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BAB I
PENDAHULUAN

A. Latar Belakang

Dislipidemia didefinisikan sebagai kelainan metabolisme lipid dimana
terjadi peningkatan maupun penurunan komponen lipid dalam darah. Kelainan
komponen lipid yang terjadi yaitu kenaikan kadar kolesterol total, kolesterol
Low Density Lipoprotein (LDL), trigliserida (TG), serta menurunnya kadar
kolesterol High Density Lipoprotein (HDL).!** Dislipidemia merupakan faktor
risiko dari penyakit kardiovaskular (CVD) seperti penyakit jantung koroner
(PJK) dan artherosklerosis.'* Faktor risiko dislipidemia terdiri dari dua faktor,
faktor yang tidak dapat dimodifikasi dan faktor yang dapat dimodifikasi.
Faktor yang tidak dapat dimodifikasi misalnya genetik, usia, dan jenis kelamin.
Sedangkan faktor risiko yang dapat dimodifikasi yaitu penyakit penyerta,
obesitas, dan gaya hidup seperti asupan makan, aktivitas fisik, alkohol dan
merokok.* Perubahan profil lipid serum yang terjadi pada dislipidemia dapat
diperbaiki dengan terapi farmakologik dan terapi gizi.’

Prevalensi dislipidemia di Indonesia semakin meningkat. Penelitian
yang dilakukan oleh Sudijanto Kamso pada tahun 2004 terhadap 656
responden dislipidemia di 4 kota besar di Indonesia yaitu Jakarta, Bandung,
Yogyakarta, dan Padang. Keadaan dislipidemia ditandai dengan total kolesterol
>240 mg/dL pada orang berusia >55 tahun di Padang dan Jakarta (>56%), di
Bandung (52,2%) dan Yogyakarta (27,7%). Berdasarkan Riskesdas 2013,
seluruh penduduk usia >15 tahun didapatkan kolesterol total abnormal dengan
kategori borderline 200-239 mg/dl dan tinggi >240 mg/dl sebesar 35,9 %,
kadar HDL dibawah nilai normal menurut NCEP-ATP III secara keseluruhan
didapatkan 22,9 %, kadar LDL diatas nilai normal sebanyak 60,3 % dan
kategori tinggi-sangat tinggi 15,9 %. Kosentrasi kadar kolesterol total dan
kolesterol HDL sering digunakan untuk menilai prevalensi dislipidemia pada

populasi.®’8



High Density Lipoprotein sering disebut juga kolesterol baik karena
berfungsi membawa kolesterol maupun membuang kelebihan kolesterol jahat
dari pembuluh darah arteri kembali ke hati sehingga dapat dimetabolisme lalu
dibuang ke dalam kandung empedu sebagai cairan empedu, sehingga
penimbunan kolesterol di pembuluh darah arteri berkurang. Kolesterol HDL
juga berfungsi mencegah kolesterol mengendap di arteri dan melindungi
pembuluh darah dari proses aterosklerosis (terbentuknya plak pada dinding
pembuluh darah).” Kadar HDL normal orang dewasa yaitu 45 mg/dl.'”
Rendahnya kadar kolesterol HDL terkait dengan kejadian penyakit jantung dan
stroke.!! Diet memainkan peran penting dalam pengendalian homeostasis

kolesterol.'?

Penelitian melaporkan minyak nabati dapat digunakan sebagai
makanan dan untuk tujuan pengobatan hiperlipidemia, mengurangi risiko
penyakit kardiovaskular dan perubahan dalam metabolisme hati.'®

Minyak rami adalah minyak berasal dari biji rami (Linum
usitatissimum). Komposisi minyak biji rami adalah asam lemak o linolenat
(omega 3) sebesar 57%, asam oleat (omega 9) 18%, asam linoleat (omega 6)
16% dan asam lemak jenuh 9%.'*!> Minyak wijen adalah salah satu minyak
nabati yang berasal dari biji wijen (Sesamum indicum L) yang mengandung
tinggi protein dan zat antioksidan. Minyak wijen juga mengandung sesamin,
sesamol, dan sesamolin yang berperan penting dalam stabilitas oksidatif dan
aktivitas antioksidan. Minyak rami dan minyak wijen memiliki kandungan
asam lemak PUFA (omega 3 dan omega 6) yang tinggi dan keduanya memilki
sifat kardioprotektif. Kedua minyak tersebut dikenal sebagai salah satu
makanan alami yang memiliki efek menguntungkan pada profil lipid darah,
mencegah berbagai gangguan kesehatan seperti hipertensi, kanker,
hiperkolesterolemia dan penuaan. 41516

Minyak rami pada tikus yang diberi diet tinggi kolesterol
mengakibatkan penurunan yang signifikan terhadap kolesterol total, LDL,
VLDL dan serum trigliserida.!” Berdasarkan penelitian Biswas dan Sedigheh

pemberian bubuk biji wijen pada tikus hiperlipidemia secara signifikan dapat

menurunkan total lipid pada serum plasma dan hati, kolesterol total dan



kolesterol LDL serta dapat meningkatkan konsentrasi HDL.!®!® Minyak rami
kaya akan asam lemak o linolenat, namun sangat rentan terhadap ketengikan
(oksidasi) sehingga memiliki umur simpan yang sangat pendek. Sebaliknya,
minyak wijen dikenal paling tahan terhadap ketengikan (oksidasi) diantara
minyak nabati lainnya.’*?! Gow Chin Yen meneliti stabilitas termal pada
pencampuran minyak wijen dengan minyak nabati lainnya. Penelitian tersebut
mencampurkan minyak wijen dengan minyak kedelai diperoleh hasil bahwa
stabillitas termal dari minyak kedelai dapat meningkat signifikan setelah
dicampurkan dengan minyak biji wijen.?

Menurut  penelitian  Goutam, penggunaan minyak biji rami
dikombinasikan dengan minyak sayur lain kemungkinan akan dapat
meningkatkan efek pada pengendalian dislipidemia yang dikaitkan dengan DM
tipe 2.2 Penelitian yang dilakukan oleh Guimaraes, kombinasi minyak biji
wijen dengan minyak biji rami memiliki pengaruh signifikan terhadap
peningkatan kadar kolesterol HDL, penurunan glukosa darah, LDL,
Trigliserida, dan kolesterol total.?* Minyak rami memiliki efek
hipokolesterolemik, sedangkan minyak wijen menunjukkan stabilitas oksidatif
karena mengandung tinggi asam lemak tak jenuh tunggal dan asam lemak
jenuh. Berdasarkan latar belakang tersebut, peneliti ingin mengkaji pengaruh
pemberian minyak rani yang dikombinasi dengan minyak wijen dosis 1 ml, 2

ml, dan 3 ml terhadap kadar kolesterol HDL pada tikus dislipidemia.

. Rumusan Masalah
Apakah ada pengaruh pemberian kombinasi minyak rami dengan minyak wijen
terhadap kadar kolesterol High Density Lipoprotein (HDL) tikus Sprague

dawley dislipidemia?



C. Tujuan

1. Tujuan Umum

Mengetahui pengaruh pemberian kombinasi minyak rami dengan minyak

wijen terhadap kadar kolesterol HDL tikus Sprague dawley dislipidemia.

Tujuan Khusus

a.

Mendiskripsikan kadar kolesterol HDL serum tikus setelah diberikan

pakan tinggi lemak.

. Mendiskripsikan kadar HDL serum tikus pada masing-masing kelompok

setelah pemberian kombinasi minyak rami dengan minyak wijen.

. Menganalisis perbedaan kadar HDL serum tikus masing-masing

kelompok sebelum dan setelah pemberian kombinasi minyak rami
dengan minyak wijen.
Menganalisis perbedaan kadar HDL serum tikus antar kelompok sebelum

dan setelah pemberian kombinasi minyak rami dengan minyak wijen.

D. Manfaat Penelitian

1.

Memberikan informasi kepada masyarakat luas mengenai pengaruh

pemberian kombinasi minyak rami dengan minyak wijen terhadap kadar

kolesterol HDL.

Hasil penelitian ini diharapkan dapat digunakan sebagai dasar untuk

melakukan pengkajian kombinasi minyak rami dengan minyak wijen

terhadap kadar kolesterol HDL pada pasien dislipidemia.

. Menjadi sumber referensi untuk penelitian selanjutnya.



E. Keaslian Penelitian

Tabel 1. Keaslian Penelitian

Nama Penulis

Metode Penelitian

Hasil Penelititan

Sayeda EL, El-Sahar GE, Abor
MM, Abed ER. Study on the
biological effect of use flaxseed
oil as a source of fat on the
biomarkers of experimental rats.

Journal of American Science.
2014;10(3);116-123

True experimental with

post test group design

- Tikus Sprague dawley
jantan

- Intervensi minyak
rami 20 g/kg, 30 g/kg,
40 g/kg.

Minyak rami dengan dosis 40 g/kg dari
total makanan dapat mengurangi kadar
trigliserida, total kolesterol, LDL, dan
meningkatkan HDL serta fungsi hati.

Taha N, Mandour AE,
Mohamed KM, Emarha RT.
Effect of sasame oil on serum
and liver lipid profile in
hyperlipidemic Rats. Alexandria
Journal of Veterinary Sciences.
2014;42:17-25

True experimental with

post test group design

- Tikus wistar

- Intervensi minyak
wijen dengan dosis
5% dan 10% selama
30 hari.

Minyak wijen dapat menurunkan kadar
trigliserida, total  kolesterol LDL,
VLDL, ALT, AST, GGT, dan ALP.
Serta dapat meninggikan kadar HDL
adiponektin, dan hormon tiroid pada
tikus hiperlipidemia.

Hussein, SA., Yakout A., El-
Senosi, MR., Ragab, M.F.
Hammad. Beneficial Effect Of
Flaxseed Oil On  Lipid
Metabolism In High Cholesterol
Diet Fed Rats. Benha Veterinary
Medical Journal. 2014; Vol. 27,
No. 2:290-301.

True experimental
randomized pre and
post test control group

- Tikus albino jantan
(albino rat)

- Intervensi minyak
rami dengan dosis 270
mg/kgBB/hari.

Minyak rami dapat memperbaiki
parameter biokimia serum,
profil lipid, dan fungsi endotel.

Fosfolipid serum pada tikus yang diberi
makan diet tinggi kolesterol dapat
menurun signifikan setelah pemberian
minyak rami selama enam minggu.
Minyak biji rami terbukti signifikan
dapat menurunkan kadar kolesterol LDL
dan VLDL pada tikus yang diberi diet
tinggi kolesterol.

Guimaraes R, Macedo M,
Munhoz F, Viana L, Nozaki V,
Hiane P. Sesame and flaxseed
oil:nutritional qualty and effects
on serum lipids and glucose in
rats. Food science and
technology. 2013;33(1):209-
217.

True experimental with
post test group design

- Tikus wistar
-Intervensi  kombinasi
minyak rami, minyak
wijen dan lemak hewani
selama 45 hari.

Penelitian mengevaluasi nilai  gizi
minyak wijen dan minyak rami dan
melihat profil lemak dan glukosa dari
tikus yang diberi diet dengan kombinasi
lemak yang berbeda. Kombinasi minyak
wijen dengan minyak rami memiliki
pengaruh signifikan terhadap
peningkatan kadar kolesterol HDL,
penurunan LDL, Trigliserida, dan
kolesterol total. Tikus dengan diet
kombinasi minyak rami dan minyak dan
lemak hewani mempunyai kadar
glukosa tinggi.

Boulbaroud S, Hessni A,
Azzaoui F, Mesfioui A. Sesame
seed oil and flaxseed oil affect
plasma  lipid levels and
biomarkers of bone metabolism
in ovariectomized wistar rats.
Biology and Medicine.
2012;4(3):102-110.

True experimental

randomized pre and

post test control group

- Tikus wistar betina

- Intervensi minyak
wijen dengan minyak
rami dosis 10%.

Pemberian kombinasi minyak wijen
dengan minyak rami dapat menurunkan
kolesterol plasma LDL dan biomarker
tulang (ALP dan TRAP) pada tikus yang
kekurangan hormon.




Berdasarkan keaslian penelitian tersebut, penelitian ini dikatakan
berbeda dari penelitian sebelumnya. Penelitian ini menggunakan desain
penelitian true experimental pre and post test with control group design.
Variabel bebas pada penelitian ini adalah pemberian kombinasi minyak rami
dengan minyak wijen, sedangkan variabel terikat adalah kadarkolesterol High
Density Lipoprotein (HDL). Dalam penelitian ini penulis ingin mengetahui
pengaruh kombinasi minyak rami dengan minyak wijen pada dosis 1 ml, 2 ml,
3 ml terhadap kadar kolesterol High Density Lipoprotein (HDL) tikus Sprague

dawley dislipidemia.



