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INTISARI 

 

Obesitas merupakan penyakit kompleks dengan tingkat prevalensi kasus 

yang terus meningkat. Obesitas menyebabkan inflamasi baik dalam tingkat lokal 

maupun sistemik akibat dari sekresi sitokin pro-inflmasi. Salah satu sitokin pro 

inflamasi yang disekresi adalah IL-6. Diet ketogenik menjadi salah satu modalitas 

terapi obesitas dan inflamasi yang menyertai. Diet ketogenik modifikasi Atkins 

(DKMA)  memiliki komposisi lemak yang lebih kecil dibandingkan dengan diet 

ketogenik klasik (DKK). Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui pengaruh 

DKMA terhadapat kadar interleukin-6 (IL-6) pada tikus putih jantan galur 

Sprague-Dawley model obesitas. 

Penelitian eksperimental dengan rancangan Post test only control group 

design menggunakan tikus putih jantan galur Sprague-Dawley dibagi menjadi 4 

kelompok secara acak. Kelompok kontrol diberi pakan standar selama 50 hari. 

Kelompok obesitas, DKK, dan DKMA diberi pakan standar selama 7 hari, diet 

tinggi lemak dan fruktosa selama 14 hari, dan diet sesuai kelompok 28 hari. 

Sampel serum darah diambil dari vena ophtalmica pada hari ke-50, setelah itu 

dilakukan pengukuran dengan menggunakan metode ELISA. Data kadar IL-6 

dianalisis dengan menggunakan uji parametrik one way Anova dan dilanjutkan 

dengan post hoc LSD  (taraf signifikansi P<0,05).   

Hasil rerata kadar IL-6 yaitu 27,08±0,59 pg/mL (kontrol), 81,44±1,01 

pg/mL (obesitas), 47,06±1,47 pg/mL (DKK), 34,59±1,08 pg/mL (DKMA). Hasil 

uji one way Anova menunjukan perbedaan rerata kadar IL-6 yang signifikan pada 

semua kelompok, dan hasil uji post hoc LSD didapatkan perbedaan signifikan 

rerata kadar IL-6 antar kelompok percobaan 

Berdasarkan hasil penelitian dapat disimpulkan bahwa DKMA berpengaruh 

terhadap kadar IL-6 pada tikus model obesitas. 

 

Kata Kunci: Obesitas, diet ketogenik klasik, diet ketogenik modifikasi Atkins, 

kadar IL-6  

  



 

1 
 

BAB I 

PENDAHULUAN 

 

1.1. Latar Belakang  

Obesitas adalah kondisi berat badan berlebih akibat penumpukan 

lemak, yang disebabkan karena energi yang dikonsumsi oleh tubuh lebih 

besar dibandingkan dengan energi yang digunakan oleh tubuh (Riswanti, 

2016). Obesitas menimbulkan inflamasi sistemik yang akan mengakibatkan 

resistensi insulin, dislipidemia, dan hipertensi. Inflamasi sistemik pada 

penderita obesitas terjadi akibat infiltrasi makrofag ke dalam jaringan yang 

memicu sekresi dari sitokin pro-inflamasi (Esser et al., 2014). Interleukin-6 

(IL-6) menjadi salah satu sitokin pro-inflamasi yang mengalami 

peningkatan. IL-6 berkorelasi terhadap peradangan kronis, serta munculnya 

gangguan metabolit seperti resistensi insulin dan komplikasi kardiovaskuler 

pada penderita obesitas (El-Mikkawy et al., 2020). Obesitas dapat diatasi 

melalui pendekatan diet untuk menurunkan berat badan, antara lain dengan 

diet ketogenik (Sugianto dan Miftahudin, 2019). Selain memiliki manfaat 

sebagai salah satu terapi untuk penurunan berat badan, diet ketogenik juga 

memiliki manfaat lain sebagai anti-inflamasi (Mundi et al., 2021). 

Penelitian mengenai pengaruh diet ketogenik modifikasi Atkins (DKMA) 

terhadap penanda pro-inflamasi yaitu IL-6 masih sangat terbatas sehingga 

perlu dilakukan penelitian lebih lanjut. 

Prevalensi penduduk Indonesia berusia ≥18 tahun yang menderita 

obesitas mengalami peningkatan sebanyak 7% sejak 2013 sebesar 14,8% 
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hingga 2018 sebesar 21,8%. (Riskerdas, 2018). Penelitian menunjukkan 

obesitas meningkatkan inflamasi sistemik yang berkaitan dengan penyakit 

resistensi insulin, diabetes tipe 2, dan penyakit kardiovaskuler (Shantanam 

dan Mueller, 2018). Obesitas menyumbang 17% dari risiko kasus resistensi 

insulin (Caballero, 2019), 50,4% pada kasus dislipidemi (Casavalle et al., 

2014), dan menurut studi Jullaman obesitas juga meningkatkan risiko 

hipertensi derajat 1 sebesar 1,64 kali (Rohkuswara dan Syarif, 2017). 

Permasalahan ini menunjukkan bahwa apabila obesitas tidak dikendalikan 

maka akan meningkatkan risiko terjadinya berbagai penyakit komplikasi. 

Oleh karena itu penurunan berat badan penting dilakukan untuk 

menurunkan angka obesitas, antara lain  dengan diet ketogenik modifikasi 

Atkins. 

Diet Ketogenik adalah diet tinggi lemak, rendah karbohidrat dengan 

protein adekuat (Sampaio, 2016).  Diet ketogenik sudah diteliti sejak 1920 

sebagai terapi epilepsi, dan terus mengalami perkembangan hingga 

ditemukan diet ketogenik modifikasi Atkins sebagai metode penurunan 

berat badan (Irawan, 2018). Diet dengan tinggi lemak dan rendah 

karbohidrat terbukti efektif dan aman sebagai metode penurunan berat 

badan (Bruci et al., 2020). Penelitian oleh Giuseppe (2020) membuktikan 

efek lain, bahwa terjadi proses anti-inflamasi pada orang yang melakukan 

diet ketogenik. Metabolisme badan keton terutama β-hidroksibutirat (βHB) 

pada orang dengan diet ketogenik akan mengaktivasi hidroxycarboxylic 

acid receptor 2 (HCA2) yang akan menghambat makrofag M1 dan 
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mengaktivasi makrofag M2 sehingga menimbulkan efek anti-inflamasi. 

Penelitian lain menunjukkan hasil yang berbeda, dimana diet ketogenik 

rendah kalori yang dilakukan selama 6 bulan meningkatkan sitokin pro-

inflamasi dan menurunkan sitokin anti-inflamasi (Lorenzo et al., 2022). 

Penelitian mengenai diet ketogenik modifikasi Atkins terhadap sitokin pro-

inflamasi masih sangat terbatas sehingga perlu dilakukan penelitian lebih 

lanjut. 

Diet ketogenik modifikasi Atkins adalah salah satu jenis diet 

ketogenik yang memiliki perbedaan komposisi dibandingkan dengan diet 

ketogenik klasik. Diet ketogenik modifikasi Atkins memiliki komposisi 

makronutrien 65% lemak, 30% protein, dan 5% karbohidrat (Ruskin et al., 

2021), sedangkan diet ketogenik klasik memiliki komposisi makronutrien 

90% lemak, 6% protein, dan 4% karbohidrat (Ashtary-Larky et al., 2022). 

Semakin banyak karbohidrat yang dibatasi dan lemak yang dikonsumsi 

maka akan mendorong tubuh mengalami keadaan ketosis, sehingga terjadi 

peningkatan βHB dan IL-6 dapat diturunkan (Jiang et al., 2022). Penelitian 

terkait diet ketogenik modifikasi Atkins terhadap sitokin pro-inflamasi 

khususnya marker IL-6 sebagai masih sangat terbatas. Berdasarkan latar 

belakang yang telah diuraikan diatas, penulis tertarik untuk meneliti 

pengaruh diet ketogenik modifikasi Atkins terhadap kadar IL-6 pada tikus 

jantan galur Sprague-Dawley. 
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1.2. Rumusan Masalah 

  Apakah diet ketogenik modifikasi Atkins berpengaruh terhadap 

kadar Interleukin-6 tikus putih jantan galur  Sprague-Dawley model obesitas?  

 

1.3. Tujuan Penelitian 

1.3.1. Tujuan Umum 

Mengetahui pengaruh diet ketogenik terhadap kadar 

Interleukin-6 pada tikus putih jantan galur  Sprague-Dawley model 

obesitas. 

1.3.2. Tujuan Khusus 

1.3.2.1. Mengetahui rerata kadar Interleukin-6 pada   tikus putih 

jantan galur  Sprague-Dawley yang hanya diberi pakan 

standar dan aquades. 

1.3.2.2. Mengetahui rerata kadar Interleukin-6 pada tikus putih 

jantan galur Sprague-Dawley model obesitas tanpa diet 

ketogenik modifikasi Atkins dan diet ketogenik klasik. 

1.3.2.3. Mengetahui rerata kadar Interleukin-6 pada tikus putih 

jantan galur Sprague-Dawley model obesitas yang diberi 

pakan diet ketogenik klasik. 

1.3.2.4. Mengetahui rerata kadar Interleukin-6 pada tikus putih 

jantan galur Sprague-Dawley model obesitas yang diberi 

pakan diet ketogenik modifikasi Atkins  

1.3.2.5. Menganalisis perbedaan rerata kadar Interleukin-6 antar 

kelompok. 
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1.4. Manfaaat Penelitian 

1.4.1. Manfaat Teoritis 

Hasil penelitian ini dapat digunakan sebagai bahan kajian 

untuk penelitian selanjutnya mengenai pengaruh diet ketogenik 

modifikasi Atkins terhadap kadar Interleukin-6. 

