus) dengan diet tinggi lemak

1.3.2, Tujuan Khusus
1. Membuktikan apakah pemberian agar-agar menurunkan kadar kolesterol
total pada tikus percobaan (Rattus norvegicus} dengan diet tinggi lemak
2. Membuktikan apakah pemberian agar-agar menurankan kadar kolesterol
£.D!I pada tikus percobaan (Ratfus norvegicus) dengan diet tinggi lemak

Membuktikan apakah pemberian agar-agar meningkatkan Kkadar

%]

kolesterol HDL pada tikus percobaan (Ratrus norvegicus) dengan diet
tinggi lemak

4. Membuktikan apakah pemberian agar-agar menurunkan Kadar triasil
gliserol pada tikus percobaan (Raffus norvegicus} dengan diet tinggi

lemak

1.4. Manfaat Penelitian

Bila hasil penelitian ini menunjukkan adanya pengaruh positif akibat
suplementasi agar-agar, vaitu menurunkan kadar kolesterol total dan kolesterol LDL
pada kondisi hiperkolesterolemia, maka apar-agar dapat dipertimbangkan untuk
dimanfaatkan sebagai terapi dietetik dalam menghadapi hiperkolesterolemia maupun

untuk mencegah terjadinya penyakit kardio vaskular,
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BAB 2

TINJAUAN PUSTAKA

2.1. Serat dalam Makanan

Serat merupakan bagian dari makanan yang tidak dapat tercema secara
enzimatis (enzim vang diproduksi oleb manusia) sehingga tidak dipandang sebagai
sumber zat makanan {Burton B, 2000). Yang termasuk dalam kategori serat adalah
selulosa dan hemiselulosa dari dinding sel tanaman, pektin (bagian dari buah-buahan),
dan gum gumimy. yang merupakan komponen non struktural sel tanaman (banyak
didapatkan pada apel dan bagian putih dari jeruk). Ligain juga bagian dari serat
baltan makanar tetapi bukan karbohidrat, melainkan polimer fenilpropane (Rosanne,
1978: Linder, 1992: Dovle. 19935; Ramberg, Glycoscience-2003; Jahari 2001).

Serat adalah istilah / pemberian nama yang sebenarnya salah, karena serat
tersebut - sebenamva tidak berbentuk serat, vang panjang berupa benang dan
sebenamya sebagian dapat larut. Serat yang Kava selulosa dapat merangsang
perpindahan bahan makanan melalui saluran pencernaan. Pektin yang berbentuk gel
banyak mengandung air, dan gum dapat menghambat pengosongan fambung, serta
membentuk gel dalam usus kecil, sehingga akan menghambat penyerapan disakarida
dan monosakarida. Ada korelasi langsung antara kadar serat diet (selulosa dan
hemiselulosa) dan laju zat-zat makanan vang dimakan di dalam saluran pencernaan.
Diet yang banyak mengandung selulosa / serat akan berjalan lebih cepat dalam
saluran cerna karena meningkatnya volume feses (Gaman, dkk, 1981; Broen 1999;
Jahan, 2001).

Meningkatnya kolesterol dalam darah, merupakan salah satu faktor resiko

aterosklerosis (Settawan, 2000). Pengikatan asam empedu oleh serat bahan makanan

5
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tertentu terutama pektin dan carageenon (salah satu jenis rumput laut), dapat
mepurunkan kadar kolesterol plasma dan asam-asam empedu yang mesupakan
metabolit degradatif dari kolesterol. Serat yang dapat larut juga memperlambat
pengosongan lambung, sehingga menunda atau mengurang kenaikan kadar glukosa
sesudah makan. Efek ini sangat menguntungkan bagi para penyandang diabetes dan
bagi mereka yang menjalankan diet karena akan menyebabkan penurunan gula darah
dan selera makan (Rosanne 1978; Linder, 1992; Schneeman 1999; Broen, dkk, 1999;

Hilario, 2003; Tony, Nutriweb-2003).

2.2. Agar-agar

Agar-agar adalah salah satu hasil produksi rumput laut, diekstraksi dari sejenis
Afgae vang diketahui sebagai sumber nutrisi,  Algae dikemukakan dapat
meningkatkan kekebalan tubuh dan menambah jumlah sel darah putih. Ditinjau dari
segi kandungan protein, beta-carotene dan Klorofil, maka algae cocok dijadikan
suplemen untuk menjaga kesehatan.

Saar mi ada empat jenis Algae yang diketahui sebagai sumber nutrisi,yaitu :
blue green algae (BGA), spirulina, chlorella, dan red marine algae (RMA). Agar-agar
vang lazim konsumsi umumnya berasal dann RMA (Hoppe, dkk, 1979).

Agar-agar umumnya diproduksi dari ramput laut yang tergolong dalam kelas
Rhodophyceae (RMA/ganggang merah), namun sebaliknya tidak semua ganggang
merah dapat diolah menjadi agar-agar. Atas dasar kemampuannya menghasilkan
agar-agar, Tseng (1944) mengelompokkan ganggang merah menjadi dua kelompok,
yaitu Agarophyte dan Agaroidophyte (Winarno, 1996).

Agarophyte adalah kelompok ganggang merah yang dapat digunakan sebagai

bahan-bahan baku pembuatan agar-agar yang biasa dikonsumsi. Sedangkan
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Agaroidophyte merupakan kelompok ganggang merah yang memproduksi senyawa
yang mempunyai sifat seperti agar-agar tetapi dengan daya gelasi dan viskositas yang
berbeda. Dart kelompok Agarophyte, yang terkenal adalah spesies dari penus
Gelidium, beberapa spesies dari genus Gracilaria, spesies Pterocladia, spesies
Acanthopeltis japonica, dan Ahnfeltia plicata. Spesies dari genus Lucheuma juga
termasuk dalam kelompok ini, akan tetapi produknya yang berupa FEucheuma
memiliki sifat di tengah antara agar-agar dan carageenan. Sedangkan Gigartina dan
Hypnea, walaupun termasuk kelas Rhodophyceae sepesti Eucheuma, namun
produknya mempunyai sifat vang lebih mirip carageenan (Winarno, 1996, Tim
Penulis PS, dkk, 2003).

Agar-agar umumnya dipasarkan dalam bentuk produk kering, tak berbentuk
(amorphous) mempunyai sifat seperti gelarin dan merupakan hasil ekstraksi non-
nitrogen dari ganggang Gelidium dan kelompok Agarophyte lainnya. Molekul agar-
agar terdiri dari rantai finear galaktan. Galaktan adalah polimer dan galaktosa. Di
dalam apgar-agar, galaktan dapat berupa rantai linear yang netral atau sudah

teresterifikasi  dengan metil atan asam sulfat. Galaktan yang sebagian monomer

galaktosanya membentuk ester dengan metil, disebut agarosa, sedangkan galaktan
yang mempunvai bagian vang teresterifikasi dengan asam sulfat, dikenal sebaga:
agaropectin. Struktur kedua jenis galaktan penyusun agar-agar ini ditunjukkan pada
gambar 2.1.

Berdasarkan kandungan ester inilah, agar-agar dibedakan dengan carageenan.
Agar-agar memiliki kandungan ester vang lebih rendah (5 %), sedangkan carageenan
mempunyai kandungan ester 20% sampai 50 %.

Perbedaan agar-agar dengan carageenan dapat diamati secara visual, namun

secara spesifik dapat dibedakan dengan enmzim agarase yang diperoleh dari bakteni
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Pseudomonas atianticum, yang mempunyai kemampuan menghidrolisis agar-agar,

tetap: tidak dapat menghidrolisis carageenan (Winamo, 1996).

Struktur Agar-

HO m’l
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HO

x‘f’;v
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HO

Gambar 2.1. Strukwir Agar-agar (Sumber: Winarno, 1996)
(a) Neutral agarosa, {1=>3) D-galaktosa dan (1> 4) anhydrous-L-galaktosa
{b) Methylared agarosa; (1=>3) 6-0-methyl-D-galaktosa dan (1=> 4) anhydrous-L-
galaktosa
(€) Pyruvated agarosa; (1-23) 4,6 (0-1 carboxyethylene) D-galaktosa dan (1-> 4)
anhvdrous-L-galaktosa
(d} Suiphated galactan;, (1-23) D-galaktosa dan (1> 4) L-galaktosa-6-sulphate
Karbohidrat agar-agar terdini dari galaktosa dengan proporsi yang berbeda-
beda, vang dihubungkan satu dengan lainnya melalui ikatan (1-4) membentuk
agarosa dan agaropectin.  Agaropectin mempunyai struktur seperti agarosa dengan
residu asam serta D-asam glukoronat dan asam piruvat. Penelitian terakhir
menyatakan bahwa agaropektin merupakan campuran dari (1-3) dengan (1-4)
palaktosa dan (3-6) anhidrousgalaktosa, serta sebagian asam sulfat dan asam D-

glukoronat (Winarno, 1996).
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Agaropectin dapat dipisahkan dari agorosa dengan cara pengendapan
agaropectin menggunakan garam ammonium kuartener atau propilen glicol. Agarosa
merupakan komponen agar-agar vang mendasari proses gelasi agar-agar.  Disamping
itu, viskositas dan dava gelasi agar-agar tergantung pada cara produksi dan jenis
ganggang vang digunakan, serta kandungan sulfat yang terdapat pada agar-agar
tersebut. Kenaikan kandungan sulfat akan menurunkan kapasitas gelasi agar-agar
{Winarno, 1996).

Agar-agar pada suhu 25" C tidak larut dalam air dingin tetapi larut dalam air
panas, etanol amida dan formuda. Pada suhu 32-39°C agar-apar berbentuk padat yang
tidak mencair lags pada suhu dibawah 80°C (Winarno, 1996; Tim Penulis PS, 2003).

Laruwtan 1 % agar-agar pada suhu 35°C -50"C sudah cukup untuk membuat gel
yang kuat dengan titik cair 80YC -100"C. Larutan | % dan 1,5 % agar-agar pada suhu
45"C. serta ptt 4.3-90 mempunval viskositas 2-10 centipoices.  Dalam keadaan
kering, agar-agar sangat siabil, tetap pada suhu tinggi dan pil rendah agar-agar akan
mengalann degradasi (Winarno. 1996: Tim Penulis, 2003).

Kandungan serat dalam suatu bahan makanan dapat diketahui dengan
melakukan analisis pada bahan makanan tersebut. Metode anpalisis yang dapat
digunakan dalam menganalisis kandungan serat adalah metode AQGAC. Metode ini
dapat dilihat pada lampiran 8 halaman 93 (Cunniff 1533).

Agar-agar vang diperoleh dart sart rumput laut diketahui mengandung serat
vang cukup tinggs. Dan hasil analisis dapat diketahw. bahwa agar-agar Jepang
mengandung 16 % - 20 % air, 2,3 % - 5.9 % protein; 0,3 % - 0,35 9% lemak; 67,85 %
- 7615 % karbohidrat; serta 3 4 %5 - 3.6 % abu (Wimarno, 1996).

Salah satu agar-agar vang dijual di pasaran Indonesia dengan merek tertentu

vang telah terdaftar pada Direktorat Gizi, Balai Pengawasan Obat dan Makanan
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mengandung 0,03 g lemak, 5,92 g karbohidrat dimana didalamnya mengandung 5,88
g serat (dietary fiber), 0,01 g protein, 0,05 mg calcium, dan 0,02 mg fodine dalam
setiap 7 gram agar-agar bubuk. Dari petunjuk kemasan, untuk memasak setiap 7

gram agar-agar bubuk, diperlukan air sebanyak 900 cc.

2.3. Lipoprotein Darah

Kolesterol dan triasilgliserol dalam cairan tubuh diangkut dalam bentuk
partikel-partikel lipoprotein (Stryver, 2000)

Lipopotein terditi atas senyawa lipid non polar (tnasilgliserol dan kolesterol
ester) dan diatasnva ditapisi lipid amfipatik (kolesterol dan fosfolipid) serta protein
sehingga fipaprotein ini dapat bercampur dengan air. Semua ini tersusun sehingga
gugus polamya menghadap ke luar media akuoas, seperti dalara membran sel

(Gambar 2.2) (Mayes, 1999b).

Apoprotein pertfer
{mis. &pe C)

Kolsatarcl
babas

In¥ yang tarutama tasgin
atas Npid non polar -

-, Lupisan fungpal yang
terutaina terdirf atas

i,
{mia. apo B) _ Hpld amiipetk
Gambar 2.2, Struktur urnum suatu /ipoprotein plasma (Sbr : Mayes, 1999b)

Dengan tehnik ultrasentrifugasi, lipoprotein plasma dapat dipisahkan

berdasarkan densitasnya menjadi beberapa fraksi: Kilomikron, Very Low Density
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Lipoprotein (VLDL), Intermediate Density Lipopoten (IDL), Low Density Lipoprotein
(LDL) dan High Density Lipoprotein (HDL). Perbedaan densitas tersebut diakibatkan
oleh perbedaan proporsi lipid terhadap protein dalam hipoprotein. Berdasarkan
penggolongan diatas, maka berturut-turut dari kilomikron, VLDL, IDL, LDL, HDL
densitasnya bertambah besar. Bila kandungan protemmya meningkat, kandungan
lipidnya dan juga diameter partikel-partikel akan semakin berkurang (Mayes,1999b;
Rianto, 2000; Setiawan, 2000). Selain penggunaan teknik yamg bergantung pada
densitasnya, lipoprotein dapat pula dipisahkan menurut sifat-sifat elektroforesisnya
menjadi Slipoprotein, pre f-lipoprotein, o-lipoprotein dan kilomikron. Temyata o-
lipopotein yang didapatkan dengan metode elektroforesis ini sesuai dengan fraksi
HDL. Sedangkan pre-f-lipopotein sesuai dengan VLDL dan f-lipopotein sesvai

dengan LDI (Mayes, 1999b).

23.1. Apoh]poprorein {(Apoprotein)

Lipoprotein ditandai oleh adanya satu atau lebih protein atau polipeptida yang
dikenal sebagai apoprotein. Menurut tata nama ABC, apoprotein wtama pada HDL
{a-lipaproteinj diben simbol A. Apoprotein utama dari LDL (#-lipoprotein) adalah
apoprotein B, yang juga ditemukan pada VLDL dan k#lomikron. Akan tetapt Apo-B
dan kilomikron {apoprotein B-48) lebih kecil daripada apo-8 pada LDL atau VLDL
{apoprotein B-100). Apoprotein B-48 disintesis diusus dan apoprotein B-100 di hat
(pada hati tikus, membentuk apoprotein B-100 dan apoprotein B-48 ini). Apoprotein
B-100 merupakan salah satu polipeptida tunggal terpanjang yang diketahw memiliki
4536 asam amino. Apo B-48 (besarnya 48 % dari besar B100) di bentuk dari mRNA
yang sama seperti halnya apoB-100. Apoprotein C-I, C-lI, C-III merupakan

polipeptida yang berukuran lebih kecil yang ditemukan dalam VLDL, HDL dan
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kilomikron dan dapat dipindahkan secara bebas di antara beberapa lipoprotein yang

berlasnan(Tabel-2.1).

Tabel 2.1. Apopatein lipoprotein plasma manusia (Sbr : Mayes, 1999h)

— ——— —— U ———
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Karbohidrat membentuk sekitar 5 % apo-B dan mencakup menosa, galaktosa,
fruktosa, glukosa, glukosamin dan asam sialat. Dengan demikian, sebagian
apoproré:'n juga merupakan glikoprotein (Tabel 2.1). Apoprotein mempunyai
beberapa peranan : (1) merupakan kofaktor enzim, misalnya apoprotein C-II ymtuk
lipoprotein 'lipase, apoprotein Al untuk lesitin:cholesterol asil transferase; (2)
bertindak sebagai protein pemindah hpid, dan (3) bertindak sebagai ligan untuk
interaksi dengan reseptor lipoprotein dalam jaringan, misalnya apo B-100 serta apo E
untuk reseptor LDL. apo E untuk reseptor lainnya, dan apo A-l untuk reseptor LDL

(Mayes, 1999b).

2.3.2. Kilomikron dan VLDL
Kilomikron hanya ditemukan dalam cairan limfe (kilus) yang dibentuk oleh
sistemn limfatik yang mengalirkan cairan limfe dan uwsus halus. Kilomikron ini

bertanggungjawab atas pengangkutan semua lipid dad makanan ke dalam sirkulasi

..... e
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darah. Di lain pihak, pembentukan kilomikron meningkat bersamaan dengan semakin
besamya jumlah triasilgliserol yang diserap. (Mayes, 1999b)

VLDL dibentuk di dalam sel-sel parenkim hati. Seperti kilomikron, VLDL
merupakan alat pengangkut triasilgliserol dari ke hati ke jaringan ekstrahepatik.
Terdapat persamaan pembentukan kilomikron oleh sel usus dengan pembentukan
VLDL {gambar 2.3) (oleh sel parenkim hati). Apoprotein B disintesis oleh ribosom
dalam retikulum endoplasma kasar dan digabungkan ke dalam retikulum endoplasma
halus, yang merupakan tempat utama sintesis triasilgliserol, fosfolipid dan kolesterol.
Lipoprotein juga ada dalam perangkat Golgi, dimana diperkirakan terjadi
penambahan residu karbohidrat pada lipoprotein. Kilomikron dan VLDL dilepas dari
sel hati maupun sel usus melalui penyatuan vakuola sekresi dengan membran sel
(reverse pynocitosis) (Mayes, 1999b).

Kilomikron mengalir ke dalam ruang antar sel-sel usus, dan aklumya berjalan
ke dalam sistim limpatik (/acteal) usus yang mengalirkan isinya ke dalam intestinum,
VLDL disekresi oleh sel parenkim hati menuju ruang Disse dan kemudian ke dalam
sinusoid hepatika lewat fenestra dalam lapisan endotel selanjutnya ke dalam sinusoid
hati. (Maves 1999b).

Ketidak mampuan partikel lipid yang berukuran sebesar kilomikron dan VLDL
untuk melintasi sel endotel kapiler tanpa proses hidrolisis terlebih dahulu mungkin
menjadi penyebab mengapa lemak dari makanan memasuki sirkulasi darah melatut
pembulub getah bening (ductus thoracius) dan bukan melalui sistem portal hepar

(Mayes 1999b).
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Gambar 2.3. Pembentukan dan sekresi (A )Kilomikron oleh sel usus dan (B) Very
Low Density Lipoprotein oleh sel hau (RER : Rough reticulum
endoplasmic, SER . Smooth reticutum endoplasniic; G © Kompleks
Golgi: N o Nuclews, C © Chvlomicron, VI.DL © Very low density
lipoprotemn, ¥ Endotelium; SD : Space of Disse yang mengandung
plasma darah {Shr : Mayes, 1999b)

Apoprotein B merupakan unsur esensial untuk pembentukan kilomikron dan
VLDL. . Meskipun kilomikron dan }J7.0L vang dusolast dan darah sama-sama
mengandung apoprotein C dan F, lipoprotein vang baru disekresi hanya beriss
apoprotein (" dan £ sedikit atau tidak mengandungnya sama sekali. Apoprotein (7 dan
polipeptida E diambil dari /£)L dan dipindahkan ke kifomikron dan VLI, segera
setelah kilomikron dan V7L.DL memasuki sirkulasi {Gambar 2.4 dan 2.5)

Enzim Lipoprotein lipase terletak pada dinding kapiler pembuluh darah, diikat
oleh rantai proteoglikan dari heparin sulfat dan ditemukan dalam ckstrak jantung,
jaringan adiposa, lunpa, paru, medula adrenal, aorta, diafragma dan kelenyar mamma
vang sedang laktasi serta hati neonatus. 1arah normal tidak mengandung enzm
LPL, akan tetapi setelah disuntik heparin, LPL dilepas dari ikatan heparin sulfatnya

masuk ke dalam sitkulasi dengan disertai hilanpnva lemak datam darah (Jipemia).

Suatu enzim lipase, yaitu lipase hepatik juga dibebaskan dari hati oleh sejumlah besar
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heparin (heparin-releasable hepatic lipase), tetapi enzim ini mempunyai sifat berbeda

dari LPL dan tidak mudah bereaksi dengan kilomikron (Mayes, 1999b).

