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ABSTRAK 

EFEK INTERMITTENT FASTING TERHADAP GAMBARAN 
HISTOPATOLOGI JARINGAN HEPAR 

 

(Ade Ayu Lestari, 12 Desember 2023, 88 halaman) 
Fakultas Kedokteran Universitas Sriwijaya 

 
Latar Belakang: Obesitas merupakan suatu kondisi terjadinya penumpukan lemak 

tubuh yang berlebihan dan menjadi alasan terjadinya resistensi insulin, dikarenakan 

penumpukan lipid pada hati dan terjadinya inflamasi. Mediator inflamasi pada 

hepar diaktifkan oleh sel Kupffer yang memproduksi sitokin proinflamasi. 

Pencegahan dan penanganan obesitas dapat dilakukan dengan melakukan 

modifikasi diet intermittent fasting tipe time-restricted feeding. Penelitian ini 

bertujuan mengetahui adakah perubahan pada histologi jaringan hepar pada 

preparat mencit model obesitas yang mendapat perlakuan intermittent fasting tipe 

time-restricted feeding. 
Metode: Penelitian ini menggunakan metode cross sectional. Data yang diperoleh 

merupakan data sekunder bahan biologi tersimpan berupa preparat histologi 

jaringan hepar mencit (mus musculus) dari penelitian Muhammad Farhan (2023) 

yang dibagi menjadi tiga kelompok sesuai dengan perlakuan. 
Hasil: Secara berurutan, jumlah sel kupffer tiap kelompok (jumlah sel/lap. 

pandang) adalah: 24.900 ± 10.805; 35.300 ± 10.306; dan 33.020 ± 9.211. Jumlah 

steatosis tiap kelompok (jumlah sel/lap. pandang) adalah: 0.003 ± 0.004 ; 0.011 ± 

0.007; dan 0.002 ± 0.003. Kelompok kontrol normal memiliki perbedaan bermakna 

terhadap jumlah sel kupffer. Kelompok obesitas memiliki perbedaan bermakna 

terhadap jumlah steatosis. 

Kesimpulan: Intermittent fasting tipe time-restricted feeding tidak memiliki 

pengaruh yang signifikan secara statistik terhadap jumlah sel kupffer pada 

kelompok obesitas. Intermittent fasting tipe time-restricted feeding memiliki 

pengaruh yang signifikan secara statistik terhadap jumlah steatosis pada kelompok 

obesitas. 

 

Kata kunci: Intermittent fasting, time-restricted feeding, steatosis, sel kupffer 
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ABSTRACT 

EFFECTS OF INTERMITTENT FASTING ON 
HISTOPATHOLOGICAL IMAGES OF LIVER TISSUE 

 
(Ade Ayu Lestari, December 12 2023, 88 pages) 

Faculty of Medicine, Sriwijaya University 

 
Background: Obesity is a condition characterized by the excessive accumulation 
of body fat, also the reason for insulin resistance, as lipid buildup in the liver 
triggers an inflammatory process. Inflammatory mediators in the liver are activated 
by Kupffer cells to produce cytokines pro inflammation. Prevention and 
management of obesity can be achieved through dietary modification intermittent 
fasting approach, specifically time-restricted feeding. This research aims to 
determine whether there are changes in the histology of liver tissue in a mice model 
of obesity subjected to intermittent fasting with a time-restricted feeding approach. 
Methods: This research used a cross-sectional method. The obtained data consisted 
of secondary biological material, specifically histological preparations of mice 
(Mus musculus) liver tissue from Muhammad Farhan's research (2023) that met the 
inclusion criteria. Preparations were divided into three groups based on the 
treatments given. 
Results: Successively, the number of Kupffer cells per group (cells/field of view) 
is 24,900 ± 10,805; 35,300 ± 10,306; and 33,020 ± 9,211. The number of steatosis 
per group (cells/field of view) is 0.003 ± 0.004; 0.011 ± 0.007; and 0.002 ± 0.003. 
The normal control group shows a significant difference in the number of Kupffer 
cells. The obesity group has a significant difference in the number of steatosis. 
Conclusion: Time-restricted feeding intermittent fasting does not have a 
statistically significant effect on the number of Kupffer cells in the obesity group. 
Time-restricted feeding intermittent fasting has a statistically significant effect on 
the number of steatosis in the obesity group. 
 
