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RINGKASAN

Ahmad Asyari Fasya. Fakultas Kedokteran, Universitas Islam Malang. Efek
Pembatasan Asupan Kalori Terhadap Kadar GDP, Insulin Serum dan Resistensi
Insulin (HOMA-IR) Tikus Wistar Jantan

Pembimbing 1: Yudi Purnomo. Pembimbing 2: Rima Zakiyah.

Pendahuluan: Pembatasan asupan kalori merupakan strategi untuk mencegah
obesitas yang berperan terhadap terjadinya resistensi insulin. Hingga saat ini
penelitian dengan metode kombinasi pembatasan asupan kalori pada individu
normal belum banyak dilakukan. Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui
pengaruh pembatasan asupan kalori terhadap kadar gula darah puasa (GDP), insulin
serum, dan resistensi insulin (HOMA-IR) tikus Wistar jantan.

Metode: Penelitian quasi experimental laboratorium dengan rancangan post only
control design. Penelitian ini menggunakan tikus Wistar jantan berusia 8§ minggu
dengan berat badan 150-160 gram yang dibagi menjadi kelompok kontrol, 3
kelompok pembatasan asupan kalori, dan 1 kelompok asupan kalori berlebih (n=5
ekor). Pengukuran kadar GDP, insulin serum, dan resistensi insulin (HOMA-IR)
dilakukan dengan metode enzyme- linked immunosorbent assay (ELISA) dan
glucometer. Data dianalisis menggunakan uji One Way Anova, kemudian uji LSD,
dengan nilai p<0,05 dikatakan signifikan.

Hasil & Pembahasan: Pembatasan asupan kalori menurunkan kadar insulin serum
dan resistensi insulin (HOMA-IR) berturut-turut sekitar 50-60% (p<0.05), dan 30-
40% (P<0,05), sedangkan kadar GDP meningkat sekitar 20-30% (p<0,05)
dibandingkan dengan kelompok kontrol. Asupan kalori berlebih meningkatkan
kadar GDP, insulin serum, dan resistensi insulin (HOMA-IR) berturut-turut sekitar
1,3 kali lipat (p<0,05), 4 kali lipat (p<0,05), dan 6 kali lipat (p<0,05) dibandingkan
dengan kelompok kontrol. Kondisi ini disebabkan karena pembatasan jendela
waktu makan, jumlah asupan pakan, dan peningkatan jumlah asupan pakan.

Simpulan: Kombinasi metode pembatasan asupan kalori puasa intermiten- restriksi
kalori dan metode diet restriksi kalori lebih kuat menurunkan kadar Insulin serum
dan HOMA-IR dibandingkan tanpa pembatasan asupan kalori.

Kata Kunci : Puasa Intermiten; Restriksi Kalori; Asupan Berlebih; Insulin Serum,
GDP; HOMA-IR
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SUMMARY

Ahmad Asyari Fasya. Faculty of Medicine, Islamic University of Malang.

The Effect of Caloric Intake Restriction on Fasting Blood Glucose, Serum Insulin
Levels, and Insulin Resistance (HOMA-IR) in Male Wistar Rats.

Supervisor 1: Yudi Purnomo. Supervisor 2: Rima Zakiyah.

Introduction: Caloric intake restriction is a strategy to prevent obesity, which plays
arole in the development of insulin resistance. To date, there have been few studies
utilizing a combination of caloric intake restriction methods in normal individuals.
This study aims to determine the effects of caloric intake restriction on fasting blood
glucose (FBG), serum insulin levels, and insulin resistance (HOMA-IR) in male
Wistar rats.

Method: This study was a quasi-experimental laboratory research with a post-only
control design. Eight-week-old male Wistar rats weighing 150-160 grams were
used and divided into a control group, three caloric restriction groups, and one
excessive caloric intake group (n = 5 per group). FBG, Serum insulin levels, and
insulin resistance  (HOMA-IR) were measured using the enzyme-linked
immunosorbent assay (ELISA) method and a glucometer. Data were analyzed using
one-way ANOVA followed by an LSD test, with a p-value of <0.05 considered
statistically significant.

