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ABSTRAK

Nasma : Grace Puspasari

Program studi : Ilma Gizi, Kekhususan Gizi Klinik

Judul : Pengaruh Pemberian Tempe Terhadap Kadar
Glukosa Darah Pepderita Diabetes Melitas Tipe 2 Usia
Laajut

Tujuan penelitian adalah diketahuinya pengaruh pemberian 100 gram tempe per
hari selama empat minggu terhadap kadar glukosa darah pada penderita diabetes
melitus (DM) tipe 2 usia lanjut (usila), Penelitian ini merupakan uji klinis parael,
acak, terbuka. Subyck penelitian adalah 30 orang penderita DM tipe 2 usila yang
tinggal di empat panti wredha di Jakarta. Alokast acak dengan cara randomisasi
blok dilakukan untuk membagi subyek menjadi dua kelompok. Seluruh subyek
diberikan pengaturan diet DM sesuai PERKENI. Kelompok P sebanyak 16 orang
yang diberikan 100 gram tempe, sedangkan kelompok K sebanyak 14 orang yang
diberikan kacang-kacangan pengganti tempe. Data yang diambii meliputi usia,
jenis kelamin, berat badan dan indeks massa mbuh (IMT), serta data asupan
dengan metode food record, Pemeriksaan kadar glukosa darah puasa (GDP) dan
glukosa darah 2 jam postprandial (GDPP) dilakukan pada awal dan akhir
perlakuan. Analisis data menggunakan uji t tidak berpasangan dan uji Mann
Whitney dengan batas kemaknaan 5%.

Subyek yang mengikuti penelitian secara lengkap sebanyak 27 orang yang
terdiri dari 15 orang kelompok perlakuan dan 12 orang kelompok kontrol. Rerata
usia subyek adalah 70,4495 tahun. Mayoritas subyek (63,5%) adalah perempuan,
dan hampir setengah juinlah subyek mempunyai status gizi normal berdasarkan
IMT. Sebagian besar (80%) subyek belum menerima obat DM. Pada awal
penelitian, usia, jenis kelamin, IMT, asupan kalori dan zat gizi subyek tidak
menunjukkan perbedaan bermakna (p>0,05).

Seluruh subyek tidak dapat mematuhi anjuran diet DM yang diberikan, asupan
lemak subyek tinggi sedanpkan asupan serat rendah, Setelah perlakuan terlihat
kecenderungan penurunan kadar GDP dan peningkatan kadar GDPP yang tidak
berbeda bermakna antara kelompok P dan K. Pemberian 100 gram tempe selama
empat minggu tidak menurunkan kadar GDP dan GDPP.

Kata-kata kunci: penderita DM tipe 2 usia lanjut, tempe, glukosa darah
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ABSTRACT

Name : Grace Puspasari
Study program : Nutrition, Clinical Nutrition
Title :The effect of tempe administration on plasma glucose

tevel in ciderly patients with type 2 diabetes mellitus

The aim of this study was to investigate the effect of daily intake of 100 gram
tempe for four weeks on plasma glucose level in elderly patients with type 2
diabetes mellitus. This study was a parmallel randomized clinical trial. Subjecis
were 30 diabetic elderly living in four nursing homes in Jakarta. In the study,
subjects were assigned into two groups using block randomization. All subjects
had to take diabetic regiment with calorie and macronutrient following diabetic
recommendation diet. The treatment group (n=16) received tempe, while control
group (n=14) received legumes other than tempe. Data collection included age,
sex, body weight, body mass index, and nutrient intake using 3x24 hours food
records. In addition isoflavone intake was also assessed. Fasting plasma glucose
levels (FPG) and 2 hours postprandial plasma glucose (PPPG) levels were
assessed before and afier intervention. Unpaired t-test and Mann Whitney were
used to analysed data with the 5% significance level. There were 27 subjects
completed the study: 15 of treatment group and 12 of control group. Mean of age
were 70.4 + 9.5 years. Majority (63.5%}) of subjects were female, and almost half
subjects had normal BMI. About 80% of subjects did not vse diabetic medication.
At base line age, BMI, sex, use of diabetic medication, calorie and macronutrient
intake were comparable. All subjects could not comply with diabetic regiment:
high fat and low fiber intakes. Fat, fiber and isoflavone intake were significantly
higher in trcatment group compare to control group. Decrease in FPG and
increase i PPPG after intervention were observed but were statisticaly
insignificant. In conclusion, daily intake of 100 gram tempe for four weeks did
not decrease FPG and PPPG.

Key words: ¢lderly, type 2 diabetes tempe, plasma glucose lcvel
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BABI
PENDAHIILIIAN

1.1. Latar Belakang

Seiring dengan meningkatnya usia harapan hidup di Indonesta, yaitu dari 67,8
tahun pada tahun 2000-2005 menjadi 73,6 tahun pada tahun 2020-2025, jumiah
penduduk usia Ianjut (usila) di Indonesia diperkirakan meningkat dari 4,7%
menjadi 8,5%." Salah satu penyakit degeneratif, yaitu diabetes melitus sering
diderita oleh penduduk usila, pada tahun 2030 diperkirakan penderita DM tipe 2
usila mencapai lebih dari 84 juta orang di negara berkembang.”

Proses penuaan menyebabkan beberapa perubahan fisiologis, antara lain
menurunnya sekresi insulin dan sensitivitas sel terhadap insulin yang dikenal
sebagai resistensi insulin. Penyebab resistensi insulin pada usila antara lain
perubahan komposisi tubuh, yang disertai dengan penurunan aktivitas fisik dan
peningkatan asupan kalori.® Perubahan tersebut akan menyebabkan hiperglikemia,
yang jika berkelanjutan dapat memperberat penurunan sekresi insulin, schingga
terjadi DM tipe 2. Oleh karena itu diperlukan pengelolaan DM tipe 2 untuk
mengendalikan kadar glukosa darah, yang dimulai dengan terapi nutrisi dan
aktivitas fisik selama 2-4 minggu.®

Beberapa penelitian menunjukkan bahwa kedelai dapat menurunkan kadar

giukosa darah.*’

Mekanisme bagaimana kedelai menurunkan glukosa darah
diduga ditimbulkan oleh berbagai komponen kedelai seperti protein, lemak, serat
dan isoflavon. Isoflavon merupakan komponen vang telah terbukti secara in-vitro
dapat mempengaruhi metabolisme glukosa dan femak, sehingga dapat
memperbaiki resistensi insulin. Isoflavon juga dapat menurunkan absorpsi
glukosa di saluran cerna, sehingga berperan dalam menurunkan kadar glukosa
darah postprandial '’

Penelitian uji klinis menyilang tersamar ganda dengan plasebo pada penderita
DM tipe 2 yang diberikan protein kedelai isolat 30 gram/hari selama 12 minggu,
memperlihatkan perbaikan pada HbA,., dan resistensi insalin.® Penelitian tersebut
diviang dengan metode yang sama dengan pemberian isoflavon saja namua tidak

memperlihatkan perbedaan antara kelompok perlakuan dengan kontrol, sehingga
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disimpuikan bahwa pemberian isoflavon dalam bentuk terikat protein lebih baik
dibandingkan isoflavon saja.’

Studi uji klinis menyilang tersamar ganda pada penderita sindroma metabolik
yang membandingkan antara pemberian 30 gram kacang kedelai dengan 306 gram
protein kedelai seiama delapan minggu, memperlihatkan penurunan kadar ginkosa
darah puasa (GDP) pada pemberian kacang kedelai. Hal tersebut menunjukkan
bahwa kedelai utuh lebih baik dibandingkan salah satu komponen kedelai saja.?

Studi lain dengan kacang kedelai juga menunjukkan penurunan kadar glukosa
darsh yang bermakna. Studi tersebut merupakan uji klinis pararel, dengan
randomisasi yang dilakukan pada penderita DM tipe 2. Kelompok perlakuvan
diberikan 69 gram bubuk kedelai selama empat minggu, pada akhir studi
penurunan kadar GDP dan glukosa darah 2 jam posiprandial (GDPP) lebih baik
pada kelompok periakuan.’

Kedelai yang difermentasi lebih efektif dalam menurenkan glukosa darah
dibandingkan dengan kedelai yang tidak difermentasi.  Suplementasi
Chungkookjang yang merupakan fermentasi kedelai oleh Bacillus subtillis pada
tikus selama delapan minggu dapat menurunkan kadar glukosa darah dan HbA |,
yang lebih baik dibandingkan kedelai yang tidak difermentasi.”

Tempe adalah hasil fermentasi kedelai dengan ragi Rhizopus oligosporus.
Penelitian efek tempe terhadap glukosa darah dilakukan pada hewan coba. Studi
pada tikus yang diinduksi diabetes dengan alloxan dan diberikan ekstrak tempe
300 mg/keBB selama 28 hari, memperlthatkan kadar glukosa darah lebih rendah
dibandingkan kontrol.'* Jumiah kedelai yang diperfukan untuk menghasilkan 50
gram tempe adalah 30 pram, sehingga 69 gram kedelai dapat menghasilkan
kurang lebiti 100 gram tempe. "

Penelitian-penelitian tersebut diatas mesgindikasikan bahwa tempe sebagai
hasil fermentasi kedelai mengandung komponen yang berpotensi menurunkan
kadar gula darah. Penelitian pengaruh tempe pada penderita DM tipe 2 belum
pemnah dilakukan oleh karena itu penelitian ini bertujuan untuk mengetahui
pengarvh asupan tempe terhadap kadar glukosa darah penderita DM tipe 2 usila.
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1.2. Permasalahan
1.2.1. kdentifikasi Masalah
- Peningkatan jumlah usila yang menderita DM tipe 2.
- Hiperglikemia menyebabkan progresivitas DM tipe 2.
- Terdapat kontroversi mengenai pengaruh kedelai terhadap kadar
glukosa darah.
- Penelitian pengaruh tempe pada penderita DM tipe 2 belum pernah
ditakukan usila.
1.2.2. Rurnusan Masalah
Apakah pemberian 100 gram tempe setiap bari berturut-turut selama empat
minggu sebagai salah satu sumber protein nabati dalam diet DM pada penderita
DM tipe 2 usila dapat menurunkan kadar GDP dan GDPP dibandingkan
pemberian diet DM saja?

1.3. Hipotesis

Pemberian 100 gram tempe sctiap hari berfurut-turut selama empat minggu
sebagai salah satu sumber protein nabati dalam diet DM pada penderita DM tipe 2
usila dapat menurunkan kadar GDP dan GDPP dibandingkan pemberian diet DM

saja.

1.4. Tujuan Penelitian

1.4.1. Tujuan umum
Mengetahui pengaruh asupan tempe terhadap kadar glukosa darah
penderita DM tipe 2 usila.

1.4.2. Tujuan khusus

- Diketahuinya karakteristik subyek penelitian berdasarkan usia,
jenis kelamin, status gizi, dan penggunaan obat DM.

- Diketahuinya asupan energi, hidrat arang, protein, lemak, serat dan
isoflavon melalui metode food record 3 x 24 jam selama penelitian
pada subyek penelitian.

- Diketahuinya perubahan berat badan (BB) pada akhir perlakuan
pada kelompok perlakuan dan kontrol.
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- Diketahuinya kadar GDP dan GDPP pada awal dan akhir
perlakuan pada kelompok perfakuan dan kontrol

1.5. Manfaat Penelitian

1.5.1.

1.5.2.

1.5.3.

1.54.

Untuk subyek penelitian

Subyek penelitian diharapkan dapat memperoleh manfaat dari pemberian
tempe dalam menurunkan kadar glukosa darah sehingga dapat membantu
memperlambat progresivitas DM tipe 2.

Untuk institusi

Hasil penelitian ini diharapkan dapat dipakai sebagai landasan atau bahan
rujukan bagi penelitian selanjutnya.

Untuk peneliti

Peneliti berharap dapat menerapkan pengetahuan yang didapatkan selama
pendidikan dan mengerjakan penelitian dengan metodologi yang baik dan
benar.

Untuk masyarakat

Hasil penelitian ini diharapkan dapat menjadi sumber informasi mengenat

pengarch asupan tempe pada penderita DM tipe 2 usila.
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BAB 2
TINJATJAN PTISTAKA

2.1. Usia Lanjut

Usia lanjut (usila) didefinisikan sebagai individu berusia > 60 tahun."* Pada usila
terjadi beberapa perubahan fisiologis yang terjadi seiring dengan proses penuaan.
Perubahan pada berbagai fungsi organ pada usila dapat meningkatkan kerentanan
terhadap berbagai penyakit. Tabel 2.1 memperlihatkan perubahan berbagai fungst
organ dan dampaknya pada usila."

2.2. DM tipe 2

2.2.1 Definisi

Diabetes melitus (DM) adalah suatu penyakit metabolik dengan karakteristik
hiperglikemia yang terjadi akibat gangguan sekresi insulin, kerja insulin maupun
keduanya. Berdasarkan etiologinya DM dapat diklasifikasikan menjadi empat
tipe, yaitu tipe 1, 2, tipe lain dan diabetes gestasional. Diabetes melitus tipe 2 (DM
tipe 2) mempunyai karakteristik resistensi insulin disertai penurunan sekrest

insulin yang beratnya bervariasi dari defisiensi relatif hingga dominan.’

2.2.2 Patofisiologi

2.2.2.1. Resistensi insulin

Resistensi insulin adalah penurunan fungsi insulin pada jaringan target, terutama
jaringan adiposa, otot dan hati, sebagai hormon yang mengatur kadar glukosa
darah dalam reatang normal. Resistensi insulin pada jaringan adiposa dan otot
menurunkan ambilan glukosa darah terutama setelah makan, sehingga
menyebabkan hiperglikemia pasca prandial, Pada jaringan hati, resistensi insulin
menyebabkan peningkatan glukoneogenesis, sehingga kadar glukosa darah puasa

meningkat.*
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Resistensi insulin sering terjadi pada usile, terutama pada jaringan adiposa dan
otot."” Mekanisme terjadinya resistensi insulin pada usila diduga disebabkan
karena penurunan fungsi pengaturan metabolisme lemak dan glukosa. Seiring
dengan terjadinya proses penuaan, terjadi penurunan aktivitas AMPK (4AMP-
activated protein kinase) yang mengatur metabolisme lemak dan glukosa. AMPK
mempengaruhi metabolisme melalui pengaturan aktivasi atau hambatan enzim
secara langsung, maupun melalui pengaturan ekspresi gen yang mensintesis
enzirm.’® Pada metabolisme hidrat arang, AMPK meningkatkan ambilan glukosa
dan menurunkan glukoneogenesis schingga mencegah terjadinya hiperglikemia.
Fungsi AMPK pada mectabolisme Ilemak adalah meneckan lipolisis dan
meningkatkan oksidast asam lemak. Mekanisme tersebut penting untuk mencegah
pembentukan asam lemak bebas.”

Gambar 2.1 Efek AMPK terhadap Metabolisme
Sumber: Viollet*®
Keterangan: AMPK=AMP-activaied Protein Kinase, ACC=Acetil CoA
Carboxilase, MCD=Malonyl CoA Dehydrogenase

Pembentukan asam lemak bebas meningkat pada keadaan massa lemak tubah
yang meningkat, misalnya pada individu yang obes dan pada usita.’ Komposisi

tubuh pada uwsila mengalami perubahan, yaitu penuruman massa otot dan
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peningkatan massa lemak." Gaya hidup istirahat (sedentary) pada usila, yaitu
penurunan aktivitas fisik dan peningkatan asupan energi juga berperan dalam
terjadinya obesitas.?

Peningkatan asam lemak bebas pada usila selain akibat perubahan komposisi
tubuh juga discbabkan oleh menurunnya biogenesis mitokondda, dan penurunan
aktivasi PPAR (peroxisome proliferator activated receptor). Mitokondria
merupakan perangkat sel yang penting untuk oksidasi asam femak, sedangkan
PPAR adalah faktor transkripsi inti yang berperan dalam maturasi adiposit,
sekresi adiponektin dan oksidasi asam lemak.'

Akumaulasi asam lemak bebas pada sel adiposa dan otot dapat menurunkan
ambilan glukosa, sedangkan akumulasi pada sel hati menyebabkan peningkatan
glukoneogenesis melalui inhibisi transkripsi gen yang mengkode enzim-enzim
kunci dalam glukoneogenesis, diantaranya adalah fosfoenolpiruvat, fruktosa 1,6-
bisfosfatase dan glukosa 6-fosfatase. Kedua hal tersebut mengakibatkan terjadinya
hiperglikemia. Akumulasi asam lemak dalam sel juga dapat mengganggu
transduksi sinyal insulin, menginduksi pembentukan radikal bebas dan berbagai
mediator inflamasi yang berperan pada terjadinya resistensi insulin.’

pracuedon
L m . eestrar bpprtmelotTZ0s
-Faly ard oridaion *Faly 30d oxcalea

o PPARy  esvmms
PPAR-oc PPAR-5
-Ragiaton of mhore - ——— _

g . ...E ) md"m_ﬁ']m?.-r’ 'Fxfmc . d

Gambar 2.2 Pengaruh PPAR dalam Metabolisme Lemak
Sumber: Jeong SH™

Keterangan: PPAR: Peroxisome Proliferator Activated Receptor
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2.2.2.2, Penurunan sekresi insulin
Resistensi insulin pada awalnya akan diimbangi dengan peningkatan sckresi
insulin. Seiring dengan bertambah beratnya resistensi insulin, sel beta pankreas
tidak mampu Jagi untuk melakukan kompensasi, sehingga sekresi insulin
menurun. Keadaan hipergiikemia kronis dan peningkatan asam lemak bebas dapat
menginduksi pembentukan radikal bebas yang diduga menjadi penyebab
penurunan fungsi sel beta pankreas.

