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Judul Penelitian
Efek Ekstrak Teripang terhadap Ekspresi Gen UCP1 dan Gambaran Histopatologi Sel
Adiposa pada Hewan coba dengan Induksi High Fat Diet

Abstrak

Obesitas merupakan masalah kesehatan masyarakat utama yang berhubungan dengan
gangguan metabolik, termasuk resistensi insulin dan dislipidemia, yang berkaitan erat dengan
disfungsi jaringan adiposa. Asupan diet tinggi lemak (high fat diet, HFD) menginduksi
hipertrofi adiposit dan menurunkan kapasitas termogenik, sebagian melalui penurunan ekspresi
Uncoupling Protein 1 (UCP1). Ekstrak teripang diketahui mengandung senyawa bioaktif
dengan sifat antioksidan, antiinflamasi, dan pengatur metabolik. Penelitian ini bertujuan untuk
mengevaluasi pengaruh ekstrak teripang terhadap ekspresi gen UCPI dan perubahan
histopatologis jaringan adiposa pada tikus yang diinduksi diet tinggi lemak.

Penelitian ini menggunakan desain eksperimental laboratorium dengan kelompok kontrol post-
test. Hewan coba dibagi menjadi kelompok kontrol normal, kontrol HFD, dan kelompok HFD
yang menerima berbagai dosis ekstrak teripang. Ekspresi gen UCP1 dianalisis menggunakan
quantitative real-time PCR, sedangkan histopatologi jaringan adiposa dinilai menggunakan
pewarnaan hematoksilin—eosin untuk mengevaluasi ukuran adiposit, morfologi, dan integritas
seluler.

Hasil yang diharapkan adalah peningkatan ekspresi gen UCP1 dan perbaikan gambaran
histopatologis adiposit pada kelompok perlakuan dibandingkan dengan kelompok kontrol
HFD. Penelitian ini diharapkan dapat memberikan bukti ilmiah yang mendukung potensi
ekstrak teripang sebagai terapi alami fungsional untuk gangguan metabolik terkait obesitas.
Penelitian ini sejalan dengan prioritas riset kesehatan dan berkontribusi pada inovasi
pengembangan terapi berbasis nutrasetikal.
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1. Rumusan Masalah dan Urgensi Penelitian

Obesitas merupakan permasalahan kesehatan global yang prevalensinya terus
meningkat dan berkontribusi terhadap berbagai gangguan metabolik, seperti resistensi
insulin, dislipidemia, dan penyakit kardiovaskular. Kondisi ini berkaitan erat dengan
disfungsi jaringan adiposa yang ditandai oleh hipertrofi adiposit dan menurunnya kapasitas
termogenesis. Salah satu faktor molekuler penting dalam proses termogenesis adalah
Uncoupling Protein 1 (UCP1), yang berperan dalam pengaturan pengeluaran energi. Diet
tinggi lemak (high fat diet) diketahui dapat menurunkan ekspresi UCP1 sehingga
memperburuk akumulasi lemak dan mempercepat terjadinya obesitas.(Chen et al., 2024;
Mandal et al., 2025) Hingga saat ini, penanganan obesitas melalui terapi farmakologis
masih memiliki keterbatasan, baik dari sisi efektivitas jangka panjang maupun potensi efek
samping, sehingga diperlukan alternatif terapi yang lebih aman dan berkelanjutan,
khususnya yang berasal dari bahan alam.

Teripang merupakan salah satu sumber daya hayati laut Indonesia yang memiliki
kandungan senyawa bioaktif dengan aktivitas antioksidan, antiinflamasi, serta potensi
dalam Natriuetikal.(Ujianti et al., 2023; 2024; 2025) Beberapa penelitian mengenai
kandungan bioaktif untuk meetabolisme juga telah dilakukakn (Hu et al., 2019; Ma et al.,
2022; Al Asyari et al., 2024) Meskipun demikian, penelitian yang mengkaji pengaruh
ekstrak teripang terhadap mekanisme molekuler termogenesis, khususnya ekspresi gen
UCP1, serta dampaknya terhadap gambaran histopatologis jaringan adiposa masih sangat
terbatas. Oleh karena itu, penelitian ini dirancang untuk menjawab permasalahan
mengenai pengaruh pemberian ekstrak teripang terhadap ekspresi gen UCP1 pada jaringan
adiposa tikus yang diinduksi diet tinggi lemak, kemampuan ekstrak teripang dalam
memperbaiki gambaran histopatologis sel adiposa pada kondisi obesitas, serta
kemungkinan adanya hubungan dosis-respons antara pemberian ekstrak teripang dengan
perubahan ekspresi gen UCP1 dan struktur histologis jaringan adiposa.