BAB 11
TINJAUAN PUSTAKA

A. Tinjauan Teori

1. Dislipidemia
Dislipidemia adalah kelainan metabolisme lipid yang ditandai dengan
peningkatan atau penurunan komponen lipid dalam darah. Kelainan
komponen lipid yang utama adalah kenaikan kadar kolesterol total,
kolesterol Low Density Lipoprotein (LDL), dan trigliserida serta
menurunnya kadar kolesterol High Density Lipoprotein (HDL).
Dislipidemia bukan penyakit, lebih tepat disebut sebagai gangguan
metabolik yang akan berdampak pada terjadinya aterosklerosis dan penyakit
kardiovaskular.**> National Cholesterol Education Program Adult Panel III
(NCEP ATP III) pada tahun 2001 membuat suatu batasan kadar lipid plasma

yang sampai saat ini masih digunakan.

Tabel 2. Klasifikasi Kadar Kolesterol Serum*?°

Profil lipid Nilai (mg/dl) Kategori
Kolesterol total <200 Optimal
200-239 Diinginkan
> 240 Tinggi
Kolesterol LDL <100 Optimal
100-129 Mendekati optimal
130-159 Diinginkan
160-189 Tinggi
>190 Sangat tinggi
Kolesterol HDL <40 Rendah
>60 Tinggi
Trigliserida <150 Optimal
150-199 Diinginkan
200-499 Tinggi
>500 Sangat tinggi

Dikatakan dislipidemia apabila terdapat kadar level plasma, total
kolesterol >240 mg/dl, LDL >160 mg/dl, trigeliserida >200 mg/dl, dan HDL
<40 mg/dl. Angka patokan kadar lipid yang memerlukan pengelolaan,

penting dikaitkan dengan terjadinya komplikasi kardiovaskular.!!



Kadar normal kolesterol total tikus adalah 10-54 mg/dl. Kadar normal
LDL tikus adalah 7-27,2 mg/dl dan kadar normal HDL tikus >35 mg/dl,
sedangkan kadar normal TG tikus 26-145 mg/dl. Tikus dapat dikatakan
dislipidemia jika terdapat kenaikan berat badan 20% atau terdapat kadar
kolesterol total serum sebesar >200 mg/dl, LDL >66 mg/dl, HDL <25
mg/dl, dan trigliserida >130 mg/dl.?’
a. High Density Lipoprotein (HDL)

High Density Lipoprotein (HDL) berfungsi membawa kolesterol
dari jaringan perifer ke hati untuk dimetabolisme lalu dibuang ke dalam
kandung empedu sebagai asam empedu, sehingga penimbunan kolesterol
di perifer berkurang. Fungsi lainnya yaitu untuk membersihkan
trigliserida dan kolesterol, dan untuk transportasi serta metabolisme ester
kolesterol dalam plasma. Kadar kolesterol HDL tinggi dihubungkan
dengan penurunan insiden penyakit dan kematian karena aterosklerosis.
Secara luas HDL disebut sebagai kolesterol baik karena mampu
mencegah kolesterol mengendap di arteri dan melindungi pembuluh
darah dari proses aterosklerosis (terbentuknya plak pada dinding
pembuluh darah). Kolesterol HDL dari hati diangkut oleh lipoprotein
yang bernama Low Density Lipoprotein (LDL) untuk dibawa ke sel-sel
tubuh yang memerlukan, termasuk ke sel otot jantung, otak dan lain-lain
agar dapat berfungsi sebagaimana mestinya. Kadar HDL dapat menurun
pada obesitas, perokok, penderita diabetes yang tidak terkontrol dan pada
pemakaian kombinasi estrogen-progestin. 282

Kolesterol HDL dilepaskan sebagai partikel miskin kolesterol yang
mengandung apolipoprotein (apo) A, C, E dan disebut HDL nascent.
Sintesis HDL nascent terjadi di hati dan usus halus, mempunyai bentuk
gepeng dan mengandung apolipoprotein Al. High Density Lipoprotein
(HDL) nascent akan mendekati makrofag untuk mengambil kolesterol
yang tersimpan dimakrofag. Setelah mengambil kolesterol dari makrofag,
HDL nascent berubah menjadi HDL dewasa yang berbentuk bulat. Agar

dapat diambil oleh HDL nascent, kolesterol dibagian dalam makrofag



harus dibawa ke permukaan membran sel makrofag oleh suatu
transporter yang disebut adenosine triphosphate binding cassette
transporter 1 (ABC 1).

Kolesterol bebas akan diesterifikasi menjadi kolesterol ester oleh
enzim lecithin cholesterol acyltransferase (LCAT). Selanjutnya sebagian
kolesterol ester yang dibawa oleh HDL akan mengambil dua jalur. Jalur
pertama ialah ke hati dan ditangkap oleh Scavenger Receptor Class B
Type 1 (SR-B1). Di jaringan SR-B1 membantu penerimaan kolesterol
dari sel oleh HDL yang kemudian diangkut ke hati untuk diekskresikan
melalui empedu (baik sebagai kolesterol atau setelah diubah menjadi
cairan empedu). Jalur kedua adalah kolesterol ester dalam HDL akan
dipertukarkan dengan trigliserida dari VLDL dan IDL dengan bantuan
cholesterol ester transfer protein (CETP). Dengan demikian fungsi HDL
sebagai penyerap kolesterol dari makrofag memiliki dua jalur yaitu
langsung ke hati dan jalur tidak langsung melalui VLDL dan IDL untuk
membawa koesterol kembali ke hati yang dikenal sebagai transport
kolesterol terbalik (reserve cholesterol transport).'"°.

. Faktor-Faktor yang Mempengaruhi Kadar Kolesterol HDL
1) Genetik
Kelainan genetik yang sering terjadi yaitu hiperkolesterolemia
familial. Hiperkolesterolemia familial ini bersifat autosomal dominan
dan  terdapat  bentuk = homozigot  maupun  heterozigot.
Hiperkolesterolemia familial homozigot memiliki kadar kolesterol
total antara 600-1000 mg/dl, tidak dapat diobati, menyebabkan PJK,
stenosis aorta pada masa kanak-kanak dan dewasa muda.
Hiperkolesterolemia timbul karena peningkatan kadar kolesterol LDL
yang disebabkan oleh kelainan fungsi atau jumlah reseptor LDL. Pada
hiperkolesterolemia familial heterozigot biasanya kadar kolesterol
total bervariasi antara 350-460 mg/dl, >300 mg/dl pada dewasa atau
>260 mg/dl untuk wusia <16 tahun perlu dicurigai diagnosis

hiperkolesterolemia familial. Diagnosisnya dapat dibuat pada saat



kelahiran dengan menggunakan darah yang berasal dari umbilikus.
Kadar trigliserida normal atau sedikit meningkat.3!
2) Usia dan Jenis Kelamin

Usia mempunyai pengaruh yang cukup besar terhadap
peningkatan kadar kolesterol dalam tubuh. Semakin bertambahnya
usia, metabolisme dalam tubuh semakin berkurang termasuk
efektivitas dalam metabolisme lemak.!? Sehingga kadar kolesterol juga
akan meningkat sesuai bertambahnya usia. Kadar kolesterol pada laki-
laki dan perempuan mulai meningkat saat usia 20 tahun. Pada laki-laki
kolesterol meningkat sampai usia 50 tahun. Pada perempuan sebelum
menopause (45-50 tahun) lebih rendah peningkatan Kkolesterol
dibandingkan dengan laki-laki pada umur yang sama. Setelah menopause
kadar kolesterol perempuan meningkat lebih tinggi daripada laki-laki.*?

Kedua faktor usia dan jenis kelamin dipengaruhi oleh faktor
hormonal yaitu semakin menurunnya produksi estrogen pada wanita
setelah menopause. Kekurangan estrogen pada wanita menopause
akan menurunkan kolesterol HDL. Telah diketahui bahwa estrogen
dapat meningkatkan HDL.** Estrogen sebenarnya bukan sekedar
hormon pada wanita, karena diketahui bahwa estrogen juga dapat
menjalankan fungsi sebagai antioksidan.**

3) Asupan Makanan

Asupan karbohidrat sederhana mempengaruhi kadar kolesterol
darah. Glukosa merupakan produk akhir dari metabolisme karbohidrat
yang akan diserap di usus dialirkan ke peredaran darah. Jika asupan
gula sederhana berlebihan dan dalam jangka waktu yang lama maka
cadangannya akan disimpan di jaringan adiposa dan diubah menjadi
lemak. Diet kaya karbohidrat (>60% kalori total) berhubungan dengan
penurunan konsentrasi kolesterol HDL dan peningkatan konsentrasi
trigliserida.®

Selain diet tinggi karbohidrat, konsumsi tinggi lemak jenuh dan

asam lemak trans akan meningkatkan prevalensi penyakit
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kardiovaskuler. ~ Sebaliknya, risiko terhadap kejadian penyakit
kardiovaskuler akan berkurang paling efektif ketika asam lemak trans
dan asam lemak jenuh digantikan dengan asam lemak tak jenuh cis.
Namun, asam lemak tak jenuh cis dapat menjadi bentuk trans akibat
dari proses peggorengan dengan cara deep frying (penggorengan
dengan cara merendam bahan makanan ke dalam minyak goreng pada
suhu 163-197°C). Kontribusi tertinggi asupan asam lemak trans
berasal dari makanan gorengan.’®

Pengaruh asam lemak trans pada profil serum lipoprotein
setidaknya sama halnya dengan asam lemak jenuh yang berperan
dalam kenaikan kadar kolesterol, karena tidak hanya menaikkan kadar
kolesterol LDL tetapi juga menurunkan kadar kolesterol HDL. Asam
lemak trans juga bersifat aterogenik (memicu penyempitan,
penebalan, dan pengerasan dinding pembuluh darah) serta
menginhibisi aktivitas enzim pada metabolisme lipid (fatty acid
desaturase elongase dan lecithin cholesterol acyltransferase/LCAT).
Enzim ini terlibat dalam metabollisme kolesterol HDL khususnya
pada pengangkutan balik kolesterol dari jaringan ke hati.?%

Asupan lemak yang berlebih akan mengakibatkan penimbunan
lemak di hepar sehingga jumlah asetil Ko A di dalam sel hati
meningkat. Konsumsi lemak jenuh yang tinggi dan dalam waktu yang
lama dapat menstimulasi hati untuk memproduksi kolesterol. Produksi
kolesterol yang banyak akan mengendap dan menghambat aliran
darah dengan membentuk plak di pembuluh darah sehingga dapat
menyebabkan gangguan pada sel otot jantung.>¢

4) Obesitas

Kegemukan yang terpusat di daerah perut itu sering
dihubungkan dengan komplikasi metabolik dan pembuluh darah
(kardiovaskuler). Kondisi obesitas dapat menyebabkan terjadinya
pembesaran jaringan adiposa (jaringan lemak). Jaringan adiposa

berfungsi sebagai tempat menyimpan kelebihan lemak.>*
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Pada keadaan obesitas umumnya didapatkan hiperlipidemia.
Peningkatan pada masa adiposit menurunkan sensitivitas dari insulin
yang berhubungan dengan obesitas mempunyai berbagai efek pada
metabolisme lipid. Asam lemak bebas yang berlebih dibawa oleh
jaringan adiposa ke hati dimana asam lemak bebas tersebut
direesterifikasi di hepatosit untuk membentuk trigliserida, yang akan
dibentuk menjadi VLDL untuk disekresikan ke sirkulasi. Asupan
makanyang tinggi dari karbohidrat akan memicu hepar memproduksi
VLDL dan mengakibatkan peningkatan VLDL dan atau LDL pada
beberapa individu yang obesitas. Kolesterol HDL cenderung rendah
pada orang obesitas.?’