Proses penuaan dapat menyebabkan penurunan respon sekresi insulin terhadap
peningkatan glukosa darah. Penurunan respon tersebut selain terjadi akibat
menurunnya sensitivitas sel beta terhadap rangsang glukosa, juga disebabkan oleh

penurunan jumlah insulin yang aktif secara biologik."”

2.2.3. Manifestasi Kiinis

Manifestasi klinis DM tipe 2 pada usila biasanya tidak khas dan bervariasi,
akibatnya sebagian penderita terdeteksi setelah tegadi komplikasi. Gejala tidak
khas tersebut antara lain: kelelahan, pruritus vuiva, penurunan berat badan dan

inkontinensia.

2.2.4. Kriteria Diagnosis

Diagnosis DM tipe 2 ditegakkan dengan pemeriksaan kadar glukosa darah,
Pemeriksaan yang dianjurkan adalah pemeriksaan enzimatik dengan bahan plasma
darah vena.’ Kadar glukosa darah sewaktu dar puasa sebagai acuan penyaring dan
diagnosis DM dapat dilihat dalam tabel 2.2.

Tabel 2.2 Kriteria Diagnosis DM tipe 2

Pengukuran Spesimen Interpretasi
Bulkan DM Belum pasti DM DM
Kadar GDS Plasma vena <i00 100-199 >200
(mg/dL) Darakh kapiler <90 90-199 2200
Kadar GDP Plasma vena <100 100-125 =126
(mg/dL) Darah kapiler <90 90-99 =100
Sumber: PERKENF

Keterangan: GDS: Glukosa Darah Sewaktu; GDP: Glukosa Darah Puasa
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2.2.5. Penatalaksanaan

Penatalaksanaan DM tipe 2 sebaiknya diawali dengan terapi nutrisi dan latihan
jasmani selama 2—4 minggu. Jika sasaran kadar glukosa darah tidak tercapali,
dilakukan intervensi farmakologi dengan OHO atau insulin® Terapi nutrisi
dilakukan sebagai terapi awal terutama pada wsila, karena risiko hipoglikemia
meningkat seiring dengan proses penuaan. Peningkatan risiko hipoglikemia terjadi
akibat penurunan fungsi hati dan ginjal dalam metabolisme dan ekskresi obat.
Penurunan fungsi sistem saraf otonom dan reseptor adrenergik menyebabkan
hipoglikemia pada usila baru terdeteksi setelah terjadi konvulsi, defisit neurologis,
atau koma."”

Sasaran pengendalian kadar glukosa darah pada usila harus disesuaikan
dengan keadaan individu. Kadar glukosa darah pada usila penderita DM tipe 2
pada umumnya dapat disebut terkendali jika kadar GDP < 140 mg/dL, dan kadar
GDPP < 180 mg/dL.
2.2.5.1. Tatalaksana nutrisi
Anjuran tatalaksana nutrisi DM tipe 2 pada usila tidak berbeda dengan penderita
DM tipe 2 dewasa. Pengaturan diet yang terlalu ketat tidak dianjurkan, karena
pada umumnya kebiasaan makan pada usila sulit diubah. Perubahan dalam sistem

pencermnaan antara lain menurunnya kemampuan pengecapan, berkurangnya

jumlah gigi, penurunan sekresi saliva dan meningkatnya konstipasi dapat

mempersulit penerapan terapi nutrisi pada usila.’ Anjuran terapi nutrisi pada
penderita DM tipe 2 adalah sebagai berikut:
a, Asupan energi
Kebutuhan energi total dapat ditentukan dengan menghitung kebutuhan energi
basal dengan rumus Harris-Bennedict ditambah dengan faktor aktivitas fisik dan
faktor stres.”® Bagi penderita dengan aktivitas fisik sedentary ditambah 10% dari
kebutuhan energi basalnya, penambahan 20% dilakukan pada aktivitas ringan, dan
30% pada aktivitas sedang.’ Faktor stres 10% dapat ditambahkan pada penderita
tanpa stres fisiologis yang bermakna.”

Jumlah kebutuhan energi total tersebut dibagi dalam tiga porsi besar untuk
makan pagi, siang dan malam, serta dua hingga tiga porsi makanan ringan
diantaranya. Proporsi asupan energi dapat dibagi sebagai berikut 20% kebutuhan
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energi diberikan pada saat makan pagi, 30% saat makan siang dan 20% saat
makan malam, serta 10-15% diberikan dalam tiap porsi makanan ringan.’
Pennrunan berat badan pada penderita berat badan lebih dan obesitas dapat
memperbaiki resistensi insulin. Studi mennnjukkan bahwa penurunan berat badan
moderat yaitu 5% dari berat badan sebelurnnya berhubungan dengan penurunan
resistensi insulin, kadar glukosa, tekanan darah dan perbaikan profil lemak.
Biasanya dengan mengurangi asupan energi sebanyak S500-1600 kkal dari
kebutuhan energi dapat menurunkan berat badan 0,5-1 kg setiap minggunya ®*
b. Asupan hidrat arang '
Tubuh membutubkan hidrat arang setidaknya 130 gram/hari untuk menyediakan
energi bagi jaringan yang tergantung glukosa, seperti otak dan eritrosit.* Asupan
hidrat arang yang dianjurkan 45-65% dari energi total.’ Jenis hidrat arang
misainya amilosa dan amilopektin, serta proses pengolahan makanan, yaitu cara
memasak, waktu pemasakan, derajat pemanasan dapat mempengaruhi kenaikan
kadar glukosa darah setelah makan. Asupan tidrat arang yang banyak
mengandung amilopektin lebih cepat meningkatkan kadar gilukosa darah
dibandingkan amilosa, karena amilopektin lebih mudah dipecah dan diabsorbsi
dalam saluran cema. Lamanya pengosongan lambung juga mempengaruhi
kenatkan glukosa darah setelah makan, dimana komponen lemak, dan serat dalam
makanan akan memperiambat pengosongan lambung sehingga memperlambat
kenaikan kadar glukosa darah.®® Kacang-kacangan, misalnya kedelai cenderung
lambat menaikkan glukosa darah, karena selain banyak mengandung serat, juga
mengandung enzim-enzim yang dapat menghambat pemecahan bidrat arang 2
DM tipe 2 dapat mengkonsumst pemanis buatan rendah energi, misainya gula
alkohol, dan pemanis nou-nutrisi, antara lain: aspartam, sakarin, sukralosa.’
Penggunaan pemanis fruktosa sebaiknya dihindari karena dapat meningkatkan
kadar kolesterol LDL (low density lipoprotein} dan kolesterol total. Penderita
tidak perlu menghindari fruktosa alami yang terkandung dalam buah-buahan dan
sayur karena biasanya hanya terdapat dalam jumlah kecil.**
c. Asupan protein
Anjuran asupan protein pada penderita DM tipe 2 yaitu 10-20% dari kebutuhan
kalori total. Pada penderita DM tipe 2 dengan gangguan fungsi ginjal sebaiknya
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asupan protein diturunkan menjadi 0,8 gram proteinkgBB atau 10% dari
kebutuhan kalori total. Makanan sumber protein yang diberikan sebaiknya 65%
berasal dari sumber protein berkualitas tinggi, seperti daging merah, unggas, ikan,
telur, susu, dan kedelai.*

Pemberian protein kedelai 10 gram dua kali sehari pada penderita DM tipe 2
dianjurkan, karena berbagai penelitian mennnjukkan adanya manfaat asupan
protein kedelai, antara lain dalam memperbaiki resistensi insulin, menurunkan
hiperfiltrasi dan albuminuria, menurunkan kolesterol total, LDL, trigliserida, serta
meningkatkan kigh density lipoprotein (HDL) plasma.”

d. Asupan lemak

Anjuran asupan lemak dalam terapi nutrisi pada DM tipe 2 adalah 20-25% dari
kalori total. Asupan lemak jenuh dibatasi hingga < 7% dari kalori total, asupan
lemak trans diusabakan seminimal mungkin, dan kolesterol < 300 mg/hari.
Asupan asam lemak tak jenuh ganda dianjurkan < 10% dard kebutuhan kalori
total, dan selebihnya didapatkan dari asam lemak tak jenuh tunggal.’

€. Asupan serat

Serat merupakan komponen hidrat arang yang tidak dapat dicerna oleh enzim
pencernaan manusia. Komponen serat berdasarkan kelarutannya dalam air
dibedakan menjadi serat larut dan tidak larut. Serat tak larut misalnya selulosa,
hemiseluiosa dan lignin. Serat [arut misalnya pektin, mucilago dan gum.*®

Asupan serat diketahui dapat menurunkan prevalensi diabetes. Serat larut
dapat memperlambat pengosongan lambung dan mengurangi absorbsi zat gizi,
sehingga dapat menurunkan kenaikan glukosa darah setelah makan. Serat tak larut
diduga berperan meialui produksi asam lemak rantai pendek dari fermentasi
polisakarida yang tidak tercerna, yang dapat meningkatkan sensitivitas insulin di
hati.?® Anjuran asupan serat pada penderita DM tipe 2 setidaknya 25 gram/1000
kkal per harinya.’
2.2.5.2. Latihan jasmani
Latihan jasmani merupakan salah satu pilar pengelolaan DM tipe 2. Latihan
jasmainti dapat menurunkan berat badan dan memperbaiki sensitivitas insulin,
sehingga dapat memperbaiki kendali glukosa darah. Anjuran latiban jasmani
adalah 3-4 kali dalam seminggu selama kurang lebih 30 menit, dilakukan
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bertahap dan disesuaikan kemampuarn masing-masing individu’ Proses
degeneratif pada wusila, misalnya arthritis dapat menjadi hambatan dalam
melakukan aktivitas fisik.* Individu usila yang mengalami keterbatasan terschut
dapat dianjurkan untuk melakukan senam sederhana terutama setelah makan,
misalnya menepuk kedua tangan di atas kepala dan di paha secara bergantian dan
meregangkan bagian atas dan bawah tubuh.

2.2.5.3. Terapi farmakologi

Individu vsila biasanya mengkonsumsi beberapa macam obat yang mungkin dapat
saling berinteraksi. Oleh karena itu terapi farmakologi diterapkan setelah
pemberian terapi nutrisi tidak dapat mencapai sasaran terapi yang diharapkan.
Sulfonilurea merupakan obat pilihan daiam terapi farmakologi penderita DM tipe
2 wsila. Dosis obat dimulai dengan dosis rendah dan ditingkatkan secara bertahap,
karena efek samping hipoglikemia meningkat pada usila. Metformin dapat
diberikan sebagai alternatif untuk penderita dengan berat badan lebih. Penggunaan
penghambat w«-glukosidase (acarbose) dapat bermanfaat dalam menurnkan
hiperglikemia posiprandial, namun dapat menimbulkan efek samping gangguan
saluran cema seperti kembung, flatulen, dan diare. Terapi dengan insulin
diindikasikan hanya jika sasaran terapi tidak tercapai dengan terapi nutrisi, iatihan

jasmarti dan obat hipbglikemik oral."”

2.2.6. Komplikasi

Komplikasi DM tipe 2 dibedakan menjadi komplikasi akut dan kronis.
Komplikasi akut rentan ierjadi pada usila, terutama koma hiperosmolar non-
ketotik. Hal ini disebabkan adanya gangguan mekanisme pemeliharaan
osmolalitas serum dan penurunan persepsi haus. Komplikasi akut tersebut dapat
dicetuskan oleh berbagai faktor, misalnya infeksi, stroke, infark jantung dan
insufisiensi ginjal.”” Komplikasi akut lainnya yang sering terjadi adalah
hipoglikemia.? '

Komplikasi kronis DM tipe 2 dibedakan menjadi mikroangiopati, contohnya
retinopati, neuropati dan nefropati, serta makroangiopati, yaitu atherosklerosis dan
stroke. Penyakit jantung koroner merupakan penyebab kematian utama pada
penderita DM tipe 2 usila.'” Penatalaksanaan hiperglikemia merupakan salah satu
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cara untuk menurunkan risiko makrovaskuler, mamun faktor risiko lainnya,

misalnya hipertensi, distipidemia, obesitas, dan merokok juga perlu diperbaiki

2.3. Tempe

2.3.1. Definisi

Tempe adalah hasil fermentasi kedelai dengan ragi Rhizopus oligosporus.’
Penduduk Indonesia rata-rata mengkonsumsi 17-34 gram tempe setiap harinya.
Tempe di Indonesia dibuat dari fermentasi kedelai kuning atau Glycine max
dengan ragi yang dibiakkan secara tradisional pada daun Hibiscus yang juga
disebut ragi daun. Sebagian besar ragi daun mengandung spora Rhizopus
oligosporus dan Rhizopus oryzae,)' sedangkan ragi yang digunakan untuk
pembuatan tempe di luar negeri adalah Rhizopus oligosporus mumi galur
NRRL2710.%

Proses pembuatan tempe dari kedelai terdin dari beberapa tahap, yaita
pencucian, perendaman, perebusan, inokulasi ragi dan fermentasi. Proses
fermentasi biasanya dilakukan selama kurang lebih 36 jam.”® Jumlah kedelai yang
dibutuhkan untuk menghasilkan 50-80 gram tempe adalah kurang iebih 30-50
gram."

Tempe mempunyai kandungan protein dan lemakyang lebth mudah dicerna
dibandingkan kedelai, karena selama fermentasi terjadi pemecahan komponen
tersebut menjadi partikel yang lebih kecil. Fermentasi menyebabkan pemecahan
fitat yang menghambat absorbsi zat gizi, yang juga berperan pada penyerapan zat
gizi terutama mikronutrien yang lebih baik pada tempe. Komponen hidrat arang
kedelai yang tidak dapat dicerna oleh usus, yaitu raffinosa dan stakiosa, sehingga
jarang menyebabkan gangguan saluran cerma. Hal ini menyebabkan tempe lebih
mudah ditoleransi oleh banyak populasi, baik yang biasa maupun jarang
mengkonsumsi kedelai.”®

Komponen kedelai yang telah terbukti dapat mempengaruhi metabolisme
hidrat arang dan lemak adalah isoflavon.'” Proses fermentasi pada tempe
menyebabkan perubahan pada komposisi isoflavon kedelai, yaitu meningkatnya
jenis isoflavon aglikon dan terbentuknya isoflavon faktor 2 (6,7,4-tribidroksi

isoflavon).”
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2.3.2. Isoflavon
a. Struktur kimia
Isoflavon merupakan salah satu senyawa flavanoid yang terdiri dari 2 cincin

~ benzena yang dihubungkan oleh cincin piran heterosiklik. Beptuk isoflavon ada

dua jenis, yaitu bentuk glikosida yang terikat molekul gula, seperti daidzin dan
genistin, dan bentuk aglikon, yang tidak mengandung molekul gula, misalnya
genistein, daidzein dan glyciten. Bentuk aglikon dapat dihasilkan dari bentuk
glikosida setelah fermentasi atau proses pencernaan.’® Isoflavon faktor 2 hanya
terdapat pada kedelai yang difermentasi, akibat aktivitas bakteri Microccocus

luteus dan Corynebacterium.”

Gambar 2.3, Struktur kimia isoflavon

Sumber: Pawiroharsono®

Pada umumnya isoflavon bersifat stabil terhadap berbagai proses pengolahan
makanan, pH asam cairan lambung dan enzim-enzim pencernaan, meski demikian
menggoreng tempe selama 30 menit diketahui dapat menurunkan kandungan
isoflavon total hingga 45%.”}

b. Absorbsi

Isoflavon glikosida akan mengalami pemutusan gugus gula (deglikosilasi) di
duodenum dan jejunum. Proses deglikosilasi dilakukan oleh enzim glukosidase
dan Lactase Phloridin Hydrolase (LPR) dari brush border usus, membentuk
aglikon yang dapat berdifusi ke dalam sel enterosit.’? Isoflavon aglikon dapat
berdifusi secara pasif ke dalam emterosit, sehingga dapat diabsorbsi lebih cepat
dibandingkan isoflavon glikosida. Isoflavon glikosida dapat masvk ke dalam
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enterosit melalui transporter glukosa, yaitu sodium-dependent glucose transporter
(SGLT-1).*
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Gambar 2.4, Metabolisme isoflavon
Sumber: CO'T working group of phytoestrogen™

c. Metabolisme

Sebagian besar isoflavon dalam enterosit akan mengalami Konjugasi oleh enzim
glukuronil transferase membentuk isoflavon glukuronida. Isoflavon terkonjugasi
ini akan keluar dari enterosit secara difusi terfasilitasi dan memasuki peredaran
darah portal.”’ Isoflavon ditranspor oleh albumin ke seluruh tubuh, dan akan
didekonjugasi oleh enzim pB-glukosidase intraseluler untuk selanjutnya
memberikan efek fungsional pada sel tersebut.”

