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ABSTRACT

The objective of this study is to know the effect of time regulation and the amount
of diel administration on lepfin secretion as basis 1o prevent obesity . This was & labo-
raiory experimental study using complete randomized design with factorial pattern of 3
x 8, revealing 9 treatment groups with 8 repetitions. Treatment consisted of teading time
1. 2, and 3 times with standard diet, 10% less and 10% more than the standard diet.
Serum leptin level examination was done using Elisa, while lipid and protein content in
fiesh were examined using respectively Soxhlet and Marcam Steel methods. Dats were
analyzed using analysis of variance (Anova). followed by least significan! difference
(LSD] test when & difference was found. Results showed that serum leptin level, lipid
and protein content in murine flesh fed 1 and 2 times a day with standard diet and 10%
less than standard diet were significantly different from those in other group (p < 0.05).
Ii can be conciuded that feeding of 1 and 2 times a day with standard and 10% less than
standard diet result in lower serum leptin and fiesh lipid levels and higher flesh protein
level.
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PENDAHULUAN

Pemasukan, penyimpanan dan penggunaan energi dari nutrient merupakan
sistem homeostatik yang esensial bagi kehidupan. Pengaturan penyimpanan dan
keseimbangan energi pada kadar yamg optimal merupakan sistem fisiologi yang
kompleks. Leptin merupakan hormon yamg disekresi oleh jaringan adiposa dan
reseptor leptin adalah komponen integral dalam sistem pengaturan keseimbangan
energi. Leptin akan memberi sinyal status energi dan berbagai sistem fisiologi
tubuh.

Leptin adalah suatu polipeptida dengan berat molekul 16 kD yang diproduksi
oleh gen ob. Leptin disekresi oleh jaringan adipose dan dilepaskan dalam
sirkulasi. Adanya mutasi pada gen obmenyebabkan obesitas berat, peningkatan
nafsu makan, penurunan penggunaan energi dan resistensi insulin (Wijaya, 1997).
Hal ini membuktikan bahwa leptin merupakan hormon penghancur lemak dengan
cara mengurangi nafsu makan dan meningkatkan penggunaan energl.

Kadar leptin meningkat pada keadaan obese disebabkan oieh peningkatan
masa lemak, namun peningkatan leptin ini tidak diimbangi dengan peningkatan
penggunaan energi maupun penurunan nafsu makan. Hal ini menunjukkan bahwa
ooesitas adalah keadaan resistensi leptin, Apakah resistensi ini disebabkan oleh
kerusakan reseptor atau pasca reseptor pada transduksi signal, dan apakah
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melibatkan neuropeptida Y, sebagai target kerja leptin di otak atau tempat lain,
ternyata sampai saat ini belum diketahui dengan jelas. Bahkan penelitian mengenai
hubungan antara mutasi pada gen leptin dengan obesitas telah gagal. Untuk itu
periu dilakukan penelitian dari segi fisioendokrinologi untuk mencari pola waktu
dan jumiah pemberian pakan yang dapat meningkatkan sekresi leptin sehingga
dapat mencegah terjadinya obesitas secara fisiclogis.

METODE PENELITIAN

Penelitian ini dilakukan dengan metode eksperimen. Rancangan penelitian
yang digunakan adalah rancangan eksperimental murni (true experiment) berupa
Rancangan Acak Lengkap Pola Faktorial 3 x 3.

Penelitian ini menggunakan sampel berupa tikus jantan strain Wistar umur
90 hari yang diperoleh dari Laboratorium Biokimia Fakuitas Kedokteran Universi-
tas Airlangga Surabaya. Sebanyak 72 ekor tikus diadaptasikan dalam kandang
selama 7 hari dengan pemberian pakan ad fibitum. Tikus kemudian dibagi secara
random menjadi 9 kelompok periakuan dan setiap perlakuan ada 8 ekor. Tikus
kemudian ditempatkan pada kandang dengan kapasitas 1 ekor 1 kandang dan
mendapat perlakuan selama 30 hari. Dua jenis perlakuan yang diberikan adalah
waktu pemberian pakan dengan 3 variasi yaitu waktu pemberian pakan 1 kali sehari
(1), waktu pemberian pakan 2 kali sehari (2), waktu pemberian pakan 3 kali sehari
(3) dan jumlah pemberian pakan dengan 3 variasi yaitu jumlah pemberian pakan
standar (A), jumlah pemberian pakan 10 % lebih kecil dari jumiah standar (B),
jumlah pemberian pakan 10 % lebih besar dari jumiah standar (C).

Sampel darah diambil pada hari ke 31 pukul 06.00 WiB untuk dilakukan
pemeriksaan kadar leptin dengan Elisa secara tidak langsung pada panjang
gelombang 450 nm (Crowther, 1995). Tikus kemudian dibunuh untuk diambil
sampel daging paha, dada dan punggung masing-masing sebanyak 5 gram untuk
pemeriksaan kadar protein dengan metode Marcam Steefdan lemak daging dengan
metode Soxhlet (Less, 1871).