5) Aktivitas Fisik

Berdasarkan hasil penelitian yang dilakukan oleh Raul pada
tahun 2009 bahwa tingkat aktivitas memiliki hubungan yang
bermakna terhadap penurunan kadar kolesterol total dan kolesterol
HDL. Orang-orang yang melakukan olah raga secara teratur
ditemukan peningkatan kadar HDL, penurunan LDL dan trigliserida.
Peningkatan HDL ini disebabkan berkurangnya aktivitas lipase hati
yaitu enzim yang berfungsi untuk katabolisme HDL, sedangkan
penurunan trigliserida disebabkan meningkatnya aktivitas lipoprotein
lipase.*’

Olah raga yang dilakukan secara teratur juga memberi efek yang
menguntungkan terhadap peningkatan sensitivitas insulin dan hal
tersebut akan berpengaruh metabolisme lipid dan karbohidrat. Telah
diketahui bahwa untuk meningkatkan HDL diperlukan latihan
olahraga yang teratur. Apabila dalam seminggu mampu membakar
energi 800-1000 kalori melalui olah raga atau aktivitas fisik lainnya
maka HDL akan meningkat 4,4 mg/dl. Ada indikasi bahwa wanita
tidak memberikan respon secepat seperti pada pria dalam peningkatan

HDL melalui olahraga.**
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Aktivitas fisik yang dianjurkan yaitu yang berintensitas sedang

sehari-hari secara teratur selama 30 menit. Aktivitas fisik intensitas

sedang misalnya aerobik selama 30-60 menit/hari selama 5-7

hari/minggu. Selain aerobik yang dapat mengeluarkan energi total

antara 1500 sampai 2200 kkal/minggu yaitu jalan cepat 25-30

km/minggu dapat meningkatkan kadar kolesterol HDL 0,08-0,15

mmol/L setara dengan 3,1-6 mg/d

L 34,37,38

6) Penyakit Penyerta

a) Diabetes Melitus Tipe 2

b)

Pada penderita DM tipe 2 umumnya terdapat dislipidemia,
jika tidak dilakukan kontrol glikemik yang baik. Insulin yang tinggi
dan resistensi insulin dengan DM tipe 2 mempunyai berbagai efek
dalam metabolisme: (1) penurunan aktivitas LPL yang
mengakibatkan penurunan katabolisme kilomikron dan VLDL, (2)
peningkatan pelepasan asam lemak bebas dari jaringan adiposa, (3)
peningkatan sintesis asam lemak di hepar, (4) peningkatan produksi
VLDL hepar. Pasien DM tipe 2 mempunyai berbagai abnormalitas
lipid, termasuk peningkatan plasma trigliserida (berhubungan
dengan peningkatan VLDL dan lipoprotein remnant), peningkatan
LDL, dan penurunan kolesterol HDL.?

Penyakit Hati

Hati adalah tempat utama pembentukan dan clearance
lipoprotein, sehingga penyakit di hati berakibat pada jumlah lipid
plasma. Hepatitis dapat terjadi karena infeksi, obat-obatan, atau
alkohol sering berhubungan dengan peningkatan sintesis VLDL
dan hipertrigliseridemia ringan sampai berat. Hepatitis berat dan
gagal hati berhubungan dengan penurunan plasma kolesterol dan
trigliserida karena penurunan kapasitas biosintesis lipoprotein.
Kolestasis berhubungan dengan hiperkolesterolemia, yang

terkadang dapat menjadi berat.?
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2. Minyak Rami
Minyak rami adalah minyak yang berasal dari biji rami (Linum
usitatissimum L.). Komponen utama dari biji rami adalah minyak atau
lemak, protein, seratdan antioksidan.>® Sebagian besar minyak yang
terkandung dalam biji rami, 75% ditemukan di kotiledon dan 22% dalam
kulit biji dan endosperm.*°

Tabel 3. Kandungan Gizi Minyak Rami per 100 gram menurut USDA¥+3

Zat Gizi Satuan Jumlah
Energi Kkal 884
Lemak g 100
Asam linolenat (omega 3) % 57
Asam linoleat (omega 6) % 18
Asam oleat (omega 9) % 16
Asam lemak jenuh % 9

Minyak rami memiliki kandungan omega 3 atau PUFA tertinggi dan
kandungan asam lemak jenuh yang rendah. Kandungan asam lemak tak
jenuh yang tinggi menyebabkan minyak rami tidak tahan dalam suhu panas,
cahaya dan oksigen sehingga minyak rami mudah tengik, apalagi
digunakandalam memasak.*'***} Komposisi minyak rami yang tertinggi adalah
asam kinolenat (omega-3) sebesar 57%, asam oleat (omega 9) 18%, asam
linoleat (omega 6) 16% dan lemak jenuh9%.%° Kedua asam lemak tak jenuh
ganda yaitu asam lemak omega 3 dan omega 6 harus diperoleh dari lemak dan

minyak dalam makanan karena tubuh tidak dapat mensintesisnya.*!

Tabel 4. Perbandingan Kandungan Gizi Biji Rami Coklat dan Kuning*!

Zat Gizi Biji rami coklat Biji rami kuning
(g/100g) (g/100g)

Protein 22,3 29,2
Lemak/minyak 444 43,6
Karbohidrat 29 29

Serat 28 28

Asam linolenat (omega 3) 58,2 50,9

Asam linoleat (omega 6) 14,6 15,8
MUFA 18 23,5

Asam lemak jenuh 8,7 9
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Biji rami memiliki 2 varietas yaitu brown flax (rami coklat) dan
yellow flax (rami kuning keemasan). Perbedaan rami coklat dan kuning
dipengaruhi oleh warna biji rami yang dihasilkan dari pigmen yang
terkandung dalam biji rami. Keduanya memiliki kandungan gizi yang
hampir sama, yang membedakan yaitu kandungan asal linolenat biji rami
coklat lebih banyak dibandingkan dengan rami kuning. Komposisi lainnya
meliputi: glikosida cyanogenic, asam fitat, fenolat, tripsin inhibitor, linatine,
lignan (phytoestrogen), mineral, vitamin, kadmium, selenium dan
cyclolinopeptides (CLS). Selain itu biji rami juga mengandung 30% serat
larut dan 10% tidak larut.*>*

Biji rami mengandung setidaknya tiga jenis senyawa polifenol yang
sama seperti kandungan fenol pada biji wijen yaitu asam fenolik, flavonoid,
dan lignan. Studi populasi telah menunjukkan hubungan antara konsumsi
lignan dan risiko yang lebih rendah dari penyakit jantung. Namun, serat dan
juga lignan akan hilang seiring dengan proses biji rami menjadi minyak biji
rami. Pembuatan minyak biji rami adalah dengan proses dingin. Proses
panas pada minyak biji rami akan merusak komponen di dalamnya oleh
karena itu minyak biji rami tidak tahan dalam suhu panas, cahaya dan oksigen

apalagi digunakan dalam memasak.¥**

. Minyak Wijen

Minyak wijen adalah salah satu minyak nabati yang berasal dari biji
wijen (Sesamum indicum L.) yang mengandung tinggi protein dan zat
antioksidan. Minyak wijen mengandung dua zat unik, yaitu sesamin dan
sesamolin yang berperan penting dalam stabilitas oksidatif dan aktivitas
antioksidan. sehingga minyak wijen dikenal paling tahan terhadap

ketengikan (oksidasi) diantara minyak nabati lainnya.?!?>%>
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Tabel 5. Kandungan Gizi Minyak dan Biji Wijen per 100 gram™*®

Zat Gizi Satuan Jumlah
Energi (dalam minyak) Kkal 884
Karbohidrat % 14
Protein % 18,3-25,4
Minyak % 43,3-443
Asam lemak jenuh (% dalam minyak) % 14,0
Asam lemak tak jenuh rantai tunggal (% dalam % 39,0
minyak
Asam lemak tak jenuh rantai ganda (% dalam % 46,0
minyak)
Asam palmitat (16:0) % 11,7
Asam stearat (18:0) % 5.2
Asam oleat (18:1) % 38,8
Asam linoleat (18:2) % 46,2
Asam linolenat (18:3) % 0,4
Vitamin E (dalam minyak) g 1,4
Fitosterol mg 400

Minyak wijen kaya akan asam lemak tak jenuh rantai ganda dimana
komposisi asam lemaknya terdiri dari 14% asam lemak jenuh, 39% asam
lemak tak jenuh rantai tunggal, dan 46% asam lemak tak jenuh rantai ganda.
Karbohidrat dalam biji wijen tersusun atas 3,2% glukosa, 2,6% fruktosa,
dan 0,2% sukrosa, sedangkan sisanya serat makanan. Komposisi zat gizi
minyak wijen juga mempunyai dampak fisiologis, antara lain aktivitas
antioksidan, tekanan darah, dan potensi penurunan serum lipid yang
dibuktikan dalam eksperimen pada hewan dan manusia. Minyak wijen
mengandung senyawa aktif yaitu vitamin E (tokoferol) terutama -
tokoferol."

Studi fitokimia juga menunjukkan bahwa biji wijen kaya akan sterol
dan senyawa fenolik (fenol, lignan dan flavonoid), asam amino,
cyanogenics, glikosida, alkaloid, lemak jenuh ganda, fosfolipid, vitamin B1,
B2, E.!” Kandungan fitosterol total dalam biji wijen adalah sekitar 400
mg/100 g, dimana kandungannya lebih tinggi disbanding English walnuts
dan Brazil nuts (113 mg/100 g dan 95 mg/100 g).*¢
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4. Kombinasi Minyak Rami dengan Minyak Wijen

Kombinasi minyak rami dan minyak wijen yaitu menggabungkan
efek kardioprotektif pada rami dan wijen karena keduanya memiliki
kandungan asam lemak PUFA (omega 3 dan omega 6) yang tinggi.
Kombinasi kedua minyak ini dapat meningkatkan efek kardioprotektif jika
dikonsumsi setiap hari.*’ Minyak rami kaya akan asam lemak o-linoleat
namun, sangat rentan terhadap ketengikan (oksidasi) sehingga memiliki
umur simpan yang sangat pendek. Salah satu cara untuk meningkatkan
stabilitas minyak rami adalah dengan melakukan pencampuran dengan
minyak nabati lain.?**

Penggunaan minyak wijen ini dapat memperpanjang umur simpan
dari minyak rami dikarenakan minyak wijen mengandung tinggi asam
lemak tak jenuh tunggal (asam oleat) dan asam lemak jenuh paling tahan
terhadap ketengikan (oksidasi) diantara minyak nabati lainnya. Kandungan
asam oleat yang tinggi dapat menghambat oksidatif, meningkatkan kualitas
rasa, dan umur simpan yang lebih lama. Sebuah penelitian menunjukkan
pencampuran minyak rami dengan minyak wijen memiliki sifat stabilitas
tertinggi diantara semua minyak yang di uji. Hal ini karena kandungan asam
oleat dan antioksidan pada minyak wijen.*> Gow Chin Yen juga meneliti
stabilitas termal pada pencampuran minyak wijen dengan minyak nabati
lainnya. Penelitian tersebut minyak wijen dicampurkan dengan minyak
kedelai diperoleh hasil bahwa stabillitas termal dari minyak kedelai dapat
meningkat signifikan setelah dicampurkan dengan minyak wijen.??

Selain itu minyak wijen mengandung antioksidan alami seperti
sesamol, sesamolin, sesamin dan tokoferol yang dapat membantu
menurunkan tekanan darah, dan membantu menurunkan risiko penyakit
jantung.?®?!** Penggunaan minyak rami dikombinasikan dengan minyak
sayur lain akan dapat meningkatkan efek pada pengendalian dislipidemia
yang dikaitkan dengan DM tipe 2. Kombinasi minyak wijen dengan minyak

rami memiliki pengaruh signifikan terhadap peningkatan kadar kolesterol
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HDL, penurunan glukosa darah, LDL, Trigliserida, dan Kkolesterol
total 23244447

. Pengaruh Kombinasi Minyak Rami denganMinyak Wijen terhadap
Kadar Kolesterol HDL

Minyak rami dan minyak wijen kaya akan asam linolenat, asam
linoleat, dan asam oleat yang memiliki efek antioksidan dan hipolipidemik.
Konsumsi makanan yang kaya antioksidan alami sangat penting untuk
perlindungan jaringan tubuh terhadap stres oksidatif dan penyakit pembuluh
darah, seperti jantung dan hiperlipidemia, menghambat arterosklerosis dan
melindungi kondisi hiperkolesterolemia. Asam linolenat dapat mengurangi
akumulasi lipid di hati dengan merangsang [-oksidasi dan menekan sintesis
asam lemak. Konsumsi PUFA (omega 3 dan omega 6) dan MUFA
berhubungan dengan peningkatan konsentrasi kolesterol HDL sampai 5%
dan penurunan TG sebesar 10-15%. 444950

