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ABSTRAK  

Hiperkolesterolemia adalah kondisi kadar kolesterol total dalam tubuh melebihi normal. Tepung tempe menjadi 

memiliki daya simpan lebih lama dan beberapa kandungan bioaktif lebih tinggi dibandingkan tempe. Tujuan 

penelitian ialah mengetahui aktivitas tepung tempe pada kadar kolesterol total tikus model hiperkolesterolemia. Tikus 

yang digunakan ialah tikus strain wistar jantan dengan berat 120-200 g. Tikus wistar yang digunakan sebanyak 16 

tikus dan dibagi menjadi 3 kelompok yakni kontrol negatif (K-) dengan diberi rat bio 30g/tikus/hari serta air minum 

secara ad libitum, kontrol positif (K+) dengan tikus diberi diet tinggi lemak 2 ml/200g BB secara sonde lambung dan 

larutan PTU 100 ml ad libitum, perlakuan (P) dengan tikus hiperkolesterolemia dan diberi tepung tempe 1,8 g/200g 

BB secara sonde lambung. Pengukuran kadar kolesterol total menggunakan metode CHOD-PAP. Data kadar 

kolesterol total dianalisis menggunakan uji One Way Anova dan Paired t-test. Hasil uji data T0 menunjukkan tidak 

terdapat perbedaan kadar kolesterol total antar kelompok. Kadar kolesterol total pretest-posttest setiap kelompok 

menunjukkan tidak terdapat perbedaan yang signifikan K- (p= 0,072) dan K+ (p= 0,056), sedangkan kelompok P 

terdapat perbedaan yang signifikan (p=0,002).  Rerata kadar kolesterol total K- pretest 71,17 ± 6,853 dan postest 

65,17 ± 6,616. Rerata kadar kolesterol total K+ prestest 148,80 ± 11,122 dan postest 122,60 ± 20,144. Rerata 

kolesterol total kelompok P mengalami penurunan pretest-postest yakni 127,40 ± 32,508 menjadi 79,20 ± 23,594. 

Kesimpulan penelitian menunjukkan bahwa tepung tempe dapat menurunkan kadar kolesterol total tikus 

hiperkolesterolemia. 

 

Kata kunci: Hiperkolesterolemia, Kolesterol Total, Tepung tempe 

 

 

ABSTRACT  
Hypercholesterolemia is a condition characterized by total cholesterol levels in the body exceeding normal ranges. 

Tempeh flour has a longer shelf life and higher bioactive compound content compared to traditional tempeh. This 

study aimed to evaluate the effect of tempeh flour on total cholesterol levels in a hypercholesterolemic Wistar rat 

model. The study utilized male Wistar rats weighing 120–200 grams, with a total of 16 rats divided into three groups: 

negative control (K-) given standard rat feed (30 g/rat/day) and ad libitum water; positive control (K+) fed a high-

fat diet (2 ml/200 g body weight via gastric gavage) and ad libitum PTU solution (100 ml); and treatment group (P), 

consisting of hypercholesterolemic rats given tempeh flour (1.8 g/200 g body weight via gastric gavage). Total 

cholesterol levels were measured using the CHOD-PAP method. Data were analyzed using One-Way ANOVA and 

paired t-tests. The initial (T0) data analysis showed no differences in total cholesterol levels between groups. Pretest 

and posttest total cholesterol levels revealed no significant differences in the K- group (p=0.072) or K+ group 

(p=0.056), while the P group demonstrated a significant difference (p=0.002). The mean total cholesterol levels in 

the K- group decreased from 71.17 ± 6.853 (pretest) to 65.17 ± 6.616 (posttest). In the K+ group, the levels decreased 

from 148.80 ± 11.122 (pretest) to 122.60 ± 20.144 (posttest). In the P group, the mean total cholesterol levels 

significantly declined from 127.40 ± 32.508 (pretest) to 79.20 ± 23.594 (posttest). In conclusion, tempeh flour 

effectively reduces total cholesterol levels in hypercholesterolemic Wistar rats. 
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I. PENDAHULUAN  