TG rabkmnan

Gambar 2.4. Perjalanan metabolik Kilomikron (Sbr :Mayes, 1999b)

Baik fosfolipid maupun apoprotein C-II diperlukan sebagai kofaktor untuk
aktivitaé LPL. Apoprorein C-II mengandung tempat ikatan fosfolipid yang spesifik
(Mayes, 1999Db).

Hidrolisis berlangsung ketika lipoprotein melekat ke enzim pada endotelium.
Triasilgliserol dihidrolisis secara progresif menjadi diasilgliserol kemudian menjadi
monoasilgliserol, dan senyawa terakhir ini dihidrolisis menjadi asam lemak bebas dan
gliserol. Sebagian dari asam lemak bebas yang dilepas kembali ke sirkulasi, diangkut

oleh albumin, sebagian besar dibawa ke dalam jaringan (Gambar 2.4 dan 2.5).
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ViDL

Gambar 2.5. Perjalanan metabolik Very Low Density Lipoprotein (Sbr :Mayes,
1999h) '

Reaksi dengan LPL akan menyebabkan hilangnya 90 % triasilgliserol pada
kilomikron dan hilangnva apoprofein C (yang kembali kepada HDL) tetapi bukan
apo E (yang tetap bertahan). Lipoprofein yang dihasitkan atau sisa kilomikron
mempunyai diameter kira-kira separuh diameter kilomikron induk. Ditinjau dari
komposisi persentase komponen, sisa Kilomikron ini relatif menjadi kaya akan

kolesterol dan Kolesterol ester karena kehilangan triasilgliserol (Mayes, 1999b).

233.IDL
Lipoprotein ini adalah lipoprotein sisa VLDI yang tertinggal, kaya akan
kolesterol ester. Separuh dan lipoprorein ini diambil langsung oleh hati melalui

reseptor LDL dan separuhnya diubah menjadi LDI (Mayes, 1999b, Stryer, 2000).
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134, LDL

Sebagian besar /.D/, tidak disintesis pada usus atau hati, tetapi dibentuk dari
VLDL di dalam sirkulast darah sebaga hasil akhir katabolisme V7031, Dalam proses
katabolisme ini sebagian besar apoprotein yang terdapat pada FLIL akan terlepas,
sehingga LDL praktis hanya mengandung apoprotein B. Walanpun demikian, akibat
banvaknva triasi! gliserol vang dihidrolisis dari partikel F7.D1. semula, secara relatif
jumbah protein dalam LDL menjadi lethh besar.  Dibandingkan fraksi-iraks:
lipoprotein yang lain, LDL adalah lipoprotein yang paling kaya akan kolesterol
(Rianto, 2000)

Pada sel normal, ester kolesterol akan dibidrolisis dan L0/, apoprotein
dipecah di dalam lsosom, kolesterol di transiokasi ke dalam sel dan diestenfikas
kembali, aktivitas AMG-Kod reduktase ditekan, sehingga sintesis kolesterol di dalam
sel akan di hambat. Jumliah tempat pengikatan FLDL pada permukaan sel diatur oleh
kebutuhan seluler terhadap kolesterol. Kolesterol ini digunakan untuk membran dan
sintesis hormon steroid. Sekitar 30 % LI di degradasi di janngan ekstrahepatik dan
50 % di degradasi di han (Mayes, 1999b)

i3 akhimva sampai di janngan-janngan perifer dan berkatan dengan
reseptor-reseptor spesilik vang terdapat pada permukaan sel dari jaringan-jaringan
tersebut, kemudian 7/{ masuk k¢ dalam sel. Kolesterol ester vang terdapat dalam
£.01. ini di dalam sel dihidrolisis menjad: kolesterol bebas, untuk digunakan bagi
berbagai keperluan. a.l: untuk menyusun membran sel. Dengan cara intlah jaringan-
jaringan tububh memperoleh sebagian dari kolesterol yang dibutuhkannya (Rianto,

20000
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LDL diserap oleh hati melalui proses endositosis yang dibantu oleh reseptor.
Endositosis dan pencemaan LDL di lisosom juga berlangsung di jaringan luar hati

yang memiliki reseptor LDL (Marks, 2000).

23.5.HDL

Fraksi lipoprotein ini dibentuk pada hati dan usus. Dibandingkan dengan
fraksi-fraksi lipoprotein vang lain, kandungan protein dalam HDL adalah yang
terbesar, yaitu berupa apoproiein-A dan apoprotein-C. Akan tetapi ADL yang baru
terbentuk (nascent) dari usus udak mengandung apoprofein-C ataupun -£ melainkan
hanya apoprotein-A. Apo-C dan apo-E disintesis dalam hati dan dipindahkan kepada
HDL intestinum ketika HDL ini memasuki plasma darah. Komponen hpidnya
terutama terdiri dari kolesterol dan fosfolipid, serta hanya sedikit menganduﬁg triasil
gliserol. Fungsi utama XD/ adalah bertindak sebagai tempat penyimpanan apo-C’ dan
apo-£ yang dibutuhkan dalam metabolisme kitomikron dan VLOL. ADL yang baru
dibentul% terdiri atas 2 lapisan fosfolipid diskoid vang mengandung apoprotein dan
kolesterol bebas. Hamilton dan kawan-kawan mengemukakan bahwa Lecithin
cholesteryl acvi transferase (LCAT) dan aktivator LCAT apoprotein A-I berikatan
dengan bentuk diskoid HD/ yang baru dibentuk. Proses katalisis oleh LCAT akan
mengkonversi kolesterol bebas menjadi ester kolesterol yang ada dipermukaan
fosfolipid dan isolesitin. Kemudian ester kolesterol yang merupakan senyawa non
polar bergerak ke dalam vang merupakan bagian yang hidrofobik, sedangkan
lisolesitin dipindahkan ke albumin plasma, Reaksi yang terus menerus akan
menghasilkan inti (core) non polar yang mendorong lapis ganda (bilateral) sampai
HDL berbentuk sferis dan terbentuk pseudomisel, diselimuti lapisan permukaan lipid

polar dan apoprotein (Mayes, 1999b).
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Kolesterol yang teresterifikasi dapat dipindahkan dari /DL ke lipoprotein lain
yang mempunyai densitas kurang padat, misalnya kilomikron, VZDL dan LDL oleh
protein pemindah ester kolesterol. Hal ini memungkinkan ester kolesterol dani HDIL
diangkut ke hati melalui sisa kilomikron dan VDL atau melalui pengambilan LDL
oleh hati. Hati dan mungkin usus nampaknya merupakan tempat akhir degradasi
apoprotein HDL (Marks, 2000; Mayes, 1999b; Rianto, 2000).

HDL berperan penting dalam metabolisme kilomikron dan VLDL karena
memasok apoprotein C-1 yang diperlukan sebagai kofaktor untuk hidrolisis triasil
gliserol vang terdapat di dalam partikel kedua fraksi lipoprotein tersebut. Pada waktu
bam disintesis, kilomikron dan VL[ tidak mengandung apoprotein C-{I dan baru
mendapat apoprotein C-1[ dari HDL, dalam sirkulasi. Setelah proses hidrolisis
kilomikron dan VLDL oleh LPL, apoprotein C-iI terlepas dan ditangkap kembali oleh
HDL. Dengan demikian /DL, bertindak sebagai reservoir apoprotein C-1i (Rianto,
2000).

HDL diduga juga berfungsi mengangkut kelebihan kolesterol dari jaringan-
jaringan perifer dan membawanya ke hati untuk diekskresi. Nikilla dan kawan-kawan
mengemukakan tentang siklus #DL, dalam kaitannya dengan transport kolesterol darn
jaringan ke hati (gambar 2.6). Siklus tersebut melibatkan pengambilan dan
esterifikasi kolesterol oleh ADL; yang menjadi kurang padat dengan membentuk
HDL; Enzim lipase hepatik menghidrolisis fosfolipid DL dan triasilghserol yang
memungkinkan partikel senyawa ini melepaskan ester kolesterolnya ke dalam hati,
dimana partikel tersebut menjadi lebih padat lagi dengan membentuk kembali HDL;
yang memasuki kembali siklus ADL. Siklus HDL ini dapat menjelaskan mengapa
konsentrasi ZDL; (Tabel 2.2) dalam plasma bervarasi secara timbal balikk dengan

konsentrasi kifomikron dan VLDL dan berbanding lurus dengan aktivitas LPL.
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Konsentrasi DL (HDL;) yang berbanding terbalik dengan insiden atherosklerosis
koroner, mencerminkan efisiensi pembersihan kolesterol (cholesterol scavenging)
oleh jaringan. HDL, ditemukan dalam darah hewan yang hiperkolesterolemik yang
diinduksi makanan. HDL; kaya akan kolesterol dan apoproiein satu-satunya dalam
HDL, adalah apo-E. HDL, ini diambil oleh hati melalui reseptor sisa apo-B.
Atherosclerosis plague mengandung sel-sel “scavenger” yang memakan sedikit
banyak kolesterol sehingga sel-sel ini berubah menjadi sel busa (foam cells} yang

dilapisi ester kolesterol (Mayes, 1999b).

Gambar 2.6. Metabolisme HDL (Sumber : Mayes, 1999b).

Apo-E ini setelah diolah dengan adanya LCAT, dapat menjadi sumber HD/.
yang kaya akan kolesterol. Jadi HDL. merupakan komponen penting dalam
pergerakan kolesterol dari jaringan ke hati (reverse cholesterol transporf). Jelaslah
bahwa lipoprotein plasma merupakan komponen-komponen yang bertanggung jawab

untuk proses transport lipid (Mayes, 1999b).

Tesis Pengaruh Suplementasi Agar - Agar ... Arina Setyaningtyas



ADLN - Perpustakaan Universitas Airlangga

Tabel 2.2 Komposisi lipoprotein dalam plasma manusia (Sumber : Mayes, 1999b)
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2.4. Kolesterol dan Triasil Gliserol

2.4.1. Kolesterol

Kolesterol terdapat dalam jaringan dan dalam lipoprotein plasma, dapat dalam
bentuk kolesterol bebas atau gabungan dengan asam lemak rantai panjang sebagai
kolesteril ester. Unsur ini disintesis dalam banyak jaringan dari asefil-KoA dan
akhimya dikeluarkan dari tubuh lewat empedu sebagai garam kolesterol atau empedu.
Kolesterol merupakan prekursor semua scnyaiva steroid datam tubuh dan vitamin D.
Kolesterol adalah produk khas hasil metabolisme hewan dan terdapat dalam segala
makanan yang berasal dari kuning telur, daging, hati dan otak (Mayes, 1999¢).

Kolesterol merupakan lipid aamfipatik dan merupakan komponen struktural
penting yang membentuk membran sel serta lapisan luar lipoprotein plasma.
Kolesterol ester dalam makanan akan dihidrolisis menjadi kolesterol bebas, yang

kemudian bercampur dengan kolesterol bebas dari makanan dan kolesterol empedu
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sebelum diserap dari dalam usu bersama dengan unsur lipid lainnya. Senyawa i
bercampur dengan kolesterol yang disintesis dalam usus dan kemudian disatukan ke
dalama kilomikron. Dari kolesterol yang diserap, 80-90 % akan mengalam
esterifikasi dengan asam lemak rantai panjang di dalam mukosa usus (Mayes, 199%).

Kolesterol ester merupakan bentuk simpanan kolesterol yang ditemukan dalam
sebagian besar jaringan tubub\ Senyawa ini diangkut sebagai muatan di dalam inti
lipoprotein LDL, vang merupakan perantara pengambilan kolesterol dan kolesterol
ester oleh banyak jaringan. Kolesterol bebas dikeluackan dari jaringan oleh AL dan
kemudian diangkut ke dalam hati wntuk diubah menjadi asam empedu dalam proses
yang dikenal sebagai pengangkutan balik kolesterol (reverse cholesterol transport).
Kolesterol merupakan unsur utama pembentuk batu empedu. Namun demikian,
peranan utamanya dalam proses patologis adalah dapat menimbulkan aterosklerosis
pada pembuluh darah arteri sehingga mengakibatkan penyakit serebrovaskuler,
vaskuler, penfer dan koroner. Aterosklerosis koroner berkaitan dengan rasio

kolesterol LDL: HDL, plasma yang tinggi {Mayes 1999¢)

2.4.1.1. Sintesis Kolesterol

Kurang lebuh separuh jumlah kolesterol tubuh berasal dari sintesis endogen
(sekitar 700 mg/hari), dan sisanya berasal dani imakanan sehan-har / sintesis eksogen.
Pada manusia, hati menghasilkan kurang lebih 10 % dari sintesis total, sementara
usus, 10 % lamnya (Mayes, 1999¢).

Semua jaringan yang mengandung sel-sel berini mampu mensintesis
kolesterol. Fraksi mikrosomal (retikulum endoplasma) dan sitosol sel

bertanggungjawab dalam sintesis kolesterol (Mayes, 1999¢).

Tesis _ Pengaruh Suplementasi Agar - Agar ... : Arina Setyaningtyas



[
[y

ADLN - Perpustakaan Universitas Airlangga

Zat bakal untuk sintesis kolestero! adalah aserii-KoA di sitosol. Asetil-Kod
dihasilkan dari zat bakal utarmanya glukosa dan asam lemak, terutama di mitokondria.
Jalur untuk pembentukan kolesterol berlangsung dalam tiga tahap yaitu :

Tahap [. Pembentukan mevalonat dart asetil-KoA (ganbar 2.7)

Pada tahap pertama, unit-unit aset?-Kod  berkondensasi membentuk
mevalonat. Pembentukan mevalonat ini berasal dari dua molekul asetil KoA sitosol
betkondensasi membentuk  asetoasetii KoAd. Molekul asetil KoA lamnnya akaun
berikatan dengan aseroasetil Kod membentuk HMG KoA. Uratan reaksi ind mirip
dengan rekasi vang berlangsung dalam pembentukan badan keton, kecualt bahwa
pembentukan badan keton berlangsung dalam mitokondria (Marks, 1996).

Dengan adanva enzim HMG KoA reduktase. akan mengubah 7/AG Kod
menjadi mevalonat (gambar 2.7), dengan menggunakan ekivalen pereduksi vang
discdiakan oleh NADPH. dan terletak dalam retkulum endoplasma dengan tempat
aktifnya menonjol ke dalam sitosol. Enzim HMG KoA reduktase adalah rate fimiting
enzvme. enzim penentu kecepatan wtama vang diatur pada jalur biosintesis ini (Mark.
1996).

Dalam hati, terdapat mekanisme umpan bahk dimana [IMG Kod reduktase
dihambat oleh mevalogat yvang merupakan produk antara dan oleh kolesterol yang
merupakan produk utama. Karena penghambatan langsung enzim tersebut oleht
kolesterol tidak dapat ditunjukkan, kolesterol (atau metabolitnya, misalnya sterol
teroksigenasi) dapat bekerja melalui represt sintests enzim reduktase yang baru atau
dengan memicu sintesis enzim yang menguraikan enzim reduktasce yang ada. Sintests
kolesterol jupga dibambat oleh kolesterol LD yang diambil lewat reseptor L/,
(reseptor E. apo B100). Pemberian hormon insulin atau hormon tiroid meningkatkan

aktivitas /IMG Kod reduktase, sedangkan hormon glukagon atau glukokortikoid
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menurunkannya. Enzim tersebut terdapat dalam bentuk aktif maupun inaktif yang
secara reversibel dapat dimodifikasi oleh mekanisme fosforilasi-defosforilasi,

sebagian di antaranya tergantung cAMP (Mayes, 1999¢).
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Gambar 2.7 Biosintesis mevalonar ( Sbr - Mayes, 1999)

Tahap I1. Pembentukan squelene dani mevalonar (gambar 2.8)

Mevalonat yang telah terbentuk akan mengalami fosforitasi oleh 47P dan
selanjutnva mengalami dekarboksilasi untuk membentuk isopentemi pirofosfat
(Marks, 1996). Tiga molekul isopentenil pirofosfat akan berkondensasi membentuk
farnesil pirofosfat. Proses ini terjadi lewat isomerisasi senyawa isopentenil pirofosfat
yaitu pergeseran ikatan rangkap membentuk dimetil alil pirofosfat, kemudian diikuri
oleh kondensasi dengan isopentenil pirofosfat lainnya hingga terbentuk senyawa
antara dengan sepuluh karbon, yaitu geranil pirofosfat. (Gambar 2.8). Kondensasi

selanjutnya dengan isopentenil pirofosfat membentuk famesil pirofosfat. Dua molekul
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famesil pirofosfat berkondensasi pada ujung pirofosfat dalam sebuah reaksi yang
mneliputi eliminasi pirofosfat hingga terbentuk praskualena pirofosfat dan kemudian
ditkuti oleh reduksi dengan NADPH yang disertai eliminasi radikal pirofosfat sisanya.
Senyawa yang dihasilkan adalah sguelene (Mayes, 1999¢)

Tahap I11. Pembentukan kolesterol dari squalene (gambar 2.9)

Squalene mempunyai struktur yang sangat mirip dengan inti steroid (Gambar
2.9). Sebelum terjadi penutupan cincin, squelene diubah memjadi squelene 2,3-
dioksida oleh enzim oksidase yaitu squlene epoksidase di dalam retikulum
endoplasma. Gugus metil pada C,, dipindahkan kepada C;s, dan pada Cg kepada Ci4
vang dikatalisis oleh enzim oksidosqulena : lanosterol siklase membentul /anosterol.
Gugus metil pada Cyy dioksidasi menjadi CO; untuk membentuk [4-desmetil
lanasterol. Demikian pula. dua gugus metil pada C, dikeluarkan untuk membentuk
zimosterol. \“'-kolestadienol dibentuk dari zimosterol melalui pergesaran ikatan
rangkap antara Cs-Cy berpindah pada posisi Cs dan C7, Desmiosterol dibentuk dengan
pergeseran ikatan rangkap antara Cg dan Cy ke posisi antara Cs dan Cg seperti halnya
pada kolesterol. Akhumnya, kolesrero! dihasitkan ketika ikatan rangkap ranta1 samping

desmosterol direduksi (Mayes, 1999¢).
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Gambar 2.8 Pembentukan Squalene dari Mevalonat (Sbr : Mayes, 1999¢)
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Gambar 2.9. Biosintesis Kolesterol (Sbr : Mayes, 1999¢)

2.4.1.2. Pengangkutan Kolesterol

Pada manusia dengan pola diet Barat, kadar kolesterol total dalam plasma

adalah sekitar 5,2 mmpl/i., dan kadar im1 meningkat bersamaan dengan pertambahan
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umur sekalipun antar individu terdapat variasi yang luas. Sebagian besar kolesterol
ditemukan dalam bentuk teresterifikasi. Kolesterol diangkut dalam lipoprotein pada
plasma, dan proporsi terbesar kolesterol terdapat dalamm ZD7. Akan tetapi, datam
keadaan dimana secara kuantitatif VLD/I lebih dominan, peningkatan proporsi

kolesterol plasma akan terjadi dalam fraksi ini (Mayes, 1999c¢).

Kolesterol makanan (dietary cholesterol) membutuhkan waktu bebeberapa
han untuk mengadakan keseimbangan kolesterol dalam plasma dan beberapa minggu
untuk mengadakan keseimbangan kolesterol dalam jaringan. Pergantian kolesterol
dalam hati berlangsung relatif cepat bila dibandingkan waktu paruh total koiesterol
tubuh yang lamanya beberapa minggu. Kolesterol bebas dalam plasima dan hati akan

seimbang dalam wakiu beberapa jam saja (Mayes, 1999¢).