Mekanisme antioksidan dari minyak rami dan minyak wijen yang
dapat meningkatkan kolesterol HDL dalam darah. Aktioksidan dapat
meningkatkan kadar kolesterol HDL dengan cara meningkatkan mRNA
Apolipoprotein A (Apo A) di hati yang berperan untuk menginisiasi sintesis
Apo A. Apolipoprotein A memainkan peran dalam metabolisme kolesterol
HDL, sebagai kofaktor dalam proses esterifikasi kolesterol dalam aliran
darah oleh LCAT, kemudian kembali ke hati untuk ekskresi asam empedu
atau redistribusi ke jaringan lain. Peningkatan Apo A disertai dengan
peningkatan kadar kolesterol HDL, menekan perbanyakan LDL sehingga
tidak terjadi LDL oksidasi. Apolipoprotein A diduga menjadi penanda
pertahanan antiaterogenik. Peningkatan Apo A mungkin dapat membantu
untuk  mengurangi  kejadian  hiperkolesterolemia dan  penyakit
kardiovaskular.>+>2
Efek hipolipidemia pada sesamin mekanismenya melalui

penghambatan enzim-enzim yang berperan untuk sintesa asam lemak antara

lain glucose-6-phophate dehydrogenase, ATPcitratelyase dan pyruvate

18



kinase. Sebaliknya sesamin akan meningkatkan enzim-enzim yang berperan
untuk proses oksidasi asam lemak, antara lain acyl-CoA oxidase,carnitine
palmitoyltransferase, 3-hydroxyacyl-CoA dehydrogenase dan 3-ketoacyl-
CoA thiolase. Tikus wistar yang diberikan diet sesamin 0,5 % selama 4
minggu melalui sonde dapat menurunkan absorbsi kolesterol limfatik dan
meningkatkan ekskresi steroid netral antara lain coprostanol dan kolesterol
pada feses. Penurunan absorbsi kolesterol diduga akibat penurunan
solubilitas micellar kolesterol. Penurunan kolesterol juga diakibatkan
penurunan aktifitas HMG-CoA reductase oleh sesamin. Sedangkan
peningkatan ekskresi kolesterol ini juga dikarenakan semakin meningkatnya
produksi kolesterol HDL, sehingga terjadi penurunan kolesterol LDL,
VLDL dan trigliserida.>*>°
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B. Kerangka Teori

Asupan Makanan » Obesitas

Genetik
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Kadar <
Kolesterol HDL

Aktivitas Fisik

Usia

Penyakit Penyerta

\/
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Jenis Kelamin

Minyak rami dan

minyak wijen

Gambar 1. Kerangka Teori

C. Kerangka Konsep

Kombinasi minyak rami dengan
minyak wijen dosis 1 ml, 2 ml, Kadar kolesterol HDL

dan 3 ml

Gambar 2. Kerangka Konsep
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D. Hipotesis Penelitian
1. Hipotesis Mayor

Pemberian kombinasi minyak rami dengan minyak wijen memiliki

pengaruh terhadap kadar kolesterol HDL tikus Sprague dawley

dislipidemia.
2. Hipotesis Minor

a. Terdapat penurunan kadar kolesterol HDL serum tikus Sprague dawley
dislipidemiasetelah diberikan pakan tinggi lemak.

b. Terdapat peningkatan kadar kolesterol HDL serum tikus Sprague dawley
dislipidemia setelah diberikan kombinasi minyak rami dengan minyak
wijen.

c. Terdapat perbedaan kadar kolesterol HDL serum tikus Sprague dawley
dislipidemia setelah perlakuan antara kelompok kontrol positif dan
kelompok yang diberi kombinasi minyak rami dengan minyak wijen

pada dosis (1 m1/200 grBB, 2 ml/200 grBB, dan 3 m1/200 grBB).
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BAB III

METODE PENELITIAN

A. Ruang Lingkup Penelitian
1. Tempat

Penelitian ini akan dilaksanakan di Laboratorium Pusat Studi Pangan dan

Gizi Universitas Gajah Mada, Yogyakarta.
2. Waktu

Terbagi dalam beberapa tahap, yaitu:

Penyusunan Proposal

Pengambilan Data

Pengolahan Data

Penyusunan Laporan

3. Lingkup keilmuan

: bulan Maret — Mei 2016

: bulan Juni 2016

: bulan Juni — Juli 2016

: bulan Juli — Agustus 2016

Ruang lingkup keilmuan penelitian ini adalah penelitian di bidang gizi

biomedik.

B. Rancangan Penelitian

Penelitian ini termasuk dalam penelitian true experimental dengan pre and

post test randomized control group design.

—»{ 01 » K » 02
R p 03 » P » 04
- 05 > P » 06
—» 07 > Ps » 08

Gambar 3. Rancangan Penelitian
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Keterangan:

R = Hewan percobaan dibagi secara acak menjadi 4 kelompok

K = Kelompok kontrol

P1= Kelompok perlakuan 1

P2 = Kelompok perlakuan 2

P3 = Kelompok perlakuan 3

01 = Hasil pemeriksaan kadar kolesterol HDL awal kelompok kontrol

02 = Hasil pemeriksaan kadar kolesterol HDL akhir kelompok kontrol

03 = Hasil pemeriksaan kadar kolesterol HDL awal kelompok perlakuan 1
04 = Hasil pemeriksaan kadar kolesterol HDL akhir kelompok perlakuan 1
05 = Hasil pemeriksaan kadar kolesterol HDL awal kelompok perlakuan 2
06 = Hasil pemeriksaan kadar kolesterol HDL akhir kelompok perlakuan 2
07 = Hasil pemeriksaan kadar kolesterol HDL awal kelompok perlakuan 3
08 = Hasil pemeriksaan kadar kolesterol HDL akhir kelompok perlakuan 3

. Subjek dan Sampel
1. Subjek

Subjek penelitian ini adalah tikus jantan galur Sprague dawley.

Pemilihan jenis tikus ini karena tikus Sprague dawley lebih sensitif
terhadap lipid dan lebih tahan terhadap perlakuan dibandingkan tikus galur
wistar yang pernah dilakukan pada penelitian sebelumnya.’’Penggunaan
tikus jantan karena memberikan hasil penelitian yang lebih stabil karena
tidak dipengaruhi hormon estrogen.® Tikus diperoleh dan ditempatkan di

Laboratorium Studi Pangan dan Gizi UGM (Universitas Gajah Mada).

2. Sampel

a. Besar sampel
Besar sampel untuk tiap kelompok ditentukan berdasarkan
kriteria WHO yaitu besar sampel minimal tiap kelompok adalah 5

5

ekor.®> jumlah sampel tiap kelompok ditambah 10% untuk

mengantisipasi apabila ada tikus yang drop out maka ditambahkan 1
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ekor tikus pada tiap kelompok. Jumlah keseluruhan tikus yang
menjadi sampel penelitian ini adalah 24 ekor.
b. Cara pengambilan sampel
Metode pemilihan sampel menggunakan simple random sampling.
c. Kriteria inklusi dan eksklusi
Tikus Sprague dawley yang menjadi subjek penelitian yaitu tikus yang
memenuhi kriteria sebagai berikut.
1) Kriteria Inklusi
a) Tikus jantan Sprague dawley
b) Umur tikus 6-8 minggu
c¢) Berat badan 150-200 g
d) Kondisi sehat (aktif dan tidak cacat)
2) Kriteria Eksklusi
a) Tikus mati ketika penelitian dilakukan
b) Tikus mengalami perubahan perilaku (menolak makan dan
lemas)
c) Terjadi penurunan berat badan hingga >10% dari berat badan

awal

D. Variabel dan Definisi Operasional

1. Variabel
a. Variabel bebas : Pemberian kombinasi minyak wijen dengan
minyak rami dosis 1 ml, 2 ml, dan 3 ml.
b. Variabel terikat : Kadar kolesterol HDL..

c. Variabel terkontrol : Galur tikus hewan coba, umur hewan coba, jenis
kelamin hewan coba, berat badan hewan coba, pakan
hewan coba, kandang dan sistem perkandangan

hewan coba.

24



2. Definisi Operasional

Tabel 6. Definisi Operasional

Variabel

Defenisi operasional

Hasil ukur

Skala

Kombinasi
minyak  wijen
dengan minyak
rami

Minyak rami atau minyak wijen
adalah minyak yang dihasilkan
dari biji rami atau wijen dengan
metode  Hydraulic  Pressing
(pengepresan hidrolik).
Kombinasi minyak yang terdiri
dari minyak rami dengan
minyak wijen dengan dosis 1
ml, 2 ml, dan 3 ml. Pemberian
kombinasi minyak wijen dengan
minyak rami dilakukan 1 kali
per hari selama 14 hari melalui
sonde.

ml

Rasio

Kadar kolesterol
HDL

Kadar kolesterol HDL di dalam
serum yang diambil dari
opthalmic venous plexus
sebelum dan setelah diberikan
kombinasi minyak rami dengan
minyak wijen. Setelah itu
dilakukan pengendapan
kolesterol HDL yang diperiksa
secara enzimatis dengan metode
CHOD-PAP.

mg/dl

Rasio

E. Pengumpulan Data

1. Instrumen

a. Alat

1) Kandang individu untuk hewan coba

2) Timbangan

3) Sonde lambung

4) Spuit

5) Gelas ukur

6) Tempat makan dan minum tikus

7) Inkubator

8) Spektrofotometri

9) Mikrotube Serum
10) Centrifuge

11) Mikro pipet

12) Mesin press hidrolik
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b. Bahan
1) Tikus putih jantan galur Sprague dawley dengan berat badan 150-
200 gr yang berumur 6-8 minggu.
2) Lemak babi 10% + asam kolat
3) Minyak rami dan minyak wijen
4) Pakan standar
5) Aquades
6) Reagen HDL presipitan

2. Pemberian Pakan Standar

3.

Pakan standar yang diberikan yaitu AD II 15-20 gram/ekor/hari
oleh petugas Laboratorium PAU UGM Yogyakarta. Komposisi pakan
standar AD II antara lain air 12% (maksimal), protein kasar 15%
(minimal), lemak kasar 3-4%, serat kasar 6% (maksimal), abu 7%
(maksimal), kalsium 0,9-1,1%, fosfor 0,6-0,9%, antibiotika, dan
coccidiostat, serta diberikan minum aquades secara ad libitum.
Aklimatisasi

Tikus sebanyak 24 ekor, jenis kelamin jantan galur Sprague
dawley, berumur 6-8 minggu dengan berat badan 150-200 gr diaklimitasi
di Laboratorium PAU UGM Yogyakarta dengan menggunakan kandang
individu. Tikus diberikan pakan standar AD II dan minum aquades secara

secara ad libitum selama 1 minggu.

4. Pembuatan Kondisi Dislipidemia

Tikus diberikan pakan tinggi lemak selama 2 minggu untuk
menginduksi kondisi dislipidemia yang ditandai dengan kadar kolesterol
total serum sebesar > 200 mg/dL, LDL > 66 mg/dL, HDL < 25 mg/dL, dan
trigliserida > 130 mg/dL.?’ Pakan tinggi lemak yang diberikan yaitu lemak
babi (10% dari jumlah pakan) dan asam kolat, kemudian dibentuk pelet.

Pemberian pada hewan coba dengan cara sonde.”
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5. Pengambilan Sampel Darah Tikus Coba
Pengambilan darah untuk cek kadar kolesterol HDL dilakukan dua
kali yaitu setelah diinduksi pakan tinggi lemak pada kondisi dislipidemia
(sebelum perlakuan) dan setelah perlakuan. Sebelum dilakukan
pemeriksaan, hewan coba tikus dipuasakan selama 12 jam, setelah itu
induksi anestesi dengan penyuntikan ketamin 60 mg/kg berat badan.
Sampel darah diambil sebanyak 2 ml melaui opthalmic venous plexus
(pada sudut mata). Pemeriksaan kadar kolesterol HDL dengan metode
CHOD-PAP yang digunakan sebagai standarisasi kondisi dilipidemia tikus
percobaan dan mengetahui kadar kolesterol HDL setelah perlakuan.
6. Pembuatan Minyak Biji Rami dan Minyak Biji Wijen
Pembuatan minyak biji rami yaitu dari biji rami jenis (Linum
usitatissimum) yang berwarna coklat. Sedangkan biji wijen yang
digunakan yaitu biji wijen jenis (Sesamum indicum L.). Pembuatan minyak
biji rami atau biji wijen dilakukan dengan metode Hydraulic Pressing
(pengepresan hidrolik), dimana biji rami atau biji wijen dipres dengan
tekanan sekitar 2.000 pon/inch? tanpa menggunakan media pemanas,
sehingga metode ini juga sering disebut cold pressing.
7. Perhitungan Dosis
Pemberian dosis kombinasi minyak rami dengan minyak wijen
didasarkan pada penelitian sebelumnya pada tikus yang diberi intervensi

9 Penelitian

minyak wijen dosis 5% dan 10% dari total pakan tikus.’
sebelumnya pada tikus yang diberi intervensi minyak rami dengan dosis
5%.!" Sehingga pada peneltian ini dosis kombinasi minyak rami dengan
minyak wijen yang diberikan yaitu 5%, 10%, dan 15% dari total pakan.
Kebutuhan makanan tikus Sprague Dawley 5 gr/100grBB/hari.®
Sedangkan pada penelitian ini berat badan tikus yang digunakan yaitu 200
gr. Sehingga kebutuhan makan 10 gr/hari. Pemberian makan secara ad
libitum sehingga tikus diberikan makan 20gr/hari.

