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Kerusakan Struktur Glomerulus dan Tubulus Ginjal lkan Zebra
Betina (Danio rerio) Akibat Induksi Variasi Diet Tinggi Lemak

Niken Aramita Pramesti, Noer Aini, Dini Sri Damayanti’

Program Studi Kedokteran, Fakultas Kedokteran, Universitas Islam Malang
e-mail: nikenaramita@gmail.com

Abstrak

Introduksi : Diet tinggi lemak dapat memicu terjadinya obesitas pada ikan zebra. Salah satu
komplikasi dari obesitas adalah penyakit ginjal kronis akibat gangguan fungsi nefron.
Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui pengaruh variasi diet tinggi lemak terhadap
perubahan struktur glomerulus dan kerusakan tubulus secara histopatologis pada ikan zebra
betina.

Metode : Penelitian eksperimental ini menggunakan ikan zebra betina yang dibagi menjadi
empat kelompok perlakuan (n = 6) : Kelompok pelet (P) sebagai kontrol, kuning telur + pelet
(KTP), kolesterol + pelet (KP), dan artemia (A). Intervensi diet dilakukan selama 28 hari
dengan dosis 3,5% berat badan untuk P, 5% berat badan untuk KTP dan KP, serta 6-7%
untuk A yang diberikan sebanyak tiga kali sehari. Parameter histopatologi yang dievaluasi
meliputi diameter glomerulus, lebar kapsula Bowman, dan vakuolisasi tubulus. Data diameter
glomerulus dan lebar kapsula Bowman dianalisis menggunakan uji One-Way ANOVA,
sedangkan data vakuolisasi tubulus dianalisis menggunakan uji Kruskal-Wallis.

Hasil dan diskusi : Hasil penelitian menunjukkan terdapat pengaruh signifikan pada diameter
glomerulus, lebar kapsula Bowman, dan vakuolisasi tubulus antar kelompok perlakuan
(p<0.05). Kelompok KTP menunjukkan kerusakan paling besar yang ditandai dengan
peningkatan diameter glomerulus sebesar 27,83%, lebar kapsula Bowman sebesar 233,05%,
dan vakuolisasi tubulus sebesar 51-75% dibandingkan dengan kelompok P.

Kesimpulan : Disimpulkan bahwa variasi diet kuning telur + pelet selama 28 hari
memengaruhi perubahan struktur glomerulus serta kerusakan tubulus pada ikan zebra betina
sehingga berpotensi digunakan sebagai model induksi obesitas dan komplikasi pada ginjal
pada ikan zebra betina.

Kata kunci: Danio rerio betina, variasi diet tinggi lemak, histopatologi ginjal.
Abstract

Introduction : A high-fat diet can trigger obesity in zebrafish. One of the complications of
obesity is chronic kidney disease due to impaired nephron function. This study aimed to
determine the effect of various high-fat diets on histopathological changes in glomerular
structure and tubular damage in female zebrafish.

Method : This experimental study used female zebrafish divided into four treatment groups (n
= 6): pellet group (P) as control, egg yolk + pellet (KTP), cholesterol + pellet (KP), and Artemia
(A). The dietary intervention was carried out for 28 days with doses of 3.5% body weight for
P, 5% body weight for KTP and KP, and 6-7% for A, administered three times daily.
Histopathological parameters evaluated included glomerular diameter, Bowman'’s capsule
width, and tubular vacuolisation. Data on glomerular diameter and Bowman’s capsule width
were analysed using One-Way ANOVA, while tubular vacuolisation data were analysed using
the Kruskal-Wallis test.

Results : The results showed significant effects on glomerular diameter, Bowman’s capsule
width, and tubular vacuolisation among treatment groups (p < 0.05). The KTP group exhibited
the greatest damage, characterised by an increase in glomerular diameter by 27.83%,
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Bowman’s capsule width by 233.05%, and tubular vacuolisation by 51-75% compared to the
P group.

Conclusion : It is concluded that the egg yolk + pellet diet over 28 days influenced changes
in glomerular structure and tubular damage in female zebrafish, thus potentially serving as a
model for inducing obesity and renal complications in female zebrafish.