 

1.4.2. Manfaat Praktis 

Hasil penelitian ini dapat digunakan sebagai sumber 

informasi bagi masyarakat mengenai diet ketogenik modifikasi 

Atkins terhadap kadar Interleukin-6.   
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BAB II 

TINJAUAN PUSTAKA 

 

2.1. Interleukin-6 

2.1.1. Definisi 

IL-6 adalah sitokin pro-inflamasi yang disekresikan untuk 

pertahanan tubuh sebagai respon terhadap infeksi dan cedera 

jaringan (Velazquez-Salinas et al., 2019). IL-6 diproduksi di 

beberapa jenis sel limfoid maupun non limfoid, antara lain sel T, 

sel B, monosit, fibroblast, keratinosit, sel endotel, sel mesangial, 

dan beberapa sel tumor (Oky et al., 2014). Kadar IL-6 yang tinggi 

dalam sirkulasi darah mencerminkan  terjadinya  inflamasi kronis 

(El-Mikkawy et al., 2020). IL-6 diproduksi oleh berbagai sel dan 

akan berikatan dengan reseptor IL-6 (IL-6R) membentuk kompleks 

IL-6 dengan IL-6R. Kompleks IL-6 dengan IL-6R akan berikatan 

dengan gp130 yang akan mengaktivasi persinyalan JAK-STAT3 

(Li et al., 2022).  

Persinyalan IL-6 memiliki tiga jalur yaitu, (1) persinyalan 

klasik, (2) persinyalan trans, dan (3) persinyalan trans-presentasi. 

Persinyalan klasik, IL-6 akan mengaktivasi  jalur JAK-STAT3 

dengan cara berikatan dengan kompleks yang terdiri dari 

membrana IL-6R (mIL-6R) dan gp130. mIL-6R diekspresikan 

dalam hepatosit, neutrofil, monosit, dan sel T. Ketika  mIL-6R 

berikatan dengan IL-6, sel-sel tersebut akan dapat melakukan 
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fungsi fisologisnya. Persinyalan klasik memediasi efek regenerasi 

dan protektif. Persinyalan trans, IL-6 akan berikatan dengan 

soluble IL-6  (sIL-6) yang diproduksi oleh pembelahan proteolitik 

mIL-6R atau translasi mRNA yang disambung secara alternatif. 

Persinyalan trans akan memberikan efek pro-inflamasi. Persinyalan 

trans-presentasi, sel imun akan mengekspresikan kompleks yang 

terdiri dari IL-6 dan mIL-6R. kompleks tersebut  kemudian 

membentuk ikatan   dengan  gp130 pada sel T helper 17 yang akan 

menghasilkan downstream T cell signaling  dan akan mengaktivasi 

sel T (Li et al., 2022). Mekanisme persinyalan IL-6 dapat dilihat 

pada Gambar 2.1. 

 

 

Gambar 2.1. Mekanisme Persinyalan IL-6  

(Li et al., 2022) 
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2.1.2. Metode Pengukuran Kadar IL-6  

Pengukuran IL-6 dapat diukur menggunakan metode enzyme-

linked immunosorbent assay (ELISA). ELISA digunakan untuk 

mengukur antibodi, antigen, protein, glikoprotein, dan hormon. 

Prinsip kerja ELISA adalah dengan mengomplekskan antara 

antigen dan antibody yang mengahasilkan hasil yang dapat diukur. 

ELISA memiliki sensitivitas yang tinggi terhadap IL-6 pada tikus 

yaitu 43 pg/ml (Farhana, 2023). Pengukuran ELISA dilakukan 

dengan menggunakan sampel darah yang disentrifugasi dengan 

kecepatan 3000 rpm selama 10 menit. Serum dari sampel darah 

yang sudah disentrifugasi kemudian dilakukan pengukuran IL-6 

menggunakan IL-6 ELISA kit dan ELISA reader (Lubis et al., 

2022). Kadar IL-6 normal pada tikus putih jantan galur Sprague-

Dawley adalah < 62,5 pg/mL (Rupiasa et al., 2021). 

 

2.1.3. Faktor yang Memengaruhi Kadar IL-6 

Kadar IL-6 dipengaruhi oleh berbagai faktor sebagai berikut : 

a.  Umur 

Semakin bertambahnya usia seseorang kadar IL-6 akan 

mengalami peningkatan. Peningkatan IL-6 terjadi karena 

penurunan persinyalan transforming growth factor beta (TGF-β) 

seiring dengan bertambahnya usia. TGF-β berfungsi untuk 

menekan ekspresi dari IL-6R. penurunan persinyalan TGF-β 
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menyebabkan peningkatan ekspresi IL-6R sehingga terjadi 

peningkatan persinyalan IL-6 (Wiegertjes et al., 2021). 

b.  Jenis kelamin 

Jenis kelamin berpengaruh terhadap kadar IL-6 pada tubuh. 

Kromosom seks dan hormon gonad memengaruhi sel penghasil 

sitokin dalam menskresikan IL-6 dan memengaruhi regulasi 

sistem imun tubuh. Wanita memiliki kadar IL-6 yang lebih tinggi 

dibandingkan pria, hal ini berkorelasi dengan kadar estrogen 

pada wanita. Hormon estrogen tinggi mengahsilkan respon imun 

yang lebih besar sehingga meningkatkan pelepasan sitokin pro-

inflamasi dari sel penghasil sitokin. Sebaliknya, laki-laki 

memiliki kadar IL-6 yang lebih rendah dibandingkan Wanita, hal 

ini dipengaruhi hormon testosteron pada pria. Testosteron 

memiliki efek anti-inflmasi sehingga akan mengurangi kadar IL-

6 pada pria (Mun et al., 2020). 

c.  Asap rokok 

Asap rokok dapat meningkatkan kadar IL-6 serum. Asap 

rokok mengandung senyawa radikal bebas yang dapat 

menyebabkan kelainan struktur jaringan yang memodulasi proses 

inflamasi. Kandungan senyawa yang ada pada asap rokok yaitu 

reactive oxygen species (ROS) dan fenol-rich glycoprotein yang 

akan menstimulasi makrofag secara langsung untuk 
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memproduksi sitokin pro-inflamasi termasuk IL-6 (Sarihati et al., 

2021). 

 

2.2. Diet Ketogenik Modifikasi Atkins 

Diet ketogenik adalah diet dengan komposisi rendah karbohidrat, 

cukup protein, dan tinggi lemak yang bertujuan untuk memicu ketosis, 

sehingga menjadikan badan keton sebagai sumber energi bagi tubuh 

(Crosby et al., 2021). Diet ketogenik pada awalnya  digunakan sebagai 

terapi epilepsi (Zhu et al., 2022), namun pada beberapa dekade terakhir diet 

ketogenik juga digunakan sebagai terapi penurunan berat badan (Batch et al., 

2020). 

Diet ketogenik memiliki empat jenis kategori utama yang sudah 

terbukti memiliki khasiat, antara lain diet ketogenik trigliserida rantai 

panjang klasik (the classic long chain triglyceride ketogenic diet/ LCT KD), 

diet ketogenik trigliserida rantai sedang (medium chain triglyceride 

ketogenic diet/ MCTKD), diet ketogenik modifikasi Atkins (modified Atkins 

diet/MAD), dan diet ketogenik indeks glikemik rendah (low glycemic index 

treatment/LGIT) (Zhu et al., 2022). Perbedaan komposisi masing-masing 

jenis diet ketogenik terdapat pada Gambar 2.2. 
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Gambar 2.2. Perbandingan Makronutrien Masing-Masing Variasi Diet Ketogenik  

(Ruskin et al., 2021) 

 

Diet ketogenik modifikasi Atkins adalah diet ketogenik yang 

digunakan  sebagai terapi penurunan berat badan (Irawan, 2018). Diet 

ketogenik modifikasi Atkins memiliki komposisi makronutrien 65% lemak, 

30% protein dan 5% karbohidrat  (Ruskin et al., 2021).  Diet ketogenik 

dengan proporsi lemak jenuh yang tinggi meningkatkan risiko kematian, 

risiko tersebut meningkat jika lemak berasal dari sumber hewani seperti 

babi, sapi, kambing dan ayam. Risiko kematian menurun apabila lemak 

yang digunakan berasal dari lemak tak jenuh yang didapatkan dari sumber 

nabati (Seidelmann et al., 2018). Sumber nabati yang dapat digunakan 

sebagai sumber lemak tak jenuh pada diet modifikasi Atkins dapat dilihat 

pada Tabel 2.1.   
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Tabel 2.1. Pilihan Makanan Sumber Lemak Tak Jenuh pada Diet Ketogenik 

Modifikasi Atkins (United Statet Departement of Agriculture, 

2023) 

Nama Kandungan Lemak  

(gram) 

Kalori (kkal) 

 (dalam 100 gram) 

Minyak 100 884 

Kacang-kacangan 43,8 553 

Alpukat 15,4 167 

 

Komposisi Pakan untuk tikus Sprague-Dawley yang dapat dikonsumsi 

sesuai dengan komposisi diet ketogenik klasik dan diet ketogenik modifikasi 

Atkins dapat merujuk pada Atkins Nutrion Inc dan United State 

Departement of Agriculture sesuai dengan Tabel 2.2 dan Tabel 2.3. 