Perhitungan dosis 5% dari total pakan yang diberikan = 5% x 20 gr = 1 gr

= 1 ml/hari
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Perhitungan dosis 10% dari total pakan yang diberikan = 10% x 20 gr =2

gr =2 ml/hari

Perhitungan dosis 5% dari total pakan yang diberikan = 15% x 20 gr = 3 gr

= 3 ml/hari

. Pemberian Perlakuan

Tikus percobaan yang berjumlah 24 ekor kemudian
dikelompokkan menjadi 4 kelompok secara acak sederhana. Masing-
masing kelompok terdiri dari 6 ekor tikus yang dirawat dalam kandang
individu.Setiap kelompok tikus mendapatkan perlakuan sebagai berikut.

a. Kelompok kontrol (K), tikus diberi pakan standar selama 4 minggu dan
pakan tinggi lemak selama 2 minggu.

b. Kelompok perlakuan 1 (P1), tikus diberi pakan standar selama 4
minggu, pakan tinggi lemak selama 2 minggu, dan kombinasi minyak
biji rami dengan minyak biji wijen dosis 1 ml selama 2 minggu.

c. Kelompok perlakuan 2 (P2), tikus diberi pakan standar selama 4
minggu, pakan tinggi lemak selama 2 minggu, dan kombinasi minyak
biji rami dengan minyak biji wijen dosis 2 ml selama 2 minggu.

d. Kelompok perlakuan 3 (P3), tikus diberi pakan standar selama 4
minggu, pakan tinggi lemak selama 2 minggu, dan kombinasi minyak

biji rami dengan minyak biji wijen dosis 3 ml selama 2 minggu.
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9. Alur Kerja

24 tikus SD, umur 6-8 minggu, BB 150-200 gr
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pakan standar 1 minggu)

Simple random sampling

e N

6 ekor tikus

kelompok kontrol

6 ekor tikus
kelompok P1

6 ekor tikus
kelompok P 2

6 ekor tikus
kelompok P 3

!

!

!

|

Pakan standar + lemak babi 10% + asam kolat (2 minggu)

v

v

v

v
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Selama 2 minggu

Pengambilan darah analisis kadar kolesterol HDL (data akhir)

Gambar 4. Alur Kerja
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F. Analisis Data
Data yang diperoleh diolah dengan program komputer.
1. Analisis Univariat
Analisis univariat dilakukan untuk menyajikan data secara deskritif.
2. Analisis Bivariat
Analisis bivariat digunakan untuk mengetahui hubungan masing-
masing variabel, diawali dengan melakukan uji normalitas menggunakan
uji Shapiro-Wilk. Jika data berdistribusi normal, maka perbedaan kadar
klesterol HDL sebelum dan sesudah perlakuan diuji dengan paired t-test
dan jika data tidak normal dilakukan uji statistik non parametrik Wilcoxon.
Untuk menganalisis perbedaan dari keempat kelompok perlakuan,
apabila data data terdistribusi normal, menggunakan uji statistik
parametrik ANOVA. Namun, apabila data berdistribusi tidak normal,

maka dilanjutkan dengan uji statistik non parametrik Kruskal Wallis.'
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ADMINISTRATION EFFECT OF FLAXSEED AND SESAME OIL COMBINATION ON HIGH
DENSITY LIPOPROTEIN CHOLESTEROL LEVEL IN DYSLIPIDEMIA SPRAGUE DAWLEY RATS
Bike Meisyahputri*, Martha Ardiaria**

ABSTRACT

Background: Dyslipidemia is the risk factor of cardiovascular diseases (CVD) such as coronary heart diseases
(CHD) and artherosclerosis. Dyslipidemia is a lipid metabolism disorder, one of it is a decreased High Density
Lipoprotein (HDL) cholesterol level in the blood. Flaxseed and sesame oil contained linolenic acid, linoleic acid
and antioxidant have potential effect in increasing HDL cholesterol level in the blood.

Objective: Investigate the effect of flaxseed and sesame oil combination administration on HDL cholesterol level
in dyslipidemia Sprague dawley rats.

Methods: A true experimental with pre-post randomized control group design on 24 dyslipidemia Sprague dawley
rats which was randomized into 4 groups. The control group was given standard diet and high cholesterol diet and
three treatment groups were given high cholesterol diet also flaxseed and sesame oil in combination with the dose
of 1ml/200 gr body weight (P1), 2 ml/200 gr body weight (P2), and 3 ml/200 gr body weight (P3) for 14 days.
High Density Lipoprotein (HDL) cholesterol level was analyzed by CHOD-PAP method. Datas were analyzed by
Paired t-test and Anova.

Results: There was a significant difference on HDL cholesterol level before and after treatment in control group
1,43% (p=0,003). Treatment groups (P1,P2,P3) had significant elevation (p<0,05) on HDL cholesterol level
respectively 18,49% (p=0,000), 29,21% (p=0,000), and 50,85% (p=0,000).

Conclusion: Flaxseed and sesame oil combination for 14 days could increase HDL cholesterol level. The most
potential effect in increasing HDL cholesterol level was shown in P2 the dose of 3 ml/200 gr body weight.

Keywords: Flaxseed oil, sesame oil, HDL cholesterol, dyslipidemia

* Student of Program in Nutrition Science Medical Faculty Diponegoro University Semarang
** |ecture of Program in Nutrition Science Medical Faculty Diponegoro University Semarang



PENGARUH PEMBERIAN KOMBINASI MINYAK RAMI DENGAN MINYAK WIJEN TERHADAP
KADAR KOLESTEROL HIGH DENSITY LIPOPROTEIN (HDL) TIKUS SPRAGUE DAWLEY
DISLIPIDEMIA

Bike Meisyahputri*, Martha Ardiaria**

ABSTRAK

Latar Belakang: Dislipidemia merupakan faktor risiko dari penyakit kardiovaskular (CVD) seperti penyakit
jantung koroner (PJK) dan artherosklerosis. Dislipidemia adalah kelainan metabolisme lipid dalam darah. Salah
satu kelainan komponen lipid yaitu menurunnya kadar kolesterol High Density Lipoprotein (HDL). Minyak rami
dan minyak wijen yang mengandung asam linolenat, asam linoleat dan antioksidan yang berpotensi dalam
meningkatkan kadar kolesterol HDL darah. Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui pengaruh pemberian
kombinasi minyak rami dengan minyak wijen terhadap kadar kolesterol HDL pada tikus dislipdemia.

Metode : Penelitian true experimental dengan pre-post test randomized control group design terhadap 24 ekor
tikus Sprague dawley dislipidemia dibagi secara acak menjadi 4 kelompok yaitu kelompok kontrol diberikan
pakan standar dan tinggi kolesterol dan tiga kelompok perlakuan diberikan pakan tinggi kolesterol dan kombinasi
minyak rami dengan minyak wijen dosis 1 ml/200 gBB, 2 ml/200 gBB, 3 ml/200 gBB selama 14 hari. Kadar
kolesterol HDL diperiksa dengan metode CHOD-PAP. Data dianalisis dengan uji Paired t-test dan Anova.

Hasil : Terdapat perbedaan penurunan kolesterol HDL secara bermakna sebelum dan sesudah perlakuan pada
kelompok kontrol sebesar 1,43% (p=0,003). Kelompok P1, P2, P3 mengalami peningkatan kolesterol HDL secara
bermakna (p<0,05) berturut-turut yaitu sebesar 18,49% (p=0,000), 29,21% (p=0,000), dan 50,85% (p=0,000).
Simpulan : Ketiga kelompok perlakuan dengan pemberian kombinasi minyak rami dengan minyak wijen selama
14 hari terbukti dapat meningkatkan kadar kolesterol HDL. Kelompok perlakuan dosis 3 ml/200 gBB paling
efektif meningkatkan kolesterol HDL pada tikus dislipidemia.

Kata kunci: Minyak rami, minyak wijen, kolesterol HDL, dislipidemia

*Mahasiswa, Program Studi IImu Gizi, Fakultas Kedokteran, Universitas Diponegoro Semarang
**Dosen, Program Studi lImu Gizi, Fakultas Kedokteran, Universitas Diponegoro Semarang



PENDAHULUAN

Dislipidemia merupakan kelainan metabolisme lipid dimana terjadi
peningkatan maupun penurunan komponen lipid dalam darah. Kelainan komponen
lipid yang terjadi yaitu kenaikan kadar kolesterol total, kolesterol Low Density
Lipoprotein (LDL), trigliserida (TG), serta menurunnya kadar kolesterol High
Density Lipoprotein (HDL).!** Dislipidemia merupakan faktor risiko dari penyakit
kardiovaskular (CVD) seperti penyakit jantung koroner (PJK) dan
artherosklerosis.!* Prevalensi dislipidemia di Indonesia semakin meningkat.
Berdasarkan Riskesdas 2013, seluruh penduduk usia >15 tahun didapatkan
kolesterol total abnormal dengan kategori borderline 200-239 mg/dl dan tinggi
>240 mg/dl sebesar 35,9%, kadar HDL dibawah nilai normal menurut NCEP-ATP
IIT secara keseluruhan didapatkan 22,9%, kadar LDL diatas nilai normal sebanyak
60,3% dan kategori tinggi-sangat tinggi 15,9%. Kosentrasi kadar kolesterol total
dan kolesterol HDL sering digunakan untuk menilai prevalensi dislipidemia pada
populasi.>®’

High Density Lipoprotein sering disebut juga kolesterol baik karena
berfungsi membawa kolesterol maupun membuang kelebihan kolesterol jahat dari
pembuluh darah arteri kembali ke hati sehingga dapat dimetabolisme lalu dibuang
ke dalam kandung empedu sebagai cairan empedu, sehingga penimbunan kolesterol
di pembuluh darah arteri berkurang. Kolesterol HDL juga berfungsi mencegah
kolesterol mengendap di arteri dan melindungi pembuluh darah dari proses
aterosklerosis (terbentuknya plak pada dinding pembuluh darah).® Kadar HDL
normal orang dewasa yaitu 45 mg/dl dan kadar HDL normal pada tikus yaitu >35
mg/dl.° Rendahnya kadar kolesterol HDL terkait dengan kejadian penyakit jantung
dan stroke.!”

Faktor risiko yang dapat mempengaruhi kadar kolesterol HDL yaitu asupan
makan, aktivitas fisik, genetik, usia, jenis kelamin, dan penyakit. Diet memainkan
peran penting dalam pengendalian homeostasis kolesterol.!! Penelitian melaporkan
minyak nabati kaya akan asam lemak tak jenuh dapat digunakan sebagai makanan
dan untuk tujuan pengobatan hiperlipidemia, mengurangi risiko penyakit

kardiovaskular dan perubahan dalam metabolisme hati.'> Minyak nabati yang tinggi



asam lemak tak jenuh diantaranya minyak rami dan minyak wijen. Minyak rami
mengandung asam lemak jenuh 9%, asam lemak tak jenuh rantai tunggal (MUFA)
16% dan asam lemak tak jenuh rantai ganda (PUFA) 75%.!° Minyak wijen
mengandung asam lemak jenuh 14%, asam lemak tak jenuh rantai tunggal (MUFA)
39% dan asam lemak tak jenuh rantai ganda (PUFA) 46%.'4

Minyak rami adalah minyak yang berasal dari biji rami (Linum
usitatissimum) memiliki asam lemak o linolenat (omega 3) yang tinggi sebesar
57%, asam oleat (omega 9), asam linoleat (omega 6).!>!® Minyak rami pada tikus
yang diberi diet tinggi kolesterol mengakibatkan penurunan yang signifikan
terhadap kolesterol total, LDL, VLDL dan serum trigliserida.'” Minyak wijen
adalah salah satu minyak nabati yang berasal dari biji wijen (Sesamum indicum L)
yang mengandung tinggi asam lemak tak jenuh dan zat antioksidan. Asam lemak
yang terkandung didalam minyak wijen yaitu asam oleat, linoleat, linolenat,
palmitat dan stearat. Minyak wijen juga mengandung sesamin, sesamol, dan
sesamolin yang berperan penting dalam stabilitas oksidatif dan aktivitas
antioksidan.'® Berdasarkan penelitian Biswas dan Sedigheh pemberian bubuk biji
wijen pada tikus hiperlipidemia secara signifikan dapat menurunkan total lipid pada
serum plasma dan hati, kolesterol total dan kolesterol LDL serta dapat
meningkatkan konsentrasi HDL.!*-?

Minyak rami memiliki sifat yang rentan terhadap ketengikan (oksidasi)
sehingga memiliki umur simpan yang sangat pendek. Sebaliknya, minyak wijen
dikenal paling tahan terhadap ketengikan (oksidasi) diantara minyak nabati lainnya
karena mengandung antioksidan alami dan asam oleat yang tinggi.’**! Asam oleat
dan antioksidan dapat menghambat oksidatif, meningkatkan kualitas rasa, dan umur
simpan yang lebih lama.??