Keywords : female Danio rerio, high-fat diet variation, kidney histopathology
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BAB I
PENDAHULUAN

1.1 Latar Belakang Penelitian

Penyakit ginjal kronik (PGK) merupakan salah satu penyakit tidak menular
yang menjadi tantangan kesehatan di tingkat global. Prevalensi penyakit ini terus
mengalami peningkatan sejalan dengan perubahan gaya hidup yang terjadi pada
masyarakat modern (Chen et al., 2021). Obesitas yang dipicu oleh konsumsi
makanan tinggi lemak merupakan salah satu faktor risiko utama terjadinya penyakit
ginjal kronik (PGK) (Zeitler et al., 2022).

Obesitas dapat memicu terjadinya hipertensi melalui mekanisme
lipotoksisitas. Proses ini diawali oleh akumulasi lemak viseral, terutama pada
jaringan lemak perirenal (perirenal fat pad), yang menyebabkan peningkatan kadar
asam lemak bebas (free fatty acids/FFA) lalu meningkatkan LDL dan LDL
teroksidasi sehingga terjadi arteriosklerosis yang menyebabkan penyempitan
diameter pembuluh darah dan peningkatan tahanan perifer sehingga terjadi
hipertensi. Hipertensi meningkatkan aliran darah ginjal (peningkatan GFR)
sehingga terjadi vasokonstriksi arteriol aferen (autoregulasi) untuk menurunkan
GFR. Hal ini menyebabkan aktivasi RAAS sehingga terjadi peningkatan tekanan
darah. Mekanisme yang terjadi terus-menerus menyebabkan glomerulosklerosis
dan fibrosis tubulointerstisial. Akibatnya, terjadi penurunan fungsi ginjal secara
progresif sehingga terjadi gagal ginjal kronis. Oleh karena itu, salah satu komorbid

utama pada PGK di Indonesia adalah hipertensi (Hustrini et al., 2022).
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Berdasarkan Survei Kesehatan Indonesia (SKI) tahun 2023, prevalensi
penyakit ginjal kronis (PGK) pada penduduk Indonesia berusia >15 tahun
diperkirakan mencapai 0,17-0,18%. Angka tersebut diduga masih lebih rendah dari
kondisi sebenarnya (underestimated) karena sebagian besar kasus baru
teridentifikasi ketika penyakit telah memasuki stadium lanjut. Hipertensi
dilaporkan sebagai faktor risiko utama PGK di Indonesia, dengan risiko kejadian
sekitar lima kali lebih tinggi dibandingkan pada individu tanpa hipertensi
(Maharani et al., 2022).

Tingginya prevalensi PGK berkaitan erat dengan peningkatan konsumsi
makanan tinggi lemak pada masyarakat Indonesia. Berbagai jenis makanan
diketahui memiliki kandungan lemak yang tinggi, di antaranya gorengan dan
makanan cepat saji. Di sisi lain, konsumsi pangan tinggi kolesterol, seperti daging
berlemak, jeroan, seafood, serta kuning telur, turut menyumbang peningkatan
asupan lemak secara keseluruhan (Sulayfiyah, 2024). Tingginya tingkat konsumsi
makanan tinggi lemak diketahui dapat menyebabkan gangguan metabolik seperti
obesitas, dislipidemia, stress oksidatif, dan inflamasi sistemik (Chen et al., 2021).
Beberapa gangguan tersebut dapat memengaruhi perfusi ginjal dan menyebabkan
kerusakan yang bersifat inflamatorik pada struktur mikroskopis ginjal, terutama
pada glomerulus dan tubulus. Glomerulus berfungsi sebagai penyaring (filtrasi)
darah, sedangkan tubulus berperan dalam proses reabsorbsi dan sekresi zat-zat
penting (Schwartz & Rashid, 2021). Kerusakan pada struktur ini menjadi indikator
awal terjadinya gangguan fungsi ginjal (Y. Wang et al., 2023).