Tabel 2.2. Komposisi Pakan dan kandungan Makronutrien Diet Ketogenik  

Klasik untuk Tikus Berbobot 200 gram dalam 1 Hari (United 

State Department of Agriculture, 2023) 

 

 

Tabel 2.3. Komposisi Pakan dan kandungan Makronutrien Diet Ketogenik  

Klasik untuk Tikus Berbobot 200 gram dalam 1 Hari (United 

State Department of Agriculture, 2023) 

Nama Berat  Kandungan (gram) Kalori  

 (Gram) Protein  Lemak  Karbohidrat  (kkal) (%) 

 Minyak 

Zaitun  

3,6 0 3,6 0 32,4 90 

Bubuk 

Kasein  

0,54 0,54 0 0 2,16 8 

Fruktosa 

Cair 

0,36 0 0 0,36 1,44 2 

Total 4,5 0,54 3,6 0,36 36 100 

Nama Berat  Kandungan (gram) Kalori  

 (Gram) Protein  Lemak  Karbohidrat  (kkal) (%) 

 Minyak 

Zaitun  

2,6 0 2,6 0 23,4 65 

Bubuk 

Kasein  

2,7 2,7 0 0 10,8 30 

Fruktosa 

Cair 

0,45 0 0 0,45 1,8 5 

Total 5,75 2,7 2,6 0,45 36 100 



13 
 

 

 

2.3. Obesitas 

2.3.1. Definisi  

Obesitas adalah kondisi penumpukan lemak yang berlebihan 

yang dapat berdampak buruk bagi kesehatan (Lin dan Li, 2021). 

Obesitas disebabkan karena kalori yang dikonsumsi oleh tubuh lebih 

besar dibandingkan dengan kalori yang dikeluarkan oleh tubuh, 

mengakibatkan tubuh mengalami kelebihan kalori (Adela et al, 

2015). 

 

2.3.2. Pengukuran Obesitas 

Penentuan obesitas dapat ditegakan dengan beberapa 

pemeriksaan diantaranya : 

a. Anamnesis 

Beberapa hal yang perlu ditanyakan untuk mengetahui 

sesorang mengalami obesitas (Kemenkes, 2015) :  

1. Adanya keluhan mendengkur dan nyeri pinggul 

2. Gaya hidup yaitu pola makan dan aktivitas fisik 

3. Riwayat keluarga yaitu orang tua dengan kelebihan berat 

badan atau obesitas. 

4. Riwayat mengonsumsi obat-obatan seperti obat untuk 

menggemukan badan,terapi hormonal tertentu, steroid, dll. 

5. Riwayat sosial/psikologis misalnya stress. 

6. Riwayat berat badan sebelumnya. 
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b.  Pengukuran Indeks Massa Tubuh (IMT) 

IMT adalah indeks dari berat badan terhadap tinggi badan 

yang digunakan untuk menilai kelebihan berat badan dan 

obesitas berdasarkan klasifikasinya. IMT dapat diukur 

menggunakan persamaan berikut: 

     
            (  )

              (  )
 

Klasifikasi dari IMT dapat dilihat pada Tabel 2.2.  

Tabel 2.4. Klasifikasi IMT pada Orang Asia Dewasa (WHO, 

2000) 

IMT (kg/m
2
) Klasifikasi 

<18,5 Underweitght  

18,5 – 22,9 Normal 

23,0 – 24,9 Overweight 

25,0 – 29,9 Obesitas kelas I 

≥30 Obesitas kelas II 

 

c. Pengukuran Lingkar Pinggang 

Pengukuran lingkar pinggang adalah metode lain yang 

dapat digunakan untuk menentukan seseorang terkena obesitas. 

Parameter obesitas berdasarkan pengukuran lingkar pinggang 

dapat dilihat pada Tabel 2.3. 

Tabel 2.5. Kriteria Ukuran Lingkar Pinggang Berdasarkan Etnis 

Asia (Kemenkes, 2015) 

Jenis Kelamin Lingkar pinggang (cm) 

pada obesitas 

Laki-Laki >90 

Perempuan >80 

 

2.3.3. Patogenesis Obesitas 

Obesitas terjadi akibat dari terganggunya homeostasis energi 

dalam tubuh, dimana energy intake lebih besar daripada energy 
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expenditure (Schwartz et al., 2017). Kelebihan energi akan memicu 

proses lipogenesis yang akan menyimpan kelebihan energi dalam 

bentuk trigliserida di jaringan lemak (Song et al, 2018). Homeostasis 

energi diatur dan dipertahankan oleh hipotalamus di otak. Nukleus 

arkuata (ARC) di dalam hipotalamus  berfungsi untuk mendeteksi 

jumlah simpanan energi, mengatur asupan makanan, dan 

pengeluaran energi. ARC mensekresikan dua neuron antagonis 

fungsional yaitu neuropeptide Y (NPY) dan pro-opiomelanocortin 

(POMC). NPY bersifat oreksigenik yang akan menstimulasi nafsu 

makan sedangkan POMC bersifat anoreksigenik yang akan menekan 

nafsu makan. Gangguan pada jalur persinyalan ini menyebabkan 

peningkatan nafsu makan sehingga akan terjadi penumpukan energi 

yang akan memicu obesitas (Affinati dan Myres, 2021).  

NPY dan POMC juga mengekspresikan reseptor yang akan 

berikatan dengan leptin dan insulin. Leptin dan insulin adalah 

hormon endokrin yang disekresikan oleh sel-sel yang berbeda. 

Leptin disekresikan oleh sel-sel lemak di jaringan adiposa, 

sedangkan insulin disekresikan oleh sel β yang ada di pankreas.  

Leptin dan insulin akan berikatan dengan reseptor yang terdapat di 

NPY dan POMC, kemudian menekan kerja dari NPY dan 

mestimulasi kerja dari POMC. Resistensi pada hormon leptin dan 

insulin akan menyebabkan peningkatan nafsu makan yang 

berkontribusi dalam terjadinya obesitas (Timper dan Brüning, 2017). 
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2.3.4. Patofisiologi Obesitas 

Obesitas sering dikaitkan dengam penyakit sindroma 

metabolik seperti resistensi insulin, dislipidemia, dan hipertensi 

(Esser et al., 2014).  

a. Resistensi insulin 

Obesitas menyebabkan penumpukan adiposa visceral yang 

menyebabkan terjadinya inflamasi dan peningkatan sekresi 

sitokin spesifik seperti leptin, adiponektin, dan sitokin pro-

inflamasi. Inflamasi dan peningkatan sitokin akan menyebabkan 

persinyalan insulin terganggu dan menyebabkan resistensi insulin 

(Wondmkun, 2020). 

b. Dislipidemia 

Obesitas menyebabkan terjadinya abnormalitas lipid berupa 

peningkatan trigliserida, very low density lipoprotein, 

apolipoprotein B, dan kadar non-high density lipoprotein-C yang 

ketiganya diproduksi di hati.  Ada 3 Sumber yang menyebabkan 

abnormalitas lipid pada pasien obesitas. Pertama, peningkatan 

aliran asam lemak dari jaringan adiposa ke hati. Obesitas 

menyebabkan peningkatan masa jaringan adiposa. Selain itu, 

obesitas juga menyebabkan resistensi insulin yang akan 

mengakibatkan peningkatan pemecahan trigliserida di jaringan 

adiposa. Keduanya akan menyebabkan peningkatan pengiriman 

asam lemak ke hati. 
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 Kedua, sintesis asam lemak de novo di hati. Peningkatan 

sintesis asam lemak de novo dimediasi oleh hiperinsulinemia 

yang biasa terjadi pada pasien obesitas dengan resitensi insulin. 

Ketiga, penyerapan lipoprotein kaya trigliserida oleh hati. 

Obesitas menyebabkan peningkatan sintesis asam lemak usus 

disertai peningkatan kilomikron, kilomikron akan mengirimkan 

asam lemak yang ada di usus ke hati. Ketiga sumber ini akan 

menyebabkan abnormalitas lipid yang disebut dislipidemia 

(Feingold, 2020).  

c. Hipertensi  

Obesitas menyebabkan terjadinya hipertensi. Terdapat 

empat mekanisme yang saling berhubungan dalam terjadinya 

hipertensi pada orang obesitas. Pertama, aktivasi berlebihan 

sistem saraf simpatis. Diet tinggi lemak dan tinggi karbohidrat 

secara berlebihan  menyebabkan stimulasi berlebih pada reseptor 

α-adrenergik dan β-adrenergik secara langsung. Stimulasi pada 

reseptor tersebut menyebabkan peningkatan kerja sistem saraf 

simpatis sehingga terjadi peningkatan tekanan darah.  

Kedua, Aktivasi mekanisme renin-angiostensin-aldosterone 

(RAAS). Aktivasi RAAS diinduksi oleh kerja sistem saraf 

simpatis. RAAS akan memproduksi hormon angiostensin II  dan 

aldosterone yang berfungsi untuk meningkatkan tekanan darah. 

Ketiga perubahan fungsional dan struktural ginjal. Kelebihan 
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jaringan adiposa visceral pada obesitas akan menyebabkan 

kompresi pada ginjal sehingga menambah aktivasi RAAS. 

Kompresi pada ginjal juga akan meyebabkan kerusakan 

glomerulus dan nefron yang menyebabkan peningkatan retensi 

natrium dan tekanan arteri yang lebih tinggi. Keempat, hiperskresi 

insulin dan leptin. Obesitas menyebabkan kondisi hipersekresi 

insulin dan leptin, dimana keduanya menstimulasi aktivitas sistem 

saraf simpatis (Shariq dan Mckenzie, 2020).  

