



[bookmark: _Toc226569624]BAB II
[bookmark: _Toc226569625]TINJAUAN PUSTAKA

[bookmark: _Toc226569626]2.1.Hiperlipidemia
[image: ]






Sumber : (Cleveland Clinic,2021)
[bookmark: _Toc208490488]Gambar 2.1. Hiperlipidemia
	Hiperlipidemiamerupakan kondisi medis yang ditandai dengan peningkatan satu atau lebih lipid plasma termasuk trigliserida, kolesterol, ester kolesterol, fosfolipid dan atau plasma lipoprotein, seperti lipoprotein densitas tinggi dan sangat rendah. Peningkatan lipid plasma merupakan salah satu faktor risiko utama penyebab penyakit kardiovaskular (Ramatillah, 2021).
	Hiperlipidemia terjadi akibat peningkatan produksi atau pemanfaatan kolesterol jahat LDL(Low Density Lipoprotein) dalam tubuh. Peningkatan kadar LDL ini dapat terjadi karena dua faktor utama. Pertama, faktor genetik atau keturunan yang dikenal sebagai hiperlipidemia familial, di mana seseorang mewarisi kecenderungan tubuh untuk memproduksi kolesterol dalam jumlah tinggi sejak lahir. Kedua, faktor eksternal yang berkaitan dengan gaya hidup terutama pola makan yang tinggi kolesterol seperti konsumsi berlebihan makanan berlemak, makanan olahandan produk hewani. Kedua faktor tersebut, baik secara terpisah maupun bersamaandapat menyebabkan akumulasi kolesterol dalam darah dan meningkatkan risiko terjadinya gangguan kardiovaskular (Yusuf et al., 2021).
	Hiperlipidemia sering dikaitkan dengan stres oksidatif karena individu dengan kadar kolesterol tinggi akan bereaksi dengan radikal bebas dan menghasilkan lipid peroksida yang bersifat radikal. Reaksi ini menyerang molekul lipid stabil lainnyayang jika berlanjut akan memicu peningkatan stres oksidatif dalam tubuh. Selain itu, hiperlipidemia dapat menyebabkan peningkatan sekresi sitokin proinflamasi yang memiliki kemampuan untuk mengaktifasi sel-sel seperti monosit, makrofag dan limfosit yang berfungsi sebagai tandareaksi inflamasi yang terjadi dalam tubuh (Ayunda &Soufa 2024).
	Secara normalkolesterol diproduksi oleh tubuh, akan tetapi cenderung mengkonsumsi makanan yang tinggi lemak dapat menyebabkan kolesterol meningkat dalam darah. Kadar kolesterol yang abnormal akan meningkatkan risiko pembentukan plak aterosklerosis di pembuluh darah mikro. Secara sederhana, komponen lemak dalam darahterdiri dari HDL (High Density Lipoprotein) dan LDL (Low Density Lipoprotein).Jika terjadi kerusakan pada pembuluh darah maka LDL dapat melewati saluran pembuluh darah dan masuk ke subendotel. Hal ini dapat menyebabkan  lipid yang masuk akan teroksidasi dan terbentuk foam cell(Tjong et al., 2021).
	Kolesterol adalah lemak darah yang diproduksi oleh hati dan dapat ditemukan dalam sel darah merah, membran sel dan otot.Tubuh menggunakan kolesterol untuk membuat garam empedu yang membantu pencernaan lemak dan untuk pembentukan hormon oleh kelenjar adrenal, ovarium dan testis. Kolesterol biasanya digunakan sebagai indikator aterosklerosis dan penyakit arteri koroner (Lestari, 2020). Kolesterol merupakan senyawa lemak berlilin yang sebagian besar dibuat pada hati dan sebagian lainnya didapat dari makanan.Kolesterol dapat terjadi pada orang dewasa dan anak-anak (Marbun et al., 2022).
	Peningkatan kadar kolesterol dalam darah merupakan hasil dari interaksi berbagai faktor, baik yang bersifat genetik seperti riwayat keluarga dengan dislipidemia, maupun faktor lingkungan seperti gaya hidup dan pola makan sehari-hari. Di antara berbagai faktor tersebut, pola makan memegang peranan yang sangat pentingterutama apabila seseorang sering mengonsumsi makanan yang tinggi lemak jenuh dan kolesterolseperti makanan cepat saji, gorengan, serta produk hewani berlemak tinggi. Jika asupan lemak jenuh dan kolesterol ini tidak dibatasi dengan bijakmaka akan terjadi akumulasi kolesterol dalam darah yang dapat memicu peningkatan kadar kolesterol total, khususnya LDL (Low-Density Lipoprotein) atau kolesterol jahat. Oleh karena itu, sangat disarankan untuk membatasi asupan kolesterol harian maksimal hingga 300 mg, guna mencegah risiko peningkatan kadar kolesterol dalam darah. Sebaliknya, konsumsi lemak tidak jenuh, terutama asam lemak omega-3 dan omega-6 yang banyak terdapat dalam ikan laut, kacang-kacangan dan minyak nabati tertentu diketahui memiliki efek menurunkan kadar kolesterol dan memberikan perlindungan terhadap kesehatan jantung. Pola makan yang tinggi lemak jenuh dapat meningkatkan kadar LDL karena menurunkan jumlah reseptor LDL di hatisehingga kolesterol bertahan lebih lama dalam aliran darah (Rahayua et al., 2025).
	Tubuh memerlukan kolesterolkarena kolesterol memiliki fungsi penting untuk tubuh seperti membuat atau menyusun membran, membuat hormon steroid dan membuat lapisan luar lipoprotein plasma. Hasil sintesis kolesterol dalam bentuk inti steroid di dalam tubuh yang sangat penting untuk pembentukan kortikosteroid, asam empedu, vitamin Ddan hormon seks (Isman et al., 2024).
	Proses pembentukan kolesterol dalam tubuh berlangsung melalui lima tahap utama, dimulai dari konversi asetil-KoA menjadi mevalonat dilanjutkan dengan pembentukan unit isoprenoid, pembentukan skualen, perubahan skualen menjadi lanosterol melalui proses siklisasi hingga akhirnya terbentuk kolesterol dari lanosterol. Proses biosintesis ini dikendalikan oleh enzim HMG-CoA reduktase, yang menjadi sasaran utama dalam terapi penurun kolesterol. Aktivitas enzim ini dipengaruhi oleh berbagai faktortermasuk hormon insulin dan glukagon, serta asupan lemak dari makanan. Produksi kolesterol endogen secara keseluruhan dipengaruhi oleh keseimbangan energi dalam tubuh serta mekanisme regulasi hormonal (Rahayua et al., 2025).
	Salah satu dampak utama dari meningkatnya kadar kolesterol dalam tubuh adalah terjadinya penumpukan kolesterol pada dinding pembuluh darah, khususnya pada lapisan terdalam (Tunika Intima) dari arteri. Penumpukan ini secara bertahap membentuk plak yang dapat menyempitkan diameter arteri sehingga menghambat aliran darah ke jaringan tubuh. Kondisi terbentuknya plak pada dinding pembuluh darah dikenal dengan istilah arterosklerosis, arterosklerosis ini dapat menimbulkan berbagai komplikasi serius pada sistem pembuluh darah seperti gangguan pada pembuluh darah otak (Serebrovaskuler), pembuluh darah perifer, maupun pembuluh darah jantung (koroner) yang pada akhirnya dapat menyebabkan penyakit seperti hipertensi, penyakit jantung koroner, hingga stroke (Prameswari, 2021). 
	Proses terbentuknya aterosklerosis melalui beberapa tahapan. Pada tahap awal, terjadi penumpukan dan perubahan pada lipidyang menyebabkan aktivasi peradangan pada endotel.Pada tahap berikutnya, terjadi perpindahan dari mediator-mediator peradangan ke lapisan dalam pembuluh darah.Adanya mediator inflamasi melekat pada endotel dapat terjadi karena bantuan beberapa molekul adhesi di permukaan sel endotel, seperti intercellular adhesin molecule-1 (ICAM-1), selectin dan vascular cell adhesion molecule-1 (VCAM-1).Setelah itu, mediator inflamasi seperti monosit akan berubah menjadi makrofag yang mampu menelan low density lipoprotein (LDL). Hasil dari proses menelan tersebut akan membentuk sel busa atau sel foam yang kemudian berkembang menjadi aterom di dalam pembuluh darah(Selvia & Vradinatika, 2020).
[bookmark: _Toc226569627]2.2. Faktor Risiko Hiperlipidemia
	Faktor yang dapat meningkatkan resiko hiperlipidemia,yaitu:
1) Pola Makan Tidak Sehat
Makanan yang tinggi lemak terutama lemak trans dan jenuh, seperti makanan cepat saji, daging merahdan produk olahannya dapat meningkatkan kadar kolesterol. Mengonsumsi makanan yang mengandung kolesterol tinggi bisa menyebabkan kadar kolesterol dalam darah naik dan memicu penyakit hiperlipidemia serta penyumbatan pembuluh darah. Jika kolesterol total dan kolesterol jahat (LDL) meningkatmaka risiko terkena dislipidemia juga akan menjadi lebih tinggi.
2) Kegemukan Atau Obesitas 
Kelebihan berat badan atau obesitas menyebabkan kadar kolesterol lebih tinggi karena kondisi ini mempengaruhi metabolisme lemak tubuh dan menyebabkan produksi kolesterol meningkat. 	
3) Konsumsi Alkohol Berlebihan
Asupan alkohol yang berlebih dapat menyebabkan peningkatan kadar trigliserida dan kolesterol, alkohol juga dapat mempengaruhi fungsi hatiyang bertanggung jawab untuk mengatur kolesterol.
4) Faktor Genetik Atau Keturunan
Kadar kolesterol tinggi dapat disebabkan oleh faktor genetik.Jika seseorang memiliki riwayat keluarga yang memiliki kolesterol tinggi, mereka mungkin memiliki kecenderungan genetik untuk terkena penyakit tersebut.