Ikan zebra (Danio rerio) betina banyak digunakan sebagai model hewan

dalam penelitian obesitas karena memiliki karakteristik metabolisme yang serupa
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dengan manusia dan komposisi organ ginjal yang homolog (Choi et al., 2021). Ikan
zebra memiliki sistem pencernaan dan eksresi yang mirip dengan manusia. Seperti
ginjal pada mamalia, struktur ginjal ikan zebra terdiri atas unit fungsional berupa
nefron yang mencakup glomerulus, tubulus proksimal, tubulus distal, serta tubulus
kolektivus (Carvalho, 2019). Kesamaan struktur ini menjadikan ikan zebra sebagai
model yang relevan untuk mengevaluasi pengaruh diet tinggi lemak terhadap
struktur ginjal.

Sebagian besar penelitian sebelumnya menggunakan ikan zebra jantan atau
tanpa membedakan jenis kelamin sehingga belum menggambarkan secara akurat
variasi respon metabolik dan inflamasi ginjal yang dapat muncul pada ikan zebra
betina. Ikan zebra betina menunjukkan karakteristik morfologis berupa ukuran
tubuh yang lebih besar dibandingkan ikan jantan. Selain itu, responsnya terhadap
diet tinggi lemak lebih tinggi, yang ditandai dengan kecenderungan mengalami
akumulasi lipid lebih besar dibandingkan ikan zebra jantan (Anwer et al., 2022).
Oleh karena itu, menggunakan ikan zebra betina sebagai objek penelitian
mempermudah dalam menganalisis efek metabolik dan histologis terhadap ginjal.

Diet tinggi lemak sering digunakan dalam penelitian eksperimental pada
hewan coba untuk menginduksi obesitas dan mempelajari mekanisme terjadinya
kerusakan organ akibat akumulasi lemak berlebih (Silva et al., 2024). Namun,
kajian yang secara spesifik menilai pengaruh variasi sumber lemak terhadap
struktur histologi ginjal masih terbatas. Menilai sumber variasi lemak diperlukan
karena sumber lemak yang berbeda mengandung komposisi lemak yang berbeda
pula. Lemak merupakan salah satu makronutrien yang berfungsi sebagai sumber

energi bagi tubuh dan komponen struktural sel, serta terlibat dalam sintesis hormon
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dan absorbsi vitamin yang larut dalam lemak (Mulyanti et al., 2025). Lemak
dibedakan berdasarkan janis asam lemaknya menjadi lemak tak jenuh yang
umumnya bersifat protektif terhadap sistem kardiovaskular, serta lemak jenuh dan
lemak trans diketahui dapat meningkatkan kadar kolesterol low-density lipoprotein
(LDL), sehingga berkontribusi terhadap perkembangan aterosklerosis (Zhang et al.,
2025).

Dalam penelitian ini, variasi diet disusun dari kombinasi pelet (sebagai
pakan dasar) dengan kuning telur ayam (sumber lemak hewani dan kolesterol) dan
artemia (sebagai sumber protein dan lemak alami dari hewan akuatik) (Silva et al.,
2024). Selain itu, terdapat diet kolesterol murni 4% yang diberikan dengan cara
membuat campuran pelet dengan kolesterol murni (Jin et al., 2023). Adanya
kombinasi dari variasi diet tersebut dirancang untuk dapat membandingkan efek
induksi diet lemak dari berbagai sumber dan mengevaluasi efeknya terhadap ginjal,
terutama pada histologi glomerulus dan tubulus. Pendekatan ini memberikan
kebaruan dibandingkan penelitian terdahulu yang umumnya hanya menggunakan
satu jenis sumber lemak.

Berdasarkan uraian yang telah dipaparkan, penelitian ini dilakukan untuk
mengevaluasi perbedaan pengaruh pemberian beberapa jenis diet tinggi lemak,
meliputi pelet, kuning telur, artemia, dan kolesterol murni, terhadap perubahan
histopatologis struktur glomerulus serta kerusakan tubulus ginjal. Penelitian ini
diharapkan menghasilkan data histologis yang dapat memperkaya pemahaman
mengenai mekanisme awal terjadinya kerusakan ginjal akibat konsumsi lemak

secara berlebihan, menjadi dasar ilmiah dalam upaya pencegahan penyakit gagal
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ginjal kronik yang berkaitan dengan pola makan tinggi lemak, serta dapat menjadi

acuan untuk pendekatan preventif di bidang kesehatan masyarakat.