2.4.1.3. Degradasi dan Sekresi Kolesterol

Sekitar 1 gram kolestero} dikeluarkan dari dalam tubuh setiap harinya. Kurang
lebih separuhnya diekskresikan ke dalam feses setelah sebelumnya diubah menjadi
asam empedu. Sisanva zkan diekskresikan sebagai kolesterol. Sebagian besar
kolesterol yang diekskresikan ke dalam empedu akan diserap kembali, dan sebagian
kolesterol vang merupakan zat bakal senyawa sterol feses berasal dari mukosa
intestinal. Koprostano! merupakan sterol utama di dalam feses, senyawa ini dibentuk
dar1 kolesterol olek flora bakteri vang ada di dalam usus besar. Sejumlah besar
ekskresi garam empedu akan diserap kembali ke dalam sirkulasi porta, diambil oleh
hati, dan diekskresikan kembali ke dalam empedu. Peristiwa ini dikenal sebagai
sirkulasi enterohepatik. Garam empedu yang tidak diserap kembali, ataupun

derivatnya, dieksrestkan ke dalam feses (Mayes 1999¢)
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D1 dalam hati, asam-asam empedu primer disintesis dari kolesterol. Asam
empedu primer ini adalah asam kolat (ditemukan dalam jumlah terbesar) dan asam
kenodeoksikolat,

Reaksi 7a-hidroksilasi pada kolesterol merupakan tahap pertama dalam
biosintesis asam empedu, dan reaksi ini membatasi kecepatan dalam jalur sintesis
asam empedu tersebut (gambar 2.10). Reaksi tersebut dikatalisis oleh enzim 7a-
hiroksilase, yaitu suatn enzim mikrosomal. Reaksi 7o-hidroksilasi memerlukan
oksigen, NADPH serta sitokrom Psse, dan merupakan reakst monooksigenase yang
khas. Tahap hidroksilasi berikutnya juga dikatalisis oleh enzim monooksigenase.
Defisinsi vitamin C akan mengganggy pembentukan asam empedu pada tahap 7o-
hidroksilasi.

Kolil-KoA yang ditandai oleh gugus ekstra o-OH pada posisi 12, dihasilkan
pada saftu jalur metabolisme sedangkan satu jalur metabolisme lain menghasilkan
kenodeoksikolil-KoA. Kedua jalur metabolisme ini meliputi reaksi hidroksilasi dan
pemendekan rantal samping vang serupa untuk menghasitkan asam empedu yang khas
dengan gugus o-OH pada posisi 3 serta 7 dan saturasi penuh pada inti steroid. Asam
empedu primer ini memasuki empedu sebagai konjugat glisin dan taurin. Mengingat
getah empedu mengandung kalium serta natrium dengan jumlah yang bermakna dan
pHnya alkalis maka asam empedu dan konjugatnya berbentuk garam, karena itu,
getah empedu dinamakan garam empedu (Mayes, 1999¢)

Sebagian dart asam empedu primer yang ada dalam usus mengalami
perubahan oleh aktivitas bakter: intestinal. Reaksi inl mencakup dekonjugasi dari 7o-
hidroksilasi, yang menghasiikan asam empedu sekunder, vaitu asam deoksikolat dari

asam kolat, dan asam litokolat dari asam kenodeoksikolat.
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Gambar 2.10. Jalur Reaksi Pembentukan Asam Empedu ( Sbr: Maves, 1999¢)

Lebth dart 95 % garam empedu diserap kembali di ileum dan dikembalikan ke
hati melahn sirkulasi enterohepatik. Garam empedu sekunder dapat mengalami
rekonjugasi di hat tetapi tidak mengalami rehidroksilasi. Garam empedu di daur
ulang di hati, vang kemudian mensekresikan ke dalam empedu. Resirkulasi
enterohepatik garam ermpedu mi sangat efisien. Setiap han, kurang lebih 5 % garam

empedu yang masuk ke usus keluar melalui feses. Karena inti steroid tidak dapat
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diuratkan di dalam tubuh, garam empedu berfungsi sebagai jalur utama membuang

inti steroid (juga kolesterol) dari dalam tubuh (Marks, 1996).

2.4.2 Triasiigliserol (TG)

Trasilgliserol adalah lipid utama yang terdapat dalam jaringan adiposa dan
makanan. Hampir seluruh janngan tubuh mapusia dapat mengubah asam lemak
menjadi triasi]l gliserol dengan melalui beberapa tahapan reaksi. Tetapi hati dan
jaringan lemak (jaringan adiposa) merupakan tempat utama sintesis taasilgliserol.
Dalam jaringan adiposa, triasilgliserol disimpan untuk dipakai sebagai cadangan

energi (Mayes 1999a).

2.4.2.1. Sintesis Triasilgliserol

Di hati dan jaringan adiposa, triasilgliserol dibentuk melalui jalur yang
memilik_i zat antara asam fosfatidat (Gambar 2.11). Asam fosfatidat adalah juga zat
bakal gliserolipid vang dijumpai pada membran sel dan lipoprotein darah (Marks,

1996).

Sumber gliserol 3-fosfat, yang menyediakan gugus gliserol untuk sintesis
triasilgliserol, berbeda di hati dan jaringan adiposa. Di hati, glieserol 3-fosfat
dihasilkan dan fosforilasi gliserol oleh gliserol kinase atau dari reduksi
dihidroksiaseton fosfat yang berasal darni glikolisis. Janingan adiposa tidak memiliki
gliserol kinase dan dapat menghasilkan gliserol 3-fosfat hanya dari glukosa melalui
dihidroksiaseton fosfat. Dengan demikian, jaringan adiposa hanya dapat menyimpan
asam lemak apabula terjadi pengaktifan glikolisis, yaitu dalam keadaan kenyang

(Marks, 1996).
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- Pada hati dan jaringan adiposa, pembentukan triasilghserol dimulai dan suatu
jalur dimana gliserol 3-fosfat bereaksi dengan asil KoA untuk membentuk asam
fosfatidat. Defosforilasi asam fosfatidat menghasilkan diasil gliserol. Asil KoA
lainnya bereaksi dengan diasilglsiserol untuk membentuk triasilgliserol (Marks,
1996).

Pada sel epitel usus, selain sintesis dari gliserol-3-fosfat (yang berasal dan
gliserol dan  glikolisis), triasil gliserol juga disintesis langsung davi 2-monosil
gliserol. Bahkan jalur ini memegang peran utama dalam absorbsi triasil gliseroi dari
traktus digestivus. Dengan adanya enzim monoasil gliserol asil transferase, 2-
monoasil gliserol yang diabsorbsi dari lumen usus diasilasi menjadi /.2 diasil
gliserol. Sawm kali asilasi lagi pada senyawa im akhirnya menghasitkan triasil

gliserol (Mayes, 1999a).

24.2.2, Degradasi Triasilgliserol

Triasilgliserol vang berasal dari diet dalam traktus digestivus akan dthidrolisis
oleh enzim lipase pankreas menghasilkan asam-asam lemak yang selanjutmya akan
diabsorbsi oleh sel epitel mukosa usus hatus dan diaktifkan menjadi asil KoA serta
diesterifikast kembali membentuk triasilgliserol. Tnasilghserol yang terbentuk dalam
sel epitel usus ini bersama-sama dengan kolesterol, kolesterol ester, fosfolipd dan
apoprotein akan membentuk kilomikron. Kilomikron ini selanjutnya akan diangkut

melalui saluran hmfatik usus (Mayes, 1999a).
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Gambar 2.11.Biosintesis Triasilgliserol dan Fosfolipid (Sbr : Mayes , 1999a)
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Degradasi triasilgliserol lebih lanjut mengikuti jalur degradasi kilomikyon.
Triasilgliserol di dalam kilomikron akan didegradasi oleh enzim lipoprotein lipase
{LPL), menjadi asam lemak dan gliserol. Asam lemak diambil jaringan lain dan
digunakan sebagai sumber tenaga atau untuk sintesis senyawa lain. Gliserol tetap
beredar dalam sirkulasi dan akhimya diambil oleh hati untuk dimetabolisir lebih

lanjut (Mayes, 1999a).

2.5. Peran Agar-agar terhadap Diet Tinggi Lemak

Efek fisiologis serat makanan disebabkan oleh sifat-sifat fisiknya antara lain
kapasitas pengikatan air vang tinggi, viskous, mampu mengabsorbsi molekul organik

dan kapasitasnya sebagai penukar ion (Doyle, 1995).

Seperti juga serat dari sumber lainnya, serat dan agar-agar diharapkan juga
akan meningkatkan ekskresi kolesterol dan menurunkan absorpsi kolesterol maupun
asam empedu. Mekanisme kerja serat dalam agar-agar terhadap penurunan kadar
kolesterol dengan pemberian diet hiperkolesterolemia dapat dijelaskan dalam uraian

berikut :

o

Dengan mempengaruhi absorbsi dan ekskresi kolesterol.

- Kolesterol dapat mengalami interaksi spesifik dengan komponen tertentu dalam
diet (serat) sehingga kolesterol akan terikat pada serat-serat dan absorpsinya oleh
usus akan terhambat / menurun.

- Terikatnya lemak pada residu bahan makanan yang tak tercema (undigestible food

residu) juga mengakibatkan meningkatnya ekskresi lemak melalui feses (Rosanne,

1978; Linder, 1992;Shen H, akk, 1998).

b. Dengan mempengaruhi absobsi dan metabolisme empedu.
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- Empedu juga dapat berikatan dengan komponen serat di dalam diet sehingga akan
menurunkan jumlah empedu yang direabsopsi. Pengikatan empedu oleh serat
juga akan menyebabkan meningkatnya ekskresi asam empedu melalui feses
(Freedland & Nishina, 1990). Banyaknya asam empedu yang terikat pada serat
sangat bervariasi, tergantung jenis serat dan asam empedunya. Pengaruh serat
terhadap absorbsi dan ekskresi empedu menyebabkan penurunan dan perubahan
komposisi empedu dalam usus. Hal ini akan diikati dengan meningkatnya
turnover kolesterol karena akan makin banyak dan makin cepat kolesterol
dioksidasi menjadi asam empedu, akibatmya kolesterol yang dilepas ke sirkulasi
juga berkurang (Linder, 1992; Schneeman, 1999).

- Asam-asam / garam-garam empedu dapat tertarik (sequstered) ke dalam gel yang
dibentuk oleh golongan-golongan serat tertentu (sepertt pektin, gpum) (Ebihara &
Schneeman 198%)

¢. Dengan mempengaruhi saluran pencemaan

- Adanya serat dalam diet menvebabkan rransit fime memendek dan kolesterol
(terutama yang berasal dari diet) berada di dalam usus dalam wakw yang relanf
pendek sehingga kemungkinan terabsorbsi lebth sedikit. Selain itu serat
menimbulkan rasa kenyang lebih lama sehingga akan mengurangi intake kalori
dan mengubah komposist diet (Linder, 1992).

Sekalipun dari berbagai penelitian telah dapat diketahut adanya pengaruh serat
terhadap kadar kolesterol, pada kenyataannya tidak mudah untuk menganalisis hasil-
hasil yang telah didapatkan tersebut. Hal ini disebabkan karena penelitian-penelitian
tersebut menggunakan sumber serat yang berbeda-beda; sedang komponen dan sifat
serat sangat bervariasi tergantung pada berbagai hal sebagaimana dikemukakan

didepan (Doyle, 1995; Linder, 1992).
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BAB3

KERANGKA KONSEPTUAL DAN HIPOTESIS PENELITIAN

3.1. Dasar Teori

Dalam diet tinggm lemak, akan didapatkan kadar kolesterol dan TG yang
tinggi. Tingginya kadar kolesterol dan TG dalam diet ini akan menyebabkan absorbsi
hasil pencernaan lemak, kolesterol dan TG dalam usus yang tinggi pula, dan akan
terjadi peningkatan pembentukan kembali kolesterol dan TG dalam sel dinding usus.
Kolesterol dan TG yang terbentuk ini diangkut dalam bentuk kilomikron melalui
saluran limfe ke ducius thorasicus yang akhimya masuk ke dalam pembuluh darah,
sehingga kadar kolesterol dan TG di dalam darah akan meningkat |

Dalam pembuluh darah. kilomikron akan bersentuhan dengan enzim LPL
vang melekat pada permukaan endotel pembuluh-pembuluh darah tersebut. Enzim
LPL 1im1 kemudian akan menghidrolisis TG yang terdapat di dalam partikel kilomikron
menjadf asam lemak dan gliserol. Asam lemak akan diambil jaringan lain dan
digunakan sebagai sumber tenaga atau untuk sintesis endogen senyawa lain. Gliserol
tetap beredar dalam sirkulasi dan akhirnya diambil oleh hati untuk dimetabolisir lebih
lanjut. Akibat hidrolisis oleh P/ tersebut, kilomikron akan menyusut ukurannya dan
partikel sisa kilomikron ini ¢kilomikron remnanij menjadi relatif kaya akan kolesterol,
fosfolipid dan protein. Partikel sisa ini akhirnya diambil oleh hati (Mayes, 1999b).

LDL berasal dari VLDL dan VLDI. dibentuk di dalam sel-sel parenkim hati.
Fraksi lemak vang terdapat dalam VLDL adalah TG (terutama), kolesterol, dan
fosfolipd. VLDL yang membawa lemak dari hati ke sirkulasi akan mengalami

katabolisme lebih lanjut dengan kehilangan Apo-C, gliserol dan asam lemak, sehingga

36
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akhirnya terbentukiah LDL (Mayes, 1999b). Pada diet tinggi lemak, dapat dimengerti
balwa £./3{. akan meningkat kadarnya di dalam darah.

H1. dibentuk di hati, usus dan dan VLDL. IfDL berfungsi mengangkut
kelebihan kolesterol dari jaringan-jaringan perifer dan membawanya ke hati untuk
diekskresi (Mayes, 1959D).

Kolesterol dalam hati akan disintesis menjadi asam empedu dan V7LO/.
Kelebihan dan kolesterol akan dibvwang dalam bentuk terlarut pada catran empedu
{Maves, 1999¢).

Agar-agar adalah makanan kava serat vang sudah sangat dikenal masyarakat
dan mudah didapat. Serat merupakan komponen pentng dalam diet yang dapat
menghambatl absorpsi lemak dan empedu serta mempercepat pembuangan feces
(Rosanne. 1978: Maves. 1999¢).

Serat makanan vang terkandung dalam agar-agar dapat menurunkan kadar
kolesterol dalam darah dengan cara :

4. Mempengaruh absorbsi dan ckskresi kojesterol dan triasilgliserol.

- Kolesterol dapat mengalami interaksi  spesifik denpan komponen tertentu
dalam diet (serat) sehingga kolesterol akan tenkat pada serat-serat, dan jumlah
vang diabsorpst oleh usus akan menurun.

- Tenkatnva lemak (TG) / kolesterol pada residu bahan makanan yang tak
tercerna  (undigestible  food  residu) juga mengakibatkan menmgkatnya
ekskresi TG / kolesterol melalui feses (Rosanne, {978; Linder, 1992; Shen,
dkk, 1998)

b. Mempengaruhi reabsorpst / metabolisme empedu.

- Ewpedu juga dapat berikatan dengan komponen serat di dalam diet sehingga

akan menurunkan jumlah empedu yang direabsorpsi. Pengikatan empedu oleh

Tesis Pengaruh Suplementasi Agar - Agar ... Arina Setyaningtyas



Tesis

ADLN - Perpustakaan Universitas Airlangga 38

serat juga akan menyebabkan meningkatnya ekskresi asam empedu dan
kolesterol yang terlarut di dalamnya melalui feses. Pengaruh serat dalam agar-
agar terhadap absorbsi dan ekskresi asam empedu menyebabkan penurunan
dan perubahan komposisi empedu. Hal ini akan diikuti dengan meningkatnya
oksidasi kolesterol menjadi asam empedu sehingga kolesterol yang dilepas ke
sirkulasi juga berkurang (Linder, 1992; Broen, 1999).
¢. Mempengaruhi saluran pencernaan

- Adanya serat dalam diet menyebabkan fransit time makanan dalam usus
memendek sehingga lemak (terstama yang berasal dan diet) hanya sebentar
berada di dalam usus yang akan berakibat absorbsi TG/kolesterol lebih sedikit.
Serat juga menimbulkan rasa kenyang lebih tama (Linder, 1992)

Dengan adanya peningkaian ekskresi empedu, TG dan kolesterol yang menmgkat,

absorbsi TG dan kolesterol yang menurun, sintesis empedu dari kolesterol yang

meningKat serta masukan kolesterol yang turun maka dapat terjadi penurunan kadar

kolesterol total. kolesterol L.DL.
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3.2. Kerangka Konseptual Peneliian
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3.3. Hipotesis Penclitian

1.

-2

ad

Suplementasi agar-agar menurunkan kadar kolesterol total pada serum darah tikus
(Rattus norveyicus) dengan diet tingg lemak

Suptementasi agar-agar menurunkan kadar kolesterol-2.01, pada serum darah
tkus (Raftus norvegicus dengan daet tinggl lemak

Suplementasi agar-agar menmgkatkan kadar kolesterol-H1){, pada serum darah
tkus {Ratius norvegicusi dengan diet unggi temak

Suplementasi agar-agar menurunkan kadar triastl gliserol pada serum daral tikus

(Rattus norvegicnsy dengan diel inggl lemak
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BAB 4

METODE PENELITIAN

4.1. Jenis dan Rancangan Penelitian
4.1.1. Jenis Penelitian

Penclitian ini tergolong jenis penelitian cksperimental laboratoris vaitu true
experiment sehingga sampel mauwpun perlakuan lebih terkendali, terukur dan pengarih
periakuan dapat lebih dipercaya {Notoatmodjo, 1996}
4.1.2. Rancangan Penelitian

Penelitian i menggunakan rancangan penehitian  Separate Sumple Pre Test
Post Jest Control Group Design {Campbell & Stanlev 1966} Secara skematis

rancangan penelitian tersebut dapat digambarkan sebagai berikut -

S Qs

4+ Ko Qo

v Kl » O1

p —*R Pi » O2

¥ v
L 4 v
-

)

v

03

[ I

Gawbar 4.1. Rancangan penelwian (e separate sample pretest postiest control group
desigin (Sumber : Campbell & Stanley, 1966)

Keterangan

P = Populast Tikus (Ratfus norvegicus)

R = Randomisasi

S = Kelompok dengan diet Standar dengan kadar kolesterol normal

41
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Ko = Kelompok kontrol pada keadaan awal hiperkolesterolemia, yaitu setelah
pembernian diet tinggi lemak 6 minggu

K1 = Kelompok kontrol, yaitu diberikan diet tinggi lemak (6 +4) minggu dan
periakuan sonde aquadest selama 4 minggu

Pl = Kelompok Perlakuan 1, yaitu diberikan diet tinggi lemak selama
(6 + 4) minggu dan perlakuan sonde larutan agar-agar 1 selama 4
minggu,

P2 = Kelompok Perlakuan 2, yaitu diberikan diet tingei lemak selama

(6 + 4) minggu dan perlakuan sonde larutan agar-agar 2 selama 4

minggu.
| = Pembenan diet tinggi lemak selama 6 minggu
it = Pembenan diet tinggi lemak lanjutan 4 minggu bersama perlakuan

(pemberian aquadest untuk kelompok K1 dan larutan agar-agar 0,6 i
dan 53 m! untuk kelompok P1 dan P2, personde)

Os = Penimbangan BB dan pemeriksaan kadar kolesterol total, kolesterol-LDL,
kolesierol-/DL dan TG serwn kelompok kontrol (Ko) dengan diet standar
sebelum pembenan diet tinggi lemak

Oo = Penimbangan BB dan pemeriksaan kadar kolesterol totai, kolesterol-

LDL, kolesterol-ADL dan TG serum kelompok kontrol pra- periakuan
(Ko), vaitu setelah pemberian diet tingg lemak 6 mingpu, sebelum
perlakuan.

Ol  =Penimbangan BB dan pemeriksaan kadar kolesterol total, kolesterol-

LDL, kolesterol-AHDL dan TG serum kelompok kontrol post- perlakuan,
vaitu setelah pemberian dict tinggi lemak 6 minggu dan perdakuan
selama 4 minggu.
Arina Setyaningtyas
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02 = Pemumbangan BB dan pemeriksaan kadar kolesterol total, kolesterol-
LDL kolesterol-H DI, dan TG serum ketompok kontrol post- periakuan,
yaitu sctelah pemberian diet tinggi lemak 6 minggu dan perlaknan 1
selama 4 minggu.
03 = Penimbangan BB dan pemeriksaan kadar kolesterol total, kolesteroi-
LDL, kolesterol-HDL dan TG serum kelompok kontrol post- perlakuan,
yaitu setelah pemberian diet tingg lemak 6 minggu dan pertakuan 2

selama 4 minggu.