5) Penyakit Lainnya 
Kolesterol tinggi dapat disebabkan oleh beberapa kondisi kesehatan seperti diabetes, tekanan darah tinggi dan penyakit tiroid.Pengobatan kondisi ini dapat mempengaruhi keseimbangan kolesterol. Konsumsi alkohol dalam jumlah yang berlebihan juga dapat meningkatkan kadar trigliserida dan kolesterol. Alkohol juga dapat berdampak negatif pada fungsi hati yang bertanggung jawab untuk mengatur kolesterol.
6) Stres
Pada kolesterol tinggi dapat diperburuk oleh kebiasaan hidup tidak sehat seperti pola makan buruk dan kurangnya aktivitas fisik yang disebabkan oleh tingkat stres yang tinggi(Prasetya& Kusumawati, 2023).
7) Kurangnya Aktivitas Fisik 
Aktivitas fisik membantu meningkatkan keseimbangan kolesterol dan mengatur metabolisme lemaktetapi gaya hidup yang kurang aktif atau kurang berolahraga dapat menyebabkan penumpukan lemak dan meningkatan kadar kolesterol (Prasetya & Kusumawati, 2023). Berolahraga secara teratur memiliki banyak manfaat salah satunya adalah membantu meningkatkan kadar kolesterol baik (HDL) dalam tubuh. Selain itu, aktivitas fisik juga dapat merangsang tubuh untuk memproduksi enzim yang berperan dalam memindahkan kolesterol jahat (LDL) dari aliran darah terutama dari pembuluh arteri untuk kemudian dibawa kembali ke hati. Di hati kolesterol tersebut akan diubah menjadi asam empedu yang berguna untuk membantu proses pencernaan lemak dalam tubuh. Semakin rutin seseorang berolahraga maka kadar kolesterol jahat (LDL) akan semakin menurun dan bisa mencapai tingkat normal(Mustakim, 2023)
8) Usia
Kadar kolesterol meningkat seiring bertambahnya usia. Setelah menopause, perubahan hormonal dapat menyebabkan peningkatan dan penurunan kadar kolesterol baik (HDL) pada wanita (Prasetya & Kusumawati, 2023). Seiring bertambahnya usia fungsi organ tubuh cenderung mengalami penurunan termasuk aktivitas reseptor LDL yang juga menurun. Kondisi ini menyebabkan penumpukan lemak (plak) dalam tubuh semakin meningkat sehingga kadar kolesterol total dalam darah menjadi lebih tinggisementara kadar kolesterol HDL cenderung tetap stabil. Bahkan, bercak lemak sudah dapat ditemukan di pembuluh darah sejak usia 10 tahun. Prevalensi hiperlipidemia pada kelompok usia 25–34 tahun tercatat sebesar 9,3%dan angka ini terus meningkat seiring bertambahnya usia, mencapai 15,5% pada kelompok usia 55–64 tahun.
9) Jenis Kelamin
Jenis kelamin dapat memengaruhi kadar kolesterol HDL dalam tubuh di mana wanita cenderung memiliki risiko lebih tinggi mengalami dislipidemia dibandingkan pria. Hal ini disebabkan karena perempuan menunjukkan respons yang berbeda terhadap peningkatan kolesterolyaitu terjadi peningkatan kadar kolesterol LDL yang lebih cepat namun diikuti juga oleh peningkatan kadar kolesterol HDL. Sehingga rasio kadar kolesterol total/HDL menjadi lebih rendah.
10) Merokok
Kebiasaan merokok dapat berdampak negatif terhadap profil lemak dalam tubuh karena mampu meningkatkan kadar kolesterol total, kolesterol LDL (kolesterol jahat), serta trigliserida dan pada saat yang sama menurunkan kadar kolesterol HDL (kolesterol baik). Saat seseorang menghisap rokok secara tidak langsung ia juga menghirup karbon monoksida yang masuk ke dalam paru-paru dan gas ini dapat merusak dinding pembuluh darah, sehingga mempercepat proses pembentukan plak atau penyumbatan. Selain itu, kandungan nikotin dalam asap rokok dapat merangsang pelepasan hormon adrenalin yang akan memengaruhi metabolisme lemak dalam tubuh sehingga menyebabkan penurunan kadar kolesterol HDL di dalam darah dan meningkatkan risiko gangguan kardiovaskular(Mustakim, 2023).
[bookmark: _Toc226569628]2.3. Patofisiologi
	Lemak (lipid) adalah zat yang kaya akan energi yang berfungsi sebagai sumber energi utama untuk proses metabolisme tubuh. Lemak diperoleh dari makanan dan dibentuk didalam tubuh terutama dihati.Lemak disimpan didalam sel-sel lemak tubuh sehingga dapat digunakan dikemudian hari.Lipid yang disimpan berfungsi untuk melindungi tubuh dari dingin dan membantu melindungi tubuh terhadap cedera.
	Lipid dalam darah terdiri atas kolesterol, kolesterol ester, trigliserid, fosfolipid dan asam lemak bebas. Kolesterol adalah suatu jenis lemak yang ada dalam tubuh dan dibagi menjadi LDL, HDL, kolesterol total dan trigliserida. Dari hati kolesterol diangkut oleh lipoprotein yang bernama LDL untuk dibawa ke sel-sel tubuh yang memerlukan, termasuk ke sel otot jantung, otak dan lain-lain agar dapat berfungsi sebagaimana mestinya.HDL adalah bentuk lipoprotein yang memiliki komponen kolesterol paling sedikit. Dibentuk di usus dan hati, HDL ini akan menyerap kolesterol bebas dari pembuluh darah, atau bagian tubuh lain seperti makrofag, kemudian membawanya ke hati. Very Low Density Lipoprotein (VLDL) adalah lipoprotein yag dibentuk dihati yang kemudian akan diubah dipembuluh darah menjadi LDL. Protein utama yang membentuk LDL adalah Apo-B (Apoliprotein-B).LDL dianggap sebagai lemak yang jahat karena dapat menyebabkan penempelan kolesterol di dinding pembuluh darah.
	Lipid atau lemak sebenarnya memiliki banyak manfaat penting bagi tubuh, seperti menjadi sumber energi, membantu penyerapan vitamin, serta berperan dalam pembentukan struktur sel. Namun, ketika kadar lipid dalam tubuh meningkat secara berlebihan atau berada di atas batas normal, kondisi ini dikenal sebagai hiperlipidemia. Hiperlipidemia dapat menyebabkan gangguan pada metabolisme lipid yaitu proses tubuh dalam mengatur dan memanfaatkan lemak. Gangguan ini biasanya berkaitan dengan kelainan pada penggunaan atau pengangkutan lipoprotein yaitu partikel yang berfungsi membawa lemak dalam darah. Akibatnya, dapat terjadi kondisi yang disebut hipolipoproteinemia (kadar lipoprotein terlalu rendah) atau hiperlipoproteinemia (kadar lipoprotein terlalu tinggi) yang keduanya bisa berdampak buruk terhadap kesehatan terutama pada sistem kardiovaskular(Susanti & Mona, 2021).
[bookmark: _Toc226569629]2.4. Gejala Hiperlipidemia
	Hiperlipidemiaa merupakan kondisi yan sering tidak disadari oleh penderitanya karena biasanya tidak menimbulkan gejala yang khas, sehingga banyak orang tidak mengetahui bahwa kadar kolesterol dalam tubuhnya sudah melebihi batas normal. Oleh karena itu, penting untuk melakukan pemeriksaan kadar kolesterol secara rutin setidaknya setiap enam bulan sekali, guna mendeteksi sejak dini dan mencegah komplikasi yang lebih serius. Jika kolesterol dalam darah terlalu tinggi maka akan terbentuk plak atau sumbatan di dinding pembuluh darah yang dapat menyebabkan aliran darah menjadi lebih kental dan terganggu sehingga pasokan oksigen ke jaringan tubuh pun berkurang. Kondisi ini bisa menimbulkan berbagai gejala seperti sering merasa mengantuk, sakit kepala atau nyeri pada bagian tengkuk, kesemutan di tangan, kaki, atau area tubuh tertentu, serta kram pada otot kaki. Gejala-gejala ini sebaiknya tidak diabaikan karena bisa menjadi tanda awal dari gangguan kolesterol yang perlu segera ditangani (Kusrina et al., 2024).
[bookmark: _Toc226569630]2.5. Komplikasi Hiperlipidemia
	Komplikasi yang dapat timbul akibat hiperlipidemia yang tidak terkontrol adalah:
1. Hipertensi 
Tekanan darah dapat meningkat karena kolesterol yang menempel dan menumpuk di dinding pembuluh darah.Kelebihan kolesterol dalam tubuh dapat menyebabkan penumpukan pada dinding pembuluh darah. Penumpukan ini lama-kelamaan dapat memicu terjadinya kondisi yang dikenal sebagai aterosklerosis yaitu suatu keadaan di mana pembuluh darah mengalami penyempitan atau pengerasan akibat akumulasi zat lemak termasuk kolesterol yang mengganggu kelancaran aliran darah (Solikin & Muradi, 2020).
2. Diabetes Melitus
Kadar glukosa dalam darah yang melebihi batas normal dikenal sebagai diabetes mellitus atau yang sering disebut juga sebagai penyakit kencing manis atau penyakit gula. Kondisi ini tidak hanya memengaruhi pengaturan kadar gula dalam tubuh, tetapi juga berdampak pada metabolisme lemak termasuk pengolahan kolesterol. Pada penderita diabetes, kadar gula darah yang tinggi dapat mengganggu keseimbangan lemak dalam tubuh sehingga menyebabkan peningkatan kolesterol jahat (LDL) dan trigliserida serta penurunan kadar kolesterol baik (HDL) dalam darah. Akibatnya, risiko terjadinya gangguan pada pembuluh darah dan komplikasi kardiovaskular menjadi lebih tinggi