 

2.3.5. Induksi Obesitas pada Hewan Coba 

Induksi obesitas pada hewan coba dilakukan dengan 

menggunakan diet tinggi lemak dengan komposisi lemak  berkisar 

antara 45%-60%. Jenis lemak yang digunakan untuk induksi obesitas 

pada hewan coba adalah lemak jenuh atau lemak trans (Bastías-

Pérez et al., 2020). Lemak jenuh dapat menyebabkan timbunan 

lemak tubuh yang lebih banyak akibat dari sintesis trigliserid yang 

besar. Lemak jenuh juga dapat menyebabkan peningkatan sitokin 

pro-inflamasi (de Moura e Dias et al., 2021).  

Sumber makanan yang mengandung lemak jenuh didapatkan 

dari sumber lemak hewani seperti daging sapi dan mentega 

(O‟Sullivan et al., 2013). Sumber lemak hewani lain yang dapat 

digunakan adalah beef tallow. Penelitian sebelumnya menyatakan 

bahwa diet tinggi lemak menggunakan beef tallow yang diberikan 

kepada tikus dapat menyebabkan obesitas disertai dengan penyakit 
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sindroma metabolik seperti dislipidemia, hipertensi, resistensi 

insulin, dan penyakit kardiovaskular (Sekar et al., 2017). Penelitian 

oleh Kaviani (2020) menyatakan bahwa, diet dengan komposisi 60% 

lemak, 20% protein, dan 20% karbohidrat yang diberikan secara per 

oral menggunakan sonde pada tikus putih jantan galur Sprague-

Dawley selama 6 minggu dapat menyebabkan obesitas. Makanan 

dengan kandungan lemak jenuh yang tinggi dapat dilihat pada Tabel 

2.6. 

Tabel 2.6. Makanan Sumber Lemak Jenuh (United State Department 

of Agricilture,2023) 

Nama Kandungan 

Lemak (Gram 

 Kalori 

(kkal) 

(dalam 100 gram) 

Beef tallow 100  902 

Mentega 81,1  902 

Keju kambing 35,6  452 

daging sapi 30  332 

 

Kalori ekstra dapat diberikan sebagai pendukung diet tinggi 

lemak agar obesitas dapat tercapai lebih optimal. Pemberian kalori 

ekstra dapat diberikan dengan larutan fruktosa 10% (Della Vedova et 

al., 2016). Fruktosa tidak dapat merangsang pelepasan insulin dan 

dapat menekan pelepasan leptin, hal ini akan menyebakan 

peningkatan konsumsi makanan  akibat dari tertundanya rasa 

kenyang. Fruktosa juga dapat menyebabkan peningkatan lipogenesis 

de novo postprandial yang dapat mengakibatkan perlemakan hati 

(Pereira et al., 2017). Pemberian diet induksi obesitas dapat 

dilakukan antara 8-27 minggu (Kimura et al., 2018). Penelitian oleh 
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Blancas (2017) menyatakan hal berbeda, dimana pemberian diet 

induksi obesitas selama 3 minggu sudah cukup untuk menghasilkan 

tikus obesitas. 

 

2.4. Tikus Galur Sprague-Dawley 

2.4.1. Usia 

Usia tikus berpengaruh terhadap perkembangan obesitas. 

Tikus yang digunakan pada penelitian ini adalah tikus muda. Tikus 

muda memiliki pertambahan berat badan yang lebih cepat 

dibandingkan tikus dewasa. Tikus muda juga memiliki tingkat 

inflamasi sistemik yang lebih rendah dibandingkan tikus dewasa. 

Tikus dikategorikan muda apabila memiliki rentang usia 6-8 minggu 

(de Moura e Dias et al., 2021). 

 

2.4.2. Jenis Kelamin 

Jenis kelamin tikus yang digunakan dalam penelitian ini adalah 

tikus jantan. Tikus jantan pada usia muda memiliki peningkatan 

berat badan yang lebih pesat dibandingkan tikus betina. Sebaliknya, 

pada usia remaja tikus betina mengalami peningkatan berat badan 

yang lebih pesat. Perbedaan peningkatan berat badan pada tikus 

jantan dan betina dipengaruhi berbagai faktor seperti hormonal, 

ekspresi gen di nukleus arkuata, dan metabolisme energi dalam 

tubuh (de Moura e Dias et al., 2021).  
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2.4.3. Indeks Lee 

Indeks Lee adalah indeks untuk menentukan obesitas pada 

tikus yang ditemukan oleh Lee pada tahun 1928. Perhitungan indeks 

lee pada tikus dapat dihitung menggunakan rumus sebagai berikut: 

           
√            ( )
 

                 (  )
      

Tikus dapat dikatakan obesitas apabila hasil indeks Lee >0,30 

(Badan POM Republik Indonesia, 2020). 

 

2.4.4. Konversi Hari Manusia dengan Tikus 

Tikus laboratorium memiliki rentang massa hidup antara 2 

hingga 3,5 tahun, dengan rata-rata massa hidup 3 tahun. Manusia 

memiliki rata-rata masa hidup 80 tahun di berbagai negara. Konversi 

usia manusia ke tikus dapat dihitung sebagai berikut. 

(80 x 365)   (3 x 365) = 26,6 hari manusia = 1 hari tikus 

Dan 

365   26,6 = 13,7 hari tikus = 1 tahun manusia 

Perhitungan tersebut menunjukkan  bahwa 1 hari umur tikus 

setara dengan 26,6 hari umur manusia, dan 13,7 hari umur tikus 

setara dengan 1 tahun umur manusia. Dengan demikian, pemberian 

diet ketogenik modifikasi Atkins pada tikus Sprague Dawley setara 

dengan 801 hari umur manusia atau setara dengan 2 tahun 2 bulan 

17 hari umur manusia (Sengupta, 2013). 
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2.5. Pengaruh Diet Modifikasi Atkins terhadap Kadar IL-6 

Akumulasi jaringan lemak secara berlebihan akibat kelebihan 

makronutrient pada obesitas dapat mengganggu kesehatan. Kelebihan 

makronutrient pada jaringan adiposa akan menyebabkan hipertrofi dan 

hiperplasia pada adiposit. Pembesaran adiposit akan mengganggu suplai 

darah ke adiposit dan menyebabkan hipoksia. Hipoksia akan menyebabkan 

infiltrasi makrofag ke jaringan adiposa, makrofag akan mensekresikan 

mediator pro inflamasi sepert tumor necrosis factor α (TNF-α) dan IL-6 

yang akan menyebabkan inflamasi lokal dan menyebarkan inflamasi 

sistemik secara keseluruhan (Ellulu et al., 2017). 

DKMA adalah salah satu jenis diet ketogenik yang digunakan untuk 

terapi obesitas. Konsumsi diet tinggi lemak dan rendah karbohidrat pada 

DKMA akan menyebabkan tubuh mengalami ketosis. Manusia pada kondisi 

normal mendapatkan energi dari proses glikolisis, namun konsumsi 

karbohidrat yang rendah pada DKMA menyebabkan tubuh kekurangan 

nutrisi dan memicu ketogenesis. Ketogenesis dimulai dengan peningkatan 

glukagon yang menstimulasi lipolisis dan melepaskan asam lemak ke darah. 

Asam lemak bebas secara enzimatik akan diubah menjadi lemak  asil-

koenzim A yang akan dibawa ke hati  melalui metabolisme siklus krebs 

dengan hasil akhir βHB (Jiang et al., 2022). βHB akan menurunkan kadar 

IL-6 dengan menekan aktivitas dari makrofag. βHB akan berikatan dengan  

reseptor HCA2 dan menghambat aktivasi dari nuclear factor kappa-B (NF-
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kB) sebagai aktivator makrofag sehingga akan menurunkan kadar IL-6 

(Giuseppe et al., 2020) 

 

2.6. Kerangka Teori 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Gambar 2.3. Kerangka Teori 

 

2.7. Kerangka Konsep  

 

 

 

 

Gambar 2.4. Kerangka Konsep 
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2.8. Hipotesis 

Diet ketogenik modifikasi Atkins berpengaruh terhadap kadar IL-6 

pada tikus putih jantan galur Sprague-Dawley model obesitas.  
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BAB III 

METODOLOGI PENELITIAN 

 

3.1. Jenis Penelitian dan Rancangan Penelitian 

Jenis penelitian yang digunakan adalah penelitian eksperimental 

menggunakan hewan coba di laboratorium dengan desain penelitian post 

test only control group design terhadap 28 tikus putih jantan galur Sprague-

Dawley yang dibagi menjadi 4 kelompok perlakuan yang dapat dilihat pada 

Gambar 3.1.  

 

 

Gambar 3.1. Skema Rancangan Penelitian 
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Keterangan : 

 

S = Sampel berupa tikus putih jantan galur Sprague-Dawley 24 

ekor. 

R = Randomisasi. 

X1 = Kelompok kontrol terdiri atas 6 ekor tikus putih jantan galur 

Sprague-Dawley. 

X2 = Kelompok obesitas terdiri atas 6 ekor tikus putih jantan galur 

Sprague-Dawley. 

X3 = Kelompok obesitas + diet ketogenik klasik terdiri atas 6 ekor 

tikus putih jantan galur Sprague-Dawley. 

X4 = Kelompok obesitas + diet ketogenik modifikasi Atkins terdiri 

atas 6 ekor tikus putih jantan galur Sprague-Dawley. 

O1 = Observasi kelompok kontrol. Tikus hanya diberi pakan standar 

dan aquades. 

O2 = Observasi kelompok obesitas. Tikus diberi diet tinggi lemak 

dan karbohidrat. 

O3 = Observasi kelompok obesitas + diet ketogenik klasik. Tikus 

diberi diet tinggi lemak dan fruktosa kemudian dilanjutkan diet 

ketogenik klasik. 