Keywords: Intermittent fasting, time-restricted feeding, steatosis, Kupffer cells 
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Obesitas merupakan suatu kondisi terjadinya penumpukan lemak tubuh yang 

berlebihan dan menjadi alasan terjadinya resistensi insulin, dikarenakan 

penumpukan lipid pada hati dan terjadinya inflamasi. Mediator inflamasi pada 

hepar diaktifkan oleh sel Kupffer yang memproduksi sitokin proinflamasi. 

Pencegahan dan penanganan obesitas dapat dilakukan dengan melakukan 

modifikasi diet intermittent fasting tipe time-restricted feeding. Penelitian ini 

bertujuan mengetahui adakah perubahan pada histologi jaringan hepar pada 

preparat mencit model obesitas yang mendapat perlakuan intermittent fasting tipe 

time-restricted feeding. Penelitian ini menggunakan metode cross sectional. Data 

yang diperoleh merupakan data sekunder bahan biologi tersimpan berupa preparat 

histologi jaringan hepar mencit (mus musculus) dari penelitian Muhammad Farhan 

(2023) yang dibagi menjadi tiga kelompok sesuai dengan perlakuan. Secara 

berurutan, jumlah sel kupffer tiap kelompok (jumlah sel/lap. pandang) adalah: 

24.900 ± 10.805; 35.300 ± 10.306; dan 33.020 ± 9.211. Jumlah steatosis tiap 

kelompok (jumlah sel/lap. pandang) adalah: 0.003 ± 0.004 ; 0.011 ± 0.007; dan 

0.002 ± 0.003. Kelompok kontrol normal memiliki perbedaan bermakna terhadap 

jumlah sel kupffer. Kelompok obesitas memiliki perbedaan bermakna terhadap 

jumlah steatosis. Intermittent fasting tipe time-restricted feeding tidak memiliki 

pengaruh yang signifikan secara statistik terhadap jumlah sel kupffer pada 

kelompok obesitas. Intermittent fasting tipe time-restricted feeding memiliki 

pengaruh yang signifikan secara statistik terhadap jumlah steatosis pada kelompok 

obesitas. 
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SUMMARY 
 
EFFECTS OF INTERMITTENT FASTING ON HISTOPATHOLOGICAL 
IMAGES OF LIVER TISSUE 
Scientific Paper in the form of Skripsi, December 12, 2023 
 
Ade Ayu Lestari; Supervised by dr. Veny Larasati, M.Biomed. and dr. Soilia 
Fertilita, M.Imun 
 
General Practitioner Education, Faculty of Medicine, Sriwijaya University.  
xviii + 70 pages, 12 tables, 15 figures, 11 attachments 
 
Obesity is a condition characterized by the excessive accumulation of body fat, also 
the reason for insulin resistance, as lipid buildup in the liver triggers an 
inflammatory process. Inflammatory mediators in the liver are activated by Kupffer 
cells to produce cytokines pro inflammation. Prevention and management of 
obesity can be achieved through dietary modification intermittent fasting approach, 
specifically time-restricted feeding. This research aims to determine whether there 
are changes in the histology of liver tissue in a mice model of obesity subjected to 
intermittent fasting with a time-restricted feeding approach. This research used a 
cross-sectional method. The obtained data consisted of secondary biological 
material, specifically histological preparations of mice (Mus musculus) liver tissue 
from Muhammad Farhan's research (2023) that met the inclusion criteria. 
Preparations were divided into three groups based on the treatments given. 
Successively, the number of Kupffer cells per group (cells/field of view) is 24,900 
± 10,805; 35,300 ± 10,306; and 33,020 ± 9,211. The number of steatosis per group 
(cells/field of view) is 0.003 ± 0.004; 0.011 ± 0.007; and 0.002 ± 0.003. The normal 
control group shows a significant difference in the number of Kupffer cells. The 
obesity group has a significant difference in the number of steatosis. Time-restricted 
feeding intermittent fasting does not have a statistically significant effect on the 
number of Kupffer cells in the obesity group. Time-restricted feeding intermittent 
fasting has a statistically significant effect on the number of steatosis in the obesity 
group. 
 