Isoflavon dapat mengalami reaksi konjugasi di jaringan hati, dan sebagian
besar (70%) akan disekresikan ke empedu. Isoflavon tersebut akan mengalami
enteric recycling, yaitu disekresikan ke usus untuk kemudian diabsorbsi kembali.
Isoflavon yang tidak diabsorbsi akan memasuki kolon dan dimetabolisme oleh
bakteri kolon menjadi produk metabolit, misalnya equol dan O-
desmethylangolensin (ODMA) yang dapat diabsorbsi dan mempunyai aktivitas
biologik.*

Univarsitas Indanesia

Pengaruh pemberian..., Grace Puspasari, FK Ul, 2010



17

d. Bioavailabilitas
Kadar isoflavon dalam plasma mulai meningkat dalam waktu 2 jam setelah
mengkonsumsi makanan dari kedelai, dan kadarnya mencapai puncak dalam
waktu 5-8 jam® dan kadamya kembali ke kadar basal dalam wakiu 48 jam.
Isoflavon aglikon dan glikosida mempunyai bioavailabilitas yang sama* dan
tidak terdapat pengaruh jenis kelamin dan wusia terhadap bicavailabititas
isoflavon.”® Mikroflora usus dapat mempengaruhi bioavailabilitas isoflavon,
terutama dalam pembentukan metabolit isoflavon. Faktor-faktor yang
mempengaruhi mikroflora usus, seperti konsumsi serat, dan penggunaan antibiotik
juga dapat mempengaruhi bicavailabilitas isoflavon.”
e. Ekskresi
Eksresi isoflavon terutama melalui urin. Sebagian besar isoflavon diekskresikan
dalam bentuk terkonjugasi. Isoflavon juga dapat diekskresi dalam feses.™
f. Fuagsi
[soflavon terutama genisiein dan daidzein dapat menghambat ambilan glukosa di
usus halus melalui hambatan pada enzim glukosidase dan transporter glukosa,
sehingga mencegah hiperglikemmia postprandial. Tsoflavon juga dapat
memperbaiki resistensi insulin melalui pengaturan ekspresi gen yang mengatur
enzim-enzim dalam metabolisme lemak dan hidrat arang.'” Genistein diketahui
dapat mengaktivasi PPAR, yaitu PPAR-o dan PPAR-y. Aktivasi PPAR-a akan
meningkatkan oksidasi lemak sehingga menuninkan akumulasi asam lemak bebas
dalam jaringan perifer dan memperbaiki transduksi sinyal insulin.’® Aktivasi
PPAR-y dapat meningkatkan sensitivitazs insulin melalui aktivasi transporter
glukosa pada jaringan otot dan adiposa (GLUT-4), sehingga ambilan glukosa di
Jjaringan tersebut meningkat. [soflavon genistein dan daidzein diketahui juga dapat
memperbaiki hambatan AMPK pada keadaan hiperglikemia. Aktivasi AMPK
tersebut selain menurunkan hiperglikemia, juga akan mengurangi akumulasi asam
lemak bebas.*” Isoflavon dapat meningkatkan sekresi insulin melalui aktivasi jatur
cAMP-dependent protein kinase

Isoflavon juga mempunyai aktivitas sebagai antioksidan, antara lain sebagai
scavenger radikal bebas dan meningkatkan kadar enzim antioksidan.?® [soflavon
faktor 2 merupakan antioksidan yang lebih poten dibandingkan jenis isoflavon
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lainnya.® Antioksidan penting dalam mengurangi stres oksidatif yang
menyebabkan gangguan transduksi sinya! insulin dan kerusakan sel beta
pankreas 41 :

g. Toksisitas

Studi pada wanita pasca menopause memperiihatkan bahwa konsumsi makanan
tinggi isoflavon sedikit meningkatkan kadar estradiol.? Asupan makanan tinggi
isoflavon jangka panjang hingga 6 bulan tidak berpengaruh pada kadar hormon
steroid, namun mungkin berpengaruh pada hommon tiroid meskipun tidak
bermakna secara klinis.*

h. Bahan makanan sumber

Sumber utama isoflavon adalah kacang kedelai. Isoflavon pada kacang kedelai
terikat erat dengan protein dan sebagian besar terdapat dalam bentuk glikosida
yang terikat glukosa.’®

Tabel 2.3. Kandungan isoflavon dalam berbagai makanan

Jenis makanan Kandungan isoflavon
{mg/100 gram)
Kacang kedelai : 14-153
Protein kedelai konsentrat/isolat 12-102
Susu kedelai 5-10
Kecap 0,1-1,6
Tahu 13.5-67
Tempe 29-53
Kacang tanah <0,
Kacang polong 0,i-2,5
Sereal (maizena,oatmeal) <0,1
Buah (apel, jervk, pisang, semangka, melon, <0,1

mangga)

Sumber: telah diolah kembali dari COT working group of phyloestrogen™

2.3.3. Komposisi zat gizi kedelai dan tempe

Beberapa studi menunjukkan bahwa berbagai kandungan zat gizi dalam kedelai
juga dapat mempengaruhi metabolisme hidrat arang dan lemak. Tempe
mempunyai kandungan zat gizi yang hampir sama dengan kedelai.?® Berikut ini
adalah pembahasan mengenai beberapa zat gizi dan efeknya terhadap

metabolisme.
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2.3.3.1 Protein kedelai

Protein kedelai dikatakan hampir setara dengan protein hewani karena
mempunyai kandungan asam amino esensial yang lengkap, juga karena
mempunyai protein digestibility-corrected amino acid score yang setara dengan
kasein dan protein telur. Protein utama dalam kacang kedelai adalah 7S globulin
(conglycinin) dan 118 globulin (glycinin).*

Pemberian protein kedelai diketahui dapat memperbaiki sensitivitas insutin
dan menvrunkan kadar glukesa darah, namun mekanismenya belum diketahui
dengan jelas. Hal ini disebabkan karena protein kedelai mengandung banyak
senyawa bioaktif antara lain: isoflavon, saponin dan fosfolipid yang dapat
berpengaruh dalam metabolisme, sehingga sulit menentukan mekanisme apa
yang ditimbulkan oleh komponen protein saja.**

Penelittan dengan komponen protein saja, yaitu f-conglycinin pada tikus
memperlihatkan penurunan kadar glukosa darah. Pada penelitian tersebut aktivitas
enzim yang terlibat dalam lipogenesis menurun, sedangkan aktivitas enzim yang
terlibat dalam oksidasi asam lemak meningkat.**

Kandungan protein pada tempe hampir sama dengan kandungan protein
kedelai, namun terdapat peningkatan jumlah asam amino bebas dan jumlah
nitrogen bebas. Peningkatan tersebut disebabkan oleh aktivitas enzim protease
yang memecah protein kedelai, sehingga menjadi lebih mudah diserap.“s
2.3.3.2. Lemak
Komposisi iemak dalam kedelai terdiri dari 15% asam lemak jenuh, 23% asam
lemak tak jenuh tunggal, dan 58% asam lemak tak jenuh ganda. Perbandingan
asam lemak tak jenuh ganda linoleat (0-6) dengan linolenat (®-3) adalah 7,5:1.
Kandungan asam lemak w-3 kacang kedelai mencapai 8% dari kandungan lemak
total, yang merupakan jumlah yang tergolong tinggi untuk bahan makanan
nabati.*®

Pemberian lemak kedelai pada tikus diabetes dapat menurunkan kadar glukosa
darah dan HbA,c secara bermakna dibandingkan kontrol. Mekanisme lemak
kedelai dalam menurunkan kadar glukosa belum diketahui. Efek tersebut diduga
disebabkan oleh menurunnya kerusakan sel beta pankreas akibat radikal bebas.
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Lemak kedelai mengandung banyak antioksidan, misalnya koenzim Q dan
vitamin E yang dapat mengurangi radikal bebas.*®

Fosfolipid kedelai juga dapat mempengaruhi metabolisme, terutama
metabolisme lemak. Pemberian fosfolipid kedelai pada tikus selama tiga hari
menurunkan enzim-enzim yang terlibat dalam lipogenesis. Penurunan lipogenesis
tersebut diduga berperan dalam menurunkan asam lemak bebas.*

Proses fermentasi tempe menghasilkan enzim lipase yang dapat memecah
lemak kedelai, akibatnya jumlah asam lemak bebas meningkat, meskipun
kandungan lemak total tidak banyak mengalami perubahan. Kandungan asam
lemak tak jenuh tunggal dan asam lemak w-6 sedikit meningkat selama proses
fermentasi."
2.3.3.3. Hidrat arang
Sebagian besar polisakarida kedelai dapat dikatakan sebagai serat makanan.
Kandungan serat total dalam 31 gram kedelai mentah adalah 5,4 gram, dengan
kandungan serat larut sebanyak kurang lebih 2 gram.”’

Pemberian serat kedelai diketahui dapat mengurangi kenaikan glukosa darah
setelah makan. Studi klinis menyilang dilakukan pada individu sehat yang
diberikan 25 gram polisakarida kedelai selama 17 hari. Subyek menjalani tes
toleransi glukosa oral pada awal dan akhir penelitian, dan kadar glukosa darah
diukur seiiap 30 menit hingpa menit ke 240. Kadar glukosa darah subyek pada
periode pemberian polisakarida kedelai lebih rendah dibandingkan pada periode
tanpa kedelai, namun pennrunan tersebut tidak bermakna secara statistik.**

Hidrat arang yang tidak dapat dicerna pada kedelai akan dipecah oleh enzim
ragi selama fermentasi, schingga tempe jarang menimbulkan gangguan saluran
cerna. Kandungan serat makanan meningkat dari 3,7% dalam kedelai menjadi

5,8% dalam tempe."
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Tabel 2.4. Komposisi zat gizi kedelai dan tempe

Komponen Satuan Komposisi zat gizi/160 gram bagian yang
dapat dimakan
Kedelai Tempe
Energi kkal 381 201
Protein gram 40,4 20,8
Lemak gram 16,7 8.8
Karbohidrat gram 24,9 13,35
Serat gram 3.2 1.4
Vitamin Bl mg 0,52 0,19
Vitamin B12 mg 0,13 1,7
Kalsium mg 222 155
Besi mg 10 4

Sumber Hermana™

2.4. Pengaruh Pemberian Tempe terhadap Kadar Glukosa Darah

Beberapa penelitian menunjukkan bahwa kedelai berpengaruh pada kadar
glukosa darah. Komponen yang dianggap berperan menurunkan giukosa darah
adalah isoflavon yang telah terbukti secara in-vitro dapat mempengaruhi
metabolisme melalui berbagai mekanisme.'® Penelitian suplementasi isoftavon
pada manusia memberikan hasil yang bervariasi. Pemberian 114 mg tablet
isofiavon per hari selama tiga bulan pada wanita pasca menopausa tidak

menurunkan GDP, GDPP dan insulin plasma.*’

Penelitian lainnya dengan
suplementasi 100 mg kapsul isoflavon memperlihatkan penurunan kadar GDP
vang bermakna pada bulan ke tiga dan ke enam penelitian.*°

Penelitian uji kiinis menyilang tersamar ganda dengan plasebo dilakukan pada
32 orang wanita pasca menopause penderita DM tipe 2 terkontrol dengan terapi
nutrisi. Subyek penelitian diberikan protein kedelai isolat 30 gram/ hari yang
mengandung isoflavon 132 mg (genistein 53%, daidzein 37% dan glycitein 10%)
selama 12 minggu, dengan periode washout selama 2 minggu. Pemberian plasebo
berupa selulosa diberikan selama 12 minggu sebagai kontrol. Hasil penelittan
menunjukkan perbaikan pada resistensi insulin dan HbA Ic.'®

Penelitian tersebut diulang dengan metode yang sama pada 26 subyek yang
diberikan isoflavon tanpa protein kedelai. Hasil penelitian menunjukkan bahwa
tidak terdapat perbedaan pada kadar GDP, HbAlc, dan resistensi insulin antara
kelompok perlakuan dan kontrol, berbeda dengan studi yang menggunakan
protein kedelai. Penelitian ini menyimpulkan bahwa efek sinergis antara protein
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kedelai dengan isoflavon lebih baik dalam memperbaiki kadar glukosa darah dan
resistensi insulin.”

Pemberian kacang kedelai lebih baik dibandingkan dengan pemberian protein
kedelai, hal ini dibuktikan melalui uji klinis menyilang tersamar ganda dengan
plasebo pada 42 orang wanita pasca menopause dengan sindroma metabolik,
Penelitian dibagi menjadi tiga periode intervensi diet, yaitu periode kacang
kedelai, periode protein kedelai dan periode kontrol. Selama penelitian subyek
penelitian diberikan diet DASH (Dietary Appoaches io Stop Hypertension). Pada
periode diet protein kedelai subyek diberikan 30 gram isolat protein kedelai,
sedangkan pada periode kacang kedelai subyek mendapat 30 gram kacang
kedelai. Protein dan kacang kedelai diberikan sebagai pengganti 1 porsi daging
merah pada pericde kontrol. Masing-masing diet diberikan selama delapan
minggu, dengan periode washour 4 minggu diantara pemberian ketiga macam
diet. Hasil dari penelitian tersebut memperlihatkan bahwa diet kacang kedelai
menurunkan resistensi insulin dan kadar GDP lebih baik dibandingkan diet
protein kedelai maupun kontrol. Penurunan kadar glukosa darah yang lebih nyata
pada kedelai utuh diduga disebabkan oleh berbagai komponen lain dalam kedelai,
antara lain: asam lemak tak jenuh, fosfolipid, serat, vitamin dan mineral yang
bekerja sinergis baik dengan protein kedelai maupun isoflavon.®

Uji kiinis dengan randomisasi tersamar ganda dilakukan pada penderita DM
tipe 2 yang diberikan tablet bubuk kedelai panggang 69 gram. Tablet tersebut
dibuat dan kedelai yang dipanggang kemudian dihancurkan menjadi bentuk
bubuk. Pemberian dibagi menjadi tiga kali per harinya selama empat minggu.
Subyek penelitian telah menerima terapi farmakologi berupa obat hipoglikemi
oral atau insulin. Pada akhir masa studi, kelompok perlakuan mempunyai kadar
GDP dan GDPP yang lebih rendah dibandingkan kelompok kontrot.”

Kedelai yang difermentasi diduga tebih efektif dalam menurunkan glukosa
darah dibandingkan dengan kedelai yang tidak difermentasi. Chungkookjang
merupakan hasil fermentasi kedelai dengan Bacilius subtilis. Suplementasi
Chungkockjang pada tikus selama delapan minggu memperlihatkan penurunan
glukosa darah dan HbA,. disertai peningkatan insulin serum dan kandungan
insulin dalam pankreas yang lebih baik dibandingkan kedelai yang tidak
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difermentasi. Proses fermentasi menyebabkan perubahan pada struktur protein
dan isoflavon kedelai, yang lebih poten dalam metabolisme glukosa. Isoflavon
dan peptida yang berukuran lebih kecil yang dibasilkan selama fermentasi
mungkin mempunyai aktivitas biologik yang lebih tinggi dibandingkan kedelai
yang tidak difermentasi.””

Touchi merupakan hasil fermentasi kedelai dengan Aspergilius oryzae.
Pemberian ekstrak touchi sebanyak 0,3 gram selama tiga bulan pada penderita
diabetes menunjukkan penurunan GDP dan HbA,. dibandingkan kelompok yang
mendapat placebo.”!

Penelitian efek tempe pada glukosa darah baru terbatas pada hewan coba.
Studi dilakukan pada tikus yang dibagi menjadi empat kelompok. Kelompok
pertama mempakan tikus sehat yang diberi ransum standar, kelompok kedua
adalah tikus sehat yang diberi ekstrak tempe 300 mg/kgBB, kelompok ke tiga
adalah tikus yang diinduksi diabetes dengan alloxan kemudian diberi ransum
standar, dan kelompok ke empat adalah tikus diabetes yang diberi ekstrak tempe.
Intervensi tersebut dilakukan selama 28 hari, pada akhir penelitian kadar glukosa
darah tikus sehat tidak berbeda bermakna antara yang diberikan ransum standar
maupun tempe, sedangkan pada tikus diabetes kadar glukosa darah lebih rendah
secara bermakna pada kelompok yang mendapat tempedibandingkan ransum
standar. Pada penelitan tersebut, ekstrak tcmpe dapat menekan kenaikan kadar
glukosa darah hingga 67,36%. "

Beberapa penelitian di  atas menanjukkan bahwa meskipun isoflavon
merpakan komponen kedelai yang terbukti secara in-vitro berpengaruh terhadap
metabolisme, namun pemberian kedelai utuh ternyata lebih baik. Penelitian
dengan kedelai yang difermentasi lebih efektif dibandingkan kedelai yang tidak
difermentasi. Tempe merupakan hasil fermentast kedelat juga berpotensi dalam
menurunkan kadar glukosa darah. Hal ini telah dibuktikan pada studi dengan
hewan coba, namun belum pernah dilakukan pada penderita DM tipe 2. Efek
tempe pada penderita DM tipe 2 membutuhkan pembuktian dengan penelitian
lebih lanjut.
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BAB3
METODA PENELITIAN

3.1. Rancangan Penelitian
Penelitian ini merupakan yji klinis paralel, acak, terbuka, yang membandingkan
kelompok yang mendapat tempe dalam diet DM (P), dengan kelompok yang
mendapat diet DM saja (K).

3.2. Tempat dan Waktu Penelitian

Pengumpulan data dilakukan di Panti Wredha Wisma Mulia, Panti Wredha Budi
Mulia Jelambar, Panti Wredha Budi Mulia Cengkareng di Jakaria Barat dan Panti
Wredha Santa Anna di Jakarta Utara. Penpelitian dilakukan mulai bulan April
sampai dengan bulan Juni 2010.

3.3 Populasi dan sampel

Populasi target

Populasi target adalah usila berusia > 60 tahun yang menderita DM tipe 2.
Populast terjangkau

Populasi terjangkau adalah usila berusia > 60 tahun yang menderita DM tipe 2 di
empat panti wredha di Jakarta. Tiga panti terletak di Jakarta Barat, yaitu Panti
Wredha Wisma Mulia, Panti Wredha Budi Mutlia Jelambar, Panti Wredha Budi
Mulia Cengkareng di Jakarta Barat dan satu panti terletak di Jakarta Utara, yaitu
Panti Wredha Santa Anna.

- Sabyek penclitian

Subyek penelitian adalah bagian dari populasi terjangkau yang memenuhi kriteria
penelitian, terpilih secara acak, dan secara tertulis menyatakan bersedia ikut serta
dalam penelitian.