Data hasil penelitian dianalisis dengan analysis of variance (Anova) 5 %. Jika
ada perbedaan dilanjutkan dengan uji least significant difference (LSD) 5 % (Steel
dan Torrie, 1993)

HASIL DAN PEMBAHASAN
Kadar Leptin Serum Tikus

Hasil penelitian rata-rata kadar leptin serum tikus yang mendapat pengaturan
waktu dan jumlah pemberian pakan dapat dilihat pada Tabel 1.
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Tabel 1. Kadar leptin serum tikus yang mendapat pengaturan waktu dan
jumlah pemberian pakan (ng/ml)

Kelompok
Al A2 A3 Bl B2 B3 C1 (& C3

Rata-rata 7,08 709 | 758 | 7,1 | 708 | 75% | 758 | 75 7,530

0126 | 0136 [ 0179 | 0,125 | 0,13¢ | 0253 | 0.27% | 0441 0,195

Nilai rata-rata pada baris sama yang diikuti dengan superskrip berbeda, berbeda
nyata (p< 0,05)

Berdasarkan hasil tersebut di atas tampak bahwa pengaturan waktu dan
jumiah pemberian pakan dapat menurunkan kadar leptin serum tikus. Pengaturan
waktu pemberian pakan 1 kali dan 2 kali sehari dengan jumlah pakan standar dan
lebih kecil 10 % dari jumlah standar menunjukkan perbedaan yang nyata dengan
periakuan yang lain (p<0,05). Kadar leptin serum tikus yang mendapat pengaturan
waktu pemberian pakan 1 kali dan 2 kali sehari dengan jumlah pakan standar dan
iebih kecil 10 % dari jumlah standar temyata tidak berbeda nyata (p>0,05). Hal ini
menunjukkan bahwa pengaturan waktu pemberian pakan 1 kali dan 2 kali sehari
dengan jumlah pakan standar dan lebih kecil 10 % dari jumlah standar memberikan
hasil yang optimal dalam menurunkan kadar leptin serum.

Leptin merupakan hormon yang berperan penting dalam mengatur intake
makanan, metabolisme glukosa, lemak dan pengeluaran energi (Richards et al.,
2000). Leptin disekresi oleh jaringan adipose dan hepar yang berfungsi sebagai
hormon yang mengatur deposit lemak. Jaringan adijpose akan mensekresi lebih
banyak leptin sebagai akibat meningkatnya deposit lemak dan ini akan memberikan
signal pada otak untuk menurunkan intake makanan dan meningkatkan
pengeluaran energi (Aswell et al., 1999). Penurunan intake makanan disebabkan
oleh terikatnya leptin pada reseptor yang ada di hipothalamus sehingga menekan
pusat lapar (Jeanrenaud dan Jeanrenaud, 1996). Penurunan kadar leptin serum
pada perlakuan A1, A2, B1 dan B2 menunjukkan bahwa jaringan adipose dalam
tubuh berkurang akibat menurunnya intake makanan dan meningkatnya pengeluaran
energi.

Leptin bekerja sebagai hormon di tingkat hipothalamus untuk mengurangi
nafsu makan dan meningkatkan penggunaan energi, Pemberian recombinant leptin
secara intraperitonial pada tikus ob akan menurunkan berat badan, persentase
lemak tubuh, asupan makanan dan kadar glukosa maupun insuiin, meningkatkan
suhu tubuh dan tingkat aktifitas fisik (Wijaya, 1997).

Efek Leptin Terhadap Metabolisme Lemak

Hasil penelitian rata-rata kadar lemak daging tikus yang mendapat
pengaturan waktu dan jumlah pemberian pakan dapat dilihat pada Tabe! 2.
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Tabel2. Kadar lemak daging tikus yang mendapat pengaturan waktu dan
jumlah pemberian pakan (%) .

| Kelompok

| el T 8 ] m o Bl ol erTa

i ;
i Rata-rata 208 | 207 | 279 | 208 | 202 | 25 | 2700 | 26 | 27
LD 0008 | 0007 | 0126 | 0008 | 0110 | 0192 | 0249 | 01 | oo0s

i i

Nilai rata-rata pada baris sama yang diikuti dengan superskrip berbeda, berbeda
nyata (p< 0,05)

Berdasarkan hasil tersebut di atas tampak bahwa pengaturan waktu dan
jumlah pemberian pakan dapat menurunkan kadar lemak daging tikus. Pengaturan
wakiu pemberian pakan 1 kali dan 2 kali sehari dengan jumlah pakan standar dan
iebih kecil 10 % dari jumlah standar menunjukkan perbedaan yang nyata dengan
perlakuan yang lain (p< 0.05).