3. Jantung Koroner
Jaringan pada jantung dapat mengalami kematian apabila aliran darah yang membawa oksigen dan nutrisi terhambat akibat penyumbatan pada pembuluh darah. Kondisi ini berisiko menyebabkan penyakit jantung koroner terutama jika seseorang tidak menjaga kondisi tubuh dengan baik seperti tidak mengontrol kadar kolesterol, tekanan darah dan gula darah, serta tidak menerapkan pola hidup sehat seperti menjaga pola makan, rutin berolahraga, dan menghindari kebiasaan merokok atau konsumsi alkohol berlebihan.
4. Katarak atau Kebutaan
Penumpukan kolesterol di pembuluh darah, termasuk di pembuluh darah yang terdapat pada mata, dapat mengganggu aliran darah dan suplai oksigen ke jaringan mata.Jika kondisi ini dibiarkan terus-menerus tanpa penanganan maka dapat menyebabkan kerusakan pada saraf penglihatan yang berujung pada gangguan penglihatan serius, bahkan berisiko menyebabkan kebutaan. Selain dampak fisik, kondisi ini juga dapat menimbulkan ketakutan dan kecemasan pada penderitanya karena penurunan fungsi penglihatan dapat mengganggu aktivitas sehari-hari dan menurunkan kualitas hidup secara keseluruhan(Kusrina et al., 2024).



[bookmark: _Toc226569631]2.6.Jenis Kolesterol
	Adapun jenis kolesterol yaitu kolesterol total, HDL, trgiliserida, dan LDL.
[bookmark: _Toc226569632]2.6.1. Kolesterol Total
	Kadar kolesterol total yang mencakup semua partikel pembawa kolesterol dalam darah termasuk HDL, LDL, dan VLDL dikategorikan menjadi normal di bawah 200mg/dl dan tinggi di atas 240mg/dl. Tubuh menggunakan kolesterol bersama dengan hormon kelamin, anak ginjal, vitamin D dan asam empedu untuk membuat zat penting seperti membran sel dan isolasi serat saraf(Swastini, 2021).
	Kadar kolesterol total dapat menyebabkan asterosklerosisyang dapat menyebabkan tekanan darah tinggi (hipertensi) dan penyumbatan pembuluh darah pada otak, jantung dan tungkai. Penyumbatan pembuluh darah pada otak dapat menyebabkan penyakit serebrovaskular atau penyakit pembuluh darah otak seperti strokedan penyumbatan pembuluh darah pada jantung dapat menyebabkan penyakit pembuluh darah jantung seperti jantung koroner. Selain itu, penyumbatan pembuluh darah pada tungkai dapat menyebabkan penyakit pembuluh darah tepi, yang biasanya terjadi pada kaki dan dapat menyebabkan rasa nyeri, kram, mati rasa dan bahkan gangren(Rosmaini et al., 2022).
	Kolesterol dalam kadar tinggi secara alami terdapat pada jaringan kelenjar dan sebagian besar kolesterol diproduksi serta disimpan di dalam hati. Namun, ketika asupan kolesterol dari makanan melebihi batas normal, hal ini dapat menyebabkan peningkatan kadar kolesterol dalam darah yang dikenal sebagai hiperlipidemia. Jika kondisi ini berlangsung dalam jangka waktu yang lama tanpa penanganan yang tepat, dapat berisiko menimbulkan berbagai komplikasi serius bahkan berujung pada kematian. Peningkatan kadar kolesterol dalam darah cenderung lebih sering terjadi pada individu yang mengalami obesitas, memiliki gaya hidup sedentari atau jarang melakukan aktivitas fisik, memiliki kebiasaan merokok, serta pada kelompok usia lanjut (lansia) (Aruan et al., 2022).
	No
	Batas
	Keterangan

	1
	200
	Normal

	2
	200-239
	Batas Tinggi

	3
	240
	Tinggi (Hiperkolesterolemia)


[bookmark: _Toc208959534]Tabel 2.1.Klasifikasi Kolesterol Total



Sumber : (Kusrina et al., 2024)
[bookmark: _Toc226569633]2.6.2. HDL (High Density Lipoprotein)
	Kolesterol HDL juga dikenal sebagai lipoprotein tinggi densitas.Kolesterol HDL membawa lebih sedikit kolesterol daripada LDL sehingga dianggap sebagai kolesterol baik karena dapat mengembalikan kolesterol jahat yang berlebihan di pembuluh darah kembali ke hati untuk diproses dan dibuang.Ini mencegah kolesterol mengendap di arteri dan melindungi pembuluh darah dari aterosklerosis.
	LDL mengambang di dalam darah karena mengandung lebih banyak lemak dari pada HDL. HDL disebut sebagai lemak "baik" karena ia membersihkan kolesterol berlebihan dari dinding pembuluh darah dan mengembalikannya ke hati. Apolipoprotein atau apo-A, adalah protein utama yang membentuk HDL.HDL ini lebih berat karena memiliki kepadatan tinggi dan kurang lemak (Indasah & Utama, 2021).
	Ketika kadar kolesterol dalam tubuh terlalu tinggi atau kadar HDL (High Density Lipoprotein) terlalu rendah, kolesterol yang berlebihan tersebut dapat mengendap dan menumpuk di dinding pembuluh darah yang dalam jangka panjang dapat memicu penyempitan pembuluh darah, mengganggu aliran darah, dan meningkatkan risiko terjadinya penyakit kardiovaskular seperti serangan jantung dan stroke. HDL sendiri berperan penting dalam menjaga kesehatan pembuluh darah karena bertugas mengangkut kolesterol dari jaringan dan pembuluh darah menuju hati untuk diolah dan dikeluarkan dari tubuh. Dengan fungsi ini, HDL membantu mencegah penumpukan kolesterol yang dapat menyebabkan penebalan dinding pembuluh darah atau proses aterosklerosisyaitu kondisi di mana pembuluh darah kehilangan elastisitasnya akibat plak kolesterol yang menempel dan menghambat aliran darah secara normal.
	HDL berperan dalam mengangkut kolesterol dari jaringan tubuh menuju hati.Hati menyekresikan kolesterol serta garam-garam empedu yang berasal dari kolesterol ke dalam empedu. Empedu ini kemudian dialirkan ke saluran pencernaan, di mana garam empedu membantu proses pencernaan lemak. Sebagian besar kolesterol dan garam empedu yang telah disekresikan akan diserap kembali oleh usus ke dalam aliran darah untuk digunakan kembali oleh hati. Sementara itu, kolesterol dan garam empedu yang tidak diserap akan dikeluarkan dari tubuh melalui feses (Hidayanti et al., 2021).
[bookmark: _Toc208959535]Tabel 2.2.Klasifikasi HDL (Hight Density Lipoprotein)
	No
	Batas
	Keterangan