3.4. Kriteria Penelitian

Kriteria penerimaan
- Mempunyat kadar GDP vena > 126 mg/dL.}
- Bersedia mengikuti penelitian.
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Kriteria penolakan:
- Mendapat terapi insulin.
- Mendapat perubahan dosis OHO satu minggu sebelum penelitian.
- Menderita gangguan fungsi hati berdasarkan pemeriksaan kadar SGOT > 102
U/L dan SGPT > 147 U/L.*
- Menderita gangguan fungsi ginjal, yaitu pemeriksaan kadar kreatinin plasma >
1,2 mg/dL.5?
Kriteria pepgeluaran:
- Subyek penelitian mengonsumsi tempe <80% dari jumlah yang ditetapkan
selama periode penelitian.
- Selama penelitian subyck mendapat terapi insulin atau perubahan dosis
OHO.
- Selama penelitian subyek menderita sakit yang memeriukan perawatan di
rumah sakit.

- Subyek penelitian menolak melanjutkan penelitian.

3.5. Besar Sampel
Besar sampel yang dibutuhkan masing-masing kelompok dihitung berdasar rumus
di bawah ini:”

nl=n2= 2 + s

Keterangan:

nl = n2: besar sampel minimal untuk masing-masing kelompok.

Z, deviasi relatif yang menggambarkan derajat kepercayaan kesalahan tipe 1
dalam pengambilan keputusan statistik (¢ = 0,05 maka Z, = 1,960).

Zg : deviasi relatif yang menggambarkan tingkat kekuatan uji statistik dalam
menetapkan kemaknaan (B = 0,02 maka Z; = 0,842).

s :simpang baku kadar glukosa darah poasa usila

d : perbedaan klinis yang diharapkan (ditetapkan oleh peneliti)’

Besar sampel berdasarkan kadar GDP

s :simpang baku kadar ghikosa darah puasa usila, yaitu 17,89 mg/dL
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d :perbedaan penurunan kadar GDP, yaitu 20 mg/dL.

nl=n2= 2 [(Zz+7Zg) s 2

d

nl =n2=12,65
Besar sampel minimal yang dibutuhkan menurut perhitungan GDP adalah 12,65,

28

dengan perkiraan drop-out sebanyak 10%, maka diperlukan minimal 14 orang

unfuk masing-masing kelompok.

3.6. Instrumen Pengumpuian Data

A. Formulir dan lampiran

Formulir A : Lembar informasi penelitian

FormulirB  : Lembar persetujuan subyek penelitian.

Formulir C  : Formulir seleksi subyek.

Formulir D : Formulir identitas subyek penelitian.
FormulirE  : Formulir data antropometri.
Formulir F : Formulir catatan asupanr makanan,
Formulir G : Formulir data Jaboratorium.

Formulir H  : Formulir data kepatuhan.

B. Peralatan

Dysposible syringe needle 3 mL dan 5 mL, vacutainer, lorniguet dan

kapas alkohol 70%.

Alat timbang berat badan Seca tipe 804 dengan ketelitian 0,1 kg.

Alat ukur tinggi tutut dengan ketelitian 0,1 cm.
Food models

Alat timbangan bahan makanan dengan ketelitian 1 gram.

C. Spesimen
Skrining;

Darah vena kubiti sebanyak 2 ml untuk pemeriksaan kadar GDP.

Darah vena kubiti sebanyak 5 ml untuk pemeriksaan kadar kreatinin,

SGOT, SGPT.

Pengaruh pemberian..., Grace Puspasari, FK Ul, 2010
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Awal dan akhir penelitian
- Darah vena kubiti masing-masing sebanyak 2 mi untuk pemeriksaan kadar
GDP dan GDPP.

3.7. Cara kerja

Pengambilan subyek dimulai setelah mendapat persetujuan dari Komite Etik
FKUL

3.7.1. Cara peagambilan sampel

Pengambilan sampel dilakukan di empat panti wredha di Jakarta. Calon subyek
yvang memenuhi kriteria penerimaan diberikan lembar informasi dan diberikan
penjelasan mengenai twjuan penelitan, pemeriksaan yang akan dilakukan serta
manfaat menjadi subyek penelitian. Calon subyek yang bersedia ikut serta dalam
penelitian diminta untuk mengisi dan menandatangani lembar persetujuan sebagai

bukti kesediaannya menjadi subyek penelitian.

3.7.2. Pelaksanaan penelitian
A. Periode pra periakuan

e Pada H.; atau tujuh hari sebelum sebelum periakuan dilakukan pengisian
kuesioner, pengambilan darah untuk pemeriksaan kadar GDP, Kkreatinin,
SGOT, SGPT plasma. Subyek terpilih dibagi menjadi dua kelompok, vaitu
kelompok P dan K dengan teknik randoemisasi blok.

e Enam hari sebelum perlakuan atau Hy dilakukan run-in selama 1 minggu,
yaitu pemberian diet DM sesuzi kebutuhan kalori menurut persamaan
Harris-Benedict, ditambah faktor stress 10%> dan fakior aktivitas fisik
10% dari KKB, dengan proporsi 15% kalori dari protein, 20% kalod dari
lemak dan 65% kalori dari hidrat arang.® Tempe tidak diberikan selama
periode ini. Pencatatan asupan makanan dilakukan dengan metode 3 x 24
Jam food record.

» Hari dimulainya perlakuan atau H, dilakukan pemeriksaan antropometri
yaitu penimbangan berat badan dan pengukuran tinggi lutut, dan
laboratorium yaitu kadar GDP dan GDPP.
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B. Periode perlakuan

Selama periode perlakuan yaitu Hj-Hze subyek penelitian diberikan diet DM.
Asupan makanan kedua kelompok dicatat dengan metoda 3 x 24 jam food record.
Protein diberikan sebesar 15% dari kalori total, terdiri dari protein hewani dan
nabati. Asupan protein nabati pada kelompok K tidak berupa tempe, melainkan
sumber protein nabati lainnya seperti kacang tanah, kacang merah, dan kacang
hijau.

Pada kelompok P sebanyak 10 gram protein nabati diberikan berupa 100 gram
tempe. Tempe vang diberikan berasal dari pedagang tempe tertentu di pasar
tradisional Jakarta Barat. Tiap harinya tempe diberikan saat makan siang sebagai
lauk yang disajikan dalam bentuk potongan kecil setelah direbus, ditumis, atau
digoreng selama 10 menit dengan bumbu.

C. Periode pasca perlakuan
Satu hari setelah perlakuan dihentikan atau Hie dilakukan penimbangan berat
badan, dan pengukuran kadar GDP serta GDPP.

3.7.3 Prosedur pengumpulan data

A. Kucsioner

Pengisian kuesioner dilakukan oleh pengasuh panti yang telah diberi pelatihan.
Data yang dicatat adalah karakteristik subyek seperti usia dan riwayat penggunaan
obat DM.

B. Pengukuran antropometri

Pengukuran antropometri meliputi berat badan (BB) dan tinggi lutut. Pemeriksaan
tinggi lutut digunakan untuk memperkirakan tinggi badan (TB). Pengukuran BB
dilakukan pada hari ke €, dan ke 29, sedangkan pengukuran tinggi lutut hanya
dilakukan saat hadi ke 0. Hasil pengukuran digunakan untuk menentukan IMT.
Pengukuran antropometri dilakukan oleh peneliti.

Penimbangan BB

Berat badan ditimbang menggunakan timbangan Seca dengan ketelitian 0,1 kg
yang telah ditera. Timbangan diletakkan di alas yang keras, dengan permukaan
rata. Sebetum ditimbang, dipastikan jarum timbangan berada pada posisi nol.
Subyek ditimbang dengan pakaian minimal dan tidak memakai alas kaki atau
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perhiasan yang dapat menambah berat badan. Subyek berdiri di tengah timbangan
dan pandangan ke depan, kedua tangan disamping badan. Pentmbangan dilakukan
dua Kali, dan hasilnya dicatat dalam formulir data antropometri.™

Pengukoxan TB

Pengukuran TB dilakukan dengan mengukur tinggi lutut, kemudian dilakukan
konversi ke TB dengan rumus Chumlea. Tinggt lutut diukur dengan &nee height
caliper yang terdiri dari sebuah mistar dengan 2 lempeng pengukur yang terletak
pada kedua ujung mistar. Subyek padz posisi berbaring telentang, kaki kiri
ditekuk dengan posisi femur-tibia membentuk sudut 90°. Salah satu lempeng
diletakkan di bawah tumit kaki kiri, dan lempeng yang lain diletakkan pada
permukaan anterior paha kiri diatas kondilus femoris di dekat proksimal patella.
Mistar dipegang sejajar dengan tibia, dan dilakukan tckanan ringan pada lempeng
pengukur. Pembacaan skala dilakukan dengan ketelitian 0,1 cm. Hasil pengukuran
dilakukan dua kali, dan hasil keduanya tidak boleh berbeda lebih dani 5 mm;
kemudian nilaj rata-ratanya dijumlahkan. Konversi tinggi Jutut ke TB digunakan
dengan rumus scbagai berikut:™*

TB= (1,91 x tinggi lutut) — (0,17 x usia} + 75,00

Hasif perhitungan TB dan tinggi iutut dicatat dalam formulir data antropometri.

C. Pengukuran laboratorium

Skrining dilakukan dengan memeriksa kadar GDP, dengan spesimen darah vena
pagi hari setelah subyek berpuasa selama 10-12 jam scbelumnya.’” Individu yang
memenuhi kriteria inkiusi diperiksa kadar kreatinin, SGOT dan SGPT. Spesimen
yang diambil adalah darah vena cubiti sebanyak 5 ml.

Pengukuran GDP dan GDPP dilakukan pada hari ke 0 dan 29. Kadar GDPP
diukur 2 jam sctelah subyek makan pagi dengan makanan yang sama dengan
kandungan kalori + 204 kalori, berupa 2 lembar roti tawar putih dan 2 sendok teh
selai rendah gula. Spesimen yang diambil adalah darah vena cubiti sebanyak 2 ml
untuk pemeriksaan GDP, damn 2 ml untuk pemeriksaan GDPP. Prosedur
pemeriksaan dapat dilihat pada lampiran. Hasil pemeriksaan dicatat dalam

formulir data laboratorium.

tniversitas Indonesia

Pengaruh pemberian..., Grace Puspasari, FK Ul, 2010



32

D. Penilaian asupan makanan

Data asupan makanan

Setiap minggu asupan makanan dinilai dengan metoda food record 3 x 24 jam
yang dilakukan oleh ahli gizi. Asupan yang dicatat adalah makanan yang
dikonsumsi selama 24 jam pada dua hari biasa, yaitu Senin dan Rabu, dan satu
hari pada akhir minggu, yaitu Sabtu. Pencatatan meliputi jenis dan jumlah
makanan, yang langsung dicatat saat makan. Jumlah makanan diukur dengan
ukuran standar seperti sendok, gelas dan food model® Pencatatan dilakukan
mulai saat makan pagi hingga makan malam (06.00-18.00). Makanan yang
dimakan di luar waktu pencatatan dicatat sendiri oleh subyek. Pencatatan asupan
subyek yang buta huruf dilakukan dengan cara menanyakan kepada subyek dan
dikonfirmasi oleh teman sekamar subyek. Hasil dikonversi menjadi satuan gram
dengan menggunakan daftar bahan makanan penukar dan dianatisis dengan
menggunakan program Nuirisurvey 2007. Metode ini dilakukan untuk menilai
asupan kalori, hidrat arang, protein, lemak dan serat Kandungan isoflavon dalam
bahan makanan dihitung secara manual menggunakan tabel kandungan
isoflavon.” Nilai yang digunakan adalah rerata dari nilai yang tertera pada tabel
tersebut.

Evaluasi kepatuban konsumsi tempe

Evaluasi kepatuhan konsumsi tempe dilakukan secara langsung setiap hari setelah
makan. Sisa tempe yang tidak dikonsumsi ditimbang untuk menentukan asupan
tempe, yaitu 100 dikurangi berat sisa tempe dalam gram, dan dicatat dalam
formulir kepatuhan.

3.8. Identihikasi variabel
Variabel bebas

*  Asupan tempe
Variabel tergantung

e Perubahan kadar GDP

e Perubahan kadar GDPP
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Tabel 3.1. Indikator Matrik Variabel Penelitian

Variabel Metoda Skala Kepustakaan
Karakteristik Usia Kuesioner Rasio BPS, 2009
MT Antropometri Rasio Gibson, 2005
Statas gizi Antropometri Ordinal WHO, 260
Konsamsi obat DM Kuesioner Ordinal
Asupan
Kalori, protein, lemak,  Food record Rasio Gtbson, 2005
hidrat arang, serat
Isoflavon Food record Rasio COT working group of

phytoestrogen, 2003
Perubahan kadar Heksokinase Rasio Advia, 2006
GDP
Perubahan kadar Heksokinase Rasio Advia, 2006
GDhpPp

3.9. Pengolahan, Analisis, Interpretasi, dan Penyajian Data

3.9.1. Pengolahan data

Dilakukan edifing, ceding, entry dan cieaning data wawancara, antropometri,
kadar GDP dan GDPP dengan menggunakan komputer.

3.9.2. Analisis dan interpretfasi data

Data dianalisis dengan menggunakan program Statistical Package for Social
Science (SPSS versi 11.5). Batas kemaknaan yang digunakan dalam penelitian ini
adalah p < 0,05.

Uji statistik yang digunakan adalah:

o Uji Saphiro-Wilk untuk mengujt normal tidaknya sebaran data. Sebaran
data dikatakan normal jika mifai p > 0,05.

s Uji ttes tidak berpasangan atau uji Mano-Whitney dilakukan umtuk
membandingkan data kelompok P dengan kelompok K. Uji t-tes tidak
berpasangan dilakukan untuk data yang berdistribusi normal, sedangkan
data berdistribusi tidak normal dilakukan uii Mann-Whitney.
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3.9.3. Penyajian data

Data dengan distribusi normal disajikan dalam bentuk rerata dan simpang baku,
sedangkan data dengan distribusi tidak normal disajikan berupa nilai median dan
rentang minimum-maksimum. Data disajikan datam bentuk tekstular dan tabular.

3.10. Batasan operasional

1. Usia

Definisi : Usia subyek saat dilakukan pengambilan data

Alat vkur : Data pada Kartu Tanda Penduduk (KTP}

Cara ukur : Usia ditentukan sesuai ulang tahun terakhir jika hari ulang tahun

< 6 bulan dari saat penelitian, dan sesvai ulang tahun berikutnya

jika hari ulang tahun > 6 bulan dari saat penelitian

Hasil ukur : Usia dalam tahun
2. Status gizi
Definisi : Keadaan gizi subyek penelitian.

Alat ukur : Perhitungan IMT

Cara ukur : BB atau berat badan dalam satuan kilogram dibagi dengan dengan
kuadrat dari TB atau tinggi badan dalam satuan meter

Hasii ukur  : Status gizi dikategorikan berdasarkan IMT, yang tertera pada
tahel 3.2

Tabel 3.2. Klasifikasi status gizi

Klasifikasi IMT (kg/m?)
Berat badan kurang < 18,5

Berat badan normal 18,5-22.9
Berat badan lebih >23
Berisiko 23-249
Obes 1 25-29.9
Obes 11 > 30
Sumber: WHO™

3. Konsumsi obat DM
Definisi : Obat dikonsumsi oleh subyek atas anjuran dokter yang merawat
Alat ukur : Kuesioner dan rekam medik subyek
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Hasilukur  :Subyek dikategorikan menjadi tiga kelompok, yaitu: belum
menerina obat DM, menerima metformin, dan menerima

sulfonilurea

4. Asupan kalori

Definisi : Asupan kalori adalah jumlah kalori yang dikonsumsi subyek
disajikan daiam persentase terhadap kebutuhan kalori total,

Alat ukur : Metode 3 x 24 jam food record

Cara ukur : Asupan kalon dibandingkan terhadap kebutuhan kalori total dan
dikali 100%

Hasil ukur  : Persentase asupan kalori terhadap kebutuhan kalori total

Tabel 3.3 Interpretasi Asupan Kalori

Hasil penilaian Interpretasi
<90% dari KKT Kurang
90-110% dari KKT Cukup
>110% dari KKT Lebih

Keterangan: [nterpretasi ditentukan oleh peneliti
KKT= kebutuhan kalori total

5. Asupan hidrat arang

Definisi : Jumlah hidrat arang yang dikonsumsi schari-hari

Alat ukur : Metode 3 x 24 jam food record

Cara ukur : Asupan hidrat arang dalam kalori dibandingkan terhadap asupan
kalori total dan dikali 100%

Hasil ukur  : Perseatase asupan hidrat arang terhadap kalori totat

Tabel 3.4. Interpretasi Asupan Hidrat Arang

Hasil penilaian Interpretasi

<45% dari energi total Kurang

45-65% dari energi total Cukup

>65% dari energi total Lebih
Sumber: PERKENI’ ‘

6. Asupan lemak
Definisi : Jumlah lemak yang dikonsumsi sehari-hari
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Alat ukur : Metode 3 x 24 jam food record

Cara ukur : Asupan lemak dalam kalori dibandingkan terhadap asupan kalori
total dan dikali 100%

Hasit ukur  : Persentase asupan lemak terhadap kalori total

Tabel 3.5. Inferpretasi Asupan Lemak

Hasil penilaian Interpretasi
<20% dari energi fotal Kurang
20-25% dast energi total Cukup
>25% dari energi total Lebih

Sumber; PERKENI’

7. Asupan protein

Definisi : Jumlah protein yang dikonsumsi sehari-hari.
Alat ukur : Metode 3 x 24 jam food record
Cara ukur : Asupan protetn dalam kalori dibandingkan terhadap asupan kalori

total dan dikali 100%
Hasil ukur  : Persentase asupan protein terhadap kalori total

Tabel 3.6. Interpretasi Asupan Protein

Hasil penilaian Interpretasi
<10% dari energi total Kurang
10-20% dari energi total Cukup
>20% dari energi total Lebih
Sumber: PERKENF
8. Asupan serat
Definisi : Jumlah serat yang dikonsumsi sehari-hari

Alat ukur : Metode 3 x 24 jam food record

Cara ukur : Asupan serat dalam gram dikali hasil bagi asupan kalori total
dengan 1000 kkal

Hasil ukur  : Asupan serat per 1000 kkal asupan kalori total
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Tabel 3.7, Interpretasi Asupan Serat

Hasil penilaian Interpretasi
<25/1000 kalori Kurang
>25/1000 kalori Cukup

Sumber: PERKENY

9. Asupan isoflavon

Definisi : Jumlah kandungan isoflavon dalam bahan makanan subyek
sehari-hari.