O4 = Observasi kelompok obesitas + diet ketogenik modifikasi 

Atkins. Tikus diberi diet tinggi lemak dan fruktosa kemudian 

dilanjutkan diet ketogenik modifikasi Atkins. 
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3.2. Variabel Penelitian dan Definisi Operasional 

3.2.1. Variabel Penelitian 

3.2.1.1. Variabel Bebas 

Diet ketogenik modifikasi Atkins 

3.2.1.2. Variabel Tergantung 

Kadar Interleukin-6 

 

3.2.2. Definisi Operasional 

3.2.2.1. Diet Ketogenik Modifikasi Atkins 

Diet ketogenik modifikasi Atkins dengan komposisi 

makronutrien 60% lemak, 35% protein, dan 5% karbohidrat 

diberikan kepada tikus putih jantan galur Sprague-Dawley 

selama 30 hari secara per oral menggunakan sonde setiap 

pagi dan sore hari.  

Skala : Nominal 

 

3.2.2.2. Kadar IL-6 

Kadar IL-6 pada penelitian ini diperiksa dari sampel 

serum darah tikus. Darah diambil dari vena opthalmica pada 

hari ke-52. Kadar IL-6 diperiksa  menggunakan metode 

enzyme linked immunosorbant assay (ELISA) dengan kit 

IL-6 untuk tikus. 

Skala data: Ratio 
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3.3. Subjek Uji 

Subjek uji pada penelitian ini adalah tikus putih jantan galur Sprague-

Dawley yang diperoleh dari Laboratorium Penelitian dan Pengajuan 

Terpadu (LPTT) Universitas Gadjah Mada Yogyakarta. Sampel yang 

digunakan pada penelitian ini dibagi menjadi empat kelompok dan besarnya 

didapat dari rumus Federer sebagai berikut:  

(t-1) (n-1) ≥ 15 

(4-1) (n-1) ≥ 15 

3 (n-1) ≥ 15 

3n – 3 ≥ 15 

n ≥ 18/3 

n ≥ 6 

Keterangan:  

t = jumlah kelompok perlakuan  

n = jumlah sampel tiap kelompok  

Dengan demikian, jumlah hewan uji coba tiap kelompok adalah 6 ekor. 

Jumlah sampel yang diambil secara random adalah 24 ekor tikus yang 

kemudian dibagi secara acak dalam 4 kelompok perlakuan. Kriteria inklusi 

dan eksklusi yang digunakan sebagai berikut:  

Kriteria inklusi: 

a. Tikus jantan yang sehat, gerak aktif; tikus berumur 2-3 bulan 

b. Berat badan tikus 190-250 gram; 

c. Tidak ada kelaian anatomis 
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Kriteria eksklusi: 

Tikus yang tidak memenuhi kriteria Indeks Lee setelah induksi diet 

tinggi lemak dan tinggi fruktosa. 

Kriteria drop out: 

Tikus mati atau sakit selama penelitian berlangsung. 

 

3.4. Instrumen dan Bahan Penelitian 

3.4.1. Instrumen 

a. Kandang tikus lengkap dengan tempat pakan dan minumannya. 

b. Timbangan tikus 

c. Sonde oral 

d. Spuit 

e. Mikropipet + tip 

f. Alat-alat gelas (gelas beker, gelas ukur, batang pengaduk, 

tabung reaksi, pipet tetes)  

g. Mikrohematokrit tube  

h. Sentrifuge 

i. Kuvet 

j. Spektofotometer UV-VIS 

k. Tabung untuk menampung darah 

l. Sarung tangan 
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3.4.2. Bahan 

a. Pakan standar (AIN-93M-MX)  

b. Akuades  

c. Fruktosa cair  

d. Kasein bubuk 

e. Minyak zaitun   

f. Rat IL-6 ELISA kit (ab234570): 

- Rat IL-6 capture antibody 10x 

- Rat IL-6 detector antibody 10x 

- Rat IL-6 lyophilized recombinant protein 

- Antibody diluent 4BR 

- Wash buffer PT 10x 

- TMB development solution 

- Stop solution 

- Sample diluent NS 

- Sample diluent NBS 

- Anti-tag coated microplate (12 x 8 well strips) 

- Plate seal 

3.5. Cara Penelitian 

3.5.1. Diet Tinggi Lemak dan Tinggi Fruktosa 

Diet tinggi lemak dan tinggi fruktosa diberikan kepada tikus 

kelompok obesitas, obesitas diet ketogenik klasik, obesitas diet 

modifikasi atkins dengan menggunakan sonde. Tujuan pemberian 
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diet tinggi lemak dan tinggi fruktosa untuk membuat tikus obesitas. 

Diet tinggi lemak  diberikan  dengan komposisi lemak 70%  dari 

total diet menggunakan kolestrol sintetis. Diet tinggi fruktosa 

diberikan dengan komposisi 30% dari total diet menggunakan 

fruktosa cair (de Moura e Dias et al., 2021). 

 

3.5.2. Diet Ketogenik Klasik 

Diet ketogenik klasik dengan komposisi 90% lemak, 8% 

protein, dan 2% karbohidrat diberikan kepada tikus kelompok diet 

ketogenik klasik menggunakan sonde.  Manusia dewasa (70 kg) 

memiliki kebutuhan kalori 2000 kkal/hari, sedangkan kebutuhan 

kalori tikus berbobot 200 gram setelah dikonversi menggunakan 

koefisien baku 0,018 adalah 36 kkal/hari. Pakan dan komposisi 

makronutrien yang digunakan untuk kelompok diet ketogenik klasik 

dalam penelitian ini dapat dilihat pada Tabel 3.1. 

Tabel 3.1. Komposisi Pakan dan Kandungan Makronutrien Diet 

Ketogenik Klasik (United State Departement of 

Agriculture, 2023) 

Nama Berat Kandungan (gram) Kalori 

 (gram) Protein Lemak Karbohidrat (kkal) (%) 

Minyak 

Zaitun 

3,6 0 3,6 0 32,4 90 

Bubuk 

Kasein 

0,54 0,54 0 0 2,16 8 

Fruktosa 

Cair 

0,36 0 0 0,36 1,44 2 

Total 4,5 0,54 3,6 0,36 36 100 
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3.5.3. Diet Ketogenik Modifikasi Atkins 

Diet ketogenik klasik dengan komposisi 65% lemak, 30% 

protein, dan 5% karbohidrat diberikan kepada tikus kelompok diet 

ketogenik klasik menggunakan sonde.  Manusia dewasa (70 kg) 

memiliki kebutuhan kalori 2000 kkal/hari, sedangkan kebutuhan 

kalori tikus berbobot 200 gram setelah dikonversi menggunakan 

koefisien baku 0,018 adalah 36 kkal/hari. Pakan dan komposisi 

makronutrien yang digunakan untuk kelompok diet ketogenik 

modifikasi Atkins dalam penelitian ini dapat dilihat pada Tabel 3.2. 

Tabel 3.2. Komposisi Pakan dan Kandungan Makronutrien Diet 

Ketogenik Modifikasi Atkins (United State Departement 

of Agriculture, 2023) 

Nama Berat Kandungan (gram) Kalori 

 (gram) Protein Lemak Karbohidrat (kkal) (%) 

Minyak 

Zaitun 

2,6 0 2,6 0 23,4 65 

Bubuk 

Kasein 

2,7 2,7 0 0 10,8 30 

Fruktosa 

Cair 

0,45 0 0 0,45 1,8 5 

Total 5,75 2,7 2,6 0,45 36 100 

 

3.5.4. Prosedur Penelitian 

Penelitian dilakukan pada 24 ekor tikus putih jantan galur 

Sprague-Dawley yang telah disesuaikan dengan kriteria inklusi dan 

eksklusi. Tikus akan diberikan pakan standar AIN-93M-MX serta 

akuades supaya tidak mengalami stres secara ad libitum selama 7 

hari pertama. Tikus dibagi menjadi 2 kelompok secara acak  pada 

hari ke-8, yaitu kelompok kontrol yang terdiri dari 6 ekor dan 
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kelompok induksi obesitas 18 ekor. Kelompok kontrol melanjutkan 

pakan standar AIN-93M-MX pada hari ke-8 hingga hari ke-51. 

Kelompok induksi obesitas diberikan diet tinggi lemak dan tinggi 

fruktosa pada hari ke-8 hingga hari ke-21 kemudian dilakukan 

perhitungan dengan indeks Lee pada hari ke-21. Pada hari ke-22 

tikus dari kelompok induksi obesitas dibagi menjadi 3 kelompok 

secara acak yaitu kelompok obesitas, kelompok diet ketogenik 

klasik, dan kelompok diet ketogenik modifikasi Atkins dengan setiap 

kelompok terdiri dari 6 ekor. Tikus diberikan perlakuan sesuai 

kelompok masing-masing pada hari ke-22 hingga hari ke-51 dan 

dilakukan pengukuran kadar Interleukin-6 pada hari ke-52. 

 

3.5.5. Pemberian Perlakuan 

Tikus pada setiap kelompok dilakukan adaptasi selama 7 hari 

kemudian dibagi menjadi:  

3.5.5.1. Kelompok I (Kontrol)  

Tikus putih jantan galur Sprague-dawley diberi pakan 

standar (AIN 93-M) dan akuades hingga hari ke-51 setelah 

dilakukan aklimatisasi selama 7 hari.  