Menurut penelitian Goutam, penggunaan minyak biji rami dikombinasikan
dengan minyak nabati lain kemungkinan akan dapat meningkatkan kestabilan
minyak terhadap oksidatif sehingga meningkatkan efek pada pengendalian
dislipidemia yang dikaitkan dengan DM tipe 2.%* Minyak rami dan minyak wijen
memiliki kandungan asam lemak tak jenuh ganda (omega 3 dan omega 6) yang

tinggi dan keduanya memilki sifat kardioprotektif. Kedua minyak tersebut dikenal



sebagai salah satu makanan alami yang memiliki efek menguntungkan pada profil
lipid darah, mencegah berbagai gangguan kesehatan seperti hipertensi, kanker,
hiperkolesterolemia dan penuaan.!>16:18

Berdasarkan uraian tersebut, peneliti ingin melakukan penelitian tentang
pengaruh pemberian kombinasi minyak rami dengan minyak wijen terhadap kadar

kolesterol HDL pada tikus Sprague dawley dislipidemia.

METODE PENELITIAN

Penelitian ini merupakan penelitian true experimental dengan pre and post
test randomized control group design yang dilaksanakan di Laboratorium Pusat
Studi Pangan dan Gizi Universitas Gajah Mada, Yogyakarta. Variabel bebas
penelitian ini adalah pemberian kombinasi minyak rami dengan minyak wijen dosis
1 ml, 2 ml dan 3 ml per 200 gBB tikus. Variabel terikat adalah kadar kolesterol
HDL.

Subjek penelitian yang digunakan yaitu tikus jantan galur Sprague dawley
yang berumur 6-8 minggu dengan berat badan 150-200 gram dalam kondisi sehat
(aktif dan tidak cacat) yang diperoleh dari Unit Pengembangan Hewan Percobaan
(UPHP) Universitas Gajah Mada. Besar sampel penelitian ditentukan berdasarkan
ketentuan WHO, dengan jumlah sampel minimal per kelompok adalah 5 ekor.>*
Untuk mengantisipasi tikus yang drop out ditambah 10% pada tiap kelompok.
Penelitian ini terdiri dari 4 kelompok dan setiap kelompok terdiri dari 6 ekor tikus,
sehingga jumlah tikus yang menjadi sampel penelitian yaitu 24 ekor. Pemilihan
jenis tikus ini karena tikus Sprague dawley lebih sensitif terhadap lipid dan lebih
tahan terhadap perlakuan dibandingkan tikus galur wistar yang pernah dilakukan
pada penelitian sebelumnya.?® Penggunaan tikus jantan karena memberikan hasil
penelitian yang lebih stabil karena tidak dipengaruhi hormon estrogen.

Seluruh sampel diadaptasi selama 7 hari dan diberikan pakan standar
sebanyak 20g/200 gBB tikus. Jenis pakan standar yang digunakan adalah AD II
Comfeed yang mengandung air (max 12%), protein kasar (min 15%), lemak kasar
3-7%), serat kasar (max 6%), abu (max 7%), kalsium (0,9-1,1%) dan fosfor (0,6-

0,9%) dan minum aquades secara ad libitum. Setelah masa adaptasi tikus dibagi



secara acak dengan metode simple random sampling menjadi 4 kelompok yaitu
kelompok kontrol, kelompok perlakuan 1 (P1), perlakuan 2 (P2) dan perlakuan 3
(P3). Keempat kelompok diberi pakan standar, dan pakan tinggi kolesterol selama
14 hari untuk membuat tikus dalam kondisi dislipidemia. Pakan tinggi kolesterol
yang diberikan terdiri dari 10% pakan tinggi lemak bagian perut daging babi serta
2% asam kolat. Selanjutnya dilakukan pengambilan darah untuk menganalisis
kadar kolesterol HDL awal sebelum perlakuan. Tikus dikatakan dislipidemia jika
kadar kolesterol total > 200 mg/dl, kolesterol LDL > 66 mg/dl, kolesterol HDL <
25 mg/dl, dan trigliserida > 130 mg/d1.?’

Tahap intervensi dilakukan selama 14 hari, keempat kelompok diberikan
pakan standar. Kelompok perlakuan P1, P2 dan P3 diintervensi dengan diberikan
kombinasi minyak rami dengan minyak wijen. Pembuatan minyak rami dan minyak
wijen dihasilkan dari biji rami berwarna coklat dan biji wijen berwarna putih.
Metode pembuatan minyak adalah Hydraulic Pressing (prengepresan hidrolik). Uji
kandungan asam lemak dan aktivitas antioksidan dari minyak rami dan minyak
wijen dilakukan di Laboratorium Penelitian dan Pengujian Terpadu (LPPT)
Universitas Gajah Mada Yogyakarta. Analisis antioksidan dilakukan menggunakan
metode RSA (Radical Scavenging Activity).

Kelompok perlakuan P1 diberikan pakan standar dan kombinasi minyak
rami dengan minyak wijen dosis 1ml/200 gBB. Kelompok perlakuan P2 diberikan
pakan standar dan kombinasi minyak rami dengan minyak wijen dosis 2ml/200
gBB. Kelompok perlakuan P3 diberikan pakan standar dan kombinasi minyak rami
dengan minyak wijen dengan dosis 3ml1/200 gBB.

Penentuan dosis kombinasi minyak rami dengan minyak wijen didasarkan
pada penelitian sebelumnya pada tikus yang diberi intervensi minyak wijen dosis
5% dan 10% dari total pakan tikus.?® penelitian ini menggunakan dosis 5%, 10%,
dan 15%. Perhitungan dosis 5% dari total pakan yang diberikan =5% x20g=1g¢g
= 1 ml/hari. Perhitungan dosis 10% dari total pakan yang diberikan = 10% x 20 g =
2 g =2 ml/hari. Perhitungan dosis 5% dari total pakan yang diberikan = 15% x 20
g =3 g =3 ml/hari. Pemberian dosis kombinasi minyak rami dengan minyak wijen

yaitu 1 ml/200 gBB yang terdiri dari 0,5 ml minyak rami dan 0,5 ml minyak wijen,



2 ml/200 gBB terdiri dari 1 ml minyak rami dan 1 ml minyak wijen, dan dosis 3
ml/200 gBB terdiri dari 1,5 ml minyak rami dan 1,5 ml minyak wijen.

Pengukuran kolesterol HDL akhir dilakukan setelah pemberian intervensi
selama 14 hari. Pengambilan sampel darah untuk analisis kadar kolesterol HDL
sebelum dan setelah intervensi yaitu sebelumnya tikus dipuasakan selama 12 jam,
setelah itu induksi anestesi dengan penyuntikan ketamin 60 mg/kg berat badan.
Sampel darah diambil sebanyak 3 ml melalui opthalmic venous plexus (pada sudut
mata). Pemeriksaan kadar kolesterol HDL dengan metode CHOD-PAP dengan kit
diasys.

Data yang diperoleh diuji normalitasnya menggunakan uji Shapiro-Wilk.
Data berdistribusi normal sehingga untuk mengetahui perbedaaan sebelum dan
setelah perlakuan diuji statistik dengan uji paired t-test. Setelah dilakukan uji
paired t-test, data kemudian diuji dengan uji one way ANOVA dan uji lanjut dengan
Uji Post Hoc LSD (Least Significant Difference) untuk melihat perbedaan antar

kelompok atau paling tidak terdapat perbedaan antara dua kelompok perlakuan.?

HASIL PENELITIAN
Karakteristik Sampel

Sampel pada penelitian ini adalah 24 ekor tikus Sprague dawley jantan
dislipidemia 6-8 minggu dengan berat badan 150-200 gram. Sampel dipelihara
dalam kandang individu dengan suhu ruangan berkisar antara 28-32°C dengan
siklus pencahayaan 12 jam. Kandang setiap hari dibersihkan dan pemeliharaan.
Pada saat perlakuan tidak terjadi drop out pada masing-masing kelompok sehingga

sampel tetap berjumlah 24 ekor tikus.

Kandungan Asam Lemak dan Aktivitas Antioksidan
Kandungan asam lemak dan aktivitas antioksidan pada minyak rami dan
minyak wijen dapat dilihat pada tabel 1. Metode analisis kandungan asam lemak

pada minyak rami dan minyak wijen menggunakan metode kromatografi gas.



Tabel 1. Kandungan asam lemak dan aktivitas antioksidan minyak rami dan minyak wijen dari
hasil uji Laboratorium Penelitian dan Pengujian Terpadu Universitas Gajah Mada Yogyakarta

. .. Kode Sampel
No Hasil Analisis Satuan Minyak Rami _ Minyak Wijen
1. Methyl Palmitolelate % 4,72 9,94
2. Lenolelaidic Acid Methyl Ester (Omega 6) % 26,53 83,94
3. Methyl Lenoleate (Omega 6) % 67,51 5,05
4. Methyl Aracehidate % 0,28 0,39
5. Methyl Cis-11-eicocenoate (Omega 9) % 0,22 -
6. Cis-11 —14 -eicosadienoic Acid Methyl Ester N
%o - 0,19
(omega 6)
7. Methyl Docosanoate % - 0,41
8. Methyl Cis-5-8-11-14-eicosatetraenoic
% 0,1 -
(Omega 3)
9. Methyl Cis- 5-8-11-14-17 —Eicosapentaenoate
% 0,14 -
(Omega 3)
10.  Methyl Nervonate (Omega 9) % 0,34 -
11. Antioksidan mg/mL 8,56 14,03

Berdasarkan tabel 1 terbukti bahwa kedua minyak memiliki aktivitas
antioksidan dimana aktivitas antioksidan minyak wijen (14,03 mg/ml) lebih tinggi
dibandingkan minyak rami (8,56 mg/ml). Sedangkan kandungan asam lemak paling
tinggi pada minyak rami yaitu Methyl Lenoleate (omega 6) dan pada minyak wijen
kandungan paling tinggi adalah kandungan Lenolelaidic Acid Methyl Ester (omega
6).

Analisis Kadar Kolesterol HDL pada Tikus Sprague dawley

Hasil rerata kadar kolesterol HDL sebelum dan setelah  pemberian
kombinasi minyak rami dengan minyak wijen dapat dilihat pada tabel 2.
Pemeriksaan kolesterol HDL sebelum intervensi atau pada saat kondisi
dislipidemia, tikus dikatakan dislipidemia salah satunya ditandai dengan

menurunnya kadar HDL yaitu < 25 mg/dl.%’
Tabel 2. Hasil analisis kadar kolesterol HDL darah

Rerata A
Kelompok n Sebelum Setelah . A% o
(mg/dL+SD)  (mg/dL+SD) (mg/dL*SD)

K 6  25,72%1,60° 24,85+1,68* -0,87+£0,08*  -1,43 0,003*
P1 6  25,14x0,71* 36,35+2,30° 11,21£1,59* 18,49 0,000*
P2 6  25,72%1,60° 43,43%1,50* 17,71£0,10° 29,21 0,000*
P3 6  24,57%+1,99* 55,40+1,30° 30,83+0,69* 50,85 0,000*
p* 0,53 0,000* 0,000*

Keterangan:

K : Kelompok kontrol (diberi pakan tinggi lemak selama 14 hari sebelum intervensi, saat intervensi
hanya diberikan pakan standar); P1 : Kelompok perlakuan 1 (diberi intervensi kombinasi minyak

rami dengan minyak wijen dengan dosis 1ml/200 gBB tikus); P2 : Kelompok perlakuan 2 (diberi



intervensi kombinasi minyak rami dengan minyak wijen dengan dosis 2ml/200 gBB tikus); P3 :
Kelompok perlakuan 3 (diberi intervensi kombinasi minyak rami dengan minyak wijen dengan dosis
3ml/200 gBB tikus).

2. one way ANOVA

b paired sample t-test

*: berbeda bermakna

Hasil uji analisis paired sample t-test pada tabel 2, terdapat perbedaan
bermakna (p<0,05) kadar kolesterol HDL sebelum dan setelah intervensi pada
semua kelompok, baik kelompok kontrol maupun kelompok perlakuan P1, P2, dan
P3. Kelompok kontrol mengalami penurunan 1,43% dengan (p=0,003) dan rerata
kadar kolesterol HDL sebelum dan setelah intervensi meskipun penurunannya
hanya sedikit dari 25,72+1,60 menjadi 24,85%1,68, tetapi secara stastistik sudah
dikatakan bermakna. Peningkatan kadar kolesterol HDL secara bermakna (p<0,05)
terjadi pada kelompok P1, P2 dan P3 berturut-turut yaitu sebesar 18,49%, 29,21%,
dan 50,85%. Hal ini menunjukkan bahwa pemberian intervensi kombinasi minyak
rami dengan minyak wijen dengan dosis bertingkat dapat meningkatkan kadar
kolesterol HDL serum pada sampel. Rerata peningkatan kadar kolesterol HDL
paling tinggi yaitu pada kelompok P3 yang diberikan kombinasi minyak rami
dengan minyak wijen dosis 3 ml/200 gBB yaitu sebesar 30,83 mg/dL.