Alat ukur : Metode 3 x 24 jam food record

Cara ukur : Asupan isoflavon dihitung berdasarkan daftar bahan makanan
sumber isoflavon kemudian dijumlah secara manual dengan
kalkulator

Hasii ukur  : Asupan isoflavon dalam satuan miligram (mg)

10. Perubahan kadar GDP

Definisi : Selisih hasil pengpkuran kadar glukosa darah setelah puasa 10-12
jam setelah periode perlakvan dengan hasil sebelum periode
periakuan

Alat ukur : Metode heksokinase™

Cara ukur : Kadar GDP akhir perlakuan dikurangi kadar GDP awal perlakuan

Hasil ukur  : Kadar glukosa darah dalam satuan mg/dL

[1. Perubahan kadar GDPP

Definisi : Sefisih hasit pengukuran kadar glukosa darah setelah 2 jam
makan makanan standar seteiah periode perlakuan dengan hasil
sebelum periode perlakuan

Alat ukur : Metode heksokinase™

Caraukur  : Kadar GDPP akhir perlakuan dikurangi kadar GDPP awal
perlakuan

Hasil ukur  : Kadar glukosa darzh dalam satuan mg/dL.
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3.11. Organisasi penelitian

Peneliti utama : dr. Grace Puspasari
Pembimbing I : dr. Drupadi H. S. Dillon, SpGK, MSc, PhD
Pembimbing II : Dr. dr. Budiman, SpPD
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3.12. Alar penelitian
Persetujuan komisi etik FK UL
Kriteria penclitian
kuesioner, GDP, SGOT, SGPT dan kreatinin
v
Subyek penelitian
¥
alokasi random
| : 1
Kelompok P Kelompok K
¢ v
Periode sebelum perlakuan
1. Pemberian diet DM sesuai kebutuhan kalori
H- Hy
2. Pembatasan asupan tempe
3. Pencatatan asupan dengan metode 3x 24 jam food record
4, Pemeriksaan BB, TL, GDP dan GDPP (H,)

!

v

v

Periode perlakuan Periode perlakuan
H, - Has Kelompok P Kelompok K
1. Pemberian 100 gram tempe dalam [. Pemberian diit DM tidak
diet DM mengandung tempe
2. Pencatatan asupan dengan metode 2. Pencatatan asupan dengan metode
3x 24 jam food record 3x 24 jam food record
1 i
u Periode pasca perlakuan;
29

1. Pemeriksaan BB

2. Pcmeriksaan GDP, GDPP

Y
Hasil
Analisis
Keterangan:
GDP : glukosa darah puasa
GDPP : glukosa darah 2 jam postprandial
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BAB4
HASIE. PENELITTIAN

4.1. Seleksi subyek penelitian

Penclitian ditaksanakan di empat panti wredha di Jakarta, yaitu Panti Wredha
Wisma Mulia, Panti Wredha Budi Mulia Jelambar, Panti Wredha Budi Mulia
Cengkareng, dan Panti Wredha Santa Anna. Pengumpulan data dilakukan dari
bulan Apri! hingga Juni 2010.

Seleksi subyek penelitian dilakukan pada 112 orang calon subyek. Setelah
menapis penghuni beberapa panti wredha dengan DM tipe 2, serta tersedianya
petugas yang dapat diandalkan untuk memantau asupan makanan dan tempe
sesuai dengan tujuan penelitian, peneliti menectapkan empat panti wredha.
Berdasarkan kriteria penelitian didapatkan 30 orang yang semuanya bersedia
menandatangani formulir persetujuan ikut serta dalam penelitian.

Perentuan alokasi subyek penelitian dilakukan dengan randomisasi blok.
Subyek penetitian dibagi menjadi kelompok P dan K. Kelompok P berjumlah 16
orang, dan kelompok K berjurnlzh 14 orang.

Periode run in dilakukan sebelum masa perlakuan selama satu minggu pada
kedua kelompok. Sebelum perlakuan dilakukan pengukuran BB dan TL, serta
pemeriksaan GDP dan GDPP. Data TL digunakan untuk mengukur TB subyek.

Periode perlakuan dimulai pada hari pertama perlakuan hingga hari ke 28.-
Baik kelompok P dan K diberikan diet sesuai kebutuhan kalori masing-masing
dan anjuran diet DM dari PERKENI. Kelompok P diberikan diet DM dengan
komponen protein nabatinya diberikan 100 gram tempe, sedangkan kelompok K
mendapatkan protein nabati selain tempe, seperti kacang hijau, kacang tanah, atau
kacang merah dalam jumlah yang setara. Pemeriksaan BB, GDP dan GDPP
kembali dilakukan pada hari ke 29.

Semua subyek menjalani perlakuan hingga akhir masa perlakuan, namun
terdapat tiga orang yang tidak bersedia diperiksa hari ke 29, yaitu satu orang dari
kelompok P dan doa orang dari ketompok K. Hasil analisis akhir menyertakan 27
orang, vaitu 15 orang kelompok P dan 12 orang kelompok K. Sekitar sctengah
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dari subyek menyatakan kebosanan menjalani pengaturan diet yang ketat. Gambar
4.1 menunjukkan tahapan dalam mendapatkan subyek penelitian.

112 orang,
relawan Eksklusi:
y¢———— Tidak memenuhi kritetia penelitian
Randomisasi (n=952 orang)
(=30 orang)
I
¥ ¥
Perlakuan: Kontrol:
menerima intervensi 100 menerima diet DM saja
gram tempe dalam diet {n=14 orang)
DM (n=16 orang)
Tidak bersedia diperiksa | le—| Tidak bersedia diperiksa
(n=1] orang) {n=2 crang)
A r
Analisis (n=15 orang) Analisis (n=12 orang)

Gambar 4.1 Tahapan mendapatkan subyek penelitian

4.2. Data dasar subyek penelitian

4.2.]. Karzkteristik usia, jenis kelamin, status gizi dan obat DM

Subyek penelitian terdiri dari 20 orang perempuan dan 10 orang laki-laki. Rerata
dan simpang baku usia subyek adalah 70,4349,52. Sebagian besar subyck (80%)
terdiagnosa DM sctelah pemeriksaan skrining, dan tidak pernah menerima obat
DM. Sebanyak enam orang subyek telah menerima obat berupa metformin atan
sulfonilurea selama satu tahun. Status gizi subyek berdasarkan IMT scbanyak
46,67% termasuk kategori normal. Tabel 4.1 menunjukkan bahwa tidak terdapat
perbedaan bermakna pada karakteristik jenis ketamin, status gizi dan pemakaian
obat DM antara kelompok P dan K.

4.2.2. Karakteristik subyek penelitian
Sebaran karakteristik subyek berdasarkan usia, IMT, kadar GDP dan GDPP serta

asupan pada periode run-in kedua kelompok disajikan dalam tabel 4.2. Tidak
terlihat perbedaan bermakna pada karakteristik awal kelompok P dan K.
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Tabel 4.1. Sebaran Subyek Berdasarkan Jenis Kelamin, Status Gizi dan

Pemakaian Obat Diabetes
Variabel Kelompok Kelompok Jumiah p
Perlakuan (o=16)  Kontrol (n=14)
Jenis kefamin 1,000"
laki-laki 5 5 10
perempuan I 9 20
Status gizi* 0,576
kurang 3 2 5
normal 5 9 14
berisiko 5 2 7
obes | 3 1 4
Obat Diabetes Oral 1,000*
belum memakat 13 i1 24
sulfonilurea 1 2 3
metformin 2 1 3
E(eterangan:
= jumlah subyek
*= Status gizi berdasarkan indeks massa tubuh
f= Uji Fischer ¥ = Uji Kolmogorov Smirnov

Batas kemaknaan p= 0.05

Tabel 4.2, Sebaran Subyek Mepurut Usia, Indeks Massa Tuboh, Kadar
Glukosa Darah Puasa, Dua Jam Posf Prandial, Asupan Kalori,
Hidrat Arang Lemak, Protein, Serat dan Isoflavon Sebelum

Perlakuan
Variabel Kelompok Kelompok P
Perlakuan’ Kontrol
{n=16) (n=14)

Usia, tahun 69,88+9,80 71,07+9,52 0,738
Indeks Massa Tubuh, kg/m* 22,69 (15,26-27,67) 21,70 (11,46-25,08)  0,480™
GD Puasa, mg/dL 132,44444,13 147,29436,64 0,344
GD Post Prandial, mg/dL. 189,69+63,66 206,78+67,78 0,482'
Asupan kalori,* % 92 681837 £1,99+15,59 0,099
Asupan hidrat a\ra.ng,h % 55,07+10,67 51,81£9,12 0,380°
Asupan lemak,” % 31,05+8,95 35,0418,15 0,215
Asupan protein," % ' 14,10 (8,57-20,58) 14,01 {12,14-19,98)  0,533"
Asupan serat, g/1000kkal 7,61%1,86 6,93£1,77 0,314'
Asupan isoflavon, mg 8,93 (2,37-29.31) 11,88 (2,32-29.64) 01577

Kcterangan:

GD= Glukosa Darzh

* = rerata + simpang baku atan median (minimum-maksimum)
* = persentase terhadap kebutuhan energi total

b = nersentase terhadap asupan kalori total

' = yji T tidak berpasangan ™ = uji Mano-Whitncy
Batas kemaknaan p< 0,05
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4.3. Asupan makanan

4.3.1. Asupan kalori dan zat gizi makro

Perbandingan asupan kalori, protein, lemak dan hidrat arang dari minggu pertama
hingga minggu ke empat pada kelompok P dan K disajikan dalam tabel 4.3.
Subyek sulit mematuhi anjuran diet DM selama penelitian, hal ini tampak pada
asupan subyek yang tinggi lemak dan rendah serat. Pada penelitian ini asupan
subyek tidak ada yang termasuk dalam kategori iebih.

Kecuali pada minggu pertama, asupan kalori pada kelompok P lebih tinggi
secara bermakna dibandingkan kelompok K. Persentase asupan hidrat arang dan
protein terhadap energi total pada kelompok P dan K tidak berbeda bermakna,
kecuali pada minggu pertama. Kelompok P mempunyai asupan lemak yang lebih
tinggi secara bermakna dibandingkan kelompok K, kecuali pada minggu ke dua.

Tabel 4.3. Asupan Kalori, Hidrat Arang, Lemak dan Protein Kelompok
Perlakuan dan Kontrol Selama Periakuan

Variabel Kelompok Perlakuan Kelompok Kontrol p
(n=16) (n=14)
Asupan kalori,” %
Minggu | 88,38+15,19 77,70+15,70 0,069"
Minggu i1 98,83+11,23 85,99+2,28 0,007"
Minggu [ 98,014:13,59 81,98+11,32 0,002"
Minggu IV 93,13(68,57-126,96) 79,19 (64,50-145,42)  0.005™
Asupan hidrat arang,” %
Minggu 1 53,81+5,28 58,97+6,77 0,027*
Minggu II 50,535,099 51,7247,60 0,637
Minggu 111 53,55+7,38 57,9946,18 0,087"
Minggu IV 54,36 (37,53-63,96) 53,23 (50,65-69,88) 0,074™
Asupan lemak,” %
Minggu I 31,53 = 4,80 27,75 £ 4,90 0,042%
Minggu 11 32,08 (27,35-48,53) 30,24 (25,67-47,61) 0,360
Minggu HI 27,82 (23,1546,23) 24,53 (21,25-37,48) 0,031™
Minggu IV 31,92+ 5,86 27,94 + 4,88 0,052%
Asupan protein," %
Minggu I 16,18 + 1,21 14,03 + 2,59 0,011
Minggu I} 16,68 + 2,43 16,16 + 2,85 0,598"
Minggu Il 16,81 (12,24-20,53) 17,24 (11,59-19,73) 0,561
Minggu IV 14,46 (12,41-19,68) 14,18 (9,38-19,29) 0,480
!(etcrangan:

= rerata & simpang baku atau median {minimum-maksimum}
* = persentase terhadap kebutuhan energi total
® = persentase terhadap asupan kalori total
' = yji t tidak berpasangan ™ = yji Mann-Whitney
Batas kemaknaan p< 0,05 *= bermakna
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4.3.2, Asupan serat

Perbandingan asupan serat dari minggu pertama hingga minggu ke empat pada
kelompok P dan K disajikan dalam tabel 4.4. Asupan serat lebih tinggi secara
bermakna pada kelompok perlakuan.

Tabel 4.4. Asupan Serat Kelompok Perlakuan dan Kontrol Selama
Perlakunan

Asupan Serat Kelompok Perlakuan’  Kelompok Kontrol P
{g/1000kkal) (n=16) (n=14)
Minggu [ 10,24 (8,88-13,87) 9,45 (6,9-12,76) 0,011™
Minggu I 11,55+ 1,16 8,11 +1,51 <0,001%
Minggu I1I 12,12+ 1,53 947 +2.45 <0,001*
Minggu IV 11,39+ 2,29 7.66 £ 1,13 <0.001%
Keterangan:
* = rerata + simpang baku atau median (minimum-maksimurm)
¥ = yji t tidak berpasangan ™ = uji Mann-Whitncy
Batas kemaknaan p< 0,05 = bermakna

4.3.3. Asupan isoflavon

Perbandingan asupan isoflavon dari minggu pertama hingga minggn ke empat
pada kelompok periakuan dan kontrol disajikan dalam tabef 4.5. Asupan isoflavon
lebih tinggi secara bermakna pada kelompok perlakvan dibandingkan kelompok
kontrol.

Tabel 4.5. Asupan Isoflaven Kelompok Perlakunan dan Kontrol Sclama

Perlakuan
Asupan Isoflavon  Kelompok Perlakuan’ Kelompok Kontrel® P
(mg) (n=16) (n=14)

Minggu | 43.25 (35,87-47,99) 3,17 (0.92-12,04) <0,001™
Minggu If 48,14 3,94 7,29 £ 4,25 <0,001*
Minggu 111 46,39 (39,96-47,42) 4,79 {1,19-9,57) <0,001*"
Minggu IV 47,98 £ 6,23 5,44 +4.32 <0,001*
!{clcrangan:

= rerata £ simpang baku atau median (minimum-maksimum)
! = yji t tidak berpasangan ™ = uji Mann-Whitney
Batas kemaknaan p< 0,05 *= bermakna

4.4, Data antropometri dan kadar glukosa darah
Data kadar GDP, GDPP, perubahan kadar GDP dan GDPP setelah perlakuan
disajikan dalam tabel 4.6. Tidak terlihat perbedaan bermakna pada kadar GDP dan
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GDPP sebelum dan sesudah perlakuan , maupun perubahan kadar GDP dan GDPP
antara kelompok P dan K. Perubahan kadar GDP dan GDPP antara subyek yang

memakai obat maupun yang yang tidak memakai baik pada kelompok P maupun
K tidak berbeda bermakna.

Tabel 4.6. Kadar Gilukesa Darah Puasa, Glukosa Darah Dua Jam Post
Prandial Kelompok Periakuan dan Kontrol Setelah Perlaknan

Kadar Glukosa Darah  Kelompok Perlakuan’ Kelompok Kontrol p
(mg/dL) (o=15) (n=12)

Puasa awal 132,44 + 44,13 147,29 + 36,64 0,344t
Puasa akhir 127,27+45,83 141,00 + 46,84 0,451
Perubahan Puasa -7,20 + 15,88 -8.33 £ 33,60 0, 909
Post Prandial awal 189,69 + 63,66 206,78 + 67,78 0,482
Post Prandial akhir 200,27 + 76,69 215,75+ 72,98 0,599
Perubahan Post Prandial 6,20 + 46,40 -0,25 + 30,83 0,683"

" =rerata+ simpang baku atau median (minimum-maksimum)
' = nji t fidak berpasangan Batas kemaknaan p< 0,05

Tabel 4.7 menampilkan data BB dan IMT setelah perlakuan, serta perubahan BB
kelompok P dan K. Tidak terdapat perbedaan bermakna baik pada IMT, BB,
maupun perubahan BB.

Tabel 4.7 Perubahan Berat Badan dan Indeks Massa Tubuh Kelompok
Perlakuan dan Kontrol Setelah Perlakuan

Variabel Kelompok Perlaknan”  Kelompok Kontrol® p
(1=15) {(n=12)
BB awal 52,45 {31,90-68,60) 52,90 (25,50-62,00) 0,755%
BB akhir 50,65 + 10,66 51,70 £ 9,55 0,781
Perubahan BB 0,27 £ 1,62 0,17+ 1,28 0,408'
IMT awal 22,69 (15,26-27,67) 21,70 (11,46-25,08) 0,480™
IMT akhir 21,17 (15,76-27.91) 21,84 (11,28-24,78) 0,561"
!(eteranga.n:
= rerata + simpang baku atau median {minimum-maksimum}
' = yji t tidak berpasangan ® = uji Mann-Whitney
Batas kemaknaan p< 0,05
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BABS
PEMBAHASAN

Telah dilakukan penelitian dengan desain wji klinis pararel membandingkan
kelompok yang mendapat 100 gram tempe dalam diet DM selama empat minggu
berturut-turut dengan kelompok yang mendapat dict DM saja pada penderita DM
tipe 2 usila di panti wredha di Jakarta.