Kolesterol menjadi bagian penting dalam 

tubuh. Secara normal, tubuh membutuhkan 

kolesterol untuk pembentukan hormon, vitamin 

D, dan asam empedu.1 (1). Selain itu, kolesterol 

juga berperan dalam fisiologi membran sel.2  

 

 
 

Gambar 1. Biosintesis Kolesterol 3 

 

Biosintesis kolesterol dibagi menjadi 

beberapa tahap yakni: (I) Sintesis mevalonat 

(MVA). Asetil-KoA membentuk Asetoasetil-

KoA yang dikatalisis oleh tiolase. Asetoasetil 

KoA mengalami kondensasi dengan molekul 

asetil-KoA lain yang dikatalisis oleh HMG-KoA 

sintase (HMGCS) untuk membentuk 3-hidroksi-

3-metilglutarisil koenzim A (HMG-KoA). 

Terakhir, HMG-KoA dikatalisis HMG-CoA 

reduktase (HMGCR) untuk diubah menjadi 

mevalonate; (II) Produksi isopentenil pirofosfat 

(IPP) dan dimetilalil pirofosfat (DMAPP). Pada 

tahapan ini, mevalonat secara berurutan 

difosforilasi dua kali oleh mevalonat kinase dan 

fosfomevalonat kinase untuk menghasilkan 5-

pirofosfat mevalonat, yang selanjutnya 

didekarboksilasi oleh dekarboksilase 5-pirofosfat 

untuk menghasilkan isopentenil pirofosfat (IPP). 

IPP diubah menjadi dimetilalil pirofosfat 

(DMAPP) yang dikatalisis oleh isopentanoyl 

pirofosfat isomerase, dan DMAPP digunakan 

bersama dengan IPP sebagai bahan awal untuk 

langkah ketiga sintesis kolesterol. (III) Sintesis 

squalene. Pada tahapan ini IPP dan DMAPP 

dikondensasi oleh farnesyl transferase untuk 

membentuk geranyl pyrophosphate (GPP), 

diikuti oleh reaksi kondensasi kedua antara GPP 

dan IPP untuk membentuk farnesyl 

pyrophosphate (FPP), dan akhirnya dua molekul 

FPP dikondensasi oleh squalene synthase untuk 

membentuk squalene. (IV) Pembentukan 

lanosterol. Tahapan ini melalui Squalene 

membentuk loop tertutup yang dikatalisis oleh 

squalene monooksigenase dan 2,3-oxidosqualene 

lanosterol cyclase untuk membentuk lanosterol. 

Lanosterol diubah menjadi kolesterol.3  

Kondisi kadar kolesterol plasma yang 

meningkat dalam tubuh melebihi batas normal 

disebut hiperkolesterolemia.4 

Hiperkolesterolemia dapat menyebabkan resiko 

terjadinya penyakit kardiovaskular.5 Sintesis 

kolesterol dipengaruhi oleh kerja enzim HMG-

CoA reduktase.6 Kerja enzim HMG-CoA 

reduktase menjadi salah satu bagian target untuk 

penanganan hiperkolesterolemia.7  

Tempe merupakan salah satu bahan 

pangan fermentasi yang berasal dari kedelai. 

Proses fermentasi tempe dibantu oleh kapang 

Rhizopus sp.8  Fermentasi dalam pembuatan 

tempe memberikan efek peningkatan daya cerna 

pada kandungan zat gizi di tempe. Selain itu, 

proses fermentasi ini dapat meningkatkan 

bioavaibilitas isoflavone.9 Tempe diketahui 

memiliki kandungan isoflavon sebanyak 43.52 

mg/ 100g10, flavonoid sebanyak  183.48 

mgQE/100g.11 Keberadaan kandungan 

isoflavone dan flavonoid pada tempe berbeda 

dengan kedelai. Pada kedelai diketahui 
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kandungan isoflavonnya sebesar 40.71 mg/100g 
10, dan flavonoid sebesar 4.07mgQE/100g.11.  