	1
	40
	Resiko Tinggi

	2
	40-50
	Batas Tinggi

	3
	60
	Optimal


[bookmark: _Toc207757009]Sumber : (Puspaseruni, 2021)
[bookmark: _Toc226569634]2.6.3.Trigliserida (TG)
	Trigliserida yaitu jenis lemak yang ada dalam darah dan beberapa organ tubuh. Beberapa faktor yang dapat memengaruhi kadar trigliserida dalam darah yaitu alkohol, gula dan makanan berlemak dan gaya hidup yang tinggi gula atau lemak. Selain itu, peningkatan kadar trigliserida lemak darah cenderung meningkat dengan gaya hidup, konsumsi alkohol, berat badan yang lebih tinggi dan gaya hidup yang tinggi gula atau lemak meningkatkan risiko penyakit jantung dan stroke. Orang yang memiliki diet rendah karbohidrat dapat mengontrol peningkatan kadar trigliserida (TG)(Utama & Indasah, 2021).
	Trigliserida berperan sebagai sumber energi dalam tubuh, mirip seperti karbohidrat yang digunakan dalam proses metabolisme. Cadangan trigliserida dapat mencukupi kebutuhan energi tubuh selama sekitar dua bulan. Namun, jika kadar trigliserida dalam darah melebihi batas normal disebut hipertrigliseridemia, hal ini dapat memicu berbagai masalah kesehatan, seperti peningkatan risiko penyakit jantung dan gangguan metabolik lainnya.
	Hipertrigliseridemia adalah kondisi ketika kadar trigliserida dalam darah meningkat melebihi batas normal. Keadaan ini bisa terjadi akibat penumpukan lemak yang berlebihan dalam tubuh. Peningkatan trigliserida dipicu oleh meningkatnya jumlah asam lemak bebas yang dilepaskan melalui proses pemecahan lemak oleh enzim lipoprotein lipase di dinding pembuluh darah (endotel). Ketika terlalu banyak asam lemak bebas dilepaskan, proses pembentukan lemak baru (lipogenesis) dapat terganggu, sehingga menyebabkan kadar trigliserida dalam darah terus meningkat. Kadar trigliserida yang normal dalam darah adalah kurang dari 150 mg/dL.Jika kadarnya berada antara 150–199 mg/dL, dikategorikan sebagai batas tinggi; antara 200–499 mg/dL termasuk kategori tinggi; dan jika melebihi 500 mg/dL, tergolong sangat tinggi. Peningkatan kadar trigliserida dapat dikendalikan melalui pengaturan pola makan yang sehat. Konsumsi lemak dan karbohidrat secara berlebihan merupakan salah satu faktor utama yang dapat menyebabkan naiknya kadar trigliserida dalam darah (Sugiah et al., 2025).
	No
	Batas
	Keterangan

	1
	Kurang Dari 150
	Normal

	2
	150-199
	Batas Normal Tinggi

	3
	200-499
	Tinggi

	4
	Lebih Dari 500
	Sangat Tinggi


[bookmark: _Toc208959536]Tabel 2.3. Klasifikasi Trigliserida



Sumber : (Indasah & Utama, 2021)
[bookmark: _Toc226569635]2.6.4.LDL (Low Density Lipoprotein)
	Kolesterol LDL (Low Density Lipoprotein) adalah jenis kolesterol yang paling sering disebut sebagai kolesterol jahatkarena sifatnya yang sangat berbahaya.Pengendapan kolesterol di arteri disebabkan oleh kadar kolesterol LDL yang mengangkut kolesterol paling banyak di dalam darah.Kolesterol LDL merupakan faktor risiko utama penyakit jantung koroner, target utama pengobatan adalah kolesterol LDL. LDL yang berlebihan dengan mudah melekat pada dinding pembuluh darah sebelah.KemudianLDL melalui lapisan sel endotel dan masuk ke lapisan pembuluh darah yang lebih dalam.Di sanaintima LDL atau lemak jahatdapat menyempitkan pembuluh darah.
[bookmark: _Toc197677452][bookmark: _Toc197677685]	LDL dapat terbentuk karena dioksidasi atau dirusak oleh radikal bebas. LDL yang telah menyusup ke dalam intima akan mengalami tahap pertama oksidasi yang memungkinkan pembentukan LDL yang teroksidasi. LDL teroksidasi sempurna mengalami oksidasi tahap kedua dan dapat mengubah makrofag menjadi sel busa. Sebaliknya, LDL teroksidasi sempurna menghasilkan zat yang memiliki kemampuan untuk melekatkan dan menarik monosit sejenis sel darah putihke dalam intima dan menembus lapisan endotel. Gumpalan yang terbentuk dari sel busa ini akan bergabung untuk membentuk benjolanyang membuat pembuluh darah lebih kecil. 
	LDL akan teroksidasi sempurna dan merangsang sel-sel otot pada lapisan pembuluh darah yang lebih dalam (media) untuk masuk ke lapisan intima, kemudian ia membelah dan menjadi lebih besar. Akibatnya, kondisi akan menjadi lebih buruk. Saluran pembuluh darah menjadi sempit karena plak kolesterol timbunan lemak yang terletak di lapisan pembuluh darah. Akibatnya, aliran darah menjadi kurang lancar. Ini terjadi karena plak kolesterol mengering dan menyempitkan dinding pembuluh darah yang memungkinkan bekuan darah untuk menyumbat pembuluh darah secara keseluruhan.
[bookmark: _Toc208959537]Tabel 2.4.Klasifikasi LDL (Low Density Lipoprotein)
	No
	Batas
	Keterangan