5.1. Keterbatasan penelitian

Pemberian plasebo mempakan salah satz usaha untuk menghindari bias akibat
perbedaan perlakuan pada kedua kelompok,” namun penelitian ini tidak
menggunakan plasebo tempe oleh karena sulitnya membuat produk tempe
plasebo. Pembuatan tempe dengan menggunakan bahan dasar bukan kacang
kedele sulit menyerupai produk tempe dengan bahan dasar kacang kedele,
mengingat perbedaan bentuk, wama serta ukuran berbagai jenis kacang.

Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui efek tempe pada gula darah.
Beberapa penelitian menunjukkan bahwa isoflavon merupakan komponen dalam
ferape yang mempunyai efek menurunkan kadar glukosa darah, meski demikian
pengaruh isofiavon lebih baik bila diberikan dalam bentuk kacang kedelai utuh.
Hal ini merupakan pertimbangan mengapa pada penelitian ini tidak digunakan
isoflavon murni, namun digunakan tempe yang mengandung komponen kedelai
utuh.

Penggunaan kadar komponen tertentu: dalam bahan makanan yang digunakan
pada suatu penclitian, terutama bila komponen tersebut diduga akan menentukan
hasil penelitian, sebaiknya dilengkapi dengan analisa penentuan kadar komponen
tersebut. Kandungan isoflavon dalam tempe yang digunakan pada penclitian ini
tidak dianalisa kadarnya, karena Iaboratorium yang tersedia hanya dapat
menganalisa sebagian saja dari berbagai jenis isoflavon di dalam tempe, sehingga
kadar isoflavon yang akan diketahui tidak dapat mewakili seluruh isoflavon yang
ada dalam tempe. Selain itu, kadar isoflavon dipengaruhi oleh teknik fermentasi
kedelai dan pengolahan makanan. Pada penelitian ini tempe disajikan dengan
berbagai cara pengolahan, sehingga penentuan kadar isoflavon harus dilakukan
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pada sctiap bentuk penyajian tempe, yang belum dapat dilaksanakan pada
penelitian ini mengingat keferbatasan dana. Oleh karena itu, kadar isoflavon
dalam penelitian ini ditentukan dengan menggunakan dafiar kandungan isoflavon,
dengan pertimbangan bahwa dalam daftar tersebut kadar isoflavon yang
tercantum telah dapat mewakili seturuh isoflavon dalam tempe.

Penilaian pengaruh tempe pada kadar glukosa darah ditentukan berdasarkan
pengukuran kadar GDP dan GDPP pada awal dan akbir perfakuan, Pengukuran
HbA,. merupakan suatu pemeriksaan yang dapat lebih menggambarkan keadaan
gula darah dalam kurun waktu yang lebih lama. Penelitian ini tidak
mengikutsertakan pemeriksaan kadar HbA,. mengingat tempe diberikan untuk
selama empat minggu. Pengukuran kadar HbA,. dalam kurun wakiu kurang dari
tiga bulan tidak dapat menggambarkan perubahan glukosa darah yang merupakan
faktor penting pada penelitian ini.

5.2. Seleksi subyek penelitian
Penelitian ini sejak awal telah direncanakan untuk mengikutsertakan penderita
DM tipe 2 yang berkumpul di suatu fempat, dengan sumber makanan dari dapur
yang sama untuk dapat memantan asupan zat gizi dan tempe yang diberikan
sebagai bahan yang menentukan hasil penelitian secara ketat dan akurat.
Pemantauan tersebut akan sangat sulit bila menggunakan subyek penclitian yang
tinggal di rumah masing-masing, oleh karena itu dipilih panti wredha sebagai
tempat penclitian, karena usila cenderung rentan menderita DM tipe 2. Hal ini
teriihat pada penapisan kadar GDP, ternyata didapatkan 80% subyek yang baru
terdeteksi menderita DM tipe 2. Sctelah menapis penghuni beberapa panti wredha
dengan DM tipe 2, serta tersedianya petugas yang dapat diandalkan umtuk
memaniant asupan makanan dan tempe sesuai dengan tujuan penelittan, pencliti
menetapkan empat panti wredha. Pemantauan asupan tersebut telah dilakukan
secara ketat dengan merekrut beberapa petugas yang berada di panti wredha
seharian penuh.

Sesnai dengao kriteria penelitian dan memenuhi jumlah subyek peneclitian
yang dipedukan, penghuni pamti yang menderita DM tipe 2 yang telah
mendapatkan OHO diikutsertakan, selama dosis OHO yang diberikan tidak

Universitas indonesia

Pengaruh pemberian..., Grace Puspasari, FK Ul, 2010



berubah setidaknya satu minggu sebelum penefitian, Penderita yang mendapat
terapi insulin tidak diikutsertakan sebagai subyek penelitian, karena perubazhan
kadar glukosa darah yang didapatkan diduga akan lebih dipenganihi oleh efek
insulin daripada efek 100 gram tempe.

Penderita gangguan hati tidak diikutsertakan, karena pada gangguan hati
terjadi resistensi insulin, schingga kadar glukosa darah meningkat. Pada keadaan
tersebut peningkatan glukosa darah lebih disebabkan oleh gangguan hati, bukan
akibat dari DM tipe 2, yang merupakan kriteria subyek penelitian ini. Penelitian
ini juga tidak mengikutsertakan penderita yang menderita gangguan ginjal, karena
penderita ganggnan ginjal membntuhkan pengatiran jumlah dan jenis asupan
protein yang khusus, yaitu membatast protein nabati. Intervensi yang diberikan
pada penelitian ini mengandung protein nabati cukup tinggi, sehingga dapat
menyalahi kaidah etika kedokteran.

5.3. Karakteristik data dasar

Karakteristik data dasar pada kelompok P dan K tidak menumjukkan perbedaan
bermakna (tabel 4.2), yang mengindikasikan bahwa kedua kelompok berada
dalam keadaan seimbang, sehingga pada akhir penelitian hasil kedua kelompok
dapat diperbandingkan.

5.4. Asupan Makanan Selama Penelitian

3.4.1. Asupan energi, zat gizi dan serat

Tabel 4.3 menunjukkan bahwa persentase asupan energi terhadap kebutuhan
kalori pada kelompok K tidak mencapai kecukupan energi, meski demikian pada
tabel 4.7 dapat ditihat bahwa rerata BB dan perubahan BB pada kelompok K tidak
menurun. Hal ini dapat disebabkan oleh dua hal, yaitu aktiviias fisik subyek yang
menurun atan ada makanan yang tidak terckam dengan baik, yang mungkin
disebabkan kurangnya ketelitian dalam pencatatan asupan kelompok K.
Ketimpangan perlakuan terhadap subyek dapat terjadi tanpa disadari pada
penelitian yang tidak menggunakan plasebo,”® pamun pada penelitian ini hal
tersebut telah berusaha dihindari dengan cara pencatatan yang tidak dilakukan

Universitas indonesia

Pengaruh pemberian..., Grace Puspasari, FK Ul, 2010



49

sendiri oleh peneliti, tetapi oleh ahli gizi yang mencatat asupan secara ketat dan
akurat.

Asupan kedua kelompok menunjukkan pola makan yang tinggi lemak,
sehingga proporsi hidrat arang iebih rendah dibandingkan anjuran diet DM.
Sebagian besar usila sulit mematuhi pengaturan diet yang ketat. Kebiasaan makan
yang sulit diubah, penurunan indera pengecap, dan konstipasi menurunkan
motivasi usila dalam mengikuti anjuran diet.’

Asupan protein kedua kelompok selama periode perlakuan termasuk dalam
kategori cukup (10-20% dari kcbutuhan kalori), sesuai dengan anjuran dict DM.
Pada minggu pertama asupan protein kelompok K lebih rendah secara bermakna
dibandingkan perlakuan, karena asupan sumber protein pengganti kedelai lebih
rendzh daripada jumlah yang diberikan. Makanan sumber protein nabati pengganti
kedelai berupa kacang-kacangan sering menyebabkan rasa kembung, schingga
subyek merasa tidak nyaman. Setelah mengkonsumsi selama satu minggu, subyek
lebili terbiasa sehingga asupan protein minggu ke dua hingga ke empat tidak
berbeda bermakna antara kelompok P dan K. Hal ini menunjukkan bahwa protein
non-kedelai yang diberikan pada kelompok K dapat menggantikan protein tempe
pada kelompok P dalam jumiah yang setara.

Asupan lemak pada kedua kelompok selama penelitian lebih tinggi dari
anfuran dict DM. Asupan tingei lemak berperan pada terjadinya peningkatan asam
lemak bebas. Pada sel otot, akumulasi asam lemak bebas mengganggu jalur
transduksi sinyal insulin schingga terjadi resistensi insulin yang berakibat
hiperglikemia.”®

Asupan lemak pada kelompok P lebih tinggi secara bermakna dibandingkan
kelompok K. Hal ini discbabkan karena kelompok P mendapat 100 gram tempe
yang kadar lemaknya enam gram dan sering diolah dengan cara menggoreng.
Sementara itu kelompok K sebagai pengganti tempe lebih sering mendapat 40
gram kacang hijau yang mengandung 0,6 gram lemak.

Asupan hidrat arang kelompok P dan K kurang dari anjuran diet DM.
Persentase asupan hidrat arang pada kelompok P cenderung lebih rendah
dibandingkan kelompok K. Hat ini dapat dipahami karena persentase asupan
lemak kelompok P lebih tinggi, sehingga persentase hidrat arang rendah.
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Konsumsi jenis hidrat arang kompleks lebih diutamakan pada diet DM, sedangkan
asupan hidrat arang sederhana dibatasi tidak lebih dari 10%. Selama penelitian,
penggunaan gula dibatasi, diganti dengan sukralosa, kecuali pada makanan yang
berasal dari Juar panti.

Beberapa penelitian menunjukkan bahwa asupan tinggi serat dapat
menurunkan kadar glukosa darah melalui hambatan pada absorbsi glukosa.
Asupan serat pada penelitian ini tergolong kurang dari anjuran diet DM
{(<25g/1000kkal/hari). Asupan serat kelompok P lebih tinggi secara bermakna
dibandingkan kelompok K, karcna kandungan serat tempe cukup tinggi, yaitu
kurang lebih 6,1 gram dalam 100 gram tempe.

5.4.2. Asupan tempe dan isofiavon

Jumlah tempe yang diberikan dalam penelitian ini adalah 100 gram, yang
merupakan konversi dari jumlah kedelai yang diberikan pada penelitian Chang,
seberat 69 gram. Konversi dilakukan karena penelitian ini merupakan penelitian
pertama yang meneliti pengaruh tempe terhadap kadar glukosa darah, sehingga
belum tersedia data jumlah tempe yang dipertukan untuk dapat menimbutkan efek
terhadap glukosa darsh. Penetapan jumlah tempe yang diberikan tidak
berdasarkan kadar isoflavon dalam tempe, karena kandungan isoflavonr dalam
tempe yang diberikan tidak diketabui secara tcpat dengam pemeriksaan
laboratorium. Selain 1u efek perbaikan glukosa darah pada penelitian ini
berdasarkan fungsi dari kedelai, bukan merupakan efek isoflavon saja.

Tidak dilaporkan adanya efek samping akibal konsumsi iempe. Keluhan yang
disampaikan oleh subyek kelompok P adalah jumlah tempe yang terlalu banyak
sehingga menimbulkan rasa bosan. Antisipasi yang dilakukan untuk menjaga
kepatuhan subyek kelompok P adalah dengan imelakukan variasi dalam metode
memasak tempe, terutama dengan cara digoreng. Penetimaan subyek kelompok P
terhadap tempe goreng lebih baik, namun proses menggoreng tempe selain dapat
menurunkan kadar isoflavon juga meningkatkan asupan lemak kelompok
perlakuan.

Asupan isoflavon ditentukan berdasarkan daftar kandungan isoflavon. Nilai
yang diambil adalah nilai rerata dari rentang angka yang tertera dalam daftar
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kandungan isoflavon tersebut. Berdasarkan dafiar tersebut, kandungan isoflavon
dalam tempe yang digunakan dalam analisis asupan isoflavon adalah 41 mg/100
gram.* Jumlah ini lebih rendah dibandingkan jumlah isoflavon yang digunakan
dalam beberapa penelitian lainnya yang memberikan isoflavon dalam bentuk
tablet isoflavon, protein kedelai maupun kacang kedelai.

Isoflavon mempunyai berbagai fungsi yang dapat menurunkan kadar giukosa
darah, antara lain: menghambat ambilan giukosa di usus halus, memperbaiki
resistensi insulin, serta meningkatkan sekresi insulin. Asupan isoflavon selama
periode perlakuan lebih tinggi secara bermakna pada kelompok P, karena selama
periode perlakuan asupan makanan dari kedelai yang merupakan makanan sumber
isoflavon tidak diberikan pada kelompok K.

5.5. Kadar giukosa darah

Perubahan kadar GDP dan GDPP tidak berbeda bermakna antara kelompok P
dengan K. Kadar GDP pada penelitian ini cenderung menurun, sedangkan kadar
GDPP meningkat, meskipun tidak beomakna secara statistik.

Lama penclitian dapat menjadi faktor yang mempengarvhi hasil penelitian ini.
Penelitian Fujita melakukan studi pararel dengan memberikan hasil fermentasi
kedelai dengan Aspergilus sp, yaitu Touchi sebanyak 0,3 gram tiga kali sehari
selama tiga bulan, hasilnya didapatkan penurunan kadar GDP sejak bulan
pertama, namun tidak berbeda benmakna secara statistik. Setelah bulan ke tiga,
penurunan kadar GDP berbeda bermakna dibandingkan kelompok kentrol yang
mendapat plasebo. Efek penurunan GDP tersebut diduga disebabkan salah satunya
olch cfek hambatan enzim glukosidase-a. Pemberian penghambat enzim
glukosidase-a, misalnya acarbose dapat menurunkan kadar GDP dan memperbaiki
kadar HbA;. "' Touchi mempunyai efek menyerupai kerja acarbose, yaitu dapat
menghambat enzim giukosidase-o pada ICsy 1,1 g/L.°' Tempe juga mempunyai
efek menghambat enzim glukosidase-a pada ICsg 1,4 mg/mL,'? meski demikian
pada penelitian ini penurunan GDP pada kelompok P tidak berbeda bermakna
dibandingkan kelompok K. Penelitian ini dilakukan selama satu bulan. Waktu
penelitian yang lebih lama mungkin dibutubkan vntuk mendapatkan hasil
penurunan kadar GDP yang bermakna.
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Berbagai komponen dalam kedelai antara lain protein, seraf, asam lemak tak
jenuh dan isoflavon bekerja sinergis dalam menurunkan kadar glukosa darah.
Studi Azadbakht, dkk mendapatkan bahwa penurunan GDP paling besar terjadi
pada kelompok yang mendapat 30 mg kacang kedelai dibandingkan dengan
kelompok yang mendapat dalam 30 gram protein kedelai maupun kelompok
kontroL? Kandungan zat gizi dalam tempe yang diberikan dalam penelitian ini
sebanding dengan zat gizi kacang kedelai pada penelitian Azadbalkht, meski
demikian kandungan isoflavon pada tempe lebih rendah. Kacang kedelai yang
digunakan dalam penelitian Azadbakht sebanyak 102 mg isoflavon, sedangkan
pada penelitian ini tempe mengandung 41 mg isoflavon. Selain itu proses
pengolahan tempe dengan cara menggoreng mengurangi kadar isoflavon.
Kandungan serat tempe pada penelitian ini sebanyak 6,1 gram, lebih rendah
dibandingkan 25 gram serat kedelai pada penelitian Tsai maupun {8 gram pada
penelitian Chang. Pemberian tempe dengan kandungan serat dan isoflavon yang
lebth rendah pada penelitian ini belum memberikan efek penurunan glukosa
darah, atau membutuhkan waktu yang lebih lama untuk terjadinya efek tersebut.

Penelitian tentang kedelai pada umumnya tidak menyertakan pencatatan
asupan, atau hanya melakukan pencatalan asupan subyek pada awal dan akhir

®7% sehingga terdapat kemungkinan bahwa perbaikan kadar glukosa

penelitian,
darah pada penelitian di atas disebabkan oleh faktor kepatuhan subvek akan
regimen diet yang baik. Pencatatan asupan pada penelitian ini dilakukan scjak
sebelum perlakuan hingga akhir periode perlakuan, schingga lebih
menggambarkan asupan subyek yang sebenamya. Data menunjukkan bahwa
kedua kelompok subyek mengkonsumsi lemak yang tinggi dan serat yang rendah.
Hal ini dapat menyebabkan tidak terjadinya penurunan kadar glukosa darah.
Dampak dari ketidaksesuaian tersebut juga teclihat pada perubahan kadar GDP
dan GDPP yang tidak bermaksa antara subyek yang asupan kalorinya cukup
maupun kurang.