Urgensi penelitian ini terletak pada kebutuhan akan bukti ilmiah yang kuat terkait
pemanfaatan bahan alam sebagai alternatif terapi antiobesitas yang aman dan berbasis
sumber daya lokal. Hasil penelitian diharapkan dapat memberikan pemahaman mekanistik
mengenai peran ekstrak teripang dalam modulasi fungsi jaringan adiposa, mendukung
pengembangan produk nutrasetikal atau terapi komplementer, serta berkontribusi pada
optimalisasi pemanfaatan sumber daya laut nasional dalam mendukung upaya pencegahan
dan pengendalian penyakit metabolik sesuai dengan prioritas riset kesehatan nasional.

2. State of the Art Penelitian

Penelitian terkini menunjukkan bahwa obesitas akibat diet tinggi lemak berkaitan
erat dengan disfungsi jaringan adiposa, yang ditandai oleh hipertrofi adiposit, peradangan
kronis, serta penurunan kapasitas termogenesis melalui penurunan ekspresi Uncoupling
Protein 1 (UCPI1). Berbagai studi telah mengonfirmasi peran UCP1 sebagai regulator
kunci pengeluaran energi dan target potensial terapi antiobesitas, terutama melalui aktivasi
jaringan adiposa coklat dan proses browning pada jaringan adiposa putih.( Kim et al.,
2023; Zhang et al., 2023) Di sisi lain, eksplorasi senyawa bioaktif berbasis bahan alam



semakin berkembang sebagai alternatif terapi yang lebih aman dibandingkan obat sintetik,
termasuk pemanfaatan sumber daya laut.

Teripang telah dilaporkan mengandung senyawa bioaktif seperti saponin, peptida,
polisakarida, dan antioksidan yang memiliki aktivitas antiinflamasi, hipolipidemik, serta
potensi modulasi metabolik. Polisakarida teripang mampu memodulasi sumbu gut-liver
dan menurunkan rasio Firmicutes/Bacteroidetes terkait obesitas (Sun et al., 2024).
Sebagian besar studi teripang masih fokus pada parameter metabolik umum, belum pada
mekanisme molekuler UCP1 dan histopatologi adiposa (Reyes et al., 2022). Namun,
sebagian besar penelitian sebelumnya masih berfokus pada parameter metabolik umum
seperti profil lipid, berat badan, atau stres oksidatif, dan sangat terbatas yang mengkaji
mekanisme molekuler spesifik, khususnya keterkaitan ekstrak teripang dengan regulasi
ekspresi gen UCP1 serta perubahan histopatologi jaringan adiposa pada model obesitas.

Dengan demikian, penelitian ini menempati posisi mutakhir (state of the art) dengan
mengintegrasikan pendekatan molekuler (analisis ekspresi gen UCP1 menggunakan qRT-
PCR) dan pendekatan histopatologis jaringan adiposa dalam model obesitas akibat diet
tinggi lemak. Pendekatan ini tidak hanya memperluas pemahaman mekanistik mengenai
potensi antiobesitas ekstrak teripang, tetapi juga mengisi kesenjangan penelitian yang ada,
sekaligus membuka peluang pengembangan nutrasetikal berbasis sumber daya laut lokal
yang didukung oleh bukti praklinis yang kuat.

. Alur Pelaksanaan Penelitian

Peta jalan pelaksanaan penelitian ini disusun selaras dengan tahapan baku penelitian
biomedis eksperimental serta alur pengajuan penelitian yang tercermin dalam sistem
manajemen penelitian institusi. Peta jalan ini dirancang untuk satu siklus penelitian penuh
(+12 bulan) dan bertujuan untuk menjamin pencapaian luaran penelitian secara sistematis.

Tahap 1: Persiapan dan Persetujuan Administratif

Tahap ini meliputi finalisasi proposal penelitian, pembentukan tim peneliti, serta
penyelesaian persyaratan administratif melalui sistem pengajuan penelitian. Pengurusan
persetujuan etik untuk penelitian hewan disiapkan dan diajukan kepada komite etik
institusi. Secara bersamaan, dilakukan persiapan instrumen penelitian, pengadaan bahan
laboratorium, serta standarisasi ekstrak teripang guna memastikan kesiapan pelaksanaan
eksperimen.

Tahap 2: Pelaksanaan Eksperimen

Tahap ini difokuskan pada pelaksanaan eksperimen laboratorium dengan desain post-test
terkontrol. Hewan coba diaklimatisasi, kemudian diinduksi dengan diet tinggi lemak untuk
membentuk model obesitas. Tikus selanjutnya dibagi ke dalam kelompok kontrol dan
kelompok perlakuan yang menerima pemberian ekstrak teripang dengan dosis bertingkat.
Perlakuan diberikan selama periode yang telah ditentukan dengan pemantauan berat badan
dan kondisi kesehatan umum. Pada akhir intervensi, sampel jaringan adiposa dikoleksi
untuk analisis molekuler dan histopatologis. Model obesitas diinduksi HFD terbukti



menyebabkan hipertrofi adiposit dan menurunkan ekspresi UCP1 (Van der Stelt et al.,
2019; Kim et al., 2021).