4.2, Populasi, sampel, besar sampel serta tehnik pengambilan sampel dan data

4.2.1. Populasi sampel

Hewan sampel menggunakan Raffus norvegicus strain Wistar jenis kelamin
Jantan, dewasa, umur sekitar 3 bulan, berat berkisar 200 gram dengan kondisi sehat
fisik dan Laboratornium Ilmu Biokimia, Fakultas Kedokteran Universitas Airlangga di

Surabaya.

4.2.2, Besar sampel
Besar sampel minimal sementara pada kelompok eksperimen vang diberi
perlakuan (K1, P1, P2) ditentukan berdasarkan rumus Higgins dan Kinbaut, 1985 ;

1 2(Zo+ZBY S

(1-f) (c-xt)
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a=5%
f: proporsi yang gagal
x¢: nilai rata-rata kelompok kontrol
xt : nilat rata-rata kelompok pertakuan
sc ; standar deviasi kelompok kontrol

Data-data yang digunakan untuk perhitungan didapatkan dari penelitian
pendahuluan. Jumlah sampel minimal yang dipilih untuk penelitian ini, didapat dari
data laboratorium pada pemelitian pendahuluan mengunakan 15 ekor tikus, yang
dibagi menjadi 3 kelompok, diberi perlakuan seperti penclitian yang direncanakan.
(Lampiran |, halaman 81) dan diperhitungkan dengan rumus Higgins dan Kinbaut.
Dari jumlah sampel minimal hasil perhitungan, angka tertinggi yang diperoleh adalah
10,3 (dibulatkan menjadi 11), Perhitungan jumlah sampel secara lengkap dapat dilihat
pada lampiran 2. halaman 82.

Dengan memperhitungkan adanya faktor resiko kematian maka jumlah sampel
ditambah, sehingga pada akhir perlakuan, jumlah sampel sebesar 12 ekor tikus untuk

setiap kelompok.

4.2.3. Tehnik pengambilan sampel dan data.

Sampel diambil secara random sampling, sebanyak 60 ekor tikus.

Penpgambilan data dilakukan 3 kali. Pengambilan data pertama vyang
merupakan data dasar dilakukan sebelum pembenan diet tinggi lemak, dimana data
diambil dari 12 ekor tikus (Os) dengan diet standar.

Data kedua yang merupakan data awal keadaan awal hiperkolesterol, diambil
dan 12 ekor tikus dengan diet tinggi lemak selama 6 minggu, sebelum diberikan

perlakuan (Oo). Setelah pemberian tinggi lemak selama 6 minggu dan tikus mencapai
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kondisi hiperkolesterolemia, 36 ekor tikus yang digunakan sebagai sampel dibagi
menjadi 3 kelompok secara random sampling dengan undian.

Data ketiga yang merupakan data akhir perlakuan, diambil dari tiga kelompok
tikus, masing-masing 12 ekor, yang diberikan lanjutan diet tinggi lemak bersama

suplementasi perlakuan yang disondekan selama 4 minggu (O1, O2 dan O3).

4.2.4. Teknik Suplementasi Agar-Agar
Pemberian placebo (air) pada kelompok K1 dan larutan agar-agar pada
kelompok Pl dan P2 dilakukan setiap hart secara personde langsung ke dalam

lambung dengan sonde bayi nomer 10.

4.3 Variabel Penelitian
4.3.1. Klasitikasi Variabel
a Varigbel bebas (independen)
Suplementasi agar-agar :
- Kelompok K1 = Perlakuan dengan sonde aqua
- Kelompok P1 = Perlakuan agar-agar 80 mg serat'hari dalam 0.6 ml air
- Kelompok P2 = Perlakuan agar-agar 350 mg serat/hari dalam 3 ml air
b. Variabel tergantung (dependen)
e Kadar kolesterol total, kolesterol LDL, kolesterol HDL dan triasilgliserol
c. Vanabel Kendali
¢ Jemis hewan coba
e Jenis kelamin hewan coba

s Kesehatan fisik hewan coba

»

Faktor lingkungan laboratonum untuk pemeriksaan

Tesis Pengaruh Suplementasi Agar - Agar ... Arina Setyaningtyas



ADLN - Perpustakaan Universitas Airlangga 46

¢ Paparan diet tinggi lemak sebelum masa perlakuan selama 6 minggu
dilanjutkan masa perlakuan selama 4 minggu
d. Vanabel Moderator
* Umur hewan coba
» Berat badan hewan coba
4.3.2. Definisi Operasional Variabel

1. Diet standar adalah istilah vang dipakai untuk diet hewan coba sesuai
dengan formula di Laboratorivm Biokimia Fakultas Kedokteran
Universitas Airlangga (Lampiran 3, hal 86).

2. Diet tinggm lemak adalah istilah yang dipakai untuk diet yang sesuat
dengan formula i Laboratorium Biokimia Fakuitas Kedokteran
Universitas Airlangga (lampiran 4, hal 87) dengan modifikasi penambahan
jumlah lemak babi sampai 2 kg per 10 kg bahan dan diet imi diberikan ad

iibitum {Diyatmn, 1993; Tantiana, 1994).

%]

Kondisi hiperkolesterolemia adalah keadaan dengan tikus  Ratfus
norvegicus yang sudah mempunyai Kadar kolesterol yang meningkat
bermakna dibandingkan kadar kolesterol pada keadaan dasar.

4. Suplementasi agar-agar adalah pemberian larutan agar-agar bubuk merek
tertentu vang mudah didapat di pasaran (7 gram agar-agar dilaratkan
dalam 50 ml air) dengan cara diberikan melalui sonde bayi no 10 pada
hewan coba, diberikan pada periode waktu yang sama dengan diet tinggi
lemak, yaitu selama 4 mingpgu, dengan jumlah 0,6 mi latutan agar-agar
untuk kelompok perlakuan 1 (Pi) dan 3 ml larutan agar-agar untuk

kelompok perlakuan 2 (P2).
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5. Kadar kolesterol total adalah kadar kolesterol total dalam plasma dengan
satuan mg/dl, yang divkur dengan metoda CHOD-PAP.

6. Kadar kolesterol LDL adalah kadar kolesterol LDI dalam plasma dengan
satuan mg/dl, vang diukur dengan metoda PVS.

7. Kadar kolesterol HDZ adalah kadar kolesterol DL dalam plasma dengan
satuan mg/d], yang dinkur dengan metoda CHOD-PAP

8. Kadar triasilgliserol adalah kadar triasilgliserol dalam plasma dengan
satuan mg/dl, vang diukur dengan metoda GPO-PAP.

9. Berat badan tikus vaitu berat badan tikus dalam satuan gram vang diukur
dengan neraca.

10. Kondisi sehat fisik hewan coba yaitu kondisi hewan coba berbadan sehat
vang ditandai dengan ciri-ciri | bermata jernih, bulu mengkilap, gerakan

aktiff incah dan feses baik / tidak lembek.
4.4. Bahan Penelitian

44.1. Hewan coba

Hewan coba adalah Ratfus norvegicus strain Wistar dan laboratorium [Imu
Biokimia Fakultas Kedokteran Universitas Airlangga Surabaya, jenis kelamin jantan.
umur sekitar 3 bulan berat berkisar 200 gram, dalam kondisi sehat fisik, dengan
Jumlah tiap kelompok 12 ekor.

Kelompok dasar (S) 12 ekor dan kelompok awal dengan diet tinggi lemak
(Ko) 12 ekor serta 3 kelompok eksperimen yang jumlah masing-masing kelompok 12
ekor. Jumlah sampel untuk kelompok perlakuan ditentukan dengan penelitian

pendahuluan.
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4.4.2. Pakan untuk membuat hiperkolesterolemia
Makanan hewan coba diberikan dalam bentuk pelet. Untuk membuat diet
tinggi lemak digunakan minyak babi yang dicampurkan ke dalam pakan dan diberikan

ad libitum dengan komposisi seperti pada Lampiran 5, halaman 88,

44.3. Agar-agar

Untuk suplementasi agar-agar pada kelompok perlakuan, dipakai agar-agar
bubuk merek tertentu vang dibeli di pasaran. Untuk melarutkan agar-agar digunakan
aquadest. Agar-agar ini diberikan sekali setiap han pada tikus selama 4 minggu.
Agar-agar dilarutkan dalam aquadest (7 gram/50 ml air), kemudian larutan agar-agar
disondekan langsung masuk ke lambung, dengan volume 0,6 ml untuk kelompok P1
dan 3 ml untuk kelompok P2. Kadar agar-agar dalam larutan dapat dilthat pada
lampiran 7, halaman 90 .

Perhitungan agar-agar yang diberikan pada tikus dengan memperhitungkan
faktor konversi pada tikus (lampiran 6, hal 89) dan memperhitungkan dosis serat
mengacu pada pemberian serat yang dapat menurunkan kadar kolesterol pada manusia
(lampiran 7, halaman 90). serta mempertimbangkan volume larutan agar-agar vang
dapat disondekan pada tikus. Dari perhitungan tersebut, jumlah serat agar-agar yang
akan diberikan sudah dikurangi dengan perhitungan serat dalam makanan yang
dikonsumsi tikus, vaitu :

- 80 mg serat per hari dalam 0,6 ml air untuk tikus P1 dan

- 350 mg serat per han dalam 3 ml air untuk tikus P2

Pertimbangan volume air (sebagai pelarut) yang diberikan adalah berdasarkan
jumlah volume yang masih memungkinkan disondekan pada tikus (3 ml) dan jumlah

minimal air sebagai pelarut agar-agar, yaitu 7 gram agar-agar dalam 50 mi air.
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Jurnlah serat dalam agar-agar yang digunakan dalam penelittan ini telah

diperiksa ulang dengan metoda AOAC (lampiran 8, halaman 93},

45. Peralatan yang diperfukan :

4.5.1. Peralatan kandang

Tikus uji maupun kontrol dikelompokkan maksimal 5 ekor/kandang dengan
satu botol minum. Pakan berbentuk pelet dengan komposisi yang tercatat pada
lampiran 2, hal 85 dan lampiran 3, hal 86 dan minum dalam botol diberikan ad

Iibitum.

4.5.2. Peralatan untuk perlakuan
Peralatan untuk perlakuan meliputi neraca analitis untuk menimbang agar-agar
dan neraca kasar untuk menimbang tikus. Sonde untuk bayi ukuran 10, Spuit 5 ml,

dan heaker glass 250 ml.

4.5.3. Peralatan untuk pengambilan sampel serum

Diperlukan spuit 5 ml dan 1 tabung reaksi untuk masing-masing tikus,
dilengkapi dengan rak tabung reaksi. Diperlukan pula alat pemusing untuk
memisahkan serum darah serta pipet untuk mengambil serum. Serum yang telah
dipisahkan dimasukkan ke dalam tabung eppendorf 1,5 mi untuk diperiksa kadar

kolesterol total, kolesterol LDL, kolesterol HDL dan TG.
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4.5.4. Sampel Darah

Sebelum dan setelah masa perlakuan selesal, dilakukan pengukuran kadar
kolesterol total, kolesterol LDL. kolesterol HOL dan TG pada sampel darah tikus
percobaan kelompok yang berbeda. Setiap pengambilan data laboratorium, tikus
dikorbankan dengan diambil darahmya sekitar 4 ml dengan cara melakukan punksi
intrakardial dengan spuit 26 gauge, % inchi, 5 ml, dibawah anestesi inhalasi
menggunakan dietil eter (aether anaesthesicus, Kimia Farma). Sebelum di ambil
darahnya, tikus dipuasakan selama 18 jam, sedang minum tetap dibenkan ad libitum
sepertt biasa.

Darah vang diperoleh didiamkan selama 30 menit pada suhu kamar, kemudian
dipusingkan selama 20 menit dengan kecepatan 3000 rpm. Sevum vang terpisah
dimasukkan ke dalam boto! dan disimpan pada suhu -30"C sampai saat dilakukan

pemeriksaan laboratorium. agar sampel tidak rusak.

4.6. Prosedur Penelitian

4.6.1. Tahap Pra Perlakuan

Akiimatisasi hewan selama tujuh hari dalam kondisi laboratorium yattu :
selania peneliian hewan coba ditempatkan pada kandang dengan ukuran 40 ¢em X 30
cm dan 20 cm, tiap kandang maksimal berisi 5 hewan coba, penyinaran cukup dan
udara keluar masuk bebas.

Setelah tkus disapih, diberi diet standar berupa pelet dengan komposiss
standar (Lampiran 3, halaman 86) selama 8 minggu. Selanjutnva dilakukan
penimbangan berat badan dan pemeriksaan kadar kolesterol total dalam darah pada 12

ekor tikus sebagai data dasar (Lampiran 9, halaman 95). Kemudian untuk mencapai
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keadaan hiperkolesterolemia, maka semua tikus diberi diet tinggi lemak selama 6
(enam) minggu. Sesudah ifu dilakukan penimbangan berat badan dan pemeriksaan
kadar kolesterol total, kolesterol-LDL kolesterol-HDL, dan TG dalam darah, secara
random pada 12 ekor tikus, sebagai data awal dengan diet tinggi lemak (Lampiran 10

& 12, halaman 96 & 98).

4.6.2 Tahap Perlakuan

Sesudah keadaan hiperkolesterolemia tercapai, hewan percobaan

dibagi secara acak menjadi tiga kelompok, vaitu kelopok kontrol (Ki},

kelompok perlakuan | (P1) dan kelompok perlakuan 2 (P2).

Kelompok kontrol (K1):
Kelompok kontrol adalah kelompok tikus dengan diteruskan diet
tinggi lemak dan mendapat perlakuan pemberian aquadest per sonde
setiap hari selama 4 minggu.

Kelompok perlakuan 1 (P1) :
Kelompok Pl adalah kelompok ttkus dengan diteruskan diet tinggi
lemak dan mendapat perlakuan suplementasi larutan agar-agar dalam
aguadest 0,6 ml/hr {mengandung serat 80 mg) personde setiap hari
selama 4 minggu

Kelompok perlakuan 2 (P2) :
Kelompok P2 adalah kelompok tikus dengan diteruskan diet tingg:
lemak dan mendapat perlakuan suplementasi larutan agar-agar dalam
aquadest 3 ml/hr (mengandung serat 350 mg)} personde setiap hari

selama 4 minggu,
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Pada akhir perlakuan (akhir minggu ke 4), hewan coba kelompok perlakuan
(K1, P1 dan P2) ditimbang berat badannya (Lampiran 11, halaman 97), diambil
darahnya untuk diperiksa kadar kolesterol total, kolesterol LDL, kolesterol HDL,
dan TG (Lampiran 12, halaman 98).
4.6.3. Tahap analisis sampel
4.6.3.1. Penimbangan Berat Badan
Penimbangan berat badan tikus dilakukan tiga kali, vaitu ;
- Pada keadaan dasar sebelum diberikan diet tinggi lemak (12 ekor tikus) (Lampiran
9, halaman 95)
- Pada keadaan awal hiperkolesterolemia, sesudah pemberian diet tinggi lemak 6
minggu sebelum perlakuan (12 ekor tikus) (Lampiran 10, halaman 96)
- Pada keadaan aklur perlakuan, sesudah suplementasi agar-agar bersama dengan

lanjutan diet tinggi lemak 4 minggu (Lampiran 11, halaman 97).

4.6.3.2. Pemeriksaan Laboratorium.

Pemeriksaan laboratorium juga dilakukan tiga kali sama dengan penimbangan
berat badan.

Pada akhir periakuan (akhir minggu ke 4), hewan coba kelompok perlakuan
(K1, P1 dan P2) ditimbang berat badannya, diambil darahnya untuk diperiksa kadar

kolesterol total, kolesterol LDL, kolesterol DL, dan TG (Lampiran {2, halaman 98).

Pemeriksaan kadar kolesterol total
Dilakukan dengan Metode CHOD-PAP menggunakan kit dari Boehringer Mannheim
Prinsip :

Kofesterol ester + H,O _ kolesterol ester2®  kolestero} + asam femak
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Kolesterol + O, koborteral cridize > A*kolestenon + H,0,

2 H;0; + 4-aminofenazon + fenol 2% 4-(p-benzokinon monoimino)-fenazon

+ 4 H-O

Bahan :

-Reagen MPR 1 no. ! 442 341

- Reagen MPR 2 no. 1 442 350

- Reagen MPR 3 no. 236 691

Penamaan MPR untuk reagen 1, 2 dan 3 dan nomor katalog tersebut diatas seperti
tercantum pada petunjuk kit. Reagen MPR 1 no.1 442 341 merupakan larutan dalam
32 ml aquabidest. Reagen MPR 2 no. 1 442 350 merupakan larutan dalam 100 ml
aquabidest dan reagen MPR 3 no. 236 691 merupakan larutan dalam 3500 ml
aquabidest. Setelah dicampur, reagen ini digunakan dalam pemeriksaan kadar
kolesterol dan stabil selama 4 minggu pada suhu 2 sampai 8C.

Cara kerja :

Tabung [ (blanko reagen) berisi 2 mi reagen yang telah dilarutkan dalam air
suling / aquades digunakan sebagai titik nol. Tabung lI berisi 2 m! reagen yang telah
dilarutkan dalam air suling / aquades, kemudian dicampur dengan larutan sampel 0,02
ml (serum). Tabung I dan I diinkubasi selama 10 menit pada suhu kamar atau selama
5 menit pada sehu 37°C, selanjutnya kadar kolesterol sampel dibaca absorbansinya
(dalam waktu 1 jam) dengan menggunakan spektrofotometer dengan panjang
gelombang 500 nm.

Kadar kolesterol total dapat dihitung dengan formula :

Kadar (mg/dl) = 575 X absorbanst sampel
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Pemeriksaan kadar kolesterol LDL

Dilakukan dengan metode PV

Prinsip :

LD/I serum diendapkan dengan penambahan polivinil sulfat pada serum. Konsentrasi
dihitung dar pengurangan antata total kolesterol dalam serum dengan kolesterol

dalam supcrnatan seteizh sentrifugasi.
Bahan :
- Reagen MPR 1 no. 726290 bernisi PVS (Polyvinyl sulphate) dan aksclerator
- Reagen pelengkap untuk pemeriksaan kolesterol dengan metode CHOD-PAP

vaitu MPR 1 MPR 2. MPR 3
Cara kerja
Tabung 1 ditst {(blanko) dengan 50 ul aquadces dan reagen CHOD-PAP scbanvak 2000
)l reagen. Tabung Il dusi dengan 100 ul reagen presipitasi yang sudah diencerkan
dicampur dengan 200 ul sampel. selanjumya diinkubasi selama 15 menit pada suhu
kamar kemudian dipusingkan selama 15 menit pada 1500 g atau 2 menit pada 1G000.
g Sctelah 1tu supernatan dipisabikan untuk diukur kadar kolesterolnya dengan metode
CHOD-PAP. Kedua tabung dunkubasi selama 10 menit pada suhu kamar atau selama

5 menit pada suhu 37°C. Kadar kolesterol LDL dibaca absorhansinya pada

spektrofotometer pada panjang gelombang 500 nm (dalam waktu | jam).
Kadar kolesterol dapat dihitung dengan formuta :

Kadar (mg.dl) = 350,1 X absorbansi sampel

Kadar kolesterol LDI. dapat dimtung dengan formula :

Kolesterol LDL = Kolesteral total - kolesterol supernatan.
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Pemeriksaan kadar kolesterol HDL
Dilakukan dengan metode CHOD-PAP
Prinsip :
Dengan pemberian asam phosphotungstat dan ion magnesium ke dalam serum, maka
kilomikron, VLDL dan LDL akan mengalami presipitasi (mengendap). Setelah
dilakukan pemusingan, di dalam supematannya terdapat  HDL, dimana kadar
kolesterolnya ditentukan dengan metoda enzimatik.
Bahan :
- Reagen presipitan MPR 2 n0.543004
- Reagen pelengkap untuk pemeriksaan kolesterol dengan metode CHOD-PAP
vaitu MPR 1, MPR 2, AMPR 3
Carakerja

Larutan reagen presipitasi dalam aquades 500 pl dicampurkan dengan 200 ul
sampel (serum). Diinkubasi selama 10 menit pada suhu kamar dan kemudian
dipushgkan sclama 10 menit (4000 putaran / menit) atau 2 menit (12000
putaran/menit). Selanjutnva supernatan yang jernih dipisahkan (dalam waktu 2 jam)
setelah pemusingan dan digunakan untuk menenfukan kadar kolesterol dengan
metode CHOD-PAP. Supernatan dapat disimpan selama 5 ban pada suhu 4-25°C.
Tabung 1! berisi campuran 100 pl supematan dan 1000 pl reagen. Tabung I dan II
dinkubasi selarna 10 menit dalam suhu kamar atau selama 5 menit pada suhu 37°C.
Kemudian kadar kolesterol dar1 reagen sampel dan blanko dibaca absorbansinya pada
spektrofotometer dengan panjang gelombang 500 nm (dalam waktu 1 jam).
Kadar kolesterol HD{. dapat dihitung dengan formula

Kadar (mg/dl) = 219,2 X absorbansi sampel.
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Pemeriksaan kadar triasil gliserol

Dilakukan dengan metode GPO-PAP

Prinsip :

Tnasil gliserol dihidrolisis secara enzimatik dengan reaksi seperti di bawah ini :

Triasit gliserol + 3 H,0 ™= _ gliserol + 3 RCOOH

Gliserol + ATP liscrol imise,, gliserol 3 fosfat + ADP
Gliserol 3 fosfar + 9, &isolosfat cksidase DHAP + 3 H,0,
-——

H,0, + 4-aminofenazon + 4-klorfenol Ek".ﬂ'i;., 4-(p-benzoguinon
monoimino)fenazon + 2 HyO + HCl

Bahan : Reagen [ no. 701912

(Cara kenja °

Tabung I berisi : 2 ml larutan reagen (no.701912) yang sudah dilarutkan. Tabung II

berisi 2 ml larutan reagen {no. 701912) yang sudah dilarutkan dan 0,02 ml sampel

(serum). Tabung I dan tabung Il diinkubasikan selama 10 menit pada suhu kamar.