Dilanjutkan dengan uji one way ANOVA pada kelompok sebelum intervensi
diperoleh kadar kolesterol HDL dengan nilai signifikasi sebesar 0,53 (p>0,05) yang
menunjukan tidak terdapat perbedaan antar kelompok sebelum intervensi. Hasil uji
one way ANOVA setelah intervensi menunjukkan bahwa kadar kolesterol HDL
antar kelompok terdapat perbedaan yang bermakna (p=0,000). Hasil uji lanjutan
post hoc LSD menunjukkan tidak terdapat perbedaan yang bermakna sebelum
perlakuan pada kelompok (K vs P1), (K vs P2), (K vs P3), (P1 vs P2), (P1 vs P3),
(P2 vs P3) dengan (p>0,05). Terdapat perbedaan bermakna setelah perlakuan antara
semua kelompok yaitu kelompok kontrol, kelompok perlakuan P1, P2, P3 (p<0,05).
Pada delta/perubahan HDL memiliki perbedaan bermakna pada (K vs P1), (K vs
P2), (K vs P3), (P1 vs P2), (P1 vs P3), (P2 vs P3) dengan (p<0,05).



PEMBAHASAN
Kandungan Asam Lemak dan Aktivitas Antioksidan

Uji kandungan gizi minyak rami dan minyak wijen sudah pernah dilakukan
pada penelitian sebelumnya. Penelitian kali ini hanya melakukan uji kandungan
asam lemak dan aktivitas antioksidan pada minyak rami dan minyak wijen.
Penelitian Guimaraes et, al didapatkan komposisi minyak rami yaitu asam o-
linolenat 39,90%, asam oleat 17,97%, dan asam linoleat 12,25%. Minyak wijen
mengandung asam oleat 28,6%, asam linoleat 28,4% dan asam laurat 14,6%.3°
Penelitian lain ditemukan kandungan asam lemak minyak rami, asam linolenat
57%, asam oleat 18%, asam linoleat 16% dan lemak jenuh 9%.1

Hasil dari uji kandungan asam lemak pada tabel 1 yaitu kandungan asam
lemak tertinggi pada minyak rami yaitu Methyl Lenoleate 67,51% dan pada minyak
wijen kandungan paling tinggi adalah kandungan Lenolelaidic Acid Methyl Ester
83,94%. Kandungan asam lemak minyak rami dan minyak wijen pada penelitian
ini berbeda dengan penelitian sebelumnya. Hal ini dapat dipengaruhi oleh beberapa
faktor yaitu kondisi lingkungan seperti suhu saat proses pertumbuhan tanaman,
penggunaan pupuk, pemanasan dalam proses pembuatan minyak, cahaya pada saat
penyimpanan.'*3! Kandungan minyak yang berasal dari biji dapat dipengaruhi oleh
faktor agronomi lamanya penyinaran dan lama penanaman. Biji yang diambil saat
berkembang atau dipanen lebih awal menghasilkan kandungan minyak yang lebih
tinggi daripada yang dipanen lebih lama. Penggunaan pupuk nitrogen yang banyak
juga dapat mengurangi kandungan minyak dari biji wijen.*?

Suhu rendah saat proses pematangan rami dapat meningkatkan akumulasi
asam lemak khususnya oa-linolenat. Penelitian lain yang membahas tanaman biji
yang memiliki kandungan a-linolenat menunjukkan bahwa suhu yang rendah dan
curah hujan yang tinggi selama proses pertumbuhan dapat meningkatkan produksi
asam lemak. Hal ini juga sama dengan biji wijen, pada penelitian lain yang
membahas tentang tanaman biji yang mengandung minyak, menjaga suhu rendah
selama pematangan biji dapat meningkatkan jumlah asam lemak dalam minyak.*’

Penelitian ini menggunakan suhu 75°C selama 1 jam pada proses

pemanasan biji rami dan biji wijen. Sebuah penelitian menunjukkan bahwa



komposisi lemak tidak berubah pada biji wijen yang dipanaskan dengan suhu di
bawah 200°C selama 30 menit.>* Penelitian biji rami yang dipanggang dengan suhu
tinggi lebih 150°C mengalami penurunan kandungan PUFA pada minyak rami.
Sehingga dapat dipastikan komposisi asam lemak PUFA yang terkandung pada
minyak rami dan minyak wijen pada penelitian ini tidak berkurang.®

Hasil analisis aktivitas antioksidan pada minyak rami dan minyak wijen
adalah 8,56 mg/ml dan 14,03 mg/ml. Minyak rami dan minyak wijen memiliki efek
dalam penangkapan radikal bebas yang dilihat dari hasil pengukuran aktivitas
antioksidan, namun dalam penelitian ini minyak wijen mempunyai efek yang lebih
besar dalam menangkap radikal bebas. Analisis antioksidan dilakukan
menggunakan metode RSA (Radical Scavenging Activity). Aktivitas antioksidan
dari minyak rami berasal dari omega 3 (a-linolenat, eicosapentaenoic), polifenol,
dan vitamin E seperti o tokoferol, P, y dan d serta kandungan plastochromanol-8,
dan flavonoid.'>*37 Kandungan antioksidan pada minyak wijen berasal dari y
tokoferol dan antioksidan endogen seperti sesamol, sesamolin, dan sesamin,!-?!22
Pemberian Pakan Tinggi Kolesterol terhadap Kadar Kolesterol HDL Tikus
Sprague dawley

Pada penelitian ini untuk menginduksi tikus dislipidemia digunakan pakan
tinggi kolesterol yang berupa lemak babi 10% (2 ml/hari), asam kolat sebanyak 2%
(0,04 ml/hari) dan air sebanyak 2 ml selama 14 hari. Pemberian lemak babi karena
tingginya kandungan asam lemak jenuh dan kolesterol yang tinggi. Pemberian
lemak babi juga dapat meningkatkan berat badan pada tikus. Pemberian asam kolat
dapat meningkatkan kadar kolesterol sebesar 360% pada tikus yang akan dibuat
hiperkolesterolemia. '

Hasil penelitian menunjukkan rerata kadar kolesterol HDL setelah
pemberian pakan tinggi kolesterol pada semua kelompok tergolong rendah yaitu
HDL <25 mg/dl. Hasil analisis beda rerata menunjukkan bahwa terdapat perbedaan
secara bermakna antar kelompok sebelum dan setelah perlakuan. Terdapat
penurunan kadar HDL pada kelompok kontrol dapat disebabkan karena asupan

pakan standar yang mengandung lemak 3-7% dan protein 15%.



Asam lemak jenuh dan kolesterol dapat mempengaruhi profil serum
lipoprotein, kenaikan kadar kolesterol, tidak hanya menaikkan kadar kolesterol
LDL tetapi juga menurunkan kadar kolesterol HDL. Asam lemak jenuh dan
kolesterol juga bersifat aterogenik (memicu penyempitan, penebalan, dan
pengerasan dinding pembuluh darah) serta menginhibisi aktivitas enzim pada
metabolisme lipid (fatty acid desaturase elongase dan lecithin cholesterol
acyltransferase/LCAT). Enzim ini terlibat dalam metabollisme kolesterol HDL
khususnya pada pengangkutan balik kolesterol dari jaringan ke hati. Sedangkan
fungsi kolesterol HDL itu sendiri mengangkut kembali kelebihan kolesterol
dijaringan untuk dibawa ke hati dan diubah kembali menjadi VLDL. Sistem LCAT
berperan dalam proses pengeluaran kolesterol tidak teresterifikasi yang berlebihan
dari lipoprotein dan jaringan menuju hati. Asam lemak jenuh dalam jumlah tinggi
dapat menghambat kerja enzim LCAT dalam proses pengeluaran kolesterol dari
jaringan dan lipoprotein, sehingga pembentukan HDL terhambat mengakibatkan

kadar kolesterol HDL dalam darah menurun. 3%%°

Pengaruh Pemberian Kombinasi Minyak Rami Dengan Minyak Wijen

terhadap Kadar Kolesterol HDL

Rerata kadar kolesterol HDL setelah pemberian pakan tinggi kolesterol
(Ilemak babi) pada semua kelompok tergolong rendah yaitu HDL < 25 mg/dl. Hal
ini dikarenakan lemak babi mengandung tinggi asam lemak jenuh dan kolesterol.
Setelah terjadi penurunan kadar kolesterol HDL pada sampel kemudian sampel
diberi intervensi dengan pemberian kombinasi minyak rami dengan minyak wijen
dengan dosis bertingkat 1 ml, 2 ml, dan 3 ml untuk melihat peningkatkan kadar
kolesterol HDL tikus.

Pemberian kombinasi minyak rami dan minyak wijen selama 14 hari pada
tikus dislipidemia terbukti dapat meningkatkan kadar kolesterol HDL karena
senyawa-senyawa yang terkandung dalam kedua minyak yang saling
menguntungkan satu sama lain. Pada penelitian ini menunjukkan adanya perbedaan
yang bermakna sebelum dan setelah intervensi pada kelompok perlakuan. Kadar

kolesterol HDL setelah intervensi pada kelompok perlakuan 1 (dosis
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Iml/200grBB), kelompok perlakuan 2 (dosis 2 ml/200grBB), dan kelompok
perlakuan 3 (dosis 3 ml/200grBB) secara berturut-turut memiliki rerata peningkatan
sebagai berikut 11,21 mg/dl, 17,71 mg/dl, dan 30,83 mg/dl. Peningkatan paling
tinggi pada kelompok P3 dengan dosis kombinasi 3m1/200gBB dengan rerata kadar
HDL setelah perlakuan 55,40 mg/dl.

Hasil penelitian ini sesuai dengan penelitian sebelumnya bahwa minyak
rami dan minyak wijen dapat meningkatkan kadar kolesterol HDL secara
signifikan. Penelitian pemberian minyak rami dengan dosis 20, 30, dan 40 gm/kg
pada tikus, didapatkan hasil bahwa dosis 40 gm/kg paling tinggi dalam
meningkatkan HDL dengan rerata 44,2 mg/dl.!” Penelitian pemberian minyak wijen
dosis 5% dan 10% pada tikus hiperlipidemia juga dapat meninggikan kadar HDL
secara signifikan, namun minyak wijen dengan dosis 5% lebih efektif
meningkatkan HDL dibandingkan dosis 10%. Rerata kadar kolesterol HDL pada
tikus yang diberi minyak wijen dosis 5% yaitu 38,01 mg/dl.%® Jika dibandingkan
penelitian sebelumnya yang hanya diberikan minyak rami saja atau minyak wijen
saja, penelitian pemberian kombinasi minyak rami dengan minyak wijen dosis 3
ml/200grBB terbukti lebih efektif dalam meningkatkan kadar kolesterol HDL.

Kolesterol HDL meningkat setelah diberikan kombinasi minyak rami
dengan minyak wijen karena adanya senyawa-senyawa dalam minyak rami dan
minyak yaitu kandungan PUFA (omega 3 dan omega 6). Selain itu juga kandungan
sesamin dan sesamol yang berperan sebagai antioksidan endogen pada minyak
wijen. Kandungan omega 3 yang ditemukan pada minyak rami berupa methyl Cis-
5-8-11-14-eicosatetraenoic dan methyl Cis-5-8-11-14-17-eicosapentaenoate, tetapi
pada minyak wijen tidak ditemukan. Kandungan omega 6 ditemukan di kedua
sampel minyak yaitu dalam bentuk methyl lenoleate, lenolelaidic acid methyl ester,
dan Cis-11-14-eicosadienoic acid methyl ester. Konsumsi PUFA (omega 3 dan
omega 6) dan MUFA berhubungan dengan peningkatan konsentrasi kolesterol HDL
sampai 5% dan penurunan TG sebesar 10-15%. Minyak rami dan minyak wijen
kaya akan asam linolenat, asam linoleat, dan asam oleat yang memiliki efek
antioksidan dan hipolipidemik. Asam linolenat dapat mengurangi akumulasi lipid di

hati dengan merangsang B-oksidasi dan menekan sintesis asam lemak. 404!
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Kandungan antioksidan pada minyak wijen berasal dari antioksidan
endogen seperti sesamol, sesamolin, dan sesamin. Mekanisme antioksidan dari
minyak rami dan minyak wijen yang dapat meningkatkan kolesterol HDL dalam
darah. Antioksidan dapat meningkatkan kadar kolesterol HDL dengan cara
meningkatkan mRNA Apolipoprotein A (Apo A) di hati yang berperan untuk
menginisiasi sintesis Apo A. Apolipoprotein A memainkan peran dalam
metabolisme kolesterol HDL, sebagai kofaktor dalam proses esterifikasi kolesterol
dalam aliran darah oleh LCAT, kemudian kembali ke hati untuk ekskresi asam
empedu atau redistribusi ke jaringan lain. Peningkatan Apo A disertai dengan
peningkatan kadar kolesterol HDL, menekan perbanyakan LDL sehingga tidak
terjadi LDL oksidasi. Apolipoprotein A diduga menjadi penanda pertahanan
antiaterogenik. Peningkatan Apo A mungkin dapat membantu untuk mengurangi
kejadian hiperkolesterolemia dan penyakit kardiovaskular.’*?