Tempe memiliki peranan sebagai 

antihipertensi, antidiabetes, antioksidan, 

antikolesterol, anti kanker, dan anti 

hiperlipidemia.12 Pemberian sari tempe dapat 

menurunkan kadar kolesterol total pada penderita 

hiperkolesterolemia.13 Selain itu, penelitian 

tempe dalam bentuk makanan enteral diketahui 

dapat menurunkan kadar kolesterol pada pasien 

strok.14  

Kandungan pada tepung tempe diketahui 

isoflavone sebesar 80.13 mg/100g dan serat kasar 

sebesar 6.59%.15 Penelitian lain menyebutkan 

bahwa tepung tempe sebanyak 1,8 g diketahui 

dapat menurunkan kadar kolesterol total, 

kolesterol trigliserida dan kolesterol LDL secara 

signifikan dibandingkan dengan pemberian susu 

kedelai.16 Penelitian lain juga menunjukkan 

bahwa tepung tempe 25 g/hari/BB dapat 

menurunkan kadar kolesterol total darah pada 

mencit hiperkolesterolemia.17 Pada penelitian ini 

diketahui tepung tempe memiliki kandungan 

flavonoid sebesar 0.329 mg GEA/gr. 

Senyawa flavonoid berperan 

menurunkan kolesterol dengan cara berikatan 

pada enzim HMG-CoA reduktase.18 Senyawa 

Isoflavon berperan dalam menghambat 

biosintesis kolesterol pada hiperkolesterolemia 

dengan cara menghambat kerja 3-Hydroxy-3-

Methyl-Glutaryl-Coenzyme A Reductase 

(HMGCR).19 Isoflavon pada olahan kedelai 

dengan melalui proses fermentasi memiliki 

kandungan yang lebih tinggi khususnya isoflavon 

genistein yang berperan dalam meregulasi lemak 

tubuh.20  Serat berperan dalam menurunkan 

kolesterol. Selain itu, serat juga berperan dalam 

mengurangi penyimpanan lemak.21 

Penelitian ini bertujuan untuk 

mengetahui aktivitas tepung tempe pada kadar 

kolesterol total tikus model hiperkolesterolemia. 

 

II. METODOLOGI  

Penelitian ini dilaksanakan di 

Laboratorium Biomedik Fakultas Kedokteran 

Gigi Universitas Jember, Laboratorium Prosenda 

Baru Jember, Laboratorium Terpadu dan Sentra 

Inovasi Teknologi CDAST Universitas Jember. 

Penelitian ini merupakan penelitian 

eksperimental (True Eksperimental Design) 

menggunakan Pretest-Posttest with Control 

Group Design. Penelitian ini telah mendapatkan 

persetujuan dari Komisi Etik Politeknik Negeri 

Jember melalui Surat Keterangan Persetujuan 

Etik nomor 1403/PL17.4/PG/2022. 

Pembuatan tepung tempe dibuat dengan 

melakukan modifikasi metode Yoshari, dkk.22  

Tahapan pertama pembuatan tepung tempe ialah 

tempe diiris pada ketebalan <5 mm. Setelah itu, 

irisan tempe diblansir uap selama 10 menit. 

Tahapan kedua yakni pengeringan dengan oven 

suhu 60°C selama 8 jam. Ketiga, penggilingan 

tempe dan diayak dengan ayakan 100 mesh. 

Tepung tempe siap digunakan.  

Hewan coba yang digunakan adalah tikus 

wistar berjenis kelamin jantan, berat badan 120-

200 g, dan umur 2-3 bulan. Tikus yang digunakan 

pada penelitian ini sebanyak 16 tikus. Tikus 

dibagi dalam 3 kelompok penelitian meliputi 

kelompok K- dengan tikus diberi rat bio 30 

g/tikus/hari dan air minum secara ad libitum. 

Kelompok K+ dengan tikus diberi diet tinggi 

lemak berupa campuran kuning telur puyuh 

dengan minyak jelantah 2 ml/200g BB tikus.  

Selain itu, kelompok K+ ini juga diberi larutan 

PTU (Prophylthiouracil) sebanyak 100 ml secara 

ad libitum. Kelompok P dengan kondisi tikus 

yang sudah hiperkolesterolemia, lalu diberi 

tepung tempe 1,8 gram/200g BB tikus. 