Selanjutmya kadar tasil gliserol sampel dibaca terhadap reagen blanko dengan

menggunakan spektofotometer automotis dengan panjang gelombang 500 nin.
4.7. Lokasi dan waktu penelitian
4.7.1. Lokasi Penelitian

Penelitian dilakukan di kandang hewan coba, Lahoratorium {Imu Biokimia

Fakultas Kedokteran Universitas Airlangga Surabaya,
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4.7.2, Waktu Penelitian
Seluruh penelitian difaksanakan dalam waktu kurang lebih 6 bufan { Pebruari

2003 sampai dengan Juli 2003)

4.8. Cara analisis data

Data kadar kolesterol total, kolesterol LDL, kolesterot HDL dan TG dari
kelompok kontrol dan kelompok perlakuan diuji statistik dengan deskriptif,
normalitas dan AMulti variate Analisis of Variance (Manova), yang apabila
didapatkan perbedaan yang bermakna, dilanjutkan dengan uji LSD (Least Significant

Difference) dengan tingkat kemaknaan p < 0,05.
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BAGAN RANCANGAN PENELITIAN

Kelompok Dasar
S {12 Tikus)
Dnet Ftandar

60 Tikus galur Wistar umur ]
bulan + Digt Siandar

8 minppu

Kelompok perlakpan
{48 Tikus)
Diet Tinggi Lemak

v

6 minggu
Ve Kelompok Konirol Pra
f Pempmbasﬁgzri BB ‘ N periakuan (12 tikus)
E em-La ' i Diet Tinggi Lemak
I
i+ Penimbangan BB 1.
E Pem,Lab* '
Kelompoﬁ konirel K1 Kelompok Perlakuan P Kelompok Perlakuan P2
(12 dkus} (12 ukus) {12 tikus)
Diet tinggi lemak ~ sonde Ag. (Diet tingg: lemak + (Diel tinggi lemak+
80 mg serat’harn) 350 mg serat/hari)
(4 minggu) (4 minggu) (1 minggu}

T

Keterangan :

Pemeriksaan Laboratorium?® :

Penimbangan BB
Pem Lab*.

- Pemeriksaan kadar kolesterol Total
- Pemeriksaan kadar kolesterol LDL
- Pemenksaan kadar kolesterot HDL

- Pemerksaan kadar TG
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BAB S

ANALISIS HASIL PENELITIAN

Dalam penelitian pengaruh suplementast agar-agar pada Kadar kolesterol total,
kolesterol 1.0/, kolesterol 401 dan triasilgliserol pada serum darah tikus (Retius
Norvegicus) dengan diet tinggi lemak, data diambil dari penimbangan beral badan
(BB) dan pemeriksaan taboratonum (Kol T), kolesterol LD/ {(Kol.2./JL), Kolesterol
HOL (Kol /1LYy dan iriasiigliserol (TG).

Data vang didapat dart hasi! penelitian selanjutnva dideskripsikan dan diuy
statisiik dengan Manova dengan taraf signifikansi 5 % ditanjutkan dengan anahsis
N1

Sebelum melakukan analisis data hasil penelitian yaitu berat badan. kadar
kolesterol total, kolesterol LDL, kolesterol H{)/. dan kadar tiasilghiserol kelompok
hewan coba dilakukan uji persyaratan, yaita wji normalitas distribusi (wji Kofmogorov
— Smirpov) lampiran 13 Dan basil uil Kolmogorov-Smumov didapatkan berat badan.
kadar kolesterol total. kolesterol LOL, kolesterol &4DL dan kadar tnasilglhiserol

berdistribusi normal pada semua kelompok (p = 0.05)

5.1.Berat Badan

Selama masa penelitian 1m, berat badan (BB) hewan coba ditinbang 3 kali,
vaitu pada keadaan dasar scbelum dibenkan diet tingen lemak (12 ekor tikus), pada
keadaan awal hiperkolesterolemia sebelum perlakuan, sesudah pemberian dier tingpi
temak selama 6 minggu dan pada keadaan akhir perlakuan. sesudah suplementas:

agar-apar bersama dengan lanjutan diet tinggi femak selama 4 minggu,

39
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Tabel 5.1. Hasil Analisis Statistik Berat Badan Akhir Hewan Coba

(gram) denpan Diet Standar dan Diet Tingg Lemak

Ol

! Berat Badan Kelompok 1Dasar N | X S i p
Diet Standar 12 I 191,50 | 4,64 | 0000**
1248

124333
Diet Tingg Lemak 12 :_ 243,33

Ket - Signifikan untuk taraf kepercayaan p < 0,01

Secara diagram dapat digambarkan scbagal bertkut :

Rerata Berat Badan Akhir

250+

2004
Berat Badan 15047
{gn) 10014

50

O ] e i i
Standar  Tinggi
Lemak

! Kelompok Hewan Coba

Gambar 5.1. Rerata Berat Badan Akhir Kelompok Hewan Coba dengan Diet Standar

dan Diet Tinggi Lemak

Pada masa pertakuan, hewan coba dibagn menjadi 3 kelompok perlakuan.

dinana masing-masing kelompok terdin dari 12 ekor tikus. Angka 12 ckor tikus ini

ditentukan setelah penelinan pendahuluan. Untuk mendapat gambaran tentang

pertambahan pada masing-masing kelompok tikus selama masa perlakuan, maka

dilakukan penumbangan berat badan awal dan berat badan kelompok perlakuan,

Ringkasan hasil penimbangan berat badan dapat dilihat pada tabel 5.2 di bawah ini
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Tabel 5.2. Hasil Analisis Berat Badan Hewan Coba (gram) pada Awal dan Akhir

Pertakuan
Berat Badan Kel, Perlakuan | N X SD E p

| K1l | AwalPerlakvan | 12 237,50 18,65 0,000**

| Akhir Perlakuan | 12 | 776,75 2098
Pl Awal Perlakuan 12 24417 1346 | 0,000%%

Akhir Perlakuan 12 271,67 11,55

P2 Awal Perlakuan 2 ! 24’?;08 ! 1287 | 0,000%*
| Akhir Perfakuan | 12 ; 26375 . 1367

- |
Net: ** signitikan pada taraf kepercavaan p < 0,01

Secara diagram dapal digambarkan scbagai berikut

Rerata Berat Badan

Berat badan
(gr}

BB awal
B BB akhir

Kontrol 0,6 mi 3ml
DT agar agar

BB awal

Kelompok Hewan Coha

Gainbar 5 2. Rerata Berat Badan Tikus pada Awal dan Akhir Perlakuan
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Tabel 5.3. Hasil Uji Manova, Multiple Comparison Berat badan Kelompok
Perlakuan dengan kelompok Kontrol

Variabel Kelompok P
KI vs P1 0,291
Berat Badan Awat K1 vs P2 0,132
P1vs P2 0,642
K1 vsP1 0,440
Berat Badan Akhir K1vsP2 g 0054 |
P1 vs P2 f 0,232 E

Dari hasil perhitungan statistik, pada berat badan awal tidak terdapat perbedaan berat
badan yang bermakna antara kelompok P1 dengan kelompok kontrol (K1) dan antara
kelompok P2 dengan kelompok kontrol K1 (p > 0,05). Pada berat badan akhir, antara
kelompok K1 dengan P1 dan kelompok Pl dengan P2 juga tidak terdapat perbedaan
berat badan yang bermakna sedangkan antara kelompok K1 dan P2 tidak _terdapat

perbedaan vang bermakna.

5.2. Data Pemeriksaan Laboratorium

5.2.1. Kadar Kolesterol Total, Kolesterol LD1, Kalesterol HDL dan
Kadar Triasilgliserol (mg/dl) kelompok Standar dan Diet
Tinggi Lemak
Kadar kolesterol total, kolesterol LDL, kolesterot HDL dan kadar triasilgliserol
setelah tercapai kondisi hiperkolesterolemia (awal perlakuan) dapat dilihat pada tabel

5.4 di bawah ini
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Tabel 5.4. Hasil Pemertksaan Kadar Kolesterol Total Serum Sebelum
Perlakuan (mg/dl)

Kelompok Dasar Diet J N X | SD } P
Kolesterol Total | Diet Standar (12 | 7467 8725 ‘ 0.000**
Diet Tinggi Lemak | 12 9067 | 7,67 |
Kaolesterol LOL | Diet Standar 12 711933 741 : 0,005%=
Diet Tinggi Lemak 12 IE 2817 | 6,62 E
Kolesterol f7721. | Diet Standar 12 144751 1482 | 0725
Diet Tinggi Lemak ! 12 { 4292 9,88 }
Triasilgliserol | Diet Standar 12 [62,75] 10,52 [ 0,080
| Diet Tinggt Lemak 12 : 72921 1604 }
Ket : ** Sigmifikan padd taraf kepercayaan p < 0,01

Dari hasil perhitungan statistik dapat ditunyukkan adanya perbedaan Kadar
kolesterol total dan kadar kolestero!l L34 vang Lermakna antara kelompok tikus
sebelum dan sesudah pemberian diet tinggi lemak (p < 0,01), serta adanya perbedaan
vang tdak bermakna antara kadar kolesterol //D]. dan kadar triasilgliserol sebelum
dan sesudah pemberian dict tinget lemak(p > 003}

Secara diagram dapat dizambarkan sebagai benkut

! Rerata Kolestero!l Total, Kolesterol LDL, Kolesterol HDL dan Triasil
Gliserol Kelompok Awat Parlakuan

1007

Kadar {mg/dl] 50 Diet Tinggi Lemak

Diet Standar

i Kaol.T KobllDL KolHDL ¥G
Kelompok Hewan Coba

Gambar 5.3, Rerata Kadar Kolesterol Total, Kolesterol LOL, Kolesterol AL
dan Trasilgliserol {mg/d{) Kelompok Awal Perlakuan

Pengaruh Suplementasi Agar - Agar ... Arina Setyaningtyas



Tesis

ADLN - Perpustakaan Universitas Airlangga

5.2.2. Hasil Analisis Statistik Deskripftif dan Uji Pairwise Comparison

Kadar kolesterol Total, Kolesterol LDL, Xolesterol HDL dan

Kadar Triasilgliserol (mg/dl) Kelompok Sesudah Pertakuan

64

Hasil analisis statistik deskriptif dan vji Pairwise Comparison kadar kolesterol

total, kolesterol LDL, kolesterol HDL dan kadar triasilgliserol setelah pembenan

suplementasi larutan agar-agar dapat dilihat pada tabel 5.5 dan tabel 5.6. di bawah ini

Tabel 5.5, Hasil Analisis Statistik Deskriptif Kadar Kolesterol Total,
Kolesterol LDL, Kolesterol HDL dan Triasilgliserol Kelompok

Sesudah Perlakuan

Variabel Kelompok Periakuan } N X Sb

K1 (Kontrol) 12 | 9567 | 975

Kolesterol Total i P1 (0,6 m! agar) 12 | 7475 | 851
| P2 (3 ml agar) 12776717 | 905

K1 (Kontrol) 12 29,00 4,02

Kolesterol LDL Pt (0,6 ml agar) 12 20,25 499
P2 (3 ml agar) 12 1567 507

K1 (Kontrol) 12 56,17 8,78

Kolesterol /D4 | P1 (0,6 ml agar) 12 4725 9,65
P2 (3 ml agar) 12 43,75 5.88

KT (Kontrol) 12 | 8833 | 30.13

Triasiigliserol P1 (0,6 ml agar) 12§ 106,58 | 40,48
P2 (3 ml agar) 12 8033 | 21,52
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Tabel 5.6. Hasil Uji Pairwise Comparison Kadar kolesterol Total, Kolesterol
LDL, Kolesterol HDL dan Triastigliserol Kelompok Sesudah Perlakuan

Variabel Kelompok P
K1 vs P1 0,000**
Kolesterol Total K1 vsP2 0,000**
Pl vs P2 0,001**
K1 vs Pl 0,000%*
Kolesterol LDL K1 vs P2 0,000**
Pl vs P2 0,033*
; Kl vsPl 0,005*+
| Kolesterol #DL : KlvsP2 0,002%*
5 P1 vs P2 0,122
K1 vs Pl 0316
Trasilgliserol K1 vs P2 0,456 |
| P1 vs P2 0.059 ';

Ket: * Signifikan pada taraf'kepcrcayaan p <0,03
** Signifikan pada taraf kepercayaan p < 0,01

Secara diagram dapat digambarkan sebagai berikut :

J Rerata Kolesterol Total, Kolesterol LDL, Kolesterol
: HDL dan Triasilgliserol Kelompok Sesudah
: Perlakuan

L= | [WKontrol Diet Tinggi
; “'é. 3 Lemak
I E ¢ |E0,6 ml agar

& :

-E ; {03 ml

3 : m! agar

¥ T L]

Kol.LDL Kol.HDL
Kelompok Hewan Coba

Gambar 5.4. Kadar kolestero! Total, LDL, HDI. dan Triasilgtiserol Tikus yang
diberi Diet Kontrol, P1 (0,6 ml agar-agar) dan P2(3 m] agar-agar)
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Berdasarkan hasil perhitungan statistik dari hasil pemeriksaan laboratorium yang
diperoleh, dapat disimpulkan bahwa :
1. Kadar Kolesterol Total
Terdapat perbedaan yang bermakna antara kelompok K1 dengan P1 dan antara
kelompok K1 dengan P2 dengan p < 0,01, serta terdapat perbedaan vang
bermakna antara kelompok P1 dengan kelompok P2 dengan p < 0,01
2. Kadar Kolesterol LDL
Terdapat perbedaan yang bermakna antara kelompok K1 dengan P1 dan antara
kelompok K1 dengan P2 dengan p < 0,01, serta terdapat perbedaan yang
bermakna antara kelompok P1 dengan kelompok P2 dengan p < 0,05
3. Kadar Kolesterol HDL
Terdapat perbedaan yang bermakna antara kelompok K1 dengan P1 dar antara
kelompok K1 dengan P2 dengan p < 0,01, serta tidak terdapat perbedaan vang
bermakna antara kelompok P1 dengan kelompok P2 dengan p > 0,05
4. Kadar Triasilgliserol
Tidak terdapat perbedaan yang bermakna antara kelompok K1 dengan P1 dan
antara kelompok K1 dengan P2 dengan p > 0,05, serta tidak terdapat
perbedaan yang bermakna antara kelompok P1 dengan kelompok P2 dengan

p>0.03
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BAB 6

PEMBAHASAN

Pada penclitian ini hewan coba dibuat hiperkolesterolemia dengan cara
menambab jumlah lemak babi dalam diet. Hal ini merujuk pada beberapa penelitian
yang telah dilakukan pada hewan bahwa efek hipokolesterolemia dari serat akan lebih

Jelas terlihat bila sebelumnya hewan coba dibuat hiperkolesterolemia (Rahmi, 1993).

6.1. Berat Badan

Dalam penelitian ini hasil penimbangan berat badan menunjukkan bahwa
berat badan awal. berat badan akhir maupun pertambahan berat badan pada masing-
masing kelompok hewan coba bervariasi, tetapi dari analisis statistik tidak terdapat
perbedaan yang bermakna pada BB awal dan akhir perlakuan maupun pertambahan
BB antar ketiga kelompok. Hal ini memberikan gambaran bahwa tidak terdapat
perbedaan dalam jumiah masukan kalori pada ketiga kelompok penelitian. Dengan
demikian, pada penelitian ini jumlah masukan kalori bukan merupakan faktor yang
ikut berperan dalam terjadinya perbedaan kadar kolesterol total serum. Jamlah kalori
yang berlebihan dapat meningkatkan kadar kolesterol (Rahmi,1993). Juga dapat
dikemukakan bahwa penambahan serat pada kelompok perlakuan Pt dan P2 tidak
mempengarubi nafsu makan ataupun absorpsi zat-zat gizi, sehingga pada akhir

perlakuan masih didapatkan berat badan yang tidak berbeda secara bermakna.

67
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6.2. Kadar Kolesterol Total, Kolesterol LDL, Kolesterol HDL dan Kadar
Triasilgliserol (mg/dl) kelompok Standar dan Diet Tinggi Lemak

Untuk mengetahui tercapainya kondisi hiperkolesterolemik  dilakukan
pemeriksaan kadar kolesterol total, kolesterol LDL, kolesterol HDI dan triasilgliserol
setelah pembenan diet tingg: lemak selama 6 minggu. Hasil perhitungan statistik
terhadap pengukuran kadar kolesterol total, kolesterol LDL, kolesterol HDM. dan
triasilgliserol menunjukkan adanya perbedaan yang bermakna pada kadar kolesterol
total dan kolesterol HDI di dalam serum tikus yang meningkat dibandingkan dengan
kadar kolesterol total dan kolesterol LDLserum tikus dengan diet standard ( p < 0,01).
Peningkatan kadar kolesterol total dan kolesterol LDL yang bermakna menunjukkan

bahwa tikus sudah mencapai keadaan hiperkolesterolemik.