	1
	Kurang dari 100
	Optimal

	2
	100-129
	Mendekati Normal

	3
	130-159
	Batas Normal Tinggi

	4
	160-189
	Tinggi

	5
	Lebih dari 190
	Sangat Tinggi


Sumber : (Utama & Indasah, 2021)
[bookmark: _Toc226569636]2.7. Etiologi
	Kadar kolesterol LDL (Low-Density Lipoprotein) yang tinggi merupakan salah satu penyebab utama terjadinya hiperlipidemia, yaitu kondisi di mana kadar kolesterol dalam darah melebihi batas normal. LDL sendiri merupakan jenis lemak yang tidak dapat larut dalam air sehingga harus terikat dengan protein pembawa yang disebut lipoprotein agar dapat dibawa melalui sistem peredaran darah ke seluruh tubuh. Sebaliknya, kolesterol HDL (High-Density Lipoprotein) memiliki peran penting dalam membantu menurunkan kolesterol total dengan cara mengangkut kelebihan LDL dari pembuluh darah menuju hati, tempat kolesterol tersebut akan diproses dan dibuang dari tubuh. Dalam upaya pengobatan atau pencegahan hiperlipidemia, target yang ingin dicapai adalah menurunkan kadar LDL dalam darah hingga kurang dari 130 mg/dL sekaligus meningkatkan kadar HDL hingga lebih dari 50 mg/dL karena keseimbangan antara kedua jenis kolesterol ini sangat penting untuk menjaga kesehatan jantung dan mencegah terjadinya penyakit kardiovaskular (Cynthia et al., 2022).
[bookmark: _Toc226569637]2.8. Terapi Farmakologi Hiperlipidemia	
	Penurunan kadar kolesterol dalam darah melalui terapi farmakologis dapat dicapai dengan berbagai mekanisme kerja obat. Salah satu mekanismenya adalah melalui proses fagositosis, yaitu penghancuran dan pembersihan LDL-kolesterol yang telah mengalami oksidasi sebelum menumpuk di dinding pembuluh darah. Proses ini dapat dibantu oleh pemberian senyawa antioksidan maupun obat seperti probukol. Selain itu, terapi farmakologis juga dapat bekerja dengan cara menghambat proses pemecahan lemak di jaringan tubuh, sehingga menurunkan jumlah asam lemak bebas yang beredar dan diambil oleh hati. Mekanisme lainadalah dengan meningkatkan ekskresi kolesterol dari dalam tubuh melalui jalur empedu, yang membantu menurunkan akumulasi kolesterol dalam hati. Selain melalui berbagai mekanisme lain, penurunan kadar kolesterol dalam tubuh juga dapat dicapai dengan menghambat proses pembentukannya di dalam hati. Mekanisme ini dilakukan dengan cara menghambat aktivitas enzim-enzim kunci yang berperan dalam sintesis kolesterol, yaitu enzim hidroksilase dan HMG-CoA reduktase. Kedua enzim ini berperan penting dalam mengubah HMG Koenzim A (HMG-CoA) menjadi mevalonat yang merupakan tahap awal dan sangat penting dalam jalur biosintesis kolesterol. Dengan menghambat kerja enzim-enzim tersebut, proses pembentukan mevalonat akan terganggu sehingga produksi kolesterol di hati akan menurun secara signifikan. Cara kerja ini menjadi dasar bagi penggunaan obat golongan statin yang dikenal efektif dalam menurunkan kadar kolesterol darah(Yusuf et al., 2021)
	Obat penurun kolesterol dapat digunakan untuk mengobati hiperkolesterol secara farmakologi (Salwan et al., 2022). Beberapa jenis terapi farmakologi termasuk statin, resin, fibrat asam nikotinat dan ezetimebe. Simvastatin adalah salah satu obat golongan statin yang paling efektif dalam menurunkan kadar kolesterol. Ini dilakukan dengan menghentikan aktivitas enzim HMG CoA Reduktase (Hidroksi Methilglutarin Koenzim A) yang menyebabkan produksi kolesterol dalam hati berkurang (Istiqomah et al., 2024).
a. Resin
	Obatgolonganresinpengikat  asam empedubekerja   dengan   mengikat asam empedu yang terdapat di dalam ususdanmeningkatan  pengubahan kolesteroldidalamhatimenjadi asam empedu. Akibatnya, kandungan  kolesterol  hati  menurun, totalkolesteroldanLDLakan menurun, sedangkan HDL tetap atau akannaiksedikit(Pahlani et al., 2024).Contoh obat pada golongan resin ini yaitu kolestiramin dan kolestipol. Efek terapi pada golongan resin ini yaituterjadinya  penurunan pada kadar LDL (Low-Density Lipoprotein) dalam darah. Selain itu, golongan resin juga meningkatkan kadar HDL (High-Density Lipoprotein) dalam darah. Sedangkan pada trigliserida, tidak terjadi perubahan. Golongan ini memiliki efek yang menimbulkan gangguan pencernaan, konstipasi dan menghambat penyerapan obat yang lainnya.
b. Statin
	Statin adalah kelompok obat yang sangat efektif digunakan dalam mengatasi dislipidemia, yaitu suatu kondisi medis yang ditandai dengan tingginya kadar lipid dalam darah baik berupa kolesterol total, kolesterol LDL (Low-Density Lipoprotein) atau kolesterol jahat, trigliserida maupun rendahnya kadar kolesterol HDL (High-Density Lipoprotein)atau kolesterol baik(Arfania et al., 2023). Contoh obat pada golongan statin yaitu simvastatin, torvastatin, cerivastatin, lovastatin, pada golongan statin ini memiliki efek terapi yaitu terjadinya  penurunan pada kadar LDL (Low-Density Lipoprotein) dalam darah. Selain itu, golongan statin juga meningkatkan kadar HDL (High-Density Lipoprotein) dalam darah dan pada trigliserida terjadinya penurunan. Efek samping yang di timbulkan pada obat golongan statin ini adalah miopati, rhabdomiolisis dan tejadi peningkatan enzim hati.

c. Ezetimibe
	Ezetimibe merupakan obat yang digunakan pada pengobatan pada penderita dislipidemia. Penggunaan ezetimibe dapat mengambat penyerapan kolesterol yang sangat kuat dan secara selektif sehingga terjadi pengurangan produksi kolesterol secara eksogen dan berakibat kadar kolesterol di hati menjadi rendah yang dapat memicu peningkatan sintesis LDL-R. Selain itu, ezetimibe juga dapat menghambat penyerapan pitosterol (Udin& Kholifah, 2023). Efek terapi pada ezetimibe ini  yaitu terjadinya  penurunan pada kadar LDL (Low-Density Lipoprotein) dalam darah, selain itu juga meningkatkan kadar HDL (High-Density Lipoprotein) dalam darah dan terjadinya penurunan pada trigliserida. Ezetimibe dapat menimbulkan efek samping sakit kepala dan gangguan pada pencernaan.
d. Asam Nikotinat
	Asam nikotinik dan nikotinamid merupakan vitamin esensial yang dibutuhkan untuk mengatur dan memepertahankan fungsional. Kombinasi dari asam nikotinik dan nikotinamid disebut dengan niasin-vitamin B. Niasin memiliki peranan penting di dalam tubuh karena merupakan prekursor dari koenzim nikotinamidadenin dinukleutida dan nikotinamidadenin fospat(Udin & Kholifah, 2023). Efek terapi pada asam nikotinat ini  yaitu terjadinya  penurunan pada kadar LDL (Low-Density Lipoprotein) dalam darah, selain itu juga meningkatkan kadar HDL (High-Density Lipoprotein) dalam darah dan juga terjadinya penurunan pada trigliserida. Asam nikotinat memikili efek samping yang dapat menimbulkan kemerahan, hiperglikemia, hiperurisemia, hepatotoxicity dan gangguan pencernaan.
e. Asam Fibrat
	Fibrat merupakan golongan obat yang dapat digunakan untuk menurunkan kadar trigliserida dalam darah. Golongan obat ini dapat disebut juga sebagai agonis PPARs. Hal ini karena fibrat dan derivatnya berkerja dengan cara mengaktifkan PPARs (Peroxisome proliferator-activated receptors). PPARs merupakan subkelompok dari tiga faktor transkripsi yang teraktivasi oleh ligan dan berperan dalam metabolism lipid dalam tubuh(Udin & Kholifah, 2023). alah satu contoh obat yang termasuk dalam golongan asam fibrat adalah gemfibrozil dan fenofibrate. Obat-obatan dalam kelompok ini memiliki efek terapeutik yang bermanfaat dalam membantu menurunkan kadarLDL (Low-Density Lipoprotein) atau kolesterol jahat dalam darah. Selain itu, obat ini juga bekerja dengan carameningkatkan kadar HDL (High-Density Lipoprotein) atau kolesterol baik, serta menurunkan kadar trigliserida, yaitu lemak dalam darah yang jika berlebihan dapat meningkatkan risiko penyakit jantung. Meskipun memiliki manfaat yang cukup besar dalam mengelola kadar lemak darah, golongan obat asam fibrat ini juga dapat menimbulkan beberapa efek samping yang perlu diwaspadai antara lain dispepsia(gangguan pencernaan), pembentukan batu empedu, miopati (gangguan pada otot) dan dalam kasus yang lebih serius dapat menyebabkan rhabdomiolisis, yaitu kondisi kerusakan otot yang berat dan dapat membahayakan fungsi ginjal. Oleh karena itu, penggunaan obat ini sebaiknya dilakukan di bawah pengawasan tenaga medis untuk memastikan keamanannya.