Efek hipolipidemia pada sesamin terjadi melalui penghambatan enzim-
enzim yang berperan untuk sintesa asam lemak antara lain glucose-6-phophate
dehydrogenase, ATPcitratelyase dan pyruvate kinase. sesamin akan meningkatkan
enzim-enzim yang berperan untuk proses oksidasi asam lemak, antara lain acyl-
CoA oxidase,carnitine palmitoyltransferase, 3-hydroxyacyl-CoA dehydrogenase
dan 3-ketoacyl-CoA thiolase.

Tikus wistar yang diberikan diet sesamin 0,5 % selama 4 minggu melalui
sonde dapat menurunkan absorbsi kolesterol limfatik dan meningkatkan ekskresi
steroid netral antara lain coprostanol dan kolesterol pada feses. Penurunan absorbsi
kolesterol diduga akibat penurunan solubilitas micellar kolesterol. Penurunan
kolesterol juga diakibatkan penurunan aktifitas HMG-CoA reductase oleh sesamin,
sedangkan peningkatan ekskresi kolesterol ini juga dikarenakan semakin
meningkatnya produksi kolesterol HDL, sehingga terjadi penurunan kolesterol

LDL, VLDL dan trigliserida.*-
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KETERBATASAN PENELITIAN
Keterbatasan penelitian ini adalah tidak dilakukan analisis kandungan
antioksidan, kandungan asam linolenat (omega 3),asam linoleat (omega 6) dan

sesamin secara spesifik pada minyak rami dan minyak wijen.

SIMPULAN

Rerata kadar kolesterol HDL setelah pemberian pakan tinggi kolesterol
(lemak babi) pada semua kelompok tergolong rendah yaitu HDL <25 mg/dl.
Pemberian kombinasi minyak rami dengan minyak wijen pada tikus Sprague
dawley dislipidemia selama 14 hari dengan dosis bertingkat yaitu 1ml, 2ml, dan 3
ml secara bermakna dapat meningkatkan kadar kolesterol HDL serum tikus.
Peningkatan kadar kolesterol HDL paling tinggi pada kelompok perlakuan 3
dengan dosis 3 ml/200 gBB.

SARAN
Penelitian lebih lanjut dibutuhkan pada subjek manusia penderita
dislipidemia karena hasil penelitian menunjukkan hasil yang signifikan kombinasi

minyak rami dengan minyak wijen dalam meningkatkan kadar kolesterol HDL.
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LAMPIRAN 1

BAGAN ALUR PENELITIAN

24 tikus SD, umur 6-8 minggu, BB 150-200 g

\2

Adaptasi (pemberian pakan standar 7 hari)

v

Simple random sampling

6 ekor tikus
kel. kontrol

v

6 ekor tikus
kel. P1

6 ekor tikus
kel. P 2

6 ekor tikus
kel.P 3

\’ v

v

Pakan standar+ tinggi lemak+asam kolat 14 hari

Analisis kadar kolesterol HDL (data awal)

v

v \

6 ekor tikus
kel.  Kontrol
(pakan
standar)

v

6 ekor tikus kel. P1 6 ekor tikus kel. P2
(pakan standar + (pakan standar +
kombinasi  minyak kombinasi minyak
rami dan minyak rami dan minyak
wijen dosis 1 ml) wijen dosis 2 ml)

6 ekor tikus kel. P3
(pakan standar +
kombinasi minyak
rami dan minyak
wijen dosis 3 ml)

!

Y )

\4

Selama 14 hari

v

Pengambilan darah analisis kadar kolesterol HDL (data akhir)
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LAMPIRAN 2

HASIL UJI KADAR KOLESTEROL HDL

No Kode Kadar Kolesterol HDL Darah

Awal AKhir Delta
1 K.1 23.53 22.30 -1.23
2 K.2 26.30 25.09 -1.21
3 K.3 24.22 23.69 -0.53
4 K4 25.61 25.09 -0.52
5 K.5 26.99 25.78 -1.21
6 K.6 27.68 27.18 -0.50
7 P1.1 2491 35.54 10.63
8 P1.2 2491 34.15 9.23
9 P1.3 25.61 37.63 12.03
10 P14 24.22 33.45 9.23
11 P1.5 2491 38.33 13.41
12 P1.6 26.30 39.02 12.73
13 P2.1 25.61 42.51 16.90
14 P22 2491 45.30 20.38
15 P2.3 26.30 44.60 18.30
16 P24 28.37 41.11 12.74
17 P2.5 25.61 43.90 18.30
18 P2.6 23.53 43.21 19.68
19 P3.1 23.53 55.75 32.22
20 P3.2 22.84 54.36 31.52
21 P3.3 25.61 57.14 31.54
22 P34 22.15 56.45 34.30
23 P3.5 26.30 55.05 28.75
24 P3.6 26.99 53.66 26.67
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LAMPIRAN 3

DATA PERKEMBANGAN BERAT BADAN

Pengukuran Berat Badan
= =

No Kode ) & o . E o ., E ) z’ o

Sampel | < o T8 | TER|TEE| 7|3

SE |SE |Sz2/8z5/ 858

2% | Q% |RES| 852 2E| R
1 K.1 181 185 193 207 214 221
2 K.2 184 187 196 210 217 225
3 K.3 186 190 199 213 221 228
4 K4 178 182 192 207 213 223
5 K.5 176 181 189 203 210 219
6 K.6 181 186 193 208 215 223
7 P1.1 183 187 195 205 209 214
8 P1.2 176 180 189 200 204 209
9 P1.3 174 178 185 195 201 204
10 | P14 179 182 188 199 203 208
11 | P15 174 178 186 197 202 205
12 | P16 177 180 187 198 204 207
13 | P2.1 180 183 190 199 205 210
14 | P22 181 185 193 203 209 212
15 | P2.3 185 189 196 208 210 216
16 | P24 186 190 197 207 213 218
17 | P25 174 179 187 198 202 207
18 | P2.6 187 190 199 210 215 219
19 | P3.1 180 184 191 201 206 211
20 | P3.2 183 187 195 204 211 216
21 P3.3 189 192 201 212 216 220
22 | P34 186 190 199 210 214 219
23 | P3.5 190 193 200 212 217 221
24 | P3.6 182 186 195 203 210 215




LAMPIRAN 4

HASIL UJI STATISTIK

1. Uji Normalitas Data Kolesterol HDL

Tests of Normality

Kolmogorov-Smirnov?

Shapiro-Wilk

Kode

Kelompok Statistic df Sig. Statistic df Sig.
Kadar HDL K .159 6 200" 957 6 7197
Awal

P1 294 6 114 915 6 470

P2 .194 6 200" 956 6 785

P3 .199 6 200" 917 6 481
Kadar HDL K 222 6 200" 973 6 912
Akhir

P1 210 6 200" 917 6 486

P2 120 6 200" 983 6 .964

P3 123 6 200" 982 6 .960

a. Lilliefors Significance Correction

*_ This is a lower bound of the true significance.
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2. Uji Paired T-test Kolesterol HDL Sebelum dan Setelah Perlakuan Kelompok K, P1, P2,

dan P3
Paired Samples Correlations
N Correlation Sig.
Pair 1  Kontrol Awal & Kontrol
Akhir 6 974 .001
Pair 2  Perlakuan 1 Awal &
Perlakuan 1 Akhir 6 199 057
Pair 3  Perlakuan 2 Awal &
Perlakuan 2 Akhir 6 ~334 275
Pair 4  Perlakuan 3 Awal &
Perlakuan 3 Akhir 6 -317 541
Paired Samples Statistics
Mean N Std. Deviation | Std. Error Mean
Pair 1  Kontrol Awal 25.7217 1.60306 .65445
Kontrol Akhir 24.8550 1.68861 .68937
Pair 2 Perlakuan 1 Awal 25.1433 71715 29278
Perlakuan 1 Akhir 36.3533 2.30624 94152
Pair 3  Perlakuan 2 Awal 25.7217 1.60220 .65410]
Perlakuan 2 Akhir 43.4383 1.50755 .61545
Pair 4  Perlakuan 3 Awal 24.5700 1.99308 81367
Perlakuan 3 Akhir 55.4017 1.30263 53180
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Paired Samples Test

Paired Differences
95% Confidence
Interval of the
Std. Difference
Std. Error Sig. (2-
Mean Deviation| Mean Lower Upper t df | tailed)
Pair I K sebelum - 86667|  38360| 15660  46a11] 126923 s5s534| 5| 003
K setelah
Pair2 Pl sebelum — 1.12100E1| 178650 72934| -13.08482| 9.33518] -15370] 5| 000
P1 setelah
Pair 3 P2 sebelum — 17716781 2.72413) 1.11212] -20.57547| -14.85786] -15.930] 5| .00
P2 setelah
Pair4  P3 sebelum — 3.08317E1| 2.70448| 1.10410| -33.66985| -27.99349| -27.925| 5 .000|
P3 setelah

3. UJI Beda Anova Antar Kelompok Sebelum Perlakuan dan Setelah Perlakuan
Test of Homogeneity of Variances

Levene Statistic dfl df2 Sig.
Kadar HDL Awal 2.461 3 20 .092
Kadar HDL Akhir 1.572 3 20 227
Delta HDL 2.680 3 20 075
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ANOVA

Sum of Squares df Mean Square F Sig.
Kadar HDL Awal Between Groups 5.475 3 1.825 759 .530
Within Groups 48.118 20 2.406
Total 53.593 23
Kadar HDL Akhir Between Groups 2950.213 3 083.404( 324.029 .000
Within Groups 60.698 20 3.035
Total 3010911 23
Delta HDL Between Groups 3143.303 3 1047.768|  231.849 .000
Within Groups 90.384 20 4.519
Total 3233.686 23
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4. Uji Lanjutan Post-hoc pada Kolesterol HDL Sebelum dan Setelah Perlakuan

LSD

Multiple Comparisons

Dependent
@)

95% Confidence Interval

Variable Kode (J) Kode | Mean Difference | Std. Error Sig. Lower Bound | Upper Bound
HDL Awal K P1 .57833 .89552 .526 -1.2897 2.4464
P2 .00000 .89552 1.000 -1.8680 1.8680
P3 1.15167 .89552 213 -.7164 3.0197
P1 K -.57833 .89552 .526 -2.4464 1.2897
P2 -.57833 .89552 .526 -2.4464 1.2897
P3 57333 .89552 .529 -1.2947 2.4414
P2 K .00000 .89552 1.000 -1.8680 1.8680
P1 .57833 .89552 .526 -1.2897 2.4464
P3 1.15167 .89552 213 -7164 3.0197
P3 K -1.15167 .89552 213 -3.0197 7164
P1 -.57333 .89552 .529 -2.4414 1.2947
P2 -1.15167 .89552 213 -3.0197 7164
HDL Akhir K P1 -11.49833" 1.00580 .000 -13.5964 -9.4003
P2 -18.58333" 1.00580 .000 -20.6814 -16.4853
P3 -30.54667" 1.00580 .000 -32.6447 -28.4486
P1 K 11.49833" 1.00580 .000 9.4003 13.5964
P2 -7.08500" 1.00580 .000 -9.1831 -4.9869
P3 -19.04833" 1.00580 .000 -21.1464 -16.9503
P2 K 18.58333" 1.00580 .000 16.4853 20.6814
P1 7.08500" 1.00580 .000 4.9869 9.1831
P3 -11.96333" 1.00580 .000 -14.0614 -9.8653
P3 K 30.54667" 1.00580 .000 28.4486 32.6447
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P1 19.04833" 1.00580 .000 16.9503 21.1464

P2 11.96333" 1.00580 .000 9.8653 14.0614

Delta HDL K P1 -12.07667" 1.22735 .000 -14.6369 -9.5165
P2 -18.58333" 1.22735 .000 -21.1435 -16.0231

P3 -31.70000" 1.22735 .000 -34.2602 -29.1398

P1 K 12.07667" 1.22735 .000 9.5165 14.6369
P2 -6.50667" 1.22735 .000 -9.0669 -3.9465

P3 -19.62333" 1.22735 .000 -22.1835 -17.0631

P2 K 18.58333" 1.22735 .000 16.0231 21.1435
P1 6.50667" 1.22735 .000 3.9465 9.0669

P3 -13.11667" 1.22735 .000 -15.6769 -10.5565

P3 K 31.70000" 1.22735 .000 29.1398 34.2602
P1 19.62333" 1.22735 .000 17.0631 22.1835

P2 13.11667" 1.22735 .000 10.5565 15.6769

*, The mean difference is

significant at the 0.05 level
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