Kadar GDP dan GDPP dapat dipengaruhi olch lama dan progresivitas
penyakit DM. Sebagian besar subyek (80%) baru terdeteksi DM pada saat
penapisan, schingga tidak diketahui lamanya subyek menderita DM. Sementara
itt hanya enam orang subyek telah memakai obat selama satu tahun, pamun
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perubahan kadar GDP dan GDPP antara subyek yang memakai obat maupun yang
yang tidak memakai pada kedua kelompok tidak berbeda bermakna. Hal ini
menunjukkan bahwa pada penelitian ini pemakaian obat DM minimal
pengaruhnya pada perubahan kadar giukosa darah, yang mengindikasikan bahwa
tidak terlihatnya perbaikan kadar glukosa darah pada pemberian tempe lebih
dipengaruhi oleh perlakuan yang diberikan.

Penelitian ini menggunakan desain paralel dengan randomisasi yang berhasil
membagi dua kelompok yang homogen, pamun desain cross-over lebih ideal
untuk mengeliminasi variasi antar individu, karena subyek menjadi pembanding
untuk dirinya sendiri.>® Desain cross-over memerlukan waktu yang lebih lama,
yaitu empat minggu periode perlakuan, empat mingge washont dan empat minggu
periode kontrol, sehingga dibutuhkan setidakmya waktu penelitian selama 12
minggu. Lama penelitian tersebut sulit diterapkan pada subyek, karena pengaturan
diet yang ketat dan asupan tempe yang cukup banyak menimbulkan kebosanan
pada subyek dan akan berisiko Iebih banyak subyek yang menolak meneruskan
penelitian.

Penelitian ini mempunyal beberapa Keterbatasan, sehingga efek tempe
terhadap glukosa darah mungkin belum (erlihat. Pemberian tempe sebagai salah
satu komponen dalam terapi nutrisi DM masih dapat dipertimbangkan, karena
tempe merupakan salah satu makanan asal kedelai yang telah dianmjurkan sebagai

salah satu komponen terapi nutrisi pada DM.?
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BAB 6
RINGKASAN, KESIMPULAN DAN SARAN

6.1. Ringkasan

Diabetes melitus merupakan salah satu masalah kesehatan yang sering terjadi
pada usila. Pada tahun 2030 diperkirakan penderita DM tipe 2 usila mencapai
lcbih dari 84 juta orang di negara berkembang.? Beberapa perubahan fisiologis
pada usila antara lain menurunnya sekesi insulin dan resistensi insulin diduga
menjadi penyebab DM tipe 2 pada usila. Perubahan gaya hidup pada usila, yaitu
ketidakseimbangan antara aktivitas fisik dengan asupan kalori juga berperan
dalam tegadinya DM tipe 2 pada usila.

Beberapa penclitian menunjukkan bahwa kedelai dapat menurunkan kadar
glukosa darah. Efek penurunan glukosa darah tersebut lebih baik pada pemberian
kedelai dalam bentuk vtuh dibandingkan komponen protein atau isoflavon kedelai
saja. Tempe merupakan hasil fermentasi kedelai yarg mempunyai komponen
kedelai utuh. Tujuan penelitian ini adalah untuk mengefahui pengaruh asupan
tempe terhadap kadar glukosa darah penderita DM tipe 2 usila. Penelitian ini
merupakan uji klinis paralel, terbuka, dengan alokasi acak yang membandingkan
ketompok P yang mendapat 100 gram tempe dalam diet DM setiap hari selama
empat minggu berturut-turut, dengan kelompok K yang hanya mendapat diet DM
saja. _

Seleksi subyek penelitian dilakukan pada 112 orang populasi terjangkau,
berdasarkan kriteria penelitian didapatkan 30 crang usila yang semuanya bersedia
menandatangani formuiir persetujuan menjadi peserta penelitian. Penentuan
alokasi subyek penelitian dilakukan dengan randomisasi blok dan didapatkan
kelompok P berjumiah 16 orang, dan kelompok Kontro! berjumlah 14 orang.
Sebanyak tiga orang subyek tidak bersedia dilakukan pengambilan darah. Hasil
akhir analisis menyertakan 27 orang subyek yang terdiri dari 15 orang kelompok
petlakuan dan 12 orang kelompok kontrol.

Selama penelitian dilakukan pencatatan asupan dengan metode food record 3x
24 jam. Selain itu juga dilakukan pengukuran BB, TL dan penilaian IMT.
Pemeriksaan kadar GDP dan GDPP dilakukan sebelum dan sesudah perlakuarn.
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Hasil penelitian sebagai berikut:

1. Rerata dan simpang baku usta subyek adalah 70,43+9,52 tahun. Jumiah
subyek perempuan (63,5%) lebih banyak dibandingkan laki-faki (33,3%).
Sebanyak 46,7% subyek mempunyai status gizi yang normal. Subyek yang
baru terdetekst menderita DM sebanyak 80%. Sebanyak 20% subyek telah
mendapat pengobatan DM selama satu tahun, yaitu 10% menerima
sutfonilurea dan 10% menerima metformin.

2. Asupan kalori lebih rendah pada kelompok K, namun tidak berbeda
bermakna daripada kelompok P (p>0,05). Selama penelitian asupan lemak
tinggi dan asupan serat rendah. Asupan lemak, serat dan isoflavon lebih
tinggi secara bermakna pada kelompok P dibandingkan kelompok
K{p=0,05}.

3. Kadar GDP menurun sedangkan GDPP meningkat namun tidak berbeda
bermakna antara kelompok P dengan K (p>0,05)..

4. Setelah perlakuan subyek tidak mengalami perubahan berat badan maupun
IMT yang bermakna (p>0,05).

6.2. Simpulan

Pada studi paralel ini pemberian 160 gram tempe setiap hari berturut-turut selama
empat minggu sebagai salah satu sumber protein nabati dalam diet DM pada
nenderita DM tipe 2 wsila tidak menurunkan kadar GDP dan GDPP dibandingkan
pemberian dief DM saja. Pada penelitian ini terdapat beberapa keterbatasan dalam
pelaksanaan penelitian, sehingga efek tempe terhadap glukosa darah belum
terlihat. Pemberian tempe sebagai safah satu komponen dalam terapi nutrisi DM
masih dapat dipertimbangkan, karena tempe merupakan salah satu makanan asal
kedelai yang telah dianjurkan sebagai salah satu komponen terapi nuirisi pada
DM.

6.3. Saran

Penelitian ini merupakan penelitian awal yang bertujuan untuk mengetahui efek
tempe pada giukosa darah. Efek tersebut tidak didapatkan pada penelitian ini,
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yang disebabkan oleh beberapa keterbatasan pada penelitian ini. Berdasarkan hal
tersebut disarankan:

1. Penelitian dilakukan dengan desain cross-over dengan waktu pemberian
tempe selama tiga bulan schingga pemerksaan kadar HbA,, dapat
dijadikan pemantauan perbaikan DM tipe 2.

2. Jumlah tempe yang dibertkan perlu ditingkatkan, dan sebaiknya diberikan
dalam bentuk tablet, dengan tujuan menghindari penurunan kandungan
isoflavon dan peningkatan asupan lemak karena proses penggorengan
tempe. Bentuk tablet akan lebih mudah diterima subyek

tUniversitas Indonesia

Pengaruh pemberian..., Grace Puspasari, FK Ul, 2010



SUMMARY, CONCLUSIONS, AND RECOMMENDATIONS

Summary

Diabetes mellitus is one of health problems in elderly, in 2030 the number of
elderly with type 2 diabetes will achieve more than 84 million in developing
courtries. Aging process causes decrease in insulin secretion, increase in insulin
resistance and development of type 2 diabetes in elderly. Sedentary lifestyle in
elderly such as imbalance in physical activity and calorie intake also contributes
in the development of type 2 diabetes.

Recent researches show that soy has some effect to decrease blood glucose
level. The glucose lowering effect of soy is better on soy nut which has all
complete component of soy, than soy protein or isoflavone alone. Tempe is made
of fermented soy that also has complete component of soy. The aim of the study
was to investigate the effect of administration 100 gram tempe per day during four
weeks on plasma glucose level in elderly patients with type 2 diabetes. This
research was a parallel randomized, open clinical trial, which conducted in four
senior nursing homes in Jakarta. There were 30 eligible subjects for the inclusion
of the study. Subjects were assigned into two groups using block randomization
method. The treatment group (n=16) received tempe and medical nutrition therapy
(MNT), while the control group (n=14} received only MNT. There were three
subjects refused to take blood examination at the end of the study and left oniy 27
subjects completed this research.

The collected data includes age, sex, body weight, body mass index, and
intake using 3 x 24 hours food record. The intake data inciudes calorie, protein,
fat, carbohydrate, fiber and isoflavon. Fasting plasma glucose (FPG) and 2 hours
postprandial plasma glucose (PPPG) were done before and after intervention.

The result of this study are:

1. Mean of age were 70,43 £9,52. The number of female subjects (63,5%)

were twice than male subjects. About 46,7% of the subject had normat
BMI. Most of the subjects (80%) diagnosed as type 2 diabetes at the
screening examination, and did not receive any diabetes medication

(80%). There were six subjects received oral diabetic medication for
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approximately one year, 10% received sulfonilurea and 10% received
metformin.

2. The characteristic of the two groups were closely matched at base line
(p>0,05), this showed that both group were comparable.

3. During the rescarch, both group failed to comply with MNT. The calorie
intake were higher in treatment group, but the difference were not
significant {p>{0,05). Fat intake were high above the recommended diet,
while the fiber intake were below in both groups.The intake of fat, fiber
and isoflavone were higher in the treatment group. Protein and
carbohydrate intake were comparable between two groups.

4. There were not significant decrease in FPG and increase in PPPG in both
groups (p>0,05). Change in FPG and PPPG between two groups also not
sigmificant (p>0,05).

5. Change in body weight and Body Mass Index were not significant
between iwo groups (p>0,05).

Conclusion

In this parallel study, administration of 100 gram tempe per day with MNT during
four weeks in elderly patients with type 2 diabetes did not decrcase FPG and
PPPG significantly compared with MNT alone. Because of limitation of this
study, the result may not reflect the effect of tempe in reducing blood glucose
level. However, diabetic patient can still be advised to consume tempe, regarding
tempe as one of soy product that has advised to be one of the component in
medical nutrition therapy in diabetes type 2.

Recommendation
The aim of this study was to investigate effect of tempe in reducing blood glucose
level, which were not found in this study. Several limitation in this study may
caused this result, therefore to overcome this in further research there were
suggestions as follow:

. Further research using cross over design with longer duration study (3

months) is recommended, therefore HbAlc level can be examined.
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2. The amount of tempe given need to be dosing up, and to ensure better
compliance and the constancy of isoflavon content, tempe can be made
into pills or capsules.
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THE EFFECT OF TEMPE ADMINISTRATION ON PLASMA GLUCOSE

LEVEL IN ELDERLY PATIENTS WITH TYPE 2 DMIABETES MELLITHS
Puspasari G, Dillon D, Budiman

ABSTRACT

Background: The number of elderly with type 2 diabetes is increasing. Nutrition is
an important aspect in diabetes management in the elderly. Recent researches shows
that soy has favourable effect in glycemic control. Tempe is made of soy
fermentation, that may have the same effect.

Objective: The goal of this research was to investigate the effect of 100 gram tempe
intake per day during four wecks on plasma glucose level in elderly patients with type
2 diabetes mellitus.

Design: This research was a parallel randomized clinical trial. The eligible subjects
for the inclusion of this study were 30 residents of four senior nursing homes in
Jakarta. In this study, subjects were assighed into two groups using block
randomization method. The treatment group (n=16) received tempe and medical
nutrition therapy (MINT), while the control group (n=14) received only MNT. The
collected data included age, sex, body weight, body mass index, and intake using 3 x
24 hours food record. The jatake data included calorie, protein, fat, carbohydrate,
fiber and isoflavone. Fasting plasma glucose (FPG) and 2 hours postprandial plasma
glucose (PPPG) were done before and after intervention.

Results: In this research, there were 27 subjects who completed the study; 15
subjects from the treatment group and 12 subjects from the control group. Mean of
age were 70,43 + 9,52. The majority of the subjects were female (63,5%). Most of the
subjects had normal BMI (46,7%) and did not receive any diabetes medication (80%).
During the research, the calonie intake in confrol group were lower than treatment
group, but the difference were not significant. Intake of the subjects were high in fat
and low in fiber. Fat, fiber and isoflavone intake were significantly higher in the
treatment group. There were slight decrease in FPG and increase in PPPG. However,
the difference were not statisticaly significant (p>0,05). In conclusion, the intake of
100 gram tempe per day during four weeks did not decrease FPG and PPPG.

Conclusion: the administration of 100 gram tempe per day during four weeks did not
decrease FPG and PPPG in the treatment group.

Key words: elderly with type 2 diabetes, tempe, plasma giucose level

INTRODUCTION
Diabetes mellitus is one of health problems in elderly, in 2030 the number of elderly
with type 2 diabetes will achieve more than 84 million in developing countries.'
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Aging process causes decrease in insulin secretion, increase in insulin resistance and
development of type 2 diabetes in elderly. Sedentary lifestyle in elderly such as
imbalance in physical activity and calorie intake also contributes in development of
type 2 diabetes.” Diabetes in elderly can be managed by medical nutrition therapy
(MNT), exercise and pharmacologic freatment. Hypoglycemic events caused by
hypoglycemic agent increase in elderly, thus make MNT treatment more favourable.’

Many researches tried to find nutrition that has benefits in glycemic control. One
of nufrition that shows favourable effect in glycemic control is soy. The main
component of soy that cause this effect nor the mechanism is unknown. Most in-vitro
studies proved that soy isoflavone can modulate glucose and lipid metabolism, and
that will lead to improvement in insulin resistance. Isoflavone also decrease glucose
absorbtion, leading to reduction in postprandial plasma glucose increment.’ But the
effect of isoflavone alone in human studies did not give consistent results. It was
thought that other component of soy, such as protein, fat and fiber has some
sinergistic effect with isoflavone and were needed to induce such effects.”*’

Jayagopal, et al in their study reported that administration of 30 gram soy protein
isolate containing 132 mg isoflavone for 12 weeks improved in HbA,. and insulin
resistance.” Same study design was conducted by Gonzales, et al to investigate the
most responsible component of soy in glycemic control improvement. This study
gave same amount of isoflavone without any soy component for 12 weeks, but the
result was contradictive. This two studies indicate that soy protein administration has
more benefits than isoflavone alone.®

Study by Azadbakht, et al, showed that 30 gram soy mut decrease fasting plasma
glucose (FPG) significantly compared with 30 gram soy protein or red meat, when
this diet was given for each 8 weeks. This result suggests that administration whole
composition of soy is better than one component alone.” Chang, dik also reported
that 69 gram soy nut improve FPG and PPPG signiﬁc::mtly.8

Tempe is made of soy fermentation with Rhizopus oligosporus that contained
whole component of soy. About 30 gram soy is needed to make 50 gram tempe,
therefore 69 gram of soy equal to 100 gram of tempe.’ Tempe administration for 28
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weeks conducted in animal study showed decrease in blood glucose. This study
indicates that tempe also has an effect in reducing blood glucose, but this statement
needs further investigation in human studies.'®

METHOD OF STUDY

Subjects

The study was conducted from April to June 2010, at four senior nursing homes in
Jakarta, they are: Wisma Mulia Senior Nursing Homes, Budi Mulia Jelambar Senior
Nursing Homes, Budi Mulia Cengkareng Senior Nursing Homes, dan Santa Anna
Senior Nursing Homes. The inclusion criteria of the subjects were FPG > 126 mg/dL
and subjects signed the informed consent after understanding risk and benefit of the
study, The exclusion criteria were under insulin treatment, change of dose in
hypoglycemic agent at least one week before study, having liver impairment based on
ALT and AST measurement (ALT >147 U/L and AST >102 U/L) and having renal
impairment based onr creatinine measurement (creatinine >1,2 mg/dl). There were
112 persons taking the screening examination, but only 30 suiied the critenna. All 30
subjects participated in this study and randomized into two group using block
randomization method. The treatment group (n=16)} received tempe and medical
nutrtion therapy (MNT), while the control group (n=14) received only MNT. At the
end of the study there were 3 persons refuse to take blood sampling procedure,
leaving 15 persons in treatment group and 12 persons in control group.

Study Measurement

The collected data were age, sex, body weight, body mass index, and intake using 3 x
24 hours food record. The intake data included calorie, protein, fat, carbohydrate,
fiber and isoflavone. Fasting plasma glucose (FPG) and 2 hours postprandial plasma
glucose (PPPG) measurement were done before and after 4 weeks intervention using
hexokinase method.

Statistical Analysis

Statistical analysis was performed using SPSS package version 11.5 software.
Saphiro-Wilk’s test was used to analyze normality of the data distribution. Normal
distribution data were presented as mean :+ standard deviation, while abnormal
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distribution data were presented as median value, including the minimum and
maximum values. Group comparisons analysis were performed using unpaired s-test
for normally distribuied data or Mann-Whitney analysis for abnormal distributed
data. A p-value <0.05 was considered statistically significant.

RESULTS

Mean of age were 70,43 £9,52. The number of female subjects (63,5%) were twice
than male subjects. Most of the subjects diagnosed as type 2 diabetes at the screening
examination, and did not receive any diabetes medication (80%). The majority of the
subject has normal BMI (46,7%). The characteristic of the two groups were closely
matched at base line (p>0,05), this indicate that both group were comparable.

During the research, both group fatled to comply with MNT. The calorie intake
were higher in treatment group, but the difference were not significant {(p>0,05). The
fat intake were high above the recommended diet, while the fiber intake were below
in both groups. The intake of fat, fiber and isoflavone were higher in the treatment
group. The protein and carbohydrate intake were comparable between two groups.

There were not significant decrease in FPG and increase in PPPG between two
groups (p>0,05) as seen in table 1. Change in body weight were not significant
between two groups (p>0,05) as seen in table 3.