[bookmark: _Toc208959538]Tabel 2.5.Terapi Pengobatan Kolesterol, Efek Terapi dan Efek Samping
	No
	Nama Golongan
	Nama Obat
	Efek Terapi
( % Perubahan)
	Efek Samping

	1
	Resin
	Kolestiramin
Kolestipol
	↓LDL
↑HDL
Tidak ada perubahan pada Trigliserida
	Gangguan pencernaan, Konstipasi, Menghambat penyerapanobat lainnya

	2
	Statin
	Simvastatin
Atorvastatin
Cerivastatin
Lovastatin
	↓LDL (18- 55%)
↑HDL(5-15%) ↓Trigliserida(7-30%)
	Miopati, Rhabdomiolisis, Peningkatan enzim hati

	3
	Penghambat Absorbsi Kolesterol
	Ezetimibe
	↓LDL(14-18%) ↑HDL(1-3%) ↓Trigliserida (2%)
	Sakit Kepala, Gangguan pencernaan

	4
	Asam Nikotinat
	Asam nikotinat
	↓LDL (15-30%) ↑HDL (15-35%) ↓Trigliserida(20-50%)
	Memerah, Hiperglikemia, Hiperurisemia, Hepatotoxicity, Gangguan Pencernaan

	5
	Asam Fibrat
	Gemfibrozil Fenofibrat
	↓LDL (5- 20%)
↑HDL(10-20%) ↓Trigliserida(20-50%)
	Dispepsia, Batu empedu, Miopati, Rhabdomiolisis


Sumber : (Ramatillah, 2021)
[bookmark: _Toc226569638]2.9. Terapi Non-Farmakologi Hiperlipidemia
	Berbagai terapi non-farmakologi pada hiperlipidemia yang dapat dilakukan yaitu:
[bookmark: _Toc226569639]2.9.1. Penggunaan Tanaman Herbal
	Berikut beberapa tanaman herbal yang dapat dimanfaatkan untuk membantu mengatasi hiperlipidemia:


1. Daun Salam (Syzygium polyanthum)
[image: A close up of a plant
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[bookmark: _Toc208490489]Gambar 2.2. Daun Salam (Syzygium polyanthum)
	Pada tanaman Syzygium polyanthum bisa di sebut juga dengan nama daun salam merupakan golongan spesies famili Myrtaceae bisa di jadikan sebagai obat tradisional di beberapa etnis khususnya di asia tenggara. Di dalam tanaman daun salam (Syzygium polyanthum) mengandung senyawa flavonoid besifat hipolipidemia serta menjadi antioksidan yang bisa menurunkan kadar strees oksidatif, flavonoid bisa meningkatkan aktivitas lipoprotein lipase yang dapat mempengaruhi kadar trigliserida.
	Flavonoid bekerja melalui mekanisme yang melibatkan aktivitas antioksidannya, yang berperan dalam menurunkan kadar kolesterol total dan trigliserida dalam darah. Salah satu cara kerja flavonoid adalah dengan menghambat enzim HMG-CoA reduktase, yaitu enzim kunci yang berperan sebagai katalis dalam proses biosintesis kolesterol di dalam hati. Selain itu, flavonoid juga dapat meningkatkan aktivitas enzim LCAT (Lecithin-Cholesterol Acyltransferase), yang berfungsi dalam proses metabolisme kolesterol, khususnya dalam konversi kolesterol bebas menjadi bentuk ester yang lebih mudah diangkut oleh lipoproteinsehingga membantu mengurangi akumulasi kolesterol dalam darah.
	Enzim LCAT (Lecithin-Cholesterol Acyltransferase) berperan dalam mengubah kolesterol bebas menjadi ester kolesterol yang bersifat lebih hidrofobik. Proses ini memungkinkan ester kolesterol untuk berikatan dengan inti partikel lipoprotein, yang kemudian berkontribusi dalam pembentukan partikel HDL (High-Density Lipoprotein) baru. Selain itu, antioksidan memiliki kemampuan untuk berinteraksi dengan HDL dan membantu melindunginya dari kerusakan akibat stres oksidatif serta menetralisir radikal bebas yang berbahaya bagi sel tubuh. Jika LDL (Low-Density Lipoprotein) mengalami oksidasi, maka dapat memicu peningkatan kekentalan darah dan memperbesar risiko terjadinya penyumbatan pada pembuluh darah, yang pada akhirnya dapat mengarah pada gangguan kardiovaskular yang serius (Apriana et al., 2022).
2. Belimbing Wuluh (Averrhoa bilimbi)
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[bookmark: _Toc208490490]Gambar 2.3. Belimbing Wuluh (Averrhoa bilimbi)
	Belimbing wuluh dapat digunakan sebagai antikolesterol karena di dalam buahnya terdapat kandungan flavonoid, pektin serta vitamin C. Sedangkan pada daun belimbing wuluh mengandung flavonoid, saponin, triterpenoid dan tanin. Selain itu, di masyarakat daun belimbing wuluh telah banyak dimanfaatkan sebagai obat untuk berbagai penyakitantara lain nyeri sendi, selesma, diabetes melitus, demam, hipertensi dan antiaterogenik. Daun belimbing wuluh diketahui mengandung senyawa kumarin, flavonoid, saponin, tanin, sulfur, asam format, peroksidase, kalsium oksalat dan kalium sitrat. Kandungan flavonoid total yang terdapat dalam daun belimbing wuluh tidak kurang dari 0,7 % (Jalung et al., 2023).
3. Daun Alpukat (Persea americanaMill.)
[image: A close up of leaves
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[bookmark: _Toc208490491]Gambar 2.4. Daun Alpukat (Persea americanaMill.)
	Daun alpukat (Persea americanaMill.) merupakan daun yang memiliki banyak kegunaan dalam kesehatan karena mengandung zat fitokimia. Daun alpukat mengandung senyawa flavonoid tinggi salah satunya adalah senyawa kuersetin. Senyawa ini berfungsi untuk menurunkan kadar kolesterol darah, karena dapat mencegah oksidasiLDL (Low Density Lipoprotein) sehingga pembentukan sel busa dan kerusakan lipid tidak terjadi. Senyawa kuersetin ekstrak daun alpukat (Persea Americana Mill.) dapat menurunkan kadar kolesterol secara in vitro (Rustanti et al., 2021).
4. Daun Sirsak(Annona muricata L.)	
[image: A close-up of a green plant
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[bookmark: _Toc208490492]Gambar 2.5. Daun Sirsak (Annona muricata L.)
	Kandungan ekstrak daun sirsak mencakup berbagai substansi aktif seperti alkaloid, flavonoid, saponin, tanin dan steroid. Selain itu, terdapat sitosterol dan kalium dalam daun sirsak yang dipercaya memiliki kemampuan untuk mengurangi tingkat kolesterol dalam sirkulasi darah. Daun sirsak dapat menurunkan kadar kolesterol, trigliserida dan glukosa darah oleh senyawa yang terdapat di daun sirsak yaitu flavonoid dengan cara menurunkan aktivitas dari HMG-KoA reductase (Enzim ẞ-Hydroxy ẞ- methylglutaryl-CoA) menurunkan aktivitas dari ACAT (Enzim acyl-CoA cholesterol acyltransferase)dan menurunkan aktivitas absorbsi dari kolesterol di dalam saluran pencernaan.  
	Dengan demikian, kadar kolesterol dalam darah dapat mengalami penurunan. Adapun senyawa saponin yang terkandung dalam daun sirsak memiliki mekanisme khusus dalam membantu menurunkan kadar kolesterolyakni dengan cara berikatan langsung dengan kolesterol yang berada di dalam lumen usus (intestinal)sehingga dapat menghambat proses penyerapan kembali (reabsorpsi) kolesterol ke dalam tubuh. Selain itu, saponin juga diketahui mampu berikatan dengan asam empedu yang berperan penting dalam proses pencernaan lemak. Ikatan ini akan mengganggu siklus sirkulasi enterohepatik dari asam empedu, sehingga asam empedu tersebut tidak dapat didaur ulang kembali oleh hati. Akibatnya, tubuh akan meningkatkan pengeluaran kolesterol untuk membentuk asam empedu baru, sehingga mempercepat proses eksresi kolesterol dan menurunkan kadar kolesterol dalam darah secara keseluruhan(Aini et al., 2024).
5. Daun Temulawak (Curcuma zanthorrhiza)	
[image: A group of green plants in a garden
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[bookmark: _Toc208490493]Gambar 2.6. Daun Temulawak (Curcuma zanthorrhiza)
	Tanaman Temulawak (Curcuma zanthorrhiza) berasal dari Indonesia dan secara turun temurun dapat menyembuhkan beberapa macam penyakit,aktivitas temulawak memiliki senyawa fenol dari turunan diariheptanoid, kurkuminoid dan senyawa seskuiterpen.Kurkuminoid adalah yang paling aktif dan senyawa yang melimpah pada rimpang temulawak.Selainkurkuminoid minyak atsiri rimpang temulawak juga mengandung xanthorrhizol. Efek farmakologi efek senyawa kurkuminoid menunjukan sifat antikanker, antiinflamasi, antiosteoartritis, antialzheimer, antikolestrol serta dapat menurunkan kadar trigleserida dalam darah. Mekanisme kerja dari temulawak yaitu temulawak diketahui memiliki efek hipokolestrolemik kurkumin dan dihubungkan juga dengan efek stimulasi pada enzim kolestrol 7-hidroksilase hatiyaitu enzim yang dapat mengatur katabolisme kolesterol (Apriana et al., 2022).
[bookmark: _Toc226569640]2.9.2.Mengatur Pola Makan
	Pola makan yang tinggi lemak dapat menjadi faktor resiko dari seseorang yang mempunyai kadar kolesterol yang tinggi. Konsumsi makanan yang tinggi lemak akan menigkatkan kadar kolesterol total danLDL (Low Density Lipoprotein). Kadar kolesterol yang tinggi akan menumpuk pada dinding pembuluh darah dan membentuk plak. Plak akan bercampur dengan protein dan ditutupi oleh sel-sel otot dan kalsium kemudian mengendap dalam pembuluh darah arteri yang menyebabkan penyempitan dan pengerasan yang dikenal sebagai aterosklerosis dan dapat mengakibatkan serangan jantung. Sehingga seseorang perlu menjaga asupan makan dengan mengurangi asupan makan yang rendah (Anggarani et al., 2022).
[bookmark: _Toc226569641]2.9.3. Aktifitas Fisik
	Aktivitas fisik terbukti dapat membantu menurunkan kadar kolesterol yang tinggi dalam tubuh, terutama jika dilakukan secara rutin dan teratur. Salah satu bentuk aktivitas fisik yang paling dianjurkan adalah olahraga aerobic karena dapat meningkatkan kerja jantung dan memperbaiki metabolisme lemak. Olahraga aerobik sebaiknya dilakukan selama 30 hingga 45 menit dalam satu sesi, dimulai dengan pemanasan selama 5 hingga 10 menit untuk menyiapkan tubuh dan menghindari cedera, lalu diakhiri dengan gerakan pendinginan untuk membantu tubuh kembali ke kondisi normal secara perlahan. Contoh olahraga aerobik yang mudah dilakukan adalah berjalan pagi yang selain murah dan tidak memerlukan peralatan khusus juga sangat efektif dalam membantu mengontrol kadar kolesterol dan menjaga kesehatan jantung secara keseluruhan (Afni & Zara, 2023).
[bookmark: _Toc226569642]2.9.4. Berhenti Merokok
	Berdasarkan beberapa hasil penelitian, diketahui bahwa kebiasaan merokok memiliki dampak negatif terhadap kadar kolesterol baik atau HDL (High-Density Lipoprotein) dalam tubuh, di mana kadar HDL cenderung menurun pada perokok. Selain itu, merokok juga memengaruhi metabolisme lemak setelah makan yang dikenal sebagai lipid postprandial, termasuk menyebabkan peningkatan kadar trigliserida dalam darah. Tidak hanya itu, zat-zat berbahaya dalam rokok juga dapat mempercepat proses pembentukan plak pada dinding pembuluh darah, yang dikenal sebagai aterosklerosis. Plak ini dapat menyumbat aliran darah dan meningkatkan risiko penyakit jantung dan stroke sehingga merokok menjadi salah satu faktorrisiko utama terjadinya gangguan kesehatan kardiovaskular secara serius (Fahreza et al., 2020).
[bookmark: _Toc226569643]2.9.5. Terapi Nutrisi Medis
	Terapi nutrisi medis merupakan bagian penting dalam pengelolaan kadar kolesterol, yang dilakukan dengan cara mengatur pola makan rendah kalori dan bergizi seimbang. disarankan untuk mengonsumsi buah-buahan dan sayuran minimal sebanyak 5 porsi per hari, serta biji-bijian utuh seperti gandum atau beras merah sebanyak 6 porsi atau lebih per hari. Selain itu, dianjurkan untuk memilih sumber protein yang sehat seperti ikan dan daging tanpa lemak guna membantu menjaga fungsi tubuh tetap optimal. Tidak kalah penting, konsumsi lemak jenuh, lemak trans dan kolesterol dari makanan seperti gorengan, makanan olahan serta produk hewani berlemak tinggi harus dibatasi secara ketat karena jenis lemak tersebut dapat meningkatkan kadar kolesterol jahat (LDL) dalam darah dan berisiko memicu penyakit jantung. Dengan menerapkan pola makan seperti ini secara konsisten, kadar kolesterol dalam tubuh dapat dikendalikan dengan lebih baik dan risiko komplikasi kesehatan pun dapat diminimalkan (Fahreza et al., 2020).
[bookmark: _Toc226569644]2.10. Tingkat Pengetahuan
[bookmark: _Toc226569645]2.10.1. Definisi Pengetahuan
	Pengetahuan adalah hasil dari proses mencari tahu dari tidak tahu menjadi tahu. Proses mencari tahu ini mencakup berbagai cara dan ide, baik melalui proses pendidikan maupun pengalaman. Memori tentang apa yang dia ketahui melalui pengalaman, belajar atau informasi dari orang lain dikenal sebagai ciri pokok pengetahuan (Ridwan et al., 2021).