3.5.5.2. Kelompok II (Obesitas)  

Tikus putih jantan galur Sprague-Dawley diberikan 

diet tinggi lemak dan fruktosa pada hari ke-8 hingga hari 

ke-51 setelah aklimatisasi selama 7 hari. 
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3.5.5.3. Kelompok III (Obesitas dengan Diet Ketogenik  Klasik)  

Tikus putih jantan galur Sprague-Dawley diberikan 

diet tinggi lemak dan fruktosa pada hari ke-8 hingga hari 

ke-21 setelah aklimatisasi selama 7 hari, kemudian 

dilanjutkan diet ketogenik klasik dengan komposisi lemak 

90%, protein 8%, dan karbohidrat 2% sesuai pada Tabel 3.1 

pada hari ke-22 hingga hari ke-51.  

3.5.5.4. Kelompok IV (Obesitas dengan Diet Ketogenik Modifikasi 

Atkins)  

Tikus putih jantan galur Sprague-Dawley diberikan 

diet tinggi lemak dan fruktosa pada hari ke-8 hingga hari 

ke-21 setelah aklimatisasi selama 7 hari, kemudian 

dilanjutkan diet ketogenik modifikasi Atkins dengan 

komposisi lemak 65%, protein 30%, dan karbohidrat 5% 

sesuai pada Tabel 3.2 pada hari ke-22 hingga hari ke-51. 

3.5.6. Cara Pengambilan Darah  

Pengambilan darah dilakukan pada hari ke-52. Sampel darah 

diambil dari vena opthalmica di sudut bola mata tikus dengan 

menggunakan hematokritube dan dialirkan ke tabung eppendorf 

sebanyak 15 mL. Sampel darah yang sudah dimasukan ke tabung 

eppendorf kemudian di sentrifugasi dengan kecepatan 3000 rpm 

selama 15 menit untuk memisahkan serum dari pellets (gumpalan 

darah). Serum berwarna kuning jernih akan berada diatas pellets, 
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kemudian diambil menggunakan pipet mikro dan dimasukan ke 

sumur uji. Serum yang didapat digunakan untuk mengukur kadar IL-

6 menggunakan ELISA kit dan dibaca menggunakan ELISA reader. 

 

3.5.7. Cara Pemeriksaan Kadar IL-6 

Pengukuran kadar IL-6 menggunakan metode enzyme linked 

immunosorbant assay (ELISA). Serum sebanyak 50 µL yang didapat 

dari hasil sentrifugasi  dimasukan ke dalam setiap sumur pada piring 

sumur uji. Koktail antibody ditambahkan sebanyak 50 µL pada 

setiap sumur. Koktail antibodi didapatkan dengan cara 

mencampurkan capture antibody 10x dan detector antibody 10x 

dengan antibody diluent 4BR. Segel piring sumur uji dan inkubasi 

selama 1 jam pada suhu kamar diatas pengocok piring yang di setel 

ke 400 rpm. Piring yang sudah diinkubasi kemudian dicuci dengan 

mengosongkan setiap sumur dan diberi wash buffer 350 µL 1X 

sebanyak 3 kali lalu dikeringkan. Masing-masing pemberian wash 

buffer ditunggu setidaknya 10 detik. Sumur yang sudah dikeringkan 

diberi  TMB development solution sebanyak 100 µL dan diinkubasi 

selama 10 menit dalam gelap diatas pengocok piring dengan 

kecepatan 400 rpm. Stop solution ditambahkan sebanyak 100 µL 

pada setiap sumur  dan kocok selama 1 menit diatas pengocok piring 

agar tercampur. Optical distensi dibaca pada Panjang gelombang  

450 nm.  
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3.5.8. Cara Pengorbanan Hewan Coba 

Tikus putih jantan galur Sprague-Dawley dieutanasi setelah 

dilakukan penelitian dengan cara menyuntikkan ketamin dosis letal 

(80 mg/kgBB) secara intraperiotenal. 
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3.6. Alur Penelitian 

 

 

 

 

 

 

  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

28 tikus putih jantan galur Sprague-Dawley 

Hari ke 1 – 7 adaptasi dengan pakan standar + akuades 

Randomisasi I (n=24) 

Kelompok Kontrol 

(n=6) 

Induksi diet tinggi lemak dan tinggi 

fruktosa pada kelompok induksi 

obesitas selama 14 hari (hari ke 8– 21) 

Hari ke-21 pengukuran Indeks Lee 

Randomisasi II (n=18) 

Kelompok 

Obesitas 

 

(n=6) 

Kelompok 

Diet 

Ketogenik 

Klasik  

(n=6) 

Kelompok 

Diet 

Ketogenik 

Modifikasi 

Atkins  

(n=6) 

Hari ke 8 – 

49 tikus 

diberi pakan 

standar dan 

akuades 

Hari ke-50 pengambilan darah untuk pengukuran kadar IL-6 

Analisis data 

Tikus diberi 

pakan tinggi 

lemak dan 

tinggi 

fruktosa 

selama 28 

hari (hari ke 

22 – 49 ) 

Tikus diberi 

pakan diet 

ketogenik 

klasik 

selama 28 

hari (hari ke 

22 – 49) 

Tikus diberi 

pakan diet 

ketogenik 

modifikasi 

Atkins 

selama 28 

hari (hari ke 

22 – 49) 

Gambar 3.2. Alur Penelitian 
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3.7. Tempat dan Waktu Penelitian 

3.7.1. Tempat Penelitian 

Laboratorium PSPG (Pusat Studi Pangan dan Gizi) Universitas 

Gadjahmada Yogyakarta. 

 

3.7.2. Waktu Penelitian 

Penelitian dilaksanakan pada bulan Agustus-September 2023. 

 

3.8. Analisa Hasil 

Skala data variabel kadar interleukin-6 adalah rasio dan skala data 

variabel diet ketogenik modifikasi Atkins adalah nominal, terdapat empat 

kelompok tidak berpasangan, dan hipotesis merupakan hipotesis komparatif 

sehingga dilakukan uji parametrik pada distribusi data normal dan varian 

data homogen. Uji normalitas data dilakukan dengan menggunakan Uji 

Shapiro-Wilk dengan jumlah sampel <30 dan uji homogenitas data 

dilakukan dengan menggunakan Levene’s Test kemudian dilanjutkan 

dengan Paired Sample T-test.  Hasil uji Shapiro-Wilk dan Levene’s Test 

dengan p ≥ 0,05, dinyatakan data berdistribusi normal dan homogen 

sehingga dapat digunakan sebagai syarat uji parametrik One Way Anova. 

Hasil uji Paired Sample T-test dengan p < 0,05 sehingga menyatakan 

terdapat perbedaan signifikan antara indeks Lee sebelum dan setelah 

perlakuan.  Hasil uji One Way Anova  dengan  p < 0,05 maka Keputusan 

yang diambil adalah menerima H1 dan menolak H0 sehingga dapat 

disimpulkan terdapat perbedaan rerata kadar IL-6 pada keempat kelompok. 
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Uji Post-Hoc LSD dilakukan untuk mengetahui kelompok mana saja yang 

memiliki perbedaan.  
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BAB IV 

HASIL PENELITIAN DAN PEMBAHASAN 

 

4.1. Hasil Penelitian 

Penelitian mengenai pengaruh diet ketogenik modifikasi Atkins 

terhadap kadar interleukin-6 pada tikus putih jantan galur Sprague-Dawley 

model obesitas dilakukan di Pusat Studi Pangan dan Gizi (PSPG) 

Universitas Gadjah Mada selama 50 hari pada tanggal 11 Agustus 2023 – 30 

September 2023. Subjek penelitian adalah 24 ekor tikus putih jantan galur 

Sprague Dawley. Seluruh hewan coba dilakukan adaptasi berupa pemberian 

pakan standar selama 7 hari. Kelompok obesitas, kelompok diet ketogenik 

klasik (DKK), dan kelompok diet ketogenik modifikasi Atkins (DKMA) 

diinduksi obesitas dengan pemberian diet high fat high fructose (HFHF) 

selama 14 hari.  Hasil rerata pengukuran indeks Lee setelah induksi obesitas 

dapat dilihat pada Tabel 4.1. 

Tabel 4.1. Hasil Uji Normalitas dan Homogenitas, dan One Way Anova 

Indeks Lee Setelah Induksi Obesitas 

 Kelompok 

Kontrol* Obesitas DKK DKMA 

Indeks 

Lee 

273,46 ± 1,03 322,41 ± 1,10 324,58 ± 0,98 325,49 ± 0,36 

Shapiro 

Wilk 

 0,354^ 0,553^ 0,894^ 

Levene 

Test 

0,01‟ 

One Way 

Anova 

0,068” 

*Kontrol tidak dilakukan uji normalitas, homogenitas, dan one way Anova 

^Hasil uji shapiro wilk data terdistribusi normal (p>0,05) 

„Hasil uji levene test data tidak homogen (p<0,05) 

“Hasil uji one way anova data tidak terdapat perbedaan signifikan antar 

kelompk (p>0,05) 
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Hasil rerata pengukuran indeks Lee setelah induksi high fat high 

fructose pada kelompok obesitas, kelompok diet ketogenik klasik, dan 

kelompok diet ketogenik modifikasi Atkins yang ditampilkan pada Tabel 

4.1 menunjukkan hasil berat badan tikus pada ketiga kelompok lebih tinggi 

dibandingkan dengan kelompok kontrol yang tidak diinduksi high fat high 

fructose. Hasil uji Shapiro Wilk data indeks Lee diperoleh data terdistribusi 

normal (p>0,05) dan hasil uji Levene Test diperoleh varian data tidak 

homogen (p<0,05). Hasil uji One Way Anova indeks Lee ketiga kelompok 

perlakuan didapatkan (p>0,05) menunjukkan bahwa tidak ada perbedaan 

signifikan pada kelompok obesitas, kelompok diet ketogenik klasik, dan 

kelompok diet ketogenik modifikasi Atkins, sehingga data antar kelompok 

comparable dan dapat dijadikan subjek uji.  