6.3, Kadar kolestereol Total, Kolesterol LDL, Kolesterol HDL dan Kadar

Thriasiigliserol (mg/dl} Kelompok Sesudah Perlakuan

6.3.1. Kadar Kelestercl Total

Suplementasi larutan agar-agar sebanyak 0.6 ml (mengandung 80 mg serat) ke
dalam diet hewan coba menyebabkan rata-rata hitung kadar kolesterol serum pada
kelompok P1 sebesar 74,75 mg/d]l menjadi lebih rendah secara bermakna (p < 0,01)
dibandingkan kadar kolesterol total serum kelompok kontrol yaitu sebesar 92,67
mg/dl, sedang suplementasi larutan agar-agar sebanyak 3 mi (mengandung 350 mg
serat) dalam diet menurunkan  kadar kolesterol total serum kelompok P2 sebesar
67,83 secara bermakna (p < 0,01) dibandingkan kadar kolesterol total serum
kelompok kontrol. Disamping itu juga didapatkan perbedaan yang sangat bermakna

antara kelompok P1 dengan kelompok P2 (p < 0,01), dimana kadar kolesterol serum
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kelompok P2 lebih rendah dan kadar kolesterol serum kelompok P1. Hasil penelitian
ini sesuai dengan hasil penelitian terdahulu yang telah dipublikasikan yang
menunjukkan penambahan masukan serat yang tnggi akan menurvmkan kadar
kolesterol total secara bermakna pada 60% -70% percobaan (Broen, dkk, 1999),

Serat merupakan salah satu senyawa yang stabil tethadap pemanasan (Rahmi,
1993). Mengacu berbagal hasil penelitian (Rahmi, 1993) yang mengungkapkan
bahwa penambahan serat tertentu ke dalam diet dapat menyebabkan perubahan
kolesterol total serum, baik pada manusia maupun hewan coba, maka komponen serat
yang terdapat di dalam agar-agar yang berperanan dalam menurunkan kadar
kolesterol total serum pada penelitian im. Telah ba_nyak dilaporkan bagaimana
mekanisme penurunan kadar kolesterol serum oleh serat, sekalipun sebagian
diantaranya masih bersifat dugaan. Mekanisme tersebut berdasarkan pada sifat fistka-
kimia dari serat seperti : kapasitas hidrasi, kemampuan mengikatkan bahan-bahan
orgamk, sifat sebagai residu makanan yang tak tercema dsb. Adanya sifat-sifat
tersebut menyebabkan serat mempunyai kemampuan mempengarahi absorpsi dan
ekskresi kolesterol, dan mempengaruhi metabolisme asam-asam empedu (Linder,
1692)

Dari studi kepustakaan  telah dikemukakan bahwa serat berperan
meningkatkan ekskresi kolesterol dan menurunkan absorpst kolesterol maupun asam
empedu dengan cara mengikat kolesterol dan asam empedu yang ada diusus.
Pengikatan serat dengan asam empedu ini mengakibatkan penurunan reabsorpsi asam
empedu yang akan berakibat pada meningkatnya sintesis asam empedu dari kolesterol
(Rianto, 2000). Hal 1m akan menyebabkan penurunan kolesterol pada sel hati yang
kemudian akan memicu up regulation sintesis reseptor-reseptor LDL dan pentngkatan

pembersihan {clearance) kolesterol LDL (Broen, dkk, 1999). Seperti diketahui bahwa
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L0 merupakan lipoprotein utama pembawa kolesterol darm hati ke janngan
ckstrahepatik. Selain itu seral juga menyebabkan fransit time yang memendek,
sehingga absorpst kolesterol lebil sedikit (Doyle, 1995; Rahmi, 1993 Linder, 1992:
Shen, 1998, Schneenam, 1999). Penurunan absorpsi maupun reabsorpsi kolestero)
pada akhimya akan menurunkan kandungan kolesterol dalam hepatosit vang akan
diikutt up regulation sintesis reseptor LDL

Penelitian-penelitian - yang  telah dilakukan selama i pada umumnva
menggunakan serat dalam bentuk murni, tidak dalam bentuk makanan, sehingga sulit
untuk membandingkan hasil penehitian in1 dengan hasi-hasil penelitian sebelimnva.
sekalipun mungkin jenis serat vang digunakan berasal dan bahan makanan vang
sama. Sepertt penelitian yang dilakukan oleh Rahmi (1993) dengan menggunakan
pekun vang berasal dart buak apel (pektin apel) mendapatkan bahwa penambahan 2.5
% pektin apel Le dalam dict hewan coba tikus menyebabkan kadar kolesterol total
serum kelompok perlakuan menjad: 86,26 % dan kadar kelompok kontrol. Sedang
penambahan 5 % pekiin apel ke dalam diet menvebabkan kadar kolesterol toral sermim
kelompok perlakuan menjadi 79 39 % dan kadar kelompok kontrol. Penelitian lain
dilakukan oleh Jenkins dkk (1973) pada orang dewasa muda vang sehat.
menggunakan pekon apel dengan dosis 36 gr/hr vang menurunkan kadar kolesterol
total serum secara bemmakma (p < 0.05). Penelinan vang dilakukan oleh Kevs dkk
(1960) dengan menpggunakan betmacam-macam buah dan sayuran sebagai sumber
serat yang dibermkan dalam bentok alams menurunkan sccara bermakna kadar
kolesterol total serum. Dalam penelitiannya Keys membandingkan 2 kelompok dict
yaitu kelompok diet ftalia (DI) dan kelompok diet Amerika (DA). DI mengandung
banyak serat dimana di dalamnya antara lain terdapat 300 g apel segar dan 50 g apel

vacu-dry, sedang pada DA terdapat 65 g apel segar dan 24 g apel vacu-dry. Hasil
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penelitian in1 menunjukkan bahwa pada kelompok dengan diet tinggi serat (kelompok
DI) mempunyai kadar kolesterol total serum lebih rendah daripada kelompok dengan
diet rendah serat (kelompok DA)

Mengingat kandungan serat dalam makanan pada penelitian-penelitian
tersebut tersebut diatas dirasakan kurang besar maka dalam penelitian ini digunakan
agar-agar yang kandungan seratnya lebih besar (84 %) schingga jumlah yang

diberikan kepada hewan coba dapat lebih sedikit.

6.3.2. Kadar Kolesterol LDL

Dari hasil penelitian ini didapatkan bahwa penambahan serat ke dalam diet
hewan coba menurunkan kadar kolestero! total dan kolesterol LDL serum yang
bermakna antar ketiga kelompok.

Tampak bahwa semakin besar dosis yang diberikan, penurunan kadar
kolesterol total dan kolesterol L7, serum yang terjadi akan semakin nyata. Hal ini
sesuai déngan pendapat [lrich dan Albrink (1982) yang menyatakan bahwa efek serat
dipengaruhi oleh jumlah / dosis yang diberikan,

Pada akhir perlakuan, didapatkan pula bahwa kadar kolesterol LD[ serum
kelompok kontrol 27,08 mg/dl, kolesterol LD/, serum kelompok Pl sebesar 19,42
mg/dl dan kadar kolesterol LD serum kelompok P2 sebesar 14,83 mg/dl. Kadar
kolesterol L.DL serum pada kelompok P1 lebih rendah dari kelompok kontrol (p <
0,01), dan kadar kolesterol L1 serum kelompok P2 lebih rendah dan kadar
kelompok kontrol (p < 0,01). Apabila diperbandingkan maka juga terdapat perbedaan
vang bermakna pada kadar kolesterol LD/ antara kelompok P1 dan P2 (p < 0,01).
Penurunan kadar kolesterol LD serum inilah vang menyebabkan penuruman

kolesterol total di dalam serum.
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6.3.3. Kadar Kolesterol HDL

Ujt statistik terhadap hasil pemeriksaan kolesterol AHDIL serum juga
menunjukkan adanya perbedaan yang bermakna antara kelompok kontrol dengan
kelompok periakuan. Pada kelompok kontrol kadar kolesterol HDL serum kelompok
kontrol sebesar 60,50 mg/dl, pada pemberian larutan agar-agar 0.6 ml akan
menurunkan kadar kolesterol ADL serum kelompok P1 pada akhir perlakuan adalah
45,17 mg/dl, lebih rendah secara bermakna (p <0,05) daripada kelompok kontrol.
Sedang pada pemberian larutan agar-agar 3 ml, kadar kolesterol #DL kelompok P2
pada akhir perlakuan 4550 mg/dl, lebih rendah darpada kelompok kontrol.
Didapatkan pula adanya perbedaan yang tidak bermakna antara kelompok P1 dengan
kelompok P2 dimana kadar kolesterol D/ serum kelompok P2 033 mg/dl lebih
tinggi danpada kelompok P1. Sejauh ini penelitian-penelitian yang ada belum dapat
mengungkapkan mekanisme yang mendasari perubahan metabolisme HDL pada tikus.
Dari salah satu peneliian yang menggunakan pectin, guar gum dan konjac
menyebutkan bahwa pemberian serat dapat menyebabkan penurunan kolesterol HDL
vang hanya sedikit bermakna (borderline of statistical significance) (Broen, 1999;
Jingfan 1996).

Diduga bahwa metabolisme HD/L pada tikus dan manusia berbeda. Perlu

diteliti lebih lanjut kandungan kolesterot pada DL maupun LDL pada tikus.

6.3.4. Kadar Triasilgliserol

Uji  statistik terhadap hasil pemeriksaan triasilgliserol serum juga
menunjukkan tidak adanya perbedaan yang bermakna antara kelompok kontrol
dengan kelompok pertakuan. Pada akhir perlakuan, kadar trasilgliserol serum

kelompok kontrol sebesar 94,17 mg/dl dan kelompok P1 (pemberian larutan agar-agar
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0,6 ml) sebesar 106,58 mg/dl. Pada kelompok P2 (pembenan larutan agar-agar 3 ml),
kadar tniasilgliserol 80,33 mg/dl, tidak berbeda bermakna dengan kadar
triasilgliserol kelompok kontrol. Didapatkan pula adanya perbedaan vyang tidak
bermakna antara kelompok P1 dengan kelompok P2. Apabila dicermati pada tikus
kelompok P1, ada seekor tikus yang mempunyai kadar triasilgliserol sebesar 213
mg/dl. Kadar ini sangat menyolok lebih tinggi dan pada kadar triasilgliserol yang lain
dari ketiga kelompok. Dengan adanya seekor tikus dengan kadar triasilgliserol yang
tingg1 1ni, maka kadar rata-rata triastlgliserol pada tikus kelompok P1 menjadt lebih
tinggi. Perlu dicurigal bahwa sekor tikus in1 mempunyai kelainan / gangguan vang
mendasari peningkatan kadar triasilgliserol ini. Apabila satu tikus dihilangkan, maka
ujs statistik terhadap kadar triasilgliserol tetap menunjukkan tidak ada perbedaan vang
bermakna (lampiran 13, hal 115). Sejauh i penelitian-penelitian yang ada belum
dapat mengungkapkan mekanisme vang mendasari hubungan antara modifikast diet
dengan perubahan metabolisme triasilgliserol. Masih diperlukan penelitian-penelitian
vang dapat mengungkapkan perubahan metabolisme triasilgliserol dengan pemberian
agar. Dari salah satu penelitian yang menggunakan pectin, guar gum dan konjac juga
menyebutkan bahwa pemberian serat tidak mempengaruhi kadar triasilgliserol

(Broen, 1999, Jingfan 1996)

6.4. Aplikasi pada Manusia

Pada tikus, suplementasi serat dalam agar-agar 80 mg/han yang merupakan
bagian dari konswmsi serat sehan, sudah cukup menurunkan kadar kolesterol total dan
kolesterol LDL dalam serum pada keadaan hiperkolesterolemia. Apabila hasil
penclitan 1m akan diaplikasikan / diterapkan pada manusia maka dengan

memperhitungkan faktor konversi , maka jumlah konsumsi serat total dalam diet
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sebesar 15 gr/hr sudah cukup untuk menurunkan kadar kolesterol total maupun kadar
kolesterol LD/, dalam serum pada kondisi hiperkolesterolemia dengan diet tinggi
kolesterol. Apabila diperhitungkan lebih lanjut dengan memperhitungkan faktor
konversi, suplementasi agar-agar pada manusia adalah sebesar 80/270 X 15 gram =
44 gram sudah cukup untuk menwrunkan kadar kolesterol total maupun kadar
kolesterol LD/ dalam serum pada kondisi hiperkolesterolemia dengan diet tinggi
kolesterol (kurang lebih 3/3 pak agar-agar). Jumlah ini nampaknya masih merupakan
jumiah yang dapat di aplikasikan pada manusia, namun untuk membuktikan hal ini
diperfukan peneltian febih lanjut.

Jadi dari hasil penelitan ini sekali lagi dapat dikemukakan bahwa
suplementasi larutan agar-agar {vang mengandung 80 mg serat) sudah cukup untuk
menyebabkan terjadinya penurunan yang benmakna terhadap kadar kolestero! total
dan kolesterol 1721 pada dan antara kelompok perlakuan (apabila dibandingkan

dengan kelompok kontrotl ).
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BAB 7

KESIMPULAN DAN SARAN

7.1. KESIMPULAN
Berdasarkan hasil penelitian “ Pengaruh suplementasi agar-agar terhadap
kadar kolestero! total, kolesterol LDL, kolesterol HDL dan triasilgliserol pada serum
tikus (Rattus norvegicus) dengan diet tinggi lemak yang terdiri dari kelompok kontrol
(K1), kelompok perlakuan 1 (P1, dengan suplementasi 0,6 ml larutan agar-agar), dan
kelompok perlakuan 2 (P2, dengan suplementasi 3 mi larutan agar-agar) pada hewan
coba tikus (Rartus norvegicus) dapat disimpulkan bahwa :
I. Pemberian suplementast agar-agar dapat menurunkan kadar kolesterol total
darah tikus Raitus norvegicus dengan diet tinggi lemak pada kelompok P1 dan
P2
2. Pembenan suplementasi agar-agar dapat menurunkan kadar kolesterol LDf.
tikus Rarus norvegicus dengan diet tinggi lemak pada kelompok P1-dan P2

Pembenan suplementasi agar-agar dapat menurunkan kadar kolesterol HDL

)

tikus Rartus norvegicus dengan diet tinggi lemak pada kelompok P1 dan P2
4, Pemberian  suplementasi agar-agar  tidak dapat menurunkan kadar
tniasilglisero! tikus Rattus norvegicus dengan diet tinggi lemak pada ketompok

P1 dan P2

7.2. SARAN

iy

Berdasar hasil penelitian “ Pengaruh suplementasi agar-agar terhadap kadar
kolesterol total, kolesterol LDL, kolesterol HDL dan triasilgliserol pada serum tikus

(Rattus norvegicus) dengan diet tinggi lemak “, maka dapat disarankan :

75
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1. Perlu dilakukan penelitian lebih lanjut pengaruh suplementasi agar-agar terhadap
kadar kolesterol tofal, kolesterol LDL, kolesterol ADL dan tnasilgliserol pada
serum manusia, sehingga dapat diketahui lebih jelas pengaruh suplementasi agar-
agar terhadap kadar kolesterol HDI dan triasitgliserol.

2. Perlu dilakukan penelitian lebih lanjut untuk mengetahui jumlah serat yang lebih
sedikit dalam usaha menurunkan kadar kolesterol total, kolesterol LDL, dan
tnasilgliserol serta meningkatkan kadar kolesterol HDJL agar lebih mudah
diaplikasikan pada manusia.

Periu dilakukan penelitian lebih lanjut mengenai pengaruh berbagai serat dalam

Led

diet yang biasa dikonsumsi terhadap kadar kolesterol totai, kolesterol LDL,
kolesterol DL dan masilgliserol schingga dapat diketahui jenis serat vang paling
efektif mempengaruhi profil lemak darah.

4. Perlu dilakukan penehitian lebth lanjut mengenai pengaruh serat dalam diet pada
kondisi hipertrigliseridemia mengingat pemberian suplementasi agar-agar pada
peneiitian 01 hanva bermanfaat pada penderita dengan hiperkolesterolemia dan

tidak pada penderita hiperirigliseridemia
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LAMPIRAN1
Data Dasar Kolesterol Total, Kolesterol LD, Kolesteral HDL dan Triasil
Gliserol (mg/dl) Uji Pendahuluan
Kelompok Kol. T Kol LDL Kol HDL TG
K.l 85 22 59 107
K;.2 96 32 55 94
K3 88 ] 37 44 133
K, 4 L 31 59 151
K5 90 ] 27 58 105 |
P} 81 17 58 89 !
P2 68 22 39 58 i
P.3 67 30 = 31 127 '
P4 84 22 Y 74
P58z I8 56 T8
L Pl 62 12 41 65 :
P P2 76 14 52 113
[ P3 65 13 48 il 73
{ Pad4 60 15 37 56 |
E ; 77 14 36 63 :
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LAMPIRAN 2

PERHITUNGAN JUMLAH SAMPEL

Besar sampel ditentukan berdasarkan data-data yang diperoleh dari penelitian

pendahuluan, dengan ketentuan sebagai berikut

Masing-masing kelompok perlakuan terdini dari 5 ekor tikus

Prosedur penelitian pendabuiuan sesuai dengan bagan rancangan pendahuluan

Rumus untuk mengitung besar sampel (Higgins, 1983)

1 2(Za+ZRY Sc

" (1-0) (Xe-Xty’
o=5%
f': propors: yang gagal
x¢: nilai rata-rata kelompok kontrol
xt ; nilai rata-rata kelompok perlakuan
Sc : standard devias) kelormpok kontrol

1. Berdasarkan basil pemeriksaan kadar kolesterol total serum

1.1. Antara Kelompok Ki dengan kelompok Pl

a =0.03 B = 0,10

Ze =165 Zp =128

Xc =62 Sc =644

Xt =76.6 f =01
1 2(1,65+128).6.44°

n = -« X -

10,1 (92-76,6)°
n =33
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1.2. Antara kelompok K1 dengan kelompok P2

Xt =68
1 2(1,65+128Y 644
n = - X e
1-0,1 (92-68)
n =136

2. Berdasarkan hasil pemertksaan kadar kolesterol L1 dalam serum

2.1. Antara Kelompok K1 dengan kelompok Pl

Xe¢ =298 Sc=35,63
Xt =218
1 2(1.65+128).563°
n = - N mmemmeemmeeeemeee
1-0,1 (29.8-21,8)°
n =83

2 2. Antara kelompok K1 dengan kelompok P2

Xt=136
1 2 (1.65+ 128y 563
N = === A ke
1-0.1 (29,8-13,6)°
n =23

3. Berdasarkan hasil pemeriksaan kadar kolesterol ADL serum
3.1. Antara Kelompok K1 dengan kelompok P1
Xc=550 S¢=6,36

Xt=45
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<

1 2(1,6541,28)" . 6367
N = e X e
1-0,1 (53.0-45)°
no- 716

»

3.2, Antara kelompok K1 dengan kelompok P2

Xt=468
1 201,65+ 128Y .636°
noo—= e N mmmmmemmmmmmeemooeee
1-0.1 (55-46 &Y
no o~ i3

4. Berdasarkan hasil pemeriksaan kadar triasiighserol dalam serwm

4.1. Antara Kelompok K1 dengan kelompok P1

Ne =118 Sc 2333
Nt =862
1 20165 ¢ 1.28).2333
n - R et
10,1 (118-86,2Y
n = 92

4.2 Antara kelompok K1 dengan kelompok P2

Xr— 74
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Jumiah sampel (n) minimal vang digunakan dipilih vang terbesar yaitu 10,3, Oleh
karena adanyva restko kematian maka jumlah sampel yang digunakan untuk setiap

kelompok adatah |2 ckor schingga total kescluruhan jumiah sampel adalah 60
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LAMPIRAN 3

Komposisi Diet Standar (Formula Lab. L. Biokimia FK UNAIR)

per 10 kg*
Bahan Makanan Jumlah |
Tepung jagung 25kg 1
Tepung terigu 36kg :;
Tepung kacang ijo 14kg \
Tepung ikan 16kg
Lemak babi 0.8 kg
|! Multivitamin (“Rodovit™) L 40,0 g

* Makanan dibuat dalam bentuk pelet

** Tiap gram multivitamin Rhodovit mengandung :
- 60.000 U vitamn A

- 12.000 IU vitamin D,

- 120 meg vitamin E

- 24 mg vitamm B

- 2.1 mg vitamin B,

- 4.2 mg vitamin B,

- 0042 me vitamin B:-

- 6 mg vitamin K3

- 130 mg vitamin C
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LAMPIRAN 4

Komposisi Diet Tinggi Lemak (Formula Lab. L. Biokimia FK UNAIR)

per 10 kg*

Bahan Makanan Jumlah
Tepung jagung 223kg
Tepunyg terigu 3,1 kg
Tepung kacang ijo 1,25 kg
Tepung ikan 1.4 kg
Lemak babi 2.0kg
Multivitamin (“Rodovit™) 357¢

* : Makanan dibuat dalam bentuk pelet
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LAMPIRAN 5

Komposisi Makanan Tinggi Lemak untuk Kelompok Kontrol dan Kelompok

Perlakuan

Bahan Makanan Diet Kontrol Diet P-1 Diet P-2
Tepung jagung 223 kg 223 kg 223 kg
Tepung terigu 3,1 kg 3,1 kg 3.1 ke
Kacang hijau 1,25 kg 1.25 kg 125kg
Tepung ikan 14 kg 14 kg 14 kg
Lemak babi 2,0 kg 20 kg 20 kg
Vitamin 042 ¢ 042 ¢ 042¢
Agar-agar - 0,095 g 042 ¢
Glukosa - - -