Tikus dilakukan adaptasi selama 10 hari. 

Tikus diberi diet tinggi lemak dengan cara sonde 

lambung sebanyak 2 ml/200 g BB tikus dan PTU 

0.01% secara ad libitum selama 28 hari. 

Komposisi diet tinggi lemak terdiri atas kuning 

telur dan minyak jelantah (7:3).23 Kuning telur 

puyuh mengandung kolesterol sebanyak 2.139,17 

mg/100 g yang diharapkan dapat meningkatkan 

kadar kolesterol pada tikus.24 Hasil penelitian 

menunjukkan bahwa penggunaan diet minyak 

sawit dengan proses pemanasan yang berulang 

berdampak pada peningkatan kolesterol total, 

trigliserida, LDL, dan penurunan HDL.25 

Penambahan PTU diketahui dapat meningkatkan 

kadar kolesterol.26 

 Intervensi tepung tempe diberikan 

sebanyak tepung tempe sebanyak 1,8 
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gram/200gram BB tikus/hari selama 28 hari. 

Pengukuran kadar kolesterol total dilakukan 

setelah masa adaptasi (T0), setelah induksi diet 

tinggi lemak (pretest), dan setelah intervensi 

tepung tempe (posttest). 

Data kadar kolesterol total tikus pada 

masa adaptasi (T0) antar kelompok dianalisis 

statistika menggunakan uji One-way Anova, 

sedangkan data setiap kelompok pretest-postest 

dianalisis menggunakan uji Paired T-Test.  

 

III. HASIL DAN PEMBAHASAN 

Hasil pemeriksaan kadar kolesterol total 

pada masa adaptasi (T0) menunjukkan bahwa 

tikus antar kelompok tidak berbeda signifikan 

(Tabel 1). Rerata kadar kolesterol total tiap 

kelompok pada penelitian ini berada di rentang 

64-76 mg/dL. Kadar kolesterol total normal pada 

tikus adalah 47-88 mg/dL.27 Pada masa adaptasi 

semua kelompok diberi perlakuan yang sama 

yakni hanya diberikan pakan rat bio dan air 

minum secara ad libitum. 

Kolesterol menjadi salah satu molekul 

esensial dalam tubuh. Kolesterol berperan bagi 

sel untuk dapat menjalankan fungsinya. Selain 

itu, kolesterol juga memiliki peranan dalam 

pembentukan hormon dan vitamin D.28 

Mekanisme secara seluler pada biosintesis 

kolesterol diregulasi oleh enzim.29 Proses 

biosintesis kolesterol melalui beberapa tahapan: 

tahapan pertama yakni sintesis mevalonate 

(MVA), tahapan kedua adanya produksi 

isopentenil pirofosfat (IPP) dan dimetilalil 

pirofosfat (DMAPP), tahapan ketiga yakni 

sintesis squalene; dan terakhir pembentukan 

lanosterol hingga terbentuknya kolesterol.3 

 

Tabel 1. Kolesterol Total Pada Masa Adaptasi 

(T0) 

 

Kadar kolesterol total tikus K+ dan P 

setelah diberikan induksi diet tinggi lemak 

(pretest) berturut-turut sebesar 148,80 mg/dL dan 

127,40 mg/dL (Tabel 2). Tikus diberikan kondisi 

hiperkolesterolemia dengan pemberian diet 

tinggi lemak berupa campuan kuning telur puyuh 

dan minyak jelantah (7:3). Pada penelitian 

Santoso et al menunjukkan kombinasi induksi 

5% kuning telur puyuh dan 10% minyak jelantah 

dilaporkan dapat meningkatkan kadar lipid tikus. 
30 

Minyak jelantah adalah minyak goreng 

yang sudah digunakan beberapa kali 

pemakaian.31 Proses pemanasan minyak goreng 

secara berulang akan mengakibatkan 

terbentuknya asam lemak trans.32  Minyak 

goreng yang dipanaskan berulang sebanyak 5x 

dan digunakan untuk menggoreng ayam mampu 

mempengaruhi profil lipid.33,34 Sedangkan 

kuning telur puyuh diketahui memiliki kadar 

kolesterol yang lebih tinggi dibandingkan dengan 

kuning telur ayam kampung, ayam ras, dan itik. 