1.2 Rumusan Masalah

1.

Apakah terdapat perbedaan pengaruh variasi diet yang diberikan selama 28
hari terhadap perubahan struktur glomerulus, yang ditandai oleh
peningkatan diameter glomerulus dan lebar kapsula Bowman, pada ikan

zebra (Danio rerio) betina??

. Apakah terdapat perbedaan pengaruh variasi diet selama 28 hari terhadap

kerusakan tubulus, yang ditandai dengan terjadinya vakuolisasi tubulus,

pada ikan zebra (Danio rerio) betina?

1.3 Tujuan Penelitian

1.

Membuktikan adanya pengaruh variasi diet selama 28 hari terhadap
perubahan struktur glomerulus, yang dinilai berdasarkan diameter
glomerulus dan lebar kapsula Bowman, pada ikan zebra (Danio rerio)
betina.

Membuktikan adanya pengaruh variasi diet selama 28 hari terhadap
kerusakan tubulus, yang dinilai berdasarkan derajat vakuolisasi tubulus,

pada ikan zebra (Danio rerio) betina.

1.4 Manfaat Penelitian

14.1

Manfaat Teoritis

Memberikan informasi ilmiah yang dapat memperluas pemahaman mengenai

pengaruh variasi diet terhadap perubahan histopatologi ginjal pada ikan zebra



(Danio rerio) betina serta menjadi landasan bagi penelitian lanjutan mengenai

model obesitas dan komplikasi ginjal.

1.4.2 Manfaat Praktis

REPOSITORY

Dapat digunakan sebagai materi penyuluhan atau pendidikan kesehatan pada
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BAB VII
PENUTUP

7.1 Kesimpulan

Berdasarkan penelitian yang telah dilakukan, variasi sumber diet selama 28
hari menghasilkan respons histopatologi ginjal yang berbeda pada ikan zebra betina
(Danio rerio). Diet berbasis pelet + kuning telur (PKT) memberikan perubahan
struktur ginjal paling dominan, ditunjukkan dengan peningkatan diameter
glomerulus, pelebaran kapsula Bowman, dan vakuolisasi tubulus yang lebih tinggi
dibandingkan perlakuan lainnya. Sementara itu, diet pelet menunjukkan perubahan
histologi paling minimal, sedangkan kelompok artemia dan pelet + kolesterol

memberikan respons perubahan ginjal yang berada pada tingkat intermediate.

7.2 Saran

Berdasarkan penelitian yang telah dilakukan, saran untuk penelitian

selanjutnya :

1. Menggunakan jumlah sampel atau ulangan yang lebih besar untuk
meningkatkan validitas dan reliabilitas data penelitian serta mengurangi
pengaruh dari variasi biologis antar sampel.

2. Menggunakan pelet sebagai pakan dasar pada seluruh kelompok
perlakuan, termasuk artemia, sehingga komposisi pakan dasar menjadi
lebih seragam dan dapat merefleksikan pengaruh variasi sumber lemak.

3. Menggunakan ikan zebra berjenis kelamin jantan dan memastikan

proses preparasi serta pengukuran histopatologi dilakukan dengan
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ketelitian yang tinggi agar tidak terjadi kesalahan dalam proses tersebut

yang dapat menjadi bias pada hasil pengukuran histopatologi.

. Melakukan analisis semua kandungan makronutrien (karbohidrat,

lemak, dan protein) pada setiap jenis diet karena setiap kandungan
makronutrien tersebut memiliki pengaruh terhadap perubahan

histopatologi ginjal.

. Bila memungkinkan dapat menggunakan hewan coba lain seperti tikus

karena memiliki ukuran organ yang lebih besar sehingga proses
preparasi, pengambilan organ, dan pengamatan hsitopatologi dapat
dilakukan dengan lebih mudah dan menghasilkan gambaran yang lebih
jelas dibandingkan dengan ikan zebra yang memiliki ukuran organ yang

relatif kecil.
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