Perhitungan Isokalor:
Kalori vang ada pada 0.309 gram agar-agar yang diberkan perhari =0417/7 X 23,59
= 14 kalon = 1.4 4.1 X 1 gr glukosa = 0,34 gr glukosa > karena terlalu kecil

junlahnya maka diabaikan.
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Tabel Konversi Tikus

89

Dosis agar-agar untuk tikus berat 200 g dari berat badan manusia 70 kg

dihitung berdasarkan tabel konversi dosis obat dari Laureace dan Bacharach (1964 cit

Hariyanti, 1995). Adapun tabel konversi dosis obat tersebut adalah sebagai berikut

Konversi perhitungan dosis untuk berbagai jenis hewan coba dan manusia

P T Menct | Tikus | Marmot | Kehinci | Kucing | Kera Anjing | Manusia
1| ©o Wy W0 e 400 g 15ke 2kg 14 kg 12ke T0kg
5 Meneit : \ l
Po20g 10 7.4 1225 278 207 | 641 1242 387.9
| |
Tikus ! i : )
Wwie - 014 10 174 | 39 4.2 9.2 17,8 56.0
v _,__.,d{d___ — =
400 e (.08 057 f.0 ) 2,25 24 5,2 10,2 3.5
| Kelinci E ) _
1.5ke 0,04 .25 044 1.Q 1,08 2.4 4.5 142 }
| | ]
] Kucing ; |
2 kg .03 0.23 041 ‘ 0,92 1.0 22 4.1 130 !
. |I j
t b §
Kera { . ;
4 kg 4016 Ry 0iv o042 0,45 1,06 il 1.9 61
i s ; "
Anjing ; ~ .
|12 kg 0,008 (0,40 wig (.22 024 1 (32 1.0 3.3
e e = T T - ._il—_ R — —_—— ..__ — i — —— — _|
Manusia | :_ o i
i| Joke o OOU2G Gul8 N0 R B PR 1 L 0076 Gl 032 1 1.0 :
MR ’; 1 : |
| | | L

Sumber : Abdui, 2000
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LAMPIRAN 7

Perhitungan Dosis Penggunaan Agar-Agar

Perhitungan konsumsi serat :

90

| Kadar serat

Balian Makanan : Per 10 kg T(estimasi kons/hr bl makanan

Serat
dalam 20 ¢
pakan ;

L I l untuk tikus 200 g1y !

| Tepung jagung © 223kg 4,46 gr 9.95 %
| Tepung terigu | 3 kg '. 6,00 gr 037 %
Kacang ijo o 125kg | 2,50 g 330 %
: Tepung ikan , 1.4k . 280 er 18,56 %
' 1emak babi 20ke | 4,00 or 0, 0%

-_Jnn_ll:ih_ S . : . T
- Dibulatkan : '
! i L L . i
Kebutihan serat pada hiperkolesterolemia

+ Pada manusta : Shen, 1998 15 gr / han
Jenkins. 2000 ¢ 25 = 33 ar / han
Faktor konversi tikus — manusia - 0.018
o Konversi serat pada fikus vang sesual dengan 13 grhr pada manusia
0018 % 15 000 my hian - 270 me /han
¢ Konversi serat pada tikus vang sesuar dengan 25 gr/hir pada manusia
G018 x 25 000 mg hari: 450 mg / han
*  Konversi serat pada tikus vang sesuat dengan 33 gr/hr pada manusia
0018 x 35000 mg hart = 630 mg / han
Kon\-'ers.i suplementasi serat pada tikus :
(270-1596 ) mp = R0 my

(450 ~190 )mg =260 mg
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(630-190 Y mg =440 mg
Mengingat kadar serat pada agar-agar yang digunakan adalah 84 % maka konversi
suplementasi agar-agar yang digunakan pada tikus adalah
100/84 X 80 mg =95 mg
100/84 X 260 mg = 309 mg
100/84 X 440 mg = 523 mg
Konversi suplementasi larutan agar pada tikus -
95/140 X Iml =06 ml
309140 X 1ml =22 ml
523/140 X 1ml = 3,7 m]l — volume ini terlalu banyak sehingga
tidak mungkin disondekan pada tikus
Dalam penelitian i direncanakan dosis serat total yang akan diberikan pada tikus
1. 270 gr perhari
2. 540 gr per han (diperoich dan 2 X 270 mg)
Suplementasi serat pada tikus :
1. {270-190) mg = 80 mg
2. (310-190)ymg =330 mg
Suplementasi agar pada tikus -
1. 100/84 X 80 mg =95 mg
2. 100/84 X 350 mg =417 mg
Suplementast larutan agar pada tikus :
1.95/140 X 1ml = 0,6 mi
2.417140 X iml =3 ml
Jadi suplementasi larutan agar pada tikus yang dipakai adalah

e 06ml>9 mg/hr

Tesis Pengaruh Suplementasi Agar - Agar ... Arina Setyaningtyas



ADLN - Perpustakaan Universitas Airlangga Q2

e 3ml > 417 mg/ hr 2> merupakan batas maksimal disondckan.
Dengan pertimbangan :
1. Sudalt memenuhi kriteria jumlah scrat yang dapat menurunkan kadar kolesterol
darah

2. Volume yang memungkinkan disondekan pada tikus.
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LAMPIRAN 8

Penentuan Kadar TDF (Total Dietary Fiber) AQAC
Prosedure :

1. Timbang sampel ( + 2 gram)

2. Tambahkan H,O + 100 ml

3. Inkubasi sefama 90 menit pada suhu 37° C, untuk melarutkan bahan-bahan
yang larut dalam air

4. Kemudian air pelarut dibuang dan diganti dengan 100 mi H,SO4 encer (20,2
N}, aduk-aduk

Biarkan beberapa saat supaya residu mengendap

LA

6. Buang larutan Ha80,. dan residu dicuci dengan Ha(O sampai netral (pH 7)

7. Residu ditambah etanol 93 % sebanyal 100 ml

8. Diamkan | jam pada subu kamar

9. Sanng residu dengan kertas saring bebeas abu {diketahui beratnya)

10. Cuci residu 2 kali dengan etancl 78 %, 2 kali dengan etanol 95 % dan sekali
dengan aseton (masing-masing 20 ml, 20 ml, 10 ml)

11. Residu ditambah kertas saring dimasukkan ke dalam oven pada subu | 0s'C
selaina 2 jam

12. Dinginkan dalam eksikator (2 jam)

13. Timbang berat residu + kertas sanng

14. Tentukan berat residu = berat (residu + kertas saring)-(kertas saring kosong)

15. Residu + kertas sarmg dimasukkan ke dalam firnace selama 5 jam pada sulw

4 25°C dalam wadah krus porselen yang diketahui beratnya.

16. Dinginkan krus porselen + abu dalam eksikator selama 2 jam
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17. Tunbang krus porselen + abu

18, Tentukan berat abu = (berat krus + abu — berat krus kosong)

19. Hitung kadar serat.

Kadar serat = Berat residu-berat abu X 100 %

Berat sampel
20330 ¢

20400 ¢

berat sampel

{residu) Abu (serat) Yoserat

177110 00030 ¢ 1,7080 g 83.9312%

Rata-Rata 83,9288 %
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Data Berat Badan Tikus Dengan Diet Standar

Tikus BB
i 195
2 187
3 185
4 199
! 5 187
i 6 195
7 198
8 188
9 189
10 192
11 194
12 189
Mean 191,30
SD 4,64
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LAMPIRAN 1

Data Berat Badan Tikus Dengan Diet Tinggt Lemak selama 6 minggu

,% Tikus BB
i 230
— 2 _4 230
3 ;‘ 235
4 240
5 : 240
6 250
7 250
3 253
9 245 |
10 i 235 E
i 265
12 235 :
Aean 24335
SD 23.49
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LAMPIRAN 11

Data Berat Badan Tikus dengan perlakuan dan Diet Tinggi Lemak selama 6
minggu pada Awal dan Akhir Perlakuan

Kel. K1 {gr) _ Kel.P1(gn)
No | BBAwal | BBAkhir | BBD No | BB Awal | BB Akhir | BBD |
1 [ 220 285 €5 1 225 260 3/
2 230 270 40 2 260 | 285 25 |
3 265 320 55 3 235 265 30
4 . 240 270 30 4 240 265 25
5 . 280 290 30 5 255 285 30
& | 250 285 35 6 270 205 25
7 250 | 282 32 7 235 265 25 |
| 8 235 290 55 8 235 | 260 20
9 ' 215 250 35 9 230 | 260 30
| 10 220 ¢ 245 | 10 245 | 275 38
11 © 210 | 252 1 11 | 255 275 20
12 255 282 12 245 270 | 25
s D756 | a7 T e S £
“SD 1885 | 20877 T 1272
Kel. P2 (gr} o
| No | BBAwal BBAKhr . BBD |
1 235 245 10
L2 . 235 250 15
3 | 235 255 20
4 | 285 275 . 20 |
5 . 25 265 . 10
LB i 240 260 20
|7 275 295 20
8 235 285 30
9. 240 255 15
10+ 245 255 10
11 255 270 25
P12 L 280 275 15 |
‘Mean|{ 24708 26375 . 1667
LiSDsf 1287 1367: . 577
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Hasil Pemeriksaan Kadar Kolesterol Total, Kolesterol LDL, Kolesterel HDL dan

Triasil Gliserol

DEPARTEMEN KESEHATAN RI1
BALAI LABORATORIUM KESEHATAN SURABAYA

JI. Karang Menjangan No. 18 Surabaya 60285
Telp. Kepala Lab. (031) 50207 — T.U. (031) 5021451 — Fax. (031) 5021452 - P.O.
Box. 6269 SBGB 60062 '

Nama Pengirim : Arina Setyvaningtyas S = Kontrol Diet Standar

Bahan

: Sampel Darah

KO = Kontrol Diet Tinggi Kolesterol
K1 = Kontrol Perlakuan Diet Tinggi Kol.

P1 =06 ml lar agar-agar

P2 = 3 ml lar agar-agar

No. Sampel | Kadar Kol. Total | Kadar Kol. LDL | Kadar Kol. HDL Kadar TG
{mgdl) {mg/dl) (mg/dl) (mg/dl)
S.1 62 [ 48 64
S.2 ‘ 81 16 60 55
S.3 : 64 14 45 81
S.4 84 18 61 55
S.5 86 20 58 77
S.6 82 10 63 53
S.7 67 20 32 65
5.8 77 12 46 44
S.9 75 30 32 62
S.10 76 33 25 65
S.11 77 26 24 57
S.12 65 22 38 73
Ke:1 91 20 56 53
Ko.2 105 20 46 71
Ko.3 96 32 55 94
Ko.4 92 25 36 72
Kp.5 82 23 30 58
Ko.6 92 40 38 78
Ko.7 103 23 61 57
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Ko 8 89 37 42 51
Ko.9 8] 28 34 101
Ko.10 84 29 42 85
Ko.11 85 26 33 81
Ko.12 88 35 42 74
Kl 86 26 54 60
K.2 96 32 55 54
K..3 88 37 44 133
K4 101 31 59 151
K5 108 32 67 75
K.6 84 26 43 65
K.7 108 3] 68 68
K;.8 90 30 52 59
K..9 85 22 59 107
K. 10 102 29 47 76
K11 50 27 58 103
K.12 110 25 68 67
P 8] 17 58 89
P2 71 16 51 125
.3 87 26 52 97
P4 84 22 41 74
P15 60 19 33 213
. Pi6 66 18 44 135
P,7 67 30 31 127
P, 8 68 22 39 58
P..S 75 14 58 85
P..10 74 15 57 90
P Pt 81 26 47 103
P12 83 18 56 83
P,.1 62 12 4] 65
P,.2 76 14 52 113
P23 63 13 48 73
P..4 60 15 37 56
P..5 77 14 56 63
P26 33 12 38 56 |
P,.7 38 10 45 68
P,.8 57 10 41 65
P,.9 80 20 40 97
P,.10 75 25 45 108
Py.11" 76 23 44 95
P2.12 63 20 38 105
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LAMPIRAN 13

ANALISIS STATISTIK
a. BERAT BADAN
Report
GRUP EB KOLT
kontrol diet standar Mean 191.50 7467
Std. Deviation 4 642 8.250
Std. Error of Mean 1.340 2.382
kontrol diet tinggi lemak  Mean 24333 90 67
Std. Deviation 12,492 7.655
Std. Error of Mean 3606 2210

T TEST
Independent Samples Test
Levene's Test for
Equslity of Variances t-test for Equality of Means
E Sig. t df Sig. (2-tailed)
BB Equal vanances
a5 surmed B.461 .oog -13,473 22 .0eo
Equal variances 13473 | 13,880 000
not assumed
Means
Report
GRUP BBAWAL | BBAKHIR BBD
Kontr Diet Tinggi Mean 237,50 276,75 39,25
Lemak N 12 12 12
Std. Deviation 18 647 20,977 12,722
0.6 mi agr + Diet Mean 244 17 27167 28,75
Tinggi Lemak N 12 12 12
Sid. Deviation 12,456 14,547 4 827
3 mi agr + Diet Tinggi  Mean 247,08 283,75 16,67
Lemak N 12 12 12
Std. Deviation 12873 | 13672 5.774
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NPar Tests
GRUP = KONTR DIET TINGGI LEMAK

Tesis

One-Sample Kolmoegorov-Smirnov Test

BBAWAL | BBAKHIR

N 12 12
Normal Parametersab Mean 237,50 276,75
Std. Deviation 18,647 20,977

Most Extreme Absolute 165 ,182
Differences Positive 159 180
Negative - 165 -.182

Kolmogorov-Smimoy Z 573 B31
Asymp. Sig. (2-1ailed) 898 B21

a. Test distribution is Normal.

b. Catculated from dala.

GRUP = 0.6 ML AGR + DIET TINGGI| LEMAK

One-Sample Koimogorov-Smirnov Test

BBAWAL | BBAKHIR BBD
N 12 12 12
Normal Parameiers? @ Mean 244 17 27167 2875
Std. Deviation 13,456 11,547 4,827
Masl Extreme Absolute 169 ,218 198
oifferences Paositive 169 218 198
Negative - 123 -,156 -186
Kalmogorow-Smimov Z 5B5 756 686
Asymp. Sig. (2-tailed) B84 618 J34
a. Test distribution is Normal.
b. Calculated from data.
GRUP = 3 MLL. AGR + DIET TINGGI LEMAK
One-Sample Kolmogorov-Smirnov Test
BBAWAL | BBAKHIR BBD
N 12 12 12
Normai Parametersa.t Mean 247,08 263,75 16 67
Std. Deviation 12,873 13,672 5,774
Most Extreme Absolute ,209 156 199
Differences Positive 209 156 199
Negative - 174 -, 094 -, 136
Kelmogorov-Smimov Z 124 539 688
Asymp. Sig. (2-tailed) 671 934 732

a. Test distribution is Normal.

b. Calcutated from data.
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GRUP = KONTR DIET TINGGI LEMAK

Paired Samples Statistics

102

Std. Std. Error
Mean N Deviation Mean
Pair BBAWAL 237,50 12 18,647 5,383
1 BBAKHIR 276,75 12 20,977 6,055
Paired Sampies Correlations
N Correlation Sig.
Pairt BBAWAL & BBAKHIR 12 800 002
Paired Samples Test
Paired Differences
Std.
Mean Deviation 1 df Sig. (2-1ziled)
Pair1 BBAWAL - BEAKHIR -39.25 12,722 -10,688 11 000
GRUP = 0.6 ML AGR + DIET TINGG) LEMAK
Paired Samples Statistics
Std. Std. Ervor
Mean N Deviation Mean
Pair BBAWAL 244 17 12 13,456 3884
1 BBAKHIR 27167 12 11,547 3,333
Paired Samples Correlations
N Correlation Sig.
Pair 1 BBAWAL & BEAKHIR 12 961 oo
Paired Samples Test
Paired Differences
Std.
Mean Deviation i df Sig. (2-tailed)
Pairt  BBAWAL - BBAKHIR -27,50 3,989 -23,6884 11 000
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GRUP = 3 ML AGR + DIET TINGGI LEMAK

Paired Samples Statistics

Sid. Std. Errer

Mean N Deviation Mean
Pair  BBAWAL 247,08 12 12,873 3.716
t BBAKHIR 263,75 12 13,672 3,047

Paired Samples Correlations

N Comrelation Sig.
Pair1 BBAWAL & BBAKHIR ) 12 907 000

Paired Samples Test

Paired Differences

Std.
Mean Deviation { df Sig. (2-taiied)
Pair 1 BBAWAL - BBAKHIR -16,67 5774 -10,000 11 000
Oneway
ANOVA

(S1=idy

Sum of

Sguares df Mean Square F 5ig.
Between Groups | 3065,056 2 1532,528 21,044 600
Within Groups 2403167 33 72,823
Total 5468,222 a5

Post Hoe Tests

Multiple Comparisons

Dependant Varigbte, 25T

L3O
Mean
Difference
{1} GRUP {J} GRUP (1-J} Sid. Error Sig.
Kantr Diet Tinggl 0,6 ml agr + Diet .
Lemak Tinggi Lemak 10,50 3.484 005
3 m! agr + Diet Tinggi .
Lemak 22,58 3,484 D00
0,5 miagr + Dnet Kontr Dief Tinggi R
Tinggi Lemak Lemak -10.50 3.484 005
3 mi agr + Diet Tinggi .
Lemak 12,08 3,484 001
3 mi agr + Diet Tinggi Kontr Diet Tinggi .
Lemak {.emak 22,58 3,484 000
0,6 ml agr + Diet .
Tingqi Lemak -12,08 3,484 001

*. The mean diffsrence is significant at the .05 fevel,
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Oneway
Descriptives
Sid.
N Mean Deviation | Std. Emor

BBAWAL  Kontr Diet Tinggi 12 237,50 18,647 5,383

Lemak

0.6 mi agr + Diet

Tinggi Lemak 12 24417 13,456 3.884

2 mi agr + Diet Tinggi

Lemak 12 247,08 12,873 3,746

Total 358 242 62 15,324 2,554
BBAKHIR  Kaontr Diet Tinggi

Lermak 12 276,75 20,977 6,055

0.6 mi agr + Diet 12 271,67 11,547 3,333

Tinggi Lemak

3 mi agr + Diet Tinggi 12| 26375 13,672 3,947

Lemak

Total 36 27072 16,382 2,730

ANOVA
Sum of
Squares df Mean Square F Sig.

BBAWAL Between Groups 579,167 2 289,582 1,251 299

Within Groups 7639,583 33 231,503

Tatal 8218750 35
BBAKHIR Between Groups 103¢,056 2 515,028 2,032 147

Within Groups §363,167 33 253 429

Total 93083,222 35
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Post Hoc Tests
Multiple Comparisons
LSD
Mean
Difference
Dependert Variahle  (l) GRUP (1) GRUP {t-J} Std. Error | Sig.
BBAWAL Kontr Dief Tingai 0.6 ml agr + Diet 667 8212 61
Lemak Tinggi Lemak ' ' -
3 mi agr + Oiet -
Tinggi Lemak -§,58 6,212 132
0.6 ml agr + Diet Konir Biet Tinggi - N
Tinggi Lemak Lemak 667 6.212 251
=Y i
%:;;?:ngft 2.9 6,212 | 642
r ' Diet Tinaai ) 1
?errr::kg. + et Tingo S:r:‘l;i;,.et Tinggi 658 6212 132
0.6 mi agr + Giet a ) o
Tingg: Lemak 282 6212 | 542
BRAKHIR Kontr Diat Tinggi 06 m:iagr+ Dhet 5 08 6450 460
Lemak Tingwi Lemak ' ' ’
t g et
%:;g‘ﬂ:gf 3,00 6459 | 054
0.5 mi agr =+ Dist Kontr Giet Tinggi R . .
Tinggi Lemak Lemak ->.18 6495 | 440
3mlagr i
;i:;;gw:n]ifi 7.2 6459 | 232
e e
Eer:;?kgr et Tingg rfm{;Em nggi 1300 6.499 054
} =S . i
0.6 miagr + Diet 792 5499 | 232

Tinggi Lemak
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Il. KADAR KOLESTEROL TOTAL, KOLESTEROL LDL, KOLESTEROL
HDL DAN TRIASILGLISEROL KELOMPOK AWAL PERLAKUAN

Report
GRUP KOLT | KOLLDL | KOLHDL TG
kontrol diet slandar Mean 74,67 18,33 4475 62,75
N 12 12 12 12
Sid. Deviation 8,250 1,414 14,821 10,524
kontrol diet tinggi Mean 90,67 28,17 4292 72,92
lemak N 12 12 12 12
Std. Deviation 7,655 6,617 9,878 16,037

NPAR TESTS
KELOMPOK DIET STANDAR

One-Sample Kolmogorov-Smirnov Test

KOLT KOL 1LDL KOL HDL TG
N 12 12 12 12
Normal Parameters2d Mean 74 67 19,33 44 75 82,75
Std. Deviation 8,250 7,414 14,821 10,524
Most Extreme Absolute B3 RES 148 165
Differences Positive 457 131 139 185
Negative -, 183 =104 -.148 - 147
Kolmogorov-Smimov Z B33 453 512 573
Asymp. Sig. (2-tailed} 818 986 956 898

a. Test distribution is Normal.
b. Caicuiated from data.