Seluruh tikus pada masing-masing kelompok selanjutnya diberi 

perlakuan sesuai kelompok selama 28 hari dari hari ke-22 sampai hari ke-51. 

Pengukuran kadar interleukin-6 dilakukan pada hari ke-52. Kriteria drop out 

tidak ditemukan, sehingga  tidak terdapat tikus yang mati atau sakit saat 

penelitian berlangsung sehingga semua subjek data diambil dan dianalisis 

hingga akhir penelitian. 

Indeks Lee kembali diukur pada hari ke-51 pada seluruh kelompok 

perlakuan. Hasil rerata indeks Lee serta hasil uji normalitas, uji homogenitas, 

dan uji homogenitas  pada seluruh kelompok dapat dilihat pada Tabel 4.2. 
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Tabel 4.2. Rerata Indeks Lee, Uji Normalitas, dan Uji Homogenitas Setelah 

Perlakuan 

*Hasil uji shapiro wilk data terdistribusi normal (p>0,05) 

^Hasil uji levene test data tidak homogen (p>0,05) 

 

Hasil rerata indeks Lee setelah perlakuan pada kelompok diet 

ketogenik klasik dan diet ketogenik modifikasi Atkins lebih rendah 

dibanding kelompok obesitas, menunjukkan bahwa diet ketogenik klasik 

dan diet ketogenik modifikasi Atkins dapat mengatasi obesitas (<300). Hasil 

uji Shapiro Wilk diperoleh data terdistribusi normal (p ≥ 0,05) dan hasil uji 

Levene Test diperoleh varian data homogen (p ≥ 0,05). Perbandingan indeks 

Lee setelah induksi obesitas dan indeks Lee setelah perlakuan diuji dengan 

uji Paired sample T- test  untuk mengetahui siginifikansi perbedaan indeks 

Lee. Hasil uji Paired sample T-test tercantum pada Tabel 4.3. 

Tabel 4 3. Hasil Uji Paired Sample T-Test indeks Lee setelah induksi 

obesitas dan setelah perlakuan. 

Kelompok Paired Samples 

Correlation 

Paired Sample Test 

 Correlation Sig Mean ± SD Sig (2 

tailed) 

Obesitas 0,949 0,004 11,69 ± 0,92 0,000 

DKK 0,879 0,021 32,79 ± 1,26 0,000 

DKMA 0,934 0,006 38,94 ± 0,35 0,000 

 

Berdasarkan Tabel 4.3 pada kolom paired sample correlation 

didapatkan nilai signifikansi p < 0,05 pada semua kelompok, menunjukkan 

Kelompok 

 Kontrol Obesitas DKK DKMA 

Indeks 

Lee 

277,59 ± 

0,71 

334,10 ± 0,90 291,79 ± 0,65 286,54 ± 0,28 

Shapiro* 

Wilk 

0,936 0,705 0,971 0,404 

Levene^ 

Test 

0,135 
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terdapat hubungan antara rerata indeks Lee kelompok setelah induksi 

obesitas dengan rerata indeks Lee setelah perlakuan. Nilai koefisien korelasi 

kelompok obesitas sebesar 0,949, kelompok diet ketogenik klasik sebesar 

0,879, dan kelompok diet ketogenik modifikasi Atkins sebesar 0,934. 

Analisis data tersebut menunjukkan bahwa terdapat hubungan yang kuat 

antara rerata indeks lee setelah induksi obesitas dengan rerata indeks Lee 

setelah perlakuan.  

Analisis data pada kolom paired sample T-test menunjukkan terdapat 

perbedaan yang signifikan antara rerata indeks Lee setelah induksi obesitas 

dengan rerata indeks Lee setelah perlakuan, dengan nilai signifikansi p < 

0,05 pada semua kelompok. Penurunan rerata indeks Lee setelah perlakuan 

dengan nilai terbesar dialami oleh tikus kelompok DKMA sebesar 38,94 ± 

0,14. Perbedaan antara rerata indeks Lee setelah induksi obesitas dan rerata 

indeksi Lee setelah perlakuan dideskripsikan pada gambar 4.1. 
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Gambar 4.1. Grafik Perbandingan Rerata Indeks Lee Setelah Induksi Obesitas 

dengan Rerata Indeks Lee Setelah Perlakuan 

 

Kadar IL-6 diukur pada hari ke-50 pada seluruh kelompok perlakuan. 

Hasil rerata pengukuran kadar IL-6 pada semua kelompok dapat dilihat pada 

Gambar 4.2. 
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Gambar 4.2. Grafik Perbandingan Rerata Kadar IL-6 

 

Rerata kadar IL-6 tertinggi terdapat pada kelompok obesitas (81,44 ± 

1,01 pg/mL),  dan rerata kadar IL-6 terendah terdapat pada kelompok 

kontrol (27,08 ± 0,59 pg/mL). Kelompok DKMA (34,59 ± 1,08 pg/mL) 

memiliki rerata kadar IL-6 lebih tinggi dibandingkan dengan kelompok 

kontrol, tetapi lebih rendah dibandingkan dengan kelompok obesitas dan 

DKK. Kelompok DKK (47,06 ± 1,47 pg/mL) memiliki rerata kadar IL-6 

lebih tinggi dibandingkan kelompok kontrol dan DKMA, tetapi lebih rendah 

dibandingkan kelompok obesitas. Data kemudian diuji normalitas dan 

homogenitas pada seluruh kelompok. Hasil rerata kadar IL-6, hasil uji 

normalitas, homogenitas, dan one way anova pada seluruh kelompok dapat 

dilihat pada Tabel 4.4.  
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Tabel 4.4. Hasil Uji Statistik Kadar IL-6 Pada Semua Kelompok 

Kelompok 

 Kontrol Obesitas DKK DKMA 

IL-6 27,08 ± 0,59 81,44 ± 1,01 47,06 ± 1,47 34,59 ± 1,08 

Shapiro^ 

Wilk 

0,108 0,962 0,422 0,647 

Levene’ 

Test 

0,446 

One Way” 

Anova 

0.000 

         ^Hasil uji shapiro wilk data terdistribusi normal (p>0,05) 

„Hasil uji levene test data homogen (p>0,05) 

“Hasil uji one way anova data terdapat perbedaan signifikan antar kelompk 

(p<0,05) 

 

Hasil uji Shapiro Wilk rerata kadar IL-6 diperoleh data terdistribusi 

normal (p ≥ 0,05) dan hasil uji Levene Test diperoleh varian data homogen 

(p ≥ 0,05). Hasil uji one way Anova didapatkan p < 0,05, maka diambil 

keputusan menolak H0 dan menerima H1 menunjukkan terdapat setidaknya 2 

kelompok yang memiliki rerata kadar IL-6 yang berbeda. Uji post hoc LSD 

dilakukan untuk menilai ada atau tidaknya perbedaan yang siginifikan antar 

kelompok. Hasil uji post hoc LSD diperoleh hasil P < 0,05 pada semua 

kelompok, sehingga terdapat perbedaan siginifikan antar kelompok. Hasil 

uji post hoc LSD dapat dilihat pada Tabel 4.5. 

Tabel 4.5. Hasil Uji Post Hoc LSD Kadar IL-6 Pada Semua Kelompok. 

Kelompok Post Hoc LSD 

Kontrol Obesitas  0,000 

 DKK 0,000 

 DKMA 0,000 

Obesitas DKK 0,000 

 DKMA 0,000 

DKK DKMA 0,000 

Keterangan: Semua pasangan kelompok memiliki perbedaan rerata kadar 

IL-6 yang signifikan (p<0,05). 
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4.2. Pembahasan 

Penelitian ini menunjukkan hasil bahwa tikus yang diberi diet tinggi 

lemak dan tinggi fruktosa selama 14 hari dapat menjadikan tikus mengalami 

obesitas. Tikus mengalami kenaikan berat badan dan  peningkatan nilai 

indeks Lee > 300 pada semua kelompok yang diinduksi obesitas. Rerata 

indeks Lee setelah induksi obesitas pada kelompok obesitas, diet ketogenik 

klasik, dan diet ketogenik  modifikasi Atkins masing-masing yaitu 322,41 ± 

1,10 mg/dl, 324,58 ± 0,98 mg/dl, dan 325,49 ± 0,36 mg/dl. Hasil tersebut 

sesuai dengan penelitian sebelumnya yang menyatakan bahwa pemberian 

diet tinggi lemak dan tinggi fruktosa selama 8 hari – 27 minggu dapat 

menyebabkan obesitas (Kimura et al., 2018).  

Diet tinggi lemak dan tinggi fruktosa pada tikus dapat menyebabkan 

obesitas disertai dengan kondisi dislipidemia, resistensi insulin dan 

peningkatan tekanan darah (Zhuhua et al., 2015). Fruktosa memengaruhi 

pelepasan insulin, leptin, dan ghrelin yang memengaruhi perasaan lapar 

menyebabkan terjadinya peningkatan asupan makanan. Fruktosa 

dimetabolisme melalui berbagai jalur di hati. Diet tinggi fruktosa akan 

menyebabkan kadar gula darah meningkat akibat dari peningkatan 

glukoneogenesis di hati. Tingginya gula darah akan memicu lipogenesis de 

novo yang menyebabkan peningkatan pencadangan lemak di jaringan 

adiposa (Ellulu et al., 2017.  