Penurunan kadar lemak daging pada tikus yang mendapat pengaturan waktu
pemberian pakan 1 kali dan 2 kali sehari dengan jumlah pakan standar dan lebih
kecil 10 % dari jumlah standar karena adanya penurunan intake makanan dan
meningkatnya pengeluaran energi akibat terikatnya leptin pada reseptor di
hipothalamus (Tschop et al., 1998). Leptin juga akan menghambat intake makanan
dan merangsang kecepatan metabolisme di dalam gen ob/ob mencit. Leptin secara
langsung menghambat insulin dan merangsang glukosa inkorporasi di dalam lipid
{Ceddia et al., 1998).

Mutasi pada gen ob dapat menurunkan sekresi leptin sehingga terjadi
kegemukan dan diabetes. Injeksi recombinat leptin setiap hari akan menghambat
intake makanan, menurunkan berat badan dan massa lemak. Pada percobaan
hiperleptinemia menunjukkan bahwa leptin memperkuat penurunan jaringan adi-
pose akibat menurunnya intake makanan sehingga leptin tampak sebagai pengatur
metabolik dan penekan nafsu makan (Ceddia et al., 1998).

Leptin diketahui mempunyai reseptor protein ob, adanya reseptor ini
menimbulkan spekulasi bahwa leptin menggunakan efek autocrine. Data
menunjukkan bahwa isolasi leptin dari jaringan adipose tidak meningkatkan up-
take glukosa dalam jaringan adipose tetapi mengganggu efek metabolik insulin.
Penelitian lebih lanjut menunjukkan bahwa leptin dapat secara langsung merubah
metabolisme glukosa dalam jaringan adipose. Leptin menggunakan efek autocrine
sebagai hormon anti obesitas dengan mengontrol jumlah energi yang disimpan
dalam jaringan adipose (Ceddia et al., 1998).

Efek Leptin Terhadap Metabolisme Protein

Hasil penelitian rata-rata kadar protein daging tikus yang mendapat
pengaturan waktu dan jumiah pemberian pakan dapat dilihat pada Tabel 3.
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Tabel 3. Kadar protein daging tikus yang mendapat pengaturan wakiu dan

jumlah pemberian pakan (%)
Kelompok !
Al A2 A3 Bl B B a 2 C3
Rata-rata 2% | 2B | A% | 27+ | 2 2 | % | 1% | 28
sD 0A6 | OS5 | 042 | 0AR | 028 | 025¢ | 04% | 040 | 042

l

Nilai rata-rata pada baris sama yang diikuti dengan superskrip berbeda, berbeda
nyata (p< 0,05)

Berdasarkan hasil tersebut di atas tampak bahwa pengaturan waktu dan
jumiah pemberian pakan dapat meningkatkan kadar protein daging tikus.
Pengaturan waktu pemberian pakan 1 kali dan 2 k=i sehari dengan jumiah pakan
standar dan lebih kecil 10 % dari jumlah standar menunjukkan perbedaan yang
nyata dengan perlakuan yang lain (p< 0,05).

Peningkatan kadar protsin daging diduga karena adanya peningkatan sekresi
growth hormone (GH) dari hipofisis anterior, Hal ini sesuai dengan penelitian Ashwell
et al., (1999) yang menyatakan bahwa ayam yang mendapat pembatasan pakan
akan mengalami penurunan ekspresi gen leptin pada jaringan adiposedan hepar
serta peningkatan sekresi GH. Tikus yang diberi pakan berebih ternyata rata-rata
kadar leptin (24,3 m/ = 3,8) lebih tinggi dibanding kontrol (7,5 m/l = 0,5) (Zhou et
al,, 1998).

Peningkatan sekrersi GH akan menyebabkan peningkatan penyimpanan pro-
tein tubuh. Byatt ef al., (1993) melaporkan bahwa total protein karkas tikus
meningkat akibat pemberian GH dosis 0,03-24 mg/kg berat badan selama 10 hari.
Pemberian GH pada biri-biri dan sapi jantan dapat meningkatkan sintesis protein
otot tetapi tidak mempunyai efek pada degradasi protein ( Demeyer dan Saejima,
1991).

KESIMPULAN

Dari hasil penelitian ini dapat ditarik kesimpulan sebagai berikut :

1. Pemberian pakan satu kali dan dua kali sehari dengan jumlah pakan standar
dan lebih kecil 10 % dari jumlah standar dapat menurunkan kadar leptin serum
tikus.

2. Pemberian pakan satu kali dan dua kali sehari dengan jumlah pakan standar
dan lebih kecil 10 % dari jumlah standar dapat mencegah terjadinya obesitas
pada tikus.
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SARAN

Untuk mencegah terjadinya obesitas sebaiknya mengkonsumsi makanan
satu kali atau dua kali sehari dengan jumiah standar atau lebih kecil dari jumiah
satandar.
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