Results & Discussion: Caloric intake restriction decreased serum insulin and
HOMA-IR levels by about 50-60% (p<0.05), and 30-40% (P<0.05), respectively,
while GDP levels increased by about 20-30% (p<0.05) compared to the control
group. Excess calorie intake increased FBG, serum insulin, and HOMA-IR levels
by about 1.3-fold (p<0.05), 4-fold (p<0.05), and 6-fold (p<0.05) respectively
compared to the control group. This condition is caused by restrictions on feeding
times, feed intake, and increased feed intake.

Conclusion: The combination of caloric intake restriction and caloric restriction
method is more powerful in reducing serum Insulin and HOMA-IR levels than
without caloric intake restriction.

Keywords: [Intermittent Fasting, Caloric Restriction; Excess Intake;, Serum
Insulin; GDP; HOMA-IR
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BAB I
PENDAHULUAN
1.1 Latar Belakang

Asupan kalori berlebih berisiko terhadap kondisi obesitas yang menjadi
permasalahan kesehatan di Indonesia. Salah satu etiologi obesitas adalah kelebihan
asupan kalori (Asupan Berlebih) yang berlangsung secara lama tanpa diimbangi
dengan pengeluaran energi yang memadai. Obesitas adalah kondisi kompleks dan
kronis yang ditandai dengan akumulasi lemak tubuh yang berlebihan dengan BMI
30 kg/m? atau lebih. Menurut Riskesdas 2013 dan 2018, prevalensi obesitas pada
dewasa meningkat dari 15,3 % menjadi 21,8 % jika mengacu pada estimasi 150 juta
penduduk dewasa saat itu, maka jumlah penderita obesitas diperkirakan mencapai
21-33 juta jiwa. Sedangkan pada tahun 2023, prevalensi obesitas mengalami
peningkatan mencapai 23,4 %. Berdasarkan data World Health Organization
(WHO), sekitar 2,8 juta orang dewasa di seluruh dunia meninggal setiap tahunnya

akibat komplikasi yang berhubungan dengan obesitas (WHO, 2021).

Obesitas berperan terhadap kejadian resistensi insulin. Penumpukan lemak
viseral pada obesitas merupakan faktor risiko utama terjadinya resistensi insulin.
Jaringan adiposa yang berlebih tidak hanya berperan sebagai penyimpan energi,
tetapi juga bertindak sebagai organ endokrin aktif yang menghasilkan berbagai
sitokin proinflamasi seperti Tumor Necroting Factor-o. (TNF-o) dan InterLeukin-
6 (IL-6). Sitokin-sitokin ini dapat mengganggu jalur pensinyalan insulin melalui
penurunan fosforilasi insulin receptor substrate (IRS), peningkatan stres oksidatif,
dan inflamasi kronis (Hotamisligil, 2006; Shoelson, Herrero, & Naaz, 2007).

Akumulasi lemak di organ non-adiposa seperti hati dan otot (ectopic fat deposition)
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menghambat transpor glukosa yang dimediasi oleh (Glucose Transport Type 4)
GLUT4 sehingga menurunkan sensitivitas insulin (Shulman, 2014). Pengaturan
asupan pola makan dapat digunakan untuk pencegahan terjadinya resistensi insulin
(Abdallah & Mihailescu, 2023).

Pembatasan kalori adalah upaya untuk menghambat resistensi insulin.
Puasa Intermiten (PI) dan restriksi kalori (RK) merupakan dua metode pembatasan
kalori yang kuat untuk pencegahan terjadinya resistensi insulin melalui pengaturan
antara jendela makan dan asupan kalori. Pl membatasi asupan kalori berdasarkan
interval waktu puasa-makan sehingga menurunkan glikolisis dan glikogenesis
untuk mempertahankan kadar glukosa darah puasa (GDP) euglikemia serta
meningkatkan sensitivitas insulin sebanyak 2,5 kali lipat dibanding individu yang
tidak berpuasa intermiten dan mencegah hiperinsulinemia (Dong et al., 2020;
Mazurek et al., 2024; Liu et al., 2017). Sementara itu, RK merupakan pengurangan
kalori tanpa malnutrisi menurunkan glikogenolisis dan meningkatkan efisiensi
katabolisme karbohidrat untuk memperbaiki metabolisme energi (Flanagan et al.,
2025; Christiansen et al., 2000). RK secara biomolekular mempertahankan sekresi
insulin secara fisiologis melalui peningkatan ekspresi reseptor Glucagon Like
Peptide-1 (GLP-1) dan faktor transkripsi Pancreatic and Duodenal Homeobox-1
(PDX-1) di pulau Langerhans (Heinla et al., 2023; Corezola Do Amaral et al.,
2020). RK juga telah terbukti menurunkan kadar glukosa darah sebesar 12% dan
kadar insulin sebesar 36,3% disertai penurunan Homeostatic Model Assessment of
Insulin Resistance (HOMA-IR) (Moro et al., 2016).