Tahap 3: Analisis Laboratorium

Analisis ekspresi gen UCP1 dilakukan menggunakan metode quantitative real-time PCR,
sedangkan sampel jaringan adiposa menjalani pemeriksaan histopatologis dengan
pewarnaan hematoksilin—eosin untuk menilai ukuran adiposit, morfologi, dan integritas
jaringan. Pengendalian mutu data dan validasi dilakukan untuk memastikan keandalan
hasil analisis. Analisis ekspresi gen UCP1 dengan qRT-PCR dan histopatologi H&E
merupakan metode untuk menilai browning (Maurer et al., 2020; Wang et al., 2025).

Tahap 4: Pengolahan dan Interpretasi Data

Seluruh data eksperimen dianalisis secara statistik untuk menentukan pengaruh ekstrak
teripang terhadap ekspresi gen UCP1 dan histopatologi jaringan adiposa. Interpretasi hasil
dilakukan dengan mengintegrasikan temuan molekuler dan histologis guna menjelaskan
efek mekanistik yang relevan dalam pengelolaan obesitas.

Tahap 5: Pelaporan dan Luaran Penelitian

Tahap akhir meliputi penyusunan laporan penelitian, penulisan manuskrip untuk diajukan
ke jurnal nasional terakreditasi atau jurnal internasional, serta penyusunan dokumen
kekayaan intelektual yang berkaitan dengan potensi aplikasi antiobesitas dari ekstrak
teripang. Luaran penelitian diserahkan sesuai dengan indikator kinerja penelitian institusi.

. Indikator Luaran Pelaksanaan Program Penelitian

Berdasarkan mekanisme pelaksanaan penelitian dan alur pengajuan penelitian institusi
sebagaimana tercermin dalam dokumen terlampir, berikut diusulkan indikator luaran
untuk mengukur keberhasilan pelaksanaan program penelitian secara terstruktur dan
akuntabel.

1. Indikator Luaran Pelaksanaan Eksperimen
e Berhasil terbentuknya model obesitas pada hewan coba melalui induksi diet
tinggi lemak
o Pelaksanaan pemberian perlakuan sesuai desain penelitian dan kelompok dosis
o Buku log eksperimen lengkap yang mendokumentasikan berat badan, asupan
pakan, dan kondisi kesehatan hewan
e Sampel jaringan adiposa yang dikoleksi dan disimpan sesuai standar biosafety

2. Indikator Luaran Analisis Laboratorium
o Data kuantitatif ekspresi gen UCP1 yang diperoleh dari analisis qRT-PCR
e Preparat histopatologi dan dokumentasi mikroskopis jaringan adiposa

3. Indikator Luaran Analisis dan Interpretasi Data



o Tabel dan gambar hasil analisis statistik yang telah diselesaikan

e Hasil interpretasi yang mengaitkan ekspresi UCP1 dengan perubahan
histopatologi jaringan adiposa. Peningkatan ekspresi UCP1 berkorelasi dengan
reduksi ukuran adiposit dan peningkatan energy expenditure (Bo et al., 2013;
Mochizuki et al., 2023). Ekspresi UCP1 pada VAT lebih tinggi dibanding SAT
dan berkorelasi dengan BMI (Maurer et al., 2020).

e Draf kesimpulan yang menjawab tujuan dan hipotesis penelitian

4. Indikator Luaran Pelaporan dan Luaran Penelitian
o Laporan akhir penelitian diunggah ke sistem penelitian institusi
e Draf manuskrip disiapkan untuk diajukan ke jurnal nasional terakreditasi atau
jurnal internasional
e Dokumen pendukung untuk potensi kekayaan intelektual

Penelitian ini menghasilkan luaran berupa proposal yang tervalidasi dan berizin etik, data
ilmiah utama meliputi ekstrak teripang terstandarisasi, model obesitas eksperimental, data
ekspresi gen UCPI1, serta dokumentasi histopatologi jaringan adiposa, dan didukung oleh
laporan akhir, manuskrip publikasi, serta draf potensi HKI. Manfaat penelitian mencakup
kontribusi ilmiah dalam menjelaskan mekanisme antiobesitas berbasis bahan alam laut,
peningkatan kinerja dan kapasitas riset institusi, serta dukungan terhadap pendidikan dan
pelatihan peneliti muda. Dampaknya terlihat mulai dari tersedianya data praklinis yang valid
dan peningkatan visibilitas institusi dalam jangka pendek, peluang riset terapan dan kolaborasi
di jangka menengah, hingga kontribusi jangka panjang terhadap pengembangan alternatif
alami yang aman untuk penanganan obesitas dan penguatan upaya nasional pengendalian
penyakit metabolik .
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