Keywords: Intermittent fasting, time-restricted feeding, steatosis, Kupffer cells 
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BAB I 

PENDAHULUAN 
 

1.1 Latar Belakang 

World Health Organization (WHO) mengatakan obesitas merupakan suatu 

kondisi terjadinya penumpukan lemak tubuh yang berlebihan dan akan 

menimbulkan berbagai risiko kesehatan.1 Obesitas menduduki proporsi epidemik 

global, setiap tahun sekurangnya 2,8 juta orang meninggal dikarenakan kelebihan 

berat badan.2 WHO juga melaporkan telah terjadi kasus obesitas lebih dari 650 juta 

orang di seluruh dunia.3 Obesitas tidak hanya menyerang orang dewasa, obesitas 

juga dapat terjadi pada anak dan remaja.1 

Prevalensi obesitas di Indonesia terus meningkat setiap tahun, pada tahun 

2007, kasus obesitas didapatkan sebanyak 10,5%, meningkat pada tahun 2013 

menjadi 14,8%, dan pada tahun 2018 menjadi 21,8%.4 Obesitas tak hanya dapat 

menyebabkan gangguan kardiovaskuler tetapi juga dapat mengakibatkan terjadinya 

sindrom metabolik, obesitas juga menjadi alasan terjadinya resistensi insulin, 

dikarenakan penumpukan lipid pada hati.4 Obesitas terbukti dapat mengakibatkan 

perubahan histologi organ hepar dan juga terjadinya inflamasi pada jaringan hepar 

karena dipicu oleh terjadinya stress oksidatif akibat penumpukan sel-sel lemak 

(steatosis) pada hepar.5  

Penelitian yang dilakukan oleh Vilar-Gomez tentang hubungan antara 

besarnya penurunan berat badan melalui modifikasi gaya hidup dan perubahan 

histologis Non-alcoholic steatohepatitis (NASH), menyatakan bahwa pasien yang 

mengalami penurunan berat badan ≥ 10% dengan pola intervensi diet dan aktivitas 

fisik terjadi penurunan pada steatosis hepar dan terjadi regresi fibrosis.6 Penelitian 

tentang steatosis pada hepar juga dilakukan oleh Lorenja Ambarita pada tahun 2022 

menggunakan hewan coba Rattus Norvegicus model obesitas selama 6 minggu 

dengan diet tinggi lemak, ditemukan gambaran histopatologi jaringan hepar dengan 

steatosis mencapai 70% sampai 80% dengan rata-rata 74% pada tikus wistar jantan 

(Rattus Norvegicus). 7  
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Pada keadaan obesitas erat kaitannya dengan proses inflamasi. Mediator 

inflamasi pada hepar diaktifkan oleh sel Kupffer yang merupakan sumber utama 

terjadinya inflamasi untuk memproduksi sitokin, terutama TNF-a, dan reactive 

oxygen species (ROS) yang sangat potensial menyebabkan kerusakan dan inflamasi 

pada hepar.8 Penanda inflamasi terbaik yang dapat digunakan saat ini adalah high 

sensitivity C-Reaktive Protein (hsCRP), karena disintesis di hepar dengan kontrol 