Kombinasi metode pembatasan asupan kalori PI-RK diprediksi mampu

mencegah resistensi insulin lebih kuat dibandingkan tanpa kombinasi. Tetapi
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penelitian mengenai kombinasi Pl dan RK pada individu normal masih terbatas
terutama terkait parameter resistensi insulin dan data yang diperoleh belum
lengkap. Diet kombinasi Pl dan RK sangat diperlukan bagi penanganan kasus
resistensi insulin untuk individu yang tidak berespon pada metode tunggal.
Berdasarkan latar belakang tersebut, maka diperlukan penelitian lebih lanjut
mengenai efek pembatasan asupan kalori untuk mencegah resistensi insulin.

1.2 Rumusan Masalah

Adapun masalah pada penelitian ini adalah :
1. Apakah pembatasan asupan kalori PI, RK, dan PI-RK menurunkan kadar

GDP, insulin serum, dan resistensi insulin (HOMA-IR) tikus wistar jantan?
2. Apakah asupan kalori berlebih meningkatkan kadar GDP, insulin serum, dan
resistensi insulin (HOMA-IR) tikus wistar jantan?
1.3 Tujuan Penelitian

Adapun tujuan dari penelitian ini adalah :
1. Membuktikan efek pembatasan asupan kalori PI, RK dan PI-RK terhadap

penurunan kadar GDP, insulin serum, dan resistensi insulin (HOMA-IR)
tikus wistar jantan.
2. Membuktikan efek asupan kalori berlebih terhadap peningkatan kadar GDP,
insulin serum, dan resistensi insulin (HOMA-IR) tikus wistar jantan.
1.4 Manfaat Penelitian

Penelitian ini diharapkan memberikan manfaat teoritis dan praktis sebagai
berikut :

1.4.1 Manfaat Teoritis

Hasil penelitian ini diharapkan menjadi suatu landasan teori tentang

pengaruh restriksi kalori dan puasa intermiten terhadap perbaikan metabolisme



karbohidrat khususnya kadar GDP, insulin serum, dan resistensi insulin (HOMA-

IR).

1.4.2 Manfaat Praktis

REPOSITORY

Hasil penelitian ini diharapkan menjadi suatu acuan dalam penerapan

University of Islam Malang

restriksi kalori dan puasa intermiten terhadap pencegahan komplikasi diabetes

mellitus tipe 2 yang diawali oleh resistensi insulin.
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BAB VII
KESIMPULAN DAN SARAN

7.1 Kesimpulan
Dengan mempertimbangkan penelitian yang sudah dilaksanakan, dapat
disimpulkan bahwa
1. Pembatasan asupan kalori RK dan kombinasi PI-RK menurunkan kadar GDP,
Insulin Serum, dan resistensi insulin (HOMA-IR) tikus Wistar Jantan.
2. Pembatasan asupan kalori metode PI pada meningkatkan kadar GDP, insulin
serum, dan resistensi insulin (HOMA-IR) tikus Wistar jantan.
3. Asupan kalori berlebih (AB) meningkatkan kadar GDP | insulin serum, dan
resistensi insulin (HOMA-IR) tikus Wistar Jantan
7.2 Saran
Berdasarkan hasil penelitian ini, maka perlu dilakukan
1. Penelitian lebih lanjut dengan penelitian yang lebih lama pada individu normal
selama lebih dari 6 minggu (8-12 minggu).
2. Pengukuran sitokin proinflamasi seperti TNFo dan [L-6 untuk melihat adanya
inflamasi pada masing-masing perlakuan terutama AB.
3. Pengukuran kadar hormon lain yang terlibat dalam metabolisme seperti

hormon kortisol.
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