Table 1. Change in Fasting Plasma Glucose and Postprandial Plasma Glucose
Between Treatment and Control Group

Variable Treatment Control P
(n=15) (n=12)
Change in FPG -7,20+15,88 -8.33+33,60 0,909'
Change in PPPG 6,20+46,40 -0,25+30,83 0,633
i unpamred 7-test

Table 2. Change in Body Weight and Body Mass Index Between Treatment and

Control Group
Variable Treatment Control P
(n=15) (o=12)
Change in bodyweighit 0,2741,62 0,17+1.28 0,408'
BMI after ireatment 21,17 (15,76-27,91) 21,84 (11,28-24,78) 0,561"
t: unpaired s-test m: Mann Whitney test
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None of the patients showed any side-effect during tempe administration.
During the study, the compliance assessment of all subjects were good.
DISCUSSION AND CONCLUSION
Recent researches reported that soy has beneficial effect in reducing plasma glucose
level. Isoflavone is the only soy component that had proven in-vitro about the exact
mechanism in reducing plasma glucose.’ But this fact does not always applied in
human studies, and it seems that the sinergistic effect of the whole component of soy
plays an important role in glycemic control.

This study was a parallel, open clinical trial without placebo to investigate the
effects of tempe that has whole soy component in plasma glucose in eiderly with type
2 diabetes. This study was conduct in elderly who will get most benefit in nutrition
therapy. The amount of tempe used in this study was conversion from Chang study
which gave 69 gram soy for 4 weeks.® This was done because this study is a first
study in human that assess the effect of tempe in plasma glucose level so the amount
of tempe that necded to elicit such response is unknown.

During the research, both group failed to comply with MNT. The calorie intake in
treatment group had achieved the recommended diet, but not in the control group.
However there were no significant decrease on body weight in the control group. This
indicated that accuracy of food intake assessment in control group was not as good as
treatment group. The absence of placebo in this research may contribute to this
disproportional treatment between groups.

The fat intake were high above the recommended diet, while the fiber intake were
below in both groups. This dietary pattern was shown from the beginning of the
study, and seems hard to be modified. It is difficult to change dictary habit of a
lifetime, moreover loss of the teeth, decreased sense of taste and constipation hinder
their motivation to follow dietary instructions.’ The intake of fat and fiber were
higher in the treatment group because fat and fiber content in tempe is higher than the
substitute (mungbcans and red beans). Processing tempe by frying in coconut oil also
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increase fat intake in the treatment group. Protein intake were comparable between
two groups. This shows that control group received comparable amount of protein.

Soy fiber is known to delay glucose absorbtion and decrease blood glucose
increment.® Soy supplement used in Chang study contained 18 gram fiber, which is
farger amount than tempe in this study. Tsai, et al also found that 25 gram soy fiber
supplementation for 17 days decreased PPPG altough not statistically significant.’’
The amount of soy fiber in this study may not enough to give the same response, or
longer period may be needed with smaller dose of fiber.

Isoflavone intake were higher in the treatment group, because any soy foods
intake were prohibited in the control group. Soy is the main source isoflavone in
foods. There were discrepancy between isoflavone content given previous study
compared with this study. Jayagopal gave 30 gram soy protein that contained 132 mg
isoflavone, while this study provide only 41 gram isoflavone. Other study performed
by Azadbakht using higher isoflavone content also reported succed in reducing FPG
level. Azadbakht reported that 30 soy nut containg 102 mg isoflavone decrease FPG
significantly compared with soy protein or red meat.

The amount of isoflavone contained in tempe used in this study was unknown
precisely and only determined based on isoflavone content food list, this was done
because of limitation of food laboratory in analyzing total isoflavone content.
Moreover isoflavone content may vary, depends on the food processing methods. The
amount of isoflavone in this study may not enough eliciting the same effect.

The difference in FPG and PPPG change were not significant between treatment
and both group. The FPG level tend to decrease in both groups, while PPPG level
increase, although the changes were not significant. However, blood glucose
measurement may not enough represent plasma glucose level during intervention.
Jayagopal also found that despite increase in FPG, there decrease in HbA; level,
which is more stabile parameter to represent blood glucose in long term than one time
FPG measurement. In this study HbA,. level was not measured due to shorter
intervention period {1 month). HbA, level may not change significantly in less than
3 months.
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The study design may also have impact in this study results. Despite of
randomization in this study, cross-over design that was done in Jayagopal and
Azadbakht has better confounding factor controlling.

Most study did not measure food intake, so there was a possibility that the
improvement in blood glucose found in previous studies were caused by better food
intake. Food intake in this study was assessed using 3 x 24 hour food record,
therefore more reflect subjects food intake during the study. Subjects failure to
comply MNT may contributes to failure in blood glucose decrement.

Further research using cross-over design is recommended to ensure better
comparison of tempe effect in blood glucose. Blood glucose measurement need to be
performed more often. Alternatively, other parameter such as HbAlc is
recommended, but longer duration study is needed to be carried out. The amount of
tempe given need to be dosing up, and to ensure better compliance and the constancy

of isoflavone content, tempe can be made into pills or capsules.
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Formulir A.

LEMBAR INFORMASI PENELITIAN

Yth. Ibu
Kami akan mengadakan penelitian untuk mengetahui pengaruh pemberian tempe

terhadap kadar gula darah usia lanjut yang menderita diabetes melitus. Tempe

diduga mempunyai efck membantu menurunkan kadar gula darah, sehingga
bermanfaat untnk penderita diabetes. Kami harapkan kesediaan Bapak/Ibu untuk

mengikuti penelitian ini. Kegiatan yang akan dilakukan :

L.

Pencatatan jenis dan jumlah makanan serta minuman yang terakhir
dikonsumsi setiap hari sebelum penelitian, saat persiapan, minggu pertama
hingga ke empat penelitian.

Pengukuran tinggi lutut pada awal penelitian dan berat badan pada awal
dan akhir penelitian.

Pengaturan makanan sesuai anjuran unfuk penderita diabetes (diet
diabetes) dengan atau tanpa pemberian tempe untuk dikonsumsi setiap hari
selama empat minggu.

Konsumsi tempe hanya diperbolehkan jika diberikan oleh dapur panti.

. Pengambilan darah sebanyak 2 ml atau satu sendok teh untuk mengetahui

apakah ibu menderita diabetes.

Pengambilan darah sebanyak + 5 mi atau satu sendok makan untuk
mengetahui fungsi hati, ginjal.

Pengambilan darah sebanyak & 4 ml atau satu sendok makan untuk
mengetahui kadar gula darah scbelum dan setelah makan pada awal
penelitian dan akhir minggu ke empat,

Bapak/Ibu mungkin akan merasakan sedikit ketidaknyamanan atau sakit
akibat pengambilan darah, namun hal ini akan diminimalkan dengan
pengambilan darah oleh tenaga terlatih dan dengan menggunakan jarum
suntik yang kecil.

Keuntungan bagi Bapak/Ibu apabila mengikuti penclitian ini adalah dapat

mengetahui status gizi, kadar gula darah, fungsi hati dan ginjal, serta dapat
mengetahui pola makan yang baik untuk mengendalikan kadar gula darah.
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Keikutsertaan Bapak/lbu dalam penelitian ini bersifat sukarela dan
Bapak/lbu dapat menolak atau mengundurkan diri selama proses penelitian
berlangsung. Semua data dalam penelitian ini bersifat rahasia.

Apabiia Ibu bersedia ikut dalam penelitian ini, maka kami memohon
kesediaannya untuk menandatangani surat pesetujuan menjadi peserta penelitian:
PENGARUH PEMBERIAN TEMPE TERHADAP KADAR GLUKOSA
DARAH USIA LANJUT PENDERITA DIABETES MELITUS TIPE 2.

Hal-hal yang belum jelas dalam penelitian ini dapat ditanyakan secara
langsung atau melalui telepon pada penanggung jawab penélitian yaitu dr. Grace
Puspasari (081513729323).

Atas kesediaan Ibu, kami ucapkan terima kasih.
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Formulir B.

LEMBAR PERSETUJUAN

{Informed Consent)

PROGRAM STUDI ILMU GIZI KLINIK
PROGRAM PENDIDIKAN PASCASARJANA
FAKULTAS KEDOKTERAN UNIVERSITAS INDONESIA

SURAT PERSETUJUAN MENJADI PESERTA PENELITIAN
Saya yang bertanda tangan di bawah ini :
Nama lengkap
Usia
Setelah mendengar dan membaca penjelasan mengenai tujuan dan manfaat
penelitian tersebut dengan judul:

PENGARUH PEMBERIAN TEMPE TERHADAP KADAR GLUKOSA
DARAH USIA LANJUT PENDERITA DIABETES MELITUS TIPE 2
Menyatakan dengan sukarela menyetujui diikutsertakan dalam penelitian di atas
dengan catatan bila sewaktu-waktu dirugikan dalam bentuk apapun berhak

membatalkan persetujuan ini.

Jakarta,.......ccovveeiiiiiinas 2010
Mengetahui Menyetujui
Penanggung jawab Peseria penelitian
(dr. Grace Puspasari) (e )
Saksi
P )
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Formulir C.
kode subvek : ..........
FORMULIR SELEKS!

Nama : Tgl.lahir
Kriteria penerimaan Ya Tidak
1. Kadar GDP >126 mg/dL
2. Bersedia mengikuti penelitian
Kriteria penolakan

1. Menerima terapi insulin

2. Kadar SGOT > 102 U/L dan SGPT > 147 U/L

3. Kadar kreatinin > 1,2 g/dL.
Kesimpulan : terpilih / tidak terpilih sebagai subyek penelitian
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Formulir D.
DATA XARAKTERISTIK SUBYEK
IDENTITAS SUBYEK
Tanggal pemeriksaan
No. Kode Subyek
BIODATA
Nama lengkap

Tempat tanggal lahir
Usia

Riwayat konsumsi obat DM :

Pengaruh pemberian..., Grace Puspasari, FK Ul, 2010
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Formulir E.
PEMERIKSAAN ANTROPOMETRI

Nama
Usia
Kode subyek

Berat badan (kg}
Tinggi lutut (cm)
Tinggi badan (cm)
IMT (kg/m?)

Pemeriksa

Tanggal periksa
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Formulir F.
LEMBAR CATATAN ASUPAN MAKANAN

Tanggal pemeriksaan :

Nama subyek

No. kode subyek

Waktu Nama makanan Bahan makanan | URT
(jam) |

Keterangan
URT : ukuran rumah tangga
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Formulir G.
HASIL PEMERIKSAAN LABORATORIUM
Jenis pemeriksaan Hasil
sebelum sesudah
GDP (mg/dL)
GDPP (mg/dL}
Universitas indonesia
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Formulir H.
DATA KEPATUHAN

Kode subyek

Hari Tempe (gram)
Diberikan Sisa Dikonsumsi

—
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—
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—
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n
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—
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PROSEDUR PEMERIKSAAN LABORATORIUM

PEMERIKSAAN KADAR GLUKOSA DARAH
Metode: Heksokinase

Prinsip: heksokinase

Glukosa + ATP —* Glukosa-6-fosfat + ADP

Glukosa-6-fosfat + NAD _G-6-PDH » Fosfoglukonat + NADH

Glukosa dan adenosin trifosfat (ATP) akan bereaksi membentuk glukosa-6-fosfat
dan adenosin difosfat (ADP). Reaksi tersebut dikatalisasi oleh enzim heksokinase.
Glukosa-6-fosfat yang terbentuk akan bereaksi dengan nikotinamid adenosin

dinukleotida (NAD) dengan katalisator enzim glukosa-6-fosfat dehidrogenase (G-

6-PDH) menghasilkan 6-Fosfoglukonat dan nikotinamid adenosin dinukleotida
tereduks: (NADH). Hasil NADH yang terbentuk sebanding dengan kadar glukosa,
dan karena NADH dapat menyerap sinar uitraviolet, kadar NADH dapat diketahui
dengan mengukur absorbansi NADH dengan alat spektrofotometicr pada panjang
gelombang 340 nm.

Cara kerja:

Sampel darah ditampung dalam tabung berisi NaF. Sampe! tersebut disentrifugasi
dengan kecepatan 3000 rpm selama 30 menit. Reagen | ditambahkan 200 pl
serum yang akan diukur, kemudian tabung diinkubasi pada suhu 37°C selama 5
menit. Pembacaan absorbansi dilakukan dengan spektrofotometer dan
dibandingkan dengan larutan standar yang diperlakukan sama sebagai acuan.
Kemudian pembacaan dilakukan pada reagen [ vang telah ditambah serum.
Setelah pembacaan dilakukan, pada sampel tersebut ditambahkan reagen II, dan
dilakukan pembacaan yang ke dua. Hasil selisih pembacaan pertama dan kedua
ditentukan sebagai kadar glukosa darah.
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PEMERIKSAAN SGPT / ALT
Metode: Rekomendasi IFCC {Intemationa! Federation of Clinical Chemistry)
tanpa aktivasi piridoksal fosfat

Prinsip:

ALY
L-alanin -+ a¢-ketoglutarat ——— piruvat + L-glutamat
LDH
Piruvat + NADH —» laktat -+ NAD

Reaksi antara L-alanin dan 2-ketoglutarat dengan bantuan enzim alanin
aminotransferase (ALT) akan menghasilkan senyawa L-glutamat dan piruvat
Piruvat akan bereaksi dengan NADH dengan bantuan enzim laktat dehidrogenase
(LDH) akan menghasilkan laktat dan NAD. Kadar NADH dapat diukur
absorbansinya dengan spektrofotometri pada panjang gelombang 340 nmn. Laju
penurunan absorbansi sebanding dengan aktivitas ALT.

Cara kerja:

Sampel disentrifugasi dengan kecepatan 3000 rpm selama 30 menit. Reagen 1
ditambahkan 200 pl serum yang akan diukur, kemudian ditambahkan reagen 1I.
Tabung diinkubasi pada suhu 37°C selama 5 menit, kemudian dilakukan
pembacaan absorbansi pada panjang gelombang 340 nm. Pembacaan tersebut

diulang sctiap menit dan diukur laju penurunan absorbansinya.

PEMERIKSAAN SGOT/AST
Metode: Rekomendasi IFCC (fnternational Federation of Clinical Chemistry)
tanpa aktivasi piridoksal fosfat

Prinsip: AST

L-aspartat + a-ketoglutarat —~—» oksaloasetat + L-glutamat
H

oksaloasctat + NADH —» malat + NAD

Reaksi antara L-aspartat dan a-ketogiutarat dengan bantuan enzim aspartat
aminotransferase (AST) akan menghasitkan senyawa oksaloasetat dan glutamat.
Oksaloasetat akan bereaksi dengan NADH dengan bantuan enzim malat
debidrogenase (MDH) akan menghasilkan malat dan NAD. Kadar NADH dapat
diukur absorbansinya dengan spekirofotometri pada panjang gelombang 340 nm.
Laju penurunan absorbansi sebanding dengan aktivitas ALT.
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Cara ketja:

Sampei disentrifugasi dengan kecepatan 3000 rpm selama 30 menit. Reagen I
ditambahkan 200 ul serum yang akan diukur, kemudian ditambahkan reagen II.
Tabung diinkubasi pada suhu 37°C sclama 5 menit, kemudian dilakukan
pembacaan absorbansi pada panjang gelombang 340 nm. Pembacaan tersebut
diulang setiap menit dan diukur faju penurunan absorbansinya.

PEMERIKSAAN KREATININ
Metode: Jaffe tanpa deproteinisasi
Prinsip: | -
kreatinin + asam pikrat ———— kreatinin pikrat

Kreatinin akan bereaksi dengan asam pikrat dalam medium alkalis membentuk
kompleks kreatinin pikrat berwarna merah. Kecepatan pembentukan kompleks
tersebut diukur dengan spektrofotometer pada panjang gelombang 505 am.
Kecepatan pembentukan kompleks tersebut sebanding dengan kadar kreatinin.
Cara kerja:

Sampel disentrifugasi dengan kecepatan 3000 rpm selama 30 menit. Serum
ditambahkan dengan reagen dan diinkubasi pada suhu 37°C selama 5 menit.

Pembacaan absorbansi dilakukan pada panjang gelombang 505 ni.
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PROSEDUR RANDOMISASI BLOK

Kelompok perlakuan : A
Kelompok kontrol  : B

Besar blok -4
1. Jumlab kemungkinan kombinasi daftar blok
4! = 4x3x2x1 = 6
(4/2H (472hH Cx2x1H
AABB 00-10
ABAB 11-20
ABBA 21-30
BABA 31-40
BBAA 41-50
BAAB 51-60

. Dengan mata tertutup secara acak ditunjuk satu titik pada tabel angka

random.

. Didapatkan angka 06 sebagai nomor pertama, kemudian dicatat nomor

bilangan mulai dari tempat yang difunjuk diteruskan ke bilangan berikut di
bagian bawahnya.

. Diperlukan 7 blok untuk keperluan 28 orang.
. Kemudian ganti nomor bilangan tersebut sesuai letak nomor tersebut di

dalam kombinasi daftar blok seperti di bawakh ini.

. (06) 37 (33) (28) (50)
AABB BAAB BABA ABBA BBAA
(50) 47
RBAA RRAA

. Nama subyek penelitian dimasukkan ke dalam amplop yang telah diberi

nomor, kemudian disusun sekuens tersebut sesuai dengan nomor amplop.
Selanjutnya ditentukan kelompok masing-masing dengan membuka
amplop.

. No. Amplop Subyek No. Amplop Subyek
1. A 6. A
2 A 7. A
3. B 8. B
4. B 9. B
5 B 0. A, dan seterusnya
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