NPAR TESTS
KELOMPOK DIET TINGGH LEMAK

One-Sample Koimogorov-Smirnov Test

KOL.T KOLLDL KOL HDL TG
N 12 12 12 12
Normal Parametersat Mean o 67 2817 42 92 7292
5td. Deviation 7,655 6,617 9,876 18,037
Most Extreme Absolute 181 J28 204 A57
Differences Positive L1181 128 204 157
Negalive - 113 -,108 -138 =119
Kotmogorov-Smimov Z B27 445 705 545
Asymp. Sig. (2-tailed) B27 ,08¢g 102 928

a. Test distribution is Normal,
b. Calculated from data.
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TTEST
Group Statistics
Std.
Std. Error
GRUP N Mean | Deviation Mean
KOLY kontrol diet standar 12 | 7467 B,250 2,382
kontrol diet tinggi
femak 12 | 9067 7,655 2,210
KOLLDL  kontrol diet standar 12 | 19,33 7,414 2,140
kosdrol diet tinggi
ternak 12 | 2817 6617 1,910
KOL HDL  kontrol diet standar 12 | 4475 14,821 4278
:‘°“t’°' diet tinggi 12 | 4292 9876 | 2,851
emak
TG kentrol diet standar 12 | 8275 10,524 3,038
kentrol diet tinggi
lermak 12 | 7292 16,037 4,629
independent Samples Test
Leveng's Test for
Equality of Variances t-test for Equality of Means
F Sig. 1 i Sig, {2-tailed)
KOLT Equal variances 271 608 4975 22 060
assumed ' ; ' '
Equal variances 4925 | 21878 000
not assumed
KOLLDL  Egual variances 088 769 3079 22 005
assumed ' ' ! '
Equal variances ~3,079 21,722 006
nal assumed ! ' ’
KOL.HDL  Equal variances 2 535 126 357 22 725
assumed : : ' !
Equal variances 357 19 180 725
nat assumed ' ' '
TG Equal variances 1,961 175 | -183% 22 080
assumed : ; ’ !
Egual variances 1836 18.992 082
not assumed ’ ! '

Tesis
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1. KADAR KOLESTEROL TOTAL, KOLESTEROL LDL, KOLESTEROL
HDL DAN TRIASILGLISEROL KELOMPOK AKHIR PERLAKUAN

MEANS
Report
GRUP KOL.T LDL HDL TG
Kontr Diet Tinggi Mean 9567 29,00 56,17 88,33
Lemak N 12 12 12 12
Std. Deviation 9,745 4,023 8,768 304
0,6 ml agr + Dist Mean 7475 20,25 47,25 106,58
Tinggi Lemak N 12 12 12 12
Sid. Deviation 8,508 4,993 9,650 40,475
3 milagr + Diet Tinggi  Mean B7.17 15,67 4375 8033
Lemak N 12 12 12 12
Std. Deviation 5.054 5,069 5,879 21,521
NPar Tests

GRUP = KONTR DIET TINGGI LEMAK

QOne-Sampie Kolmogorav-Smirnov Test

KOLT KOLLDL | KOLHDL TG
N 12 12 12 12
Norrmal Parameters2t Wean 95 867 28.00 5817 B8 33
Sid. Dewviation 8,745 4,023 B,768 30,1314
Most Extreme Absolute 220 45 a2z 242
Differences Positive 220 ,145 123 242
Negative -,147 -107 -, 142 - 165
Kolmogorov-Smimav 2 761 501 491 839
Asymp. Sig. (2-tailed} 609 963 870 432

a. Test distribution is Normal.
b. Calculated from data.

GRUP = 0.6 ML AGR + DIET TINGGI LEMAK

Cne-Sample Kolmogorov-Smirnov Test

KOL.T KOLLDL | KOLHDL TG
N 12 12 12 12
Normal Parametersa®  Mean 74,75 20,25 4725 106,58
Std. Deviation 8,508 4,993 9,650 40,475
Most Exireme Absolute 185 182 151 202
Differences Positive 120 ,182 133 202
Negative -, 185 -, 125 - 151 - 127
Kolmogorov-Smimov Z 542 631 524 700
Asymp_ Sig. (2-ziled) B804 821 947 q12

a. Test distribution is Normal.
b. Calculated from data.
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GRUP = 3 ML AGR + DIET TINGGI LEMAK

One-Sample Kolmogorov-Smirnov Test

KOL.T KOL.LDL | KOL.HDL TG
N 12 12 12 12
Normal Parametersab  Mean 87,17 15867 4375 80,33
Std. Deviation 9,054 5,069 5879 21,521
Most Extreme Absolute 223 219 180 217
Differences Positive 178 219 180 217
Negative -223 =137 «,125 -,169
Kaimogorov-Smitnov 2 J3 759 B24 751
Asymp. Sig. (2-tailed} 588 B13 B32 626

a. Test distribution is Normal.
b. Calculated from data,

General Linear Model!

Between-Subjects Factors

Vatue Label N

GRUP 1 Kontr Diet Tinggi Lemak 12

2 0.6 mt agr + Diet Tinggi

12
Lemak
3 3 il agr + Diet Tinggi
12
Lemak
Descriptive Statistics
Std.

ERUP fean Deviation M
KCL.T Kontr Diet Tinggi Lemak 8567 9,745 12

C.& mi agr + Dietl Tinggi

{ emak _ 74,75 8,508 12

3 ml agr + Diet Tinggi Lemak 67,17 9,054 12
LOL Kontr Diet Tinggi Lemak 29,00 4,023 12

0.8 ml agr + Diet Tinggi

Lemak 20,25 4,983 12

3 m! agr + Diet Tinggi Lemak 1567 5,069 12
HOL Kontr Diet Tinggi Lemak 56.17 B,768 12

0.6 mt agr + Diet Tinggi 4725 9.650 12

Lemak

3 ml agr + Diet Tinggi Lemak 43.78 5,879 12
TG Kentr Diet Tinggi Lemak 88,33 30,131 12

0,6 ml agr + Diet Tinggi

Lemak 106,58 40,475 12

3 m! agr + Diet Tinggi Lemak 80.33 21.521 12

Tesis Pengaruh Suplementasi Agar - Agar ... Arina Setyaningtyas



Tesis

ADLN - Perpustakaan Universitas Airlangga 110
Muttivariate Tests @
Effect Value F Hypothesis df Error df Sig.
intercept _ Pillats tcace 936 106,905° 4,000 29,000 Dae
Wilks' Lambda 064 | 108,905b 4,000 29,000 000
Hotelling's Trace 14,746 108,005 4,000 29,000 000
Roy's Largest Root 14,746 106 905° 4,000 25,000 000
880 Pillai's Trace 340 3,727 4,000 29.000 014
Wilks' L ambda 660 3,727 4,000 29,000 014
Hotelling’s Trace 514 3 4,000 28,000 D14
Roy’s Largest Root 514 3.727" 4,000 28,000 Q014
GRUP Piilai's Trace B45 5,482 8,000 60,000 000
Witks' Lamhbda 252 7.191° 8,000 58,000 ,000
Hotelling's Trace 2584 9,046 8,000 56,000 ,000
Foy's Largest Root 2,426 18,199 4 009 30,000 000

2. Computed using alpha = 05

b. Exact statistic

¢. The stafistic is an upper bound on F that yields a lower bound on the significance level.

d. Design: imareept-BaD+GRURP
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MuHivariate Tests d

H0

Effect Valie F J Hypothesis df Error df 5ig.
fmercept  Pillars Trace G936 106 ,905° 4,000 25,000 ,000
Wilks' Lambda 054 106,905% 4,000 29,000 000
Hotelling's Trace 14,746 |  106,905" 4,000 29 D00 000
Roy's Largest Ront 14746 |  106,905° 4,000 29,000 000
BRD DiRars Trace 340 3727 4,000 29,000 014
Wilks' Lambda 580 37278 4,000 25,000 014
Hotelling's Trace 514 3,727¢ 4,000 29,000 D4
_ ~ Roy's Largest Root S 3727 4,000 29,000 014 |
GRUP Filkai's Trace B4s 5482 8,000 60,000 000
Witks' Lambda 252 | 7,1912 £,000 58,000 000
Hoteliing's Trace 2584 | 9045 8000 56,000 000
Foy's Largest Root 242G ! 15.199° 1 4 000 30,009 000

. Gomputed using alpha = 05

oW

- Exact stalishic
. The statistic is a0 upper bound on F that yields a lower baund on the significance level.

c
d. Diesign: intercept+D B0 GRUP
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Tests of Between-Subjects Effects

Tesis

Type 1l Sum
Source Dependent Variablg of Squares df Mean Sguare F Sig.
Corrected Model KOL.T 5874,135P 3 18558,045 29,872 6oa
1oL 1105,351¢ 3 368,450 16,130 ,000
HDL 1101,8269 3 367,275 5,512 004
G 4568,025° 3 1522675 1,482 238
intercept KOL.T 24502,235 1 24502,235 | 373,812 Q00
LDL 1445,246 1 1445 246 63,271 ,000
HoL 35177 1 8517,017 | 127,831 000
TG 28037 879 1 28037,879 27,289 000
BBD KOLT 545,079 1 645,079 9.841 ,004
LDL 3,962 1 3,962 A73 BB
HDL 118,104 1 118,104 1,773 182
TG 223,525 1 223,525 218 544
GRUP KOL.T 4662 084 2 2331,042 35,563 000
LDL 579,396 2 289,658 12,683 ,000
HDL 867 256 2 433628 8,508 ,004
TG 4523757 2 2261,879 2201 A27
Error KOLT 2097 504 32 65,547
LOL 730,954 32 22,842
HOL 232,683 32 66,627
TG 32878725 32 1027 460
Total KOL.T 233755,000 36
LGL 18893.000 36
HDL 86866,000 36
TG 340457,000 36
Corrected Totai KOL.T 7971639 35
LOoL 1835,306 35
HDL 3233.889 35
TG 37446,750 33

a. Comptited using aipha = .05

b. R Squared = 737 (Adjusled R Squared = 712)
€. R Squared = 602 (Adjusted R Squared = .565)
d.R Squared = 341 (Adiusled R Squared = 279)
2. R Squared = 122 (Adjusted R Sguared = ,040)

Pengaruh Suplementasi Agar - Agar ...

Arina Setyaningtyas




Tesis

ADLN - Perpustakaan Universitas Airlangga

Estimated Marginal Means

GRUP

Pairwise Comparisons

Tinggt Lemak

Mean
Gifference
Dependent Variable (1} GRUP {J} GRUP {-J) Std. Error Sig.”
KOL.T Konty Diet Tinggi 0,6 ml agr + Diet .
Lemak Tinggi Lemak 26,357 3,733 {000
3 mi agr + Uiet Tinggi
" 4
Lemak 40,200 883 000
0.6 m! agr + Diet Konte Diet Tinggf .
Tinggi Lemak Lemnak -28.357 3,733 000
+ Diet Tinaai
3 mi agr + Diet Tinggl 13,844* 2,851 001
temak
T aar + Dt Ta D T R
ml agr + Diet Tinggi Kontr Diet Tingg: 40,200 4983 000
Lemas temak
0.6 m! agr + Digt .
.13 Bad* & o1 -
Tinggi Lemak 13,844 2,881 O 5
Lo Konlr Diet Tinggi 0.6 mi agr + Diet e JUT
Lamak Tingg Lemak §.176 2,203 0% |
Imia et Tingg!
3 mtagr + Diet Tingg: 14250 2542 000 !
Lemak ‘
3.6 mizazr - Diat Kantr Diet Tingg . .
Tings: Lemak Lemak 8178 2,203 000
3 m! agr + Diet Tinggi I - '
= 5.07a" ; .
Lemak 0 2,273 333 .
2 m! szt + Dist Tingg! Kontr Biet TingQ - !
b G ) 4 .
L aemak Larnak 14,2500 2,542 Relolo] ..
6.5 ml agr + Diet e e
Tinggi Lemak -5.074 2275 033 E
HOL Kontr Diet Tingg 0.6 ml agr + Diet wne - !
Lemay Tinggi Lamak 11,234 3,783 005 E
3 mi agr + Diet Tnggi P . PR
Lemak 17,423 5024 002 ]
nif Diet T i . -
Konir Diet Tinggf -11,244* 3,763 505
Lemsk
3 mi agr + Biet Tinggl o ~ .
Lemak 6,179 3,893 S22
r - Dier Tingge Hontr Ciet Tinggt _ _
g 17,423 502 2
Lemak 17,423 5,024 002
S miagr+ Diet _ on PP
Tinggi Lemak 6,179 3.833 22
TG :rion:r_&ei TInggi 9‘5 ml_ agr + Digs 15048 4778 215
Lemak Tinagi Lemak
[ i i [
3 mi agr + Diet Tingg 14.387 19,731 453
Lamak
0.8 m! agr + Dist Kontr Diet Tinga
Tinagt Lemak Lemak 15.048 14,778 318
3 ml agr + Diet Tinggi -
o
Lemak 28,935 15,288 QiG]
3 mi agr + Diet Tinggi Konir Diet Tinggi -
Lemek Lemak ~-14 BBY 12731 456
.
0.6 miagr * Dict 26,935 15.285 | 059

Based on estimated marginal means
*. The mean difference is significant at the 05 level.

a. Adjustment for muktipla comparisons: Least Significant Difference {equivalent to no adiustments).
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Multivariate Tests

| Value F Hypothesis df Error df Sig.
Pillai’'s {race 545 5482 8,000 50,000 000
Wilks' tambda ,2562 71910 8,000 58,000 .0o0
Holelling's trace 2.584 9.046 8.000 56,000 ,000
Ray's largest root 2,426 18,199¢ 4,000 30,000 ,000

Each F tests the multivariate effect of GRUP. These tests are based on the linearly
independent pairwise comparisons among the estimaled marginal means.

a. Computed using atpha = 05

b. Exact statistic

€. The statistic is an upper bound on F that yields a lower bound on the
significence level.

Univariate Tests

Sum of

Dependent Variabis Squares df Mean Square F Sig.

KOLT Conlras! | 4662 084 2 2331,042 35,563 ood
Error 2097 504 32 65.547

Loy Contrast 579,385 2 289,698 12 683 000
Error 730,954 3z 22.842

HDL Contrast BG7 255 2 433.628 6,508 004
Error 2132,083 32 86,627

G Contrast | 4523,757 2 2261.879 2.201 127
Error 3287873 32 1027 460

The F tests the effect of GRUP. This test is based on the linearly independent pairwise comparison
among the estimated marginat means.

a. Computed using alpha = .05
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T

IV. KADAR KOLESTEROL TOTAL, KOLESTEROL LDL, KOLESTEROL
HDL DAN TRIASILGLISEROL KELOMPOK AKHIR PERLAKUAN
DENGAN PENGELUARAN 1 SAMPEL (TG = 213 Mg/Di})

Descriptive Statistics

GRUP Mean Std. Deviation
KOL.T Kontr Diet Tinggi Lemak 05,67 9.745 12
0.6 ml agr + Diet Tingg:
Lemak 76.08 7.476 1
3 mi agr + Diat Tinggi
Lemak 67.17 9.054 12
Total 79.74 14 844 36
LDL Kontr Diet Tingai Lemak 25.00 4,023 12
0.6 m! agr + Dief Tinggi
Lemak 20.35 5221 11
3 mi agr + Diet Tingagi 1667 5089 12
Lemak
Total 2171 7.335 35
HDL Kontr Dist Tingai Lemak 5617 | 8.768 i2
0.6 ml agr + Dret Tinggi o= o
| emak 4855 8.960 11
1 agr + Diet Tinggt -
3 mi agr + Diet Tingg 4375 | 5.879 12
=iag=1.9
Total 45 51 §.344 35
TG Kontr Diet Tinggi Lemak 88.33 30.131 12
0.6 miagr + Dizt Tingg .
= = e5.0 5
{ ernak 6591 23.805 it
a - T
3 miagr+ Diet Tinggi 8033 51 521 12
Lemak f
Total 882 | 25625 35
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Pairwise Comparisons

i16

Mean
Difference 5.
Dependent Variable (I} GRUP {J) GRUP {I-4) Error Sig.”
KOLT Kontr Diet Tinggi Lemak 0,6 ml agr + Diet Tinggi 24 990 3663 000
Lemak
3 ml agr + Diet Tinggi 40.020" 4795 000
Lemak
0,6 mi agr + Diet Tinggi  Kontr Diet Tinggi Lemak -24.990* 3.663 ( 000
Lemak iat Ti i
3 mt agr + Dist Tinggi 15.030° 3767 | 000
Lemak
3 ml agr + Diet Tinggi Kontr Diet Tinggi Lemak -40.020* 4795 | .000
Lemak i i i
0.6 mt agr + Diet Tinggi 15,030 3767 000
Lemak
LDL Kontr Diet Tinggi Lemak 0,6 mi agr + Diet Tinggi 9.060* 2281 000
Lemak
3 ml agr + Diet Tinggi .
Lemak 14,235 2986 000
0.6 ml agr + Diet Tinggi Kantr Diet Tinggi Lemak, -9.080" 2.281 .000
Lemak 3 mi agr + Diet Tinggi .
Lemak 5175 2,346 ¢ 035
3 ml agr + et Tinggi Kontr Diet Tinggi Lemak -14 235" 2988 | .000
Lemak 0,6 m! agr + Diet Tinggi .
Lamak -5.175 2.346 .035
HDO Konlr Diet Tinggi Lemak 0,6 m! agr + Diet Tinggi 9.890° 3,700 012
Lemak
3 mi agr + Diet Tinggi N
Lemak 17.244 4,844 001
06 mlagr + Diet Tinggi  Kontr Diet Tinggi Lemak -9.890* 3.700 | .012
Lemak 3 ml agr + Diet Tinggi
Lemak 7.354 3805 062
3 mil agr + Diet Tinggi Kontr Diet Tinggi Lemak -17.2447 4.844 | .001
Lemak 0.6 mi agr + Diet Tinggi
Lemak -7.354 3.805 062
TG Kontr Diet Tinggi Lemak 0,8 ml agr + Diet Tinggi 4695 12 072 700
Lemak
3 ml agr + Diet Tinggi 16.957 15804 212
Lemak
0,6 mlagr+ Diet Tinggi  Kontr Diet Tinggi Lemak 4695 12.072 | 700
Lemak 3 ml agr + Diet Tinggi
Lernak 20952 12.415 A02
3 ml agr + Diet Tinggi Kontr Diet Tinggi Lemak -16.257 15.804 | 312
Lemak iet Tinagi
0.6 mi agr + Diet Tinggi 12415 | 102

Lemak

-20.952

Based on estfimated marginal means
*. The mean difference is significant at the .05 level.

2. Adjustment for mullipie comparisons: Least Significant Difference {equivalent to no adjustmenis).
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Multivariate Tests
| Value F Hypothesis df | Error df Sig.
PFillai's trace 805 4 883 8.000 58.000 .000
Wilks' lambda 259 6.7432 8.000 56.000 .000
Hotelling's trace 2608 8.796 8.000 54.000 .000
Roy's largest root 2.507 18.179P 4.000 29.000 000

Each F tests the mullivariate effect of GRUP, These tests are based on the linearly
independent pairwise comparisons among the estimaled marginal means.

d. Exact statistic

b. The statistic is an upper bound on F that yields a lower bound on the
significance level.
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