.24 Asupan kolesterol berlebih memiliki 

hubungan yang bermakna dengan kejadian 

hiperkolesterolemia.35 Selain itu, pemberian PTU 

dapat membantu dalam meningkatkan kadar 

kolesterol total.25 PTU menghambat produksi 

hormon tiroid dalam kelenjar tiroid.36  

 

Tabel 2. Kadar Kolesterol Total Pretest-Posttest  

Kelompok 

Mean ± SD 

 (mg/dL) P-value 

Pretest Posttest 

K- 71,17 ± 6,853 65,17 ± 6,616 0,072 

K+ 148,80 ± 11,122 122,60 ± 20,144 0,056 

P 127,40 ± 32,508 79,20 ± 23,594 0,002* 

 

Rerata kadar kolesterol total pada kelompok 

perlakuan (P) mengalami penurunan setelah 

diberi intervensi tepung tempe. Hal ini 

ditunjukkan pada rerata kadar kolesterol total 

kelompok P dengan pretest sebesar 127 mg/dL 

dan posttest mengalami penurunan hingga 

mencapai kadar normal sebesar 79.20 mg/dL 

(Tabel 2).  

Fermentasi olahan kedelai diketahui memiliki 

isoflavon genistein yang memiliki efek dalam 

menurunkan kadar kolesterol total dan kadar 

kolesterol LDL secara signifikan.20 Penurunan 

kolesterol ini juga sejalan dengan penelitian 

Nugraheni dan Harnina Bintari melaporkan 

bahwa rerata kadar kolesterol total kelompok 

yang diberi tepung tempe 97,7 mg/dL lebih 

Kelompok Mean ± SD (mg/dL) P-value 

K- 66,50 ± 12,161 

0,285 K+ 75,60 ± 9,762 

P 64,20 ± 12,317 
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rendah dibandingkan dengan kelompok yang 

diberi susu kedelai 128,4 mg/dL.16  Tepung tempe 

juga menunjukkan penurunan kadar kolesterol 

total pada mencit hiperkolesterol.17 Kandungan 

pada tepung tempe diketahui isoflavone sebesar 

80.13 mg/100g dan serat kasar sebesar 6.59%.15  

Pada penelitian ini diketahui kandungan 

flavonoid sebesar 0.329 mg GEA/gr dan serat 

kasar sebesar 4.92%. Tempe dalam bentuk 

makanan enteral mampu menurunkan kadar 

kolesterol pada pasien stroke.14 

 Enzim HMG-CoA reduktase menjadi salah 

satu bagian target untuk penanganan 

hiperkolesterolemia.7 Flavonoid memiliki 

kemampuan untuk berikatan dengan enzim 

HMG-CoA reduktase yang berperan dalam 

sintesis kolesterol.18 Selain itu, senyawa 

Isoflavon juga memiliki peranan dalam 

menghambat biosintesis kolesterol pada 

hiperkolesterolemia dengan cara memblok 

aktivitas 3-Hydroxy-3-Methyl-Glutaryl-

Coenzyme A Reductase (HMGCR).19  Kandungan 

lain pada tepung tempe yakni serat pangan. Pada 

penelitian Sinulingga diketahui bahwa serat 

pangan dapat menurunkan kadar kolesterol dalam 

darah.21 

 

IV. SIMPULAN DAN SARAN  

Kesimpulan dari penelitian ini ialah 

kadar kolesterol total tikus pada masa adaptasi 

menunjukkan tidak berbeda signifikan antar 

kelompok dan rerata kolesterol total setiap 

kelompok berada dalam kondisi normal, kadar 

kolesterol total pretest-postest di masing-masing 

kelompok K- dan K+ tidak berbeda signifikan,  

kadar kolesterol total prestest-posttest pada 

kelompok P berbeda signifikan dengan dan 

mengalami penurunan hingga mencapai rerata 

kadar kolesterol total normal pada tikus. 

Saran penelitian selanjutnya adalah 

perlunya perubahan teknik pemberian PTU ke 

tikus.  
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