IL-6 (sitokin adiposa) sebagai respon berbagai rangsangan inflamasi baik inflamasi 

akut (infeksi) ataupun inflamasi kronik (pembentukan plak ateroklerosis).9  

Pencegahan dan penanganan obesitas dapat dilakukan dengan melakukan 

modifikasi diet.2 Salah satu modifikasi diet yang dapat dilakukan dengan diet 

intermittent fasting atau diet puasa intermiten.2 Intermittent fasting merupakan pola 

diet normal yang diselingi dengan diet puasa.10 Salah satu tipe diet puasa intermiten 

yang banyak dilakukan dan dinilai efektif untuk menurunkan berat badan adalah 

tipe time-restricted feeding.10 Metode diet dengan Time-restricted feeding 

membatasi waktu makan selama ≤ 10 jam dan periode puasa selama 14 sampai 18 

jam dalam sehari.5 Tipe ini memiliki kelebihan dibandingkan tipe lainnya karna 

dilakukan tanpa mengurangi total kalori per hari dan memiliki ritme makan harian 

yang menjadi regulator homeostasis nutrisi, sehingga lebih mudah dilakukan dan 

efektif dibandingkan intervensi diet agresif seperti penurunan kalori dan 

meningkatkan aktivitas fisik.5 Penelitian Jianbo M dkk tentang efek puasa 

intermiten pada fisiologi hepar dan metabolisme pada mencit pada tahun 2021 

selama 30 hari, disimpulkan bahwa puasa intermiten 12 jam setiap hari selama satu 

bulan secara signifikan mengurangi berat hepar pada mencit dan berhubungan 

dengan peningkatan metabolisme hepar.11 

Penelitian mengenai efek intermittent fasting terhadap penurunan berat badan 

pada obesitas terus berkembang namun belum ada penelitian yang menilai 

pengaruh intermittent fasting terhadap perubahan histologi jaringan hepar pada 

penyandang obesitas. Oleh karna itu, penelitian ini penting dilakukan untuk 

mengetahui adakah perubahan pada histologi jaringan hepar pada preparat mencit 

model obesitas yang mendapat perlakuan khusus puasa intermittent fasting tipe 

time-restricted feeding. 
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1.2 Rumusan Masalah  

Bagaimana pengaruh intermittent fasting tipe time-restricted feeding terhadap 

gambaran histopatologi jaringan hepar?  

 

1.3 Tujuan Penelitian  

1.3.1 Tujuan Umum  

Mengetahui pengaruh intermittent fasting tipe time-restricted feeding 

terhadap gambaran histopatologi jaringan hepar.  

 

1.3.2 Tujuan Khusus  

1. Mengetahui gambaran histologi jaringan hepar pada kontrol normal. 

2. Mengetahui gambaran histologi jaringan hepar pada kelompok obesitas. 

3. Mengetahui gambaran histologi jaringan hepar pada kelompok obesitas dengan 

perlakuan intermittent fasting tipe time-restricted feeding. 

 

1.4 Hipotesis  

Ada perbedaan gambar histologi jaringan hepar pada obesitas dengan 

perlakuan dan tanpa perlakuan intermittent fasting tipe time-restricted feeding. 

 

1.5 Manfaat Penelitian  

1.5.1 Manfaat Teoritis  

Hasil penelitian ini dapat menambah pengetahuan, wawasan serta 

pemahaman mengenai pengaruh intermittent fasting terhadap karakteristik 

mikroskopis jaringan hepar dan dapat menjadi bahan referensi dalam kajian ilmiah 

yang berhubungan dengan metode intermittent fasting terhadap penyandang 

obesitas. 

 

 

1.5.2 Manfaat Praktis 

1. Instansi Kesehatan 
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Hasil penelitian ini dapat memberikan informasi ilmiah bagi mahasiswa 

dan peneliti mengenai pengaruh metode Intermittent fasting untuk menghindari 

terjadinya komplikasi berbagai penyakit yang disebabkan oleh obesitas. 

2. Masyarakat  

Sebagai informasi tambahan mengenai modifikasi diet dalam mencegah 

dan menurunkan risiko penyakit yang disebabkan karna obesitas.  
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