 



48 
 

 

 

Lemak juga memengaruhi peningkatan pencadangan lemak di 

jaringan adiposa. Konsumsi lemak akan meningkatkan kadar lemak bebas di 

sirkulasi darah. Asam lemak yang berlebih kemudian akan diubah oleh hati 

sebagai cadangan lemak dalam bentuk trigliserida. Peningkatan cadangan 

lemak di jaringan adiposa akibat dari konsumsi lemak dan fruktosa akan  

berimbas pada terjadinya obesitas (Daulay et al., 2023).  

Rerata indeks Lee paling tinggi setelah perlakuan dialami oleh 

kelompok obesitas yaitu 322,41 ± 1,10 mg/dl, sedangkan rerata indeks Lee 

paling rendah dialami kelompok kontrol yaitu 324,58 ± 0,98 mg/dl. Hal ini 

sesuai dengan penelitian lain yang menyebutkan bahwa orang-orang yang 

mengkonsumsi karbohidrat >70% dari total energi memiliki risiko 

peningkatan berat badan lebih tinggi dibandingkan orang-orang yang 

mengkonsumi karbohidrat 50-55% dari total energi (Seidelmann et al., 

2018). 

 Penelitian ini juga menunjukkan hasil bahwa diet ketogenik 

modifikasi Atkins berhasil dalam menurunkan berat badan pada tikus putih 

jantan galur Sprague-Dawley. Kelompok diet ketogenik modifikasi Atkins 

menunjukkan penurunan rerata indeks Lee sebesar 38,94 ± 0,14, lebih besar 

dibandingkan penurunan rerata indeks Lee pada kelompok diet ketogenik 

klasik sebesar 32,79 ± 0,51. Diet ketogenik modifikasi Atkins dan diet 

ketogenik klasik memiliki jumlah kalori yang sama (eukalori). Perbedaan 

diet ketogenik modifikasi Atkins dan diet ketogenik klasik hanya terletak 

pada komposisi makronutrien, dimana diet ketogenik modifikasi Atkins 
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memiliki komposisi lemak yang lebih rendah yaitu 65% dibandingkan diet 

ketogenik klasik yaitu 90% dan komposisi protein lebih tinggi yaitu 30% 

dibandingkan diet ketogenik klasik yaitu 6% (Ruskin et al., 2021).  

 Penurunan berat badan pada diet ketogenik modifikasi Atkins terjadi 

karena perubahan makronutrien diet. Diet ketogenik modifikasi Atkins 

membatasi jumlah karbohidrat sebanyak 10-20 gram/hari dan meningkatkan 

jumlah protein sampai dengan 15 gram/hari (Gauthier et al., 2020). Hal ini 

sesuai dengan penelitian lain yang menyatakan bahwa diet dengan 

perbandingan jumlah karbohidrat yang lebih rendah menyebabkan 

penurunan kadar glukosa darah dan kadar insulin darah, yang memicu 

peningkatan glukoneogenesis dan lipolisis. Perbandingan protein yang lebih 

tinggi juga memengaruhi penurunan berat badan, peningkatan metabolisme 

protein akan meningkatkan penggunaan energi dalam tubuh akibat dari efek 

termoregulasi protein. Peningkatan metabolisme protein juga  menyebabkan 

peningkatan pelepasan hormon kenyang seperti glucagon-like-peptide-1 

(GLP-1), kolesitokinin dan ghrelin yang menimbulkan rasa kenyang dan 

membantu menurunkan jumlah asupan energi (Zhu et al., 2022).  

Penurunan berat badan pada diet ketogenik klasik dan diet ketogenik 

modifikasi Atkins juga dipengaruhi oleh peningkatan asupan lemak. Lemak  

dalam bentuk trigliserida menjadi sumber energi utama menggantikan 

karbohidrat akibat tubuh mengalami ketosis. Trigliserida baik yang 

dikonsumsi dan yang dicadangkan dalam jaringan lemak akan dipecah 

menjadi asam lemak dan gliserol oleh enzim lipoprotein lipase. Asam lemak 
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kemudian akan mengalami β-oksidasi dan berubah menjadi acetyl-CoA 

yang akan memasuki siklus Krebs untuk diubah menjadi energi (Jensen et 

al., 2020). 

Rerata kadar IL-6 setelah perlakuan pada kelompok obesitas 

menunjukkan kadar yang paling tinggi yaitu 81,44 ± 1,01 pg/mL. Hal ini 

sesuai dengan penelitan yang dilakukan oleh Kern (2019) bahwa obesitas 

menimbulkan pembesaran jaringan adiposa. Pembesaran jaringan adiposa 

akan menginduksi peningkatan tekanan mekanis dan retikulum endoplasma 

pada jaringan adiposa untuk melepaskan asam lemak bebas dan sel imun 

bawaan terutama makrofag M1. Makrofag M1 akan melepaskan sitokin 

inflamasi yaitu TNF-α dan IL-6 yang mengakibatkan inflamasi lokal dan 

sistemik (Kern et al., 2019). 

Rerata kadar IL-6 pada kelompok diet ketogenik modifikasi Atkins 

lebih rendah dibandingkan kelompok obesitas dan diet ketogenik klasik 

tetapi lebih tinggi dibandingkan kelompok kontrol, yaitu 34,59 ± 1,08 

pg/mL. Penurunan rerata IL-6 pada kelompok diet ketogenik modifikasi 

Atkins diperantarai oleh pembentukan badan keton berupa βHB akibat dari 

lipolisis (Irawan, 2018). βHB akan berikatan dengan reseptor HCA2, 

menyebabkan peningkatan prostaglandin D2 (PDG2). Peningkatan PDG2 

akan menghambat kerja dari NF-kB sebagai activator dari makrofag 

sehingga IL-6 dapat diturunkan (Gough et al., 2021). Semakin tinggi 

aktivitas lipolisis maka βHB yang dihasilkan akan semakin banyak, dan 

penurunan dari IL-6 akan semakin besar. Diet ketogenik modifikasi Atkins 
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mampu mengatasi obesitas lebih baik dibandingkan dengan diet ketogenik 

klasik, menunjukkan aktivitas lipolisis yang lebih tinggi pada diet ketogenik 

modifikasi Atkins sehingga βHB yang dihasilkan lebih banyak (Zhu et al., 

2022).  Hal ini menyebabkan rerata kadar IL-6 pada kelompok diet 

ketogenik modfikasi Atkins lebih rendah dibandingkan kelompok diet 

ketogenik klasik sebesar 47,06 ± 1,47 pg/mL. 

Kadar IL-6 paling rendah dari hasil perlakuan ditunjukan oleh 

kelompok kontrol yaitu 27,08 ± 0,59 pg/mL. Hal ini sesuai dengan kadar IL-

6 normal pada tikus putih jantan galur Sprague-Dawley yaitu < 62,5 pg/mL 

(Rupiasa et al., 2021). Hal ini membuktikan bahwa faktor-faktor yang 

memengaruhi kadar IL-6 seperti umur, jenis kelamin, dan asap rokok telah 

berhasil dikendalikan dalam penelitian.   

Rerata kadar IL-6 pada semua kelompok setelah uji post hoc LSD 

didapatkan hasil p < 0.05 menunujukan perbedaan yang signifikan pada 

kelompok diet ketogenik klasik dan diet ketogenik modifikasi Atkins. Diet 

ketogenik klasik dan diet ketogenik modifikasi Atkins dapat digunakan 

untuk mengatasi obesitas dengan manfaat lain dapat memperbaiki inflamasi. 

Penelitian ini masih terdapat banyak keterbatasan. Penelitian diet 

ketogenik modifikasi Atkins terhadap IL-6 perlu diteliti menggunakan 

bahan pakan yang disesuaikan dengan bahan  makanan yang dikonsumsi 

oleh manusia. Penelitian mengenai kadar lemak intraperitoneal perlu untuk 

dilakukan lebih lanjut.  
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BAB V 

KESIMPULAN DAN SARAN  

 

5.1. Kesimpulan 

Berdasarkan penelitian yang telah dilakukan dapat diambil 

kesimpulan bahwa: 

5.1.1. Pemberian diet ketogenik modifikasi Atkins berpengaruh terhadap 

penurunan kadar interleukin-6 pada tikus putih jantan galur Sprague 

Dawley model obesitas. 

5.1.2. Rerata kadar interleukin-6 pada tikus putih jantan galur Sprague-

Dawley yang diberi pakan standar  dan aquades adalah  27,08 ± 0,59 

mg/dl. 

5.1.3. Rerata kadar interleukin-6 pada tikus jantan galur Sprague-Dawley 

model obesitas tanpa diet ketogenik klasik atau diet ketogenik 

modifikasi Atkins adalah 81,44 ± 1,01 mg/dl. 

5.1.4. Rerata kadar interleukin-6 pada tikus putih jantan galur Sprague-

Dawley model obesitas yang diberi pakan diet ketogenik klasik 

adalah 47,06 ± 1,47 mg/dl. 

5.1.5. Rerata kadar interleukin-6 pada tikus putih jantan galur Sprague-

Dawley yang diberi pakan diet ketogenik modifikasi Atkins adalah 

34,59 ± 1,08 mg/dl. 

5.1.6. Rerata kadar interleukin-6 antar kelompok berbeda signifikan (p< 

0,05). 
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5.2. Saran 

Berdasarkan penelitian yang telah dilakukan, saran terkait dengan 

keterbatasan penelitian ini adalah. 

5.2.1. Perlu penelitian lanjutan mengenai penyesuaian bahan pakan dengan 

menggunakan bahan makan yang dikonsumsi oleh manusia 

5.2.2. Perlu diteliti mengenai kadar lemak intraperitoneal yang berada pada 

tikus putih jantan galur Sprague-Dawley yang diinduksi obesitas. 
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