	Pengetahuan merupakan bagian penting dari kehidupan manusia, karena muncul sebagai hasil dari aktivitas berpikir. Kemampuan berpikir inilah yang membedakan manusia dari makhluk hidup lain seperti hewan. Secara umum, pengetahuan terbagi menjadi dua yaitu pengetahuan empiris dan pengetahuan rasional.Pengetahuan empiris diperoleh melalui pengalaman indera dan pengamatan terhadap fakta-fakta yang nyata sehingga sering disebut pengetahuan aposteriori. Sementara itu, pengetahuan rasional bersumber dari akal budi dan tidak bergantung pada pengalaman, melainkan murni pada kemampuan rasiosehingga disebut pengetahuan apriori (Octaviana & Ramadhani, 2021)
	Pada dasarnya, pengetahuan manusia adalah hasil dari proses mengetahui yang menjadi bagian berharga dalam pikiran dan hati. Pengetahuan yang dimiliki seseorang kemudian dapat dibagikan dan dikomunikasikan dengan orang lain melalui bahasa maupun berbagai aktivitas dalam kehidupan sehari-hari. Dengan cara ini, setiap orang saling memperkaya pengetahuan satu sama lain. Selain tersimpan dalam pikiran atau hati, pengetahuan juga bisa disimpan dalam berbagai media seperti buku, rekaman, karya tulis, kebiasaan hidup maupun hasil karya lainnya yang dapat diwariskan serta dikembangkan dari satu generasi ke generasi berikutnya (Octaviana & Ramadhani, 2021).
	Skala tingkat pengetahuan obat diukur dengan kuesioner, dengan total skor 6-9 dinyatakan dengan tingkat kepatuhan yang tingggi, total skor 3-5 dinyatakan dengan tingkat kepatuhan yang sedang, dan total skor 6 dinyatakan dengan tingkat kepatuhan yang rendah 0-2 (Juwita et al., 2023).
[bookmark: _Toc226569646]2.10.2. Tingkat Pengetahuan
	Tingkat pengetahuanmenurut Notoatmodjo (dalam Pariati & Jumriani, 2021), tingkat pengetahuan juga dikenal sebagai pengetahuan kognitif memainkan peran penting dalam menentukan tindakan seseorang. Perilaku kognitif dikategorikan menurut hierarki yaitu:
1. Tahu (Know) adalah tingkat pengetahuan paling rendah, di mana seseorang hanya mampu mengingat kembali (mengulang) informasi yang telah mereka amati sebelumnya.
2. Memahami (Comprehension) dapat didefinisikan sebagai kemampuan untuk menjelaskan dan menginterpretasikan dengan benar suatu konsep. Orang yang memahami harus dapat menjelaskan, menguraikan, menyebutkan contoh dan menyimpulkan. 
3. Aplikasi (Application) merupakan kemampuan untuk memahami sesuatu, dapat menjelaskannya dan menggunakan prinsip yang dipelajari dalam berbagai konteks. 
4. Analisis(Analysis) mengacu pada kemampuan seseorang untuk menggunakan konsep abstrak yang baru dipelajari untuk diterapkan dalam situasi nyata sehingga dapat menggambarkan atau memecahkan suatu masalah.
5. Sintesis (Synthesis) mengacu pada kemampuan untuk merangkum bagian-bagian dari suatu formulasi yang ada dan meletakkannya dalam hubungan yang logis sehingga menghasilkan formulasi baru.
6. Evaluasi (Evaluation) mengacu pada kemampuan untuk menilai suatu materi atau objek yang didasarkan pada suasana hatinya. 
[bookmark: _Toc226569647]2.10.3. Faktor-Faktor Yang Mempengaruhi Pengetahuan
	Menurut Mubarak dalam(Pariati & Jumriani, 2021) ada enam faktor yang mempengaruhi pengetahuan seseorang yaitu:
1. Pendidikan
Bimbingan yang diberikan kepada orang lain untuk membantu mereka memahami sesuatu disebut pendidikan. Tidak dapat dipungkiri bahwa semakin tinggi pendidikan seseorang, semakin mudah mereka memperoleh pengetahuan. Sebaliknya, jika seseorang memiliki tingkat pendidikan yang rendah itu akan menghambat sikapnya terhadap penerimaan informasi dan adopsi nilai baru.
2. Pekerjaan 
Secara langsung atau tidak langsung lingkungan kerja dapat memberikan pengalaman dan pengetahuan baru bagi seseorang. Melalui kegiatan sehari-hari, kerja sama dengan rekan atau arahan dari atasan, seseorang bisa belajar banyak hal yang bermanfaat untuk meningkatkan kemampuan dalam bekerja.
3. Umur 
Aspek psikologis dan mental seseorang cenderung mengalami perubahan seiring dengan bertambahnya usia. Perubahan ini dapat terjadi secara alami sejalan dengan proses perkembangan individu. Dalam hal pertumbuhan fisik, terdapat empat jenis perubahan utama yang umum terjadi yaitu perubahan ukuran tubuh, perubahan proporsi tubuh, hilangnya beberapa ciri atau sifat fisik lama serta munculnya ciri atau sifat fisik yang baru.Keempat kategori ini mencerminkan bagaimana tubuh seseorang berkembang dan menyesuaikan diri dari waktu ke waktu.
4. Minat 
Minat dapat diartikan sebagai suatu keinginan yang kuat terhadap sesuatu hal yang membuat seseorang merasa tertarik dan ingin terus mendalaminya.Ketertarikan ini mendorong seseorang untuk berusaha lebih kerasmencari tahu lebih banyak serta memperoleh pengetahuan atau pengalaman yang lebih dalam mengenai hal tersebut.
5. Pengalaman
Pengalaman yang dialami seseorang saat berinteraksi dengan lingkungan sekitarnya dapat sangat memengaruhi cara berpikir dan sikapnya. Jika seseorang pernah mengalami hal yang tidak menyenangkan atau membuatnya merasa tidak nyaman, biasanya ia akan mencoba melupakan atau menghindari pengalaman itu agar tidak merasa sedih atau kecewa terus-menerus. Sebaliknya, jika pengalamannya menyenangkan, membuatnya merasa aman, dihargai atau bahagia, maka pengalaman itu akan lebih mudah diingat dan membekas dalam hati. Pengalaman yang baik ini juga bisa membuat seseorang menjadi lebih positif, terbuka dan ramah saat berhubungan dengan orang lain atau menghadapi situasi serupa di kemudian hari.
6. Kebudayaan
Apabila suatu kelompok masyarakat tinggal di wilayah yang memiliki budaya yang secara kuat menanamkan nilai-nilai pentingnya menjaga kebersihan maka masyarakat tersebut umumnya akan memiliki kecenderungan yang tinggi untuk terus mempertahankan perilaku hidup bersih. Budaya yang mendukung kebersihan ini biasanya terbentuk dari kebiasaan, norma sosial, dan ajaran yang diwariskan secara turun-temurun, sehingga pada akhirnya membentuk pola pikir dan kebiasaan sehari-hari masyarakat dalam menjaga kebersihan diri, rumah serta lingkungan sekitarnya sebagai bagian dari gaya hidup yang dianggap penting dan harus dipatuhi.
[bookmark: _Toc226569648]2.11. Kepatuhan Minum Obat
[bookmark: _Toc226569649]2.11.1. Definisi Kepatuhan
[bookmark: _Hlk212246733]	Kepatuhan adalah bagian penting dari pengobatan (Ndururu et al., 2025).Kepatuhan terhadap terapi memiliki peran yang sangat penting dalam keberhasilan manajemen pengobatan, terutama bagi pasien yang menjalani pengobatan dalam jangka panjang.Namun, sebanyak 50% pasien di negara berkembang tidak patuh terhadap pengobatan terutama mereka yang menderita penyakit kronis dalam jangka Panjang.Ketidakpatuhan ini dapat berdampak negatif terhadap efektivitas terapi, meningkatkan risiko komplikasi, memperburuk kondisi kesehatan serta menyebabkan beban ekonomi yang lebih besar baik bagi pasien maupun sistem pelayanan kesehatan. Namun, sebanyak 50% pasien di negara berkembang tidak patuh terhadap pengobatan terutama mereka yang menderita penyakit kronis dalam jangka panjang (Neswita et al., 2022). 
	Tingkat kepatuhan seseorang dalam mengonsumsi obat dapat diukur menggunakan instrumen berupa kuesioner MMAS-8 (Morisky Medication Adherence Scale-8), yaitu suatu alat ukur yang dirancang untuk menilai sejauh mana pasien mengikuti regimen pengobatan yang telah dianjurkan. Berdasarkan hasil pengisian kuesioner ini, apabila seseorang memperoleh total skor 8 maka ia dikategorikan memiliki tingkat kepatuhan yang tinggi, artinya pasien sangat konsisten dalam meminum obat sesuai dengan petunjuk yang diberikan. Sementara itu, jika total skor berada pada rentang 6 hingga 7 maka pasien tersebut termasuk dalam kategori kepatuhan sedang, yang berarti masih terdapat beberapa ketidakkonsistenan dalam minum obat. Sedangkan pasien yang memperoleh skor kurang dari 6 dianggap memiliki tingkat kepatuhan yang rendah menunjukkan bahwa pasien sering kali tidak mengikuti jadwal pengobatan secara tepat, baik karena lupa, sengaja tidak minum obat, maupun alasan lainnya(Jamtoputri et al., 2024),
[bookmark: _Toc226569650]2.11.2. Jenis-Jenis Ketidakpatuhan
	Berdasarkan pendapat Ernawati et al (2020) ketidakpatuhan dalam menjalani pengobatan dapat diklasifikasikan menjadi dua bentukyaitu ketidakpatuhan yang terjadi secara sengaja dan ketidakpatuhan yang terjadi tanpa disengaja.
1) Ketidakpatuhan Yang Tidak Disengaja
Ketidakpatuhan yang tidak disengaja merupakan kondisi di mana pasien sebenarnya memiliki niat dan kemauan untuk mengikuti instruksi atau anjuran pengobatan yang diberikan oleh dokter maupun tenaga kesehatan, namun dalam praktiknya mereka menghadapi berbagai hambatan yang membuat kepatuhan tersebut sulit dicapai.Hambatan yang dimaksud dapat berupa kesulitan dalam mengingat jadwal minum obat secara teratur, terbatasnya akses menuju apotek untuk memperoleh obat atau bahkan kendala finansial yang membuat pasien tidak mampu membeli obat sesuai resep. Meskipun demikian, jenis ketidakpatuhan ini dianggap sebagai bentuk yang paling memungkinkan untuk diperbaiki, karena ketika diberikan intervensi yang sesuaiseperti edukasi, pengingat obat atau bantuan aksespasien cenderung memberikan respons yang positif dan menunjukkan peningkatan dalam kepatuhan terhadap pengobatan.
2) Ketidakpatuhan Yang Disengaja
Ketidakpatuhan yang disengaja adalah bentuk ketidaktaatan terhadap pengobatan yang berasal dari keputusan atau sikap pasien itu sendiri.Jenis ketidakpatuhan ini umumnya lebih sulit untuk diatasi dibandingkan dengan ketidakpatuhan yang tidak disengaja karena berkaitan langsung dengan faktor internal dari pasien.Oleh karena itu, diperlukan analisis lebih mendalam untuk memahami penyebab ketidakpatuhan tersebutkhususnya faktor-faktor pribadi yang memengaruhi sikap dan perilaku pasien terhadap pengobatan. Beberapa alasan umum yang mendasari ketidakpatuhan disengaja antara lain adanya rasa tidak percaya terhadap tenaga medis atau penyedia layanan kesehatan serta pemahaman yang keliru mengenai kondisi penyakit atau rejimen pengobatan yang harus dijalan
[bookmark: _Toc226569651]2.11.3. Kepatuhan Minum Obat Pada Hiperlipidemia
	Terapi yang ketat sesuai dengan pedoman pengobatan hiperlipidemia mengurangi risiko penyakit kardiovaskular secara efektif dan murah.Organisasi Kesehatan dunia telah mendefinisikan epatuhan pengobatan sebagai tingkat penggunaan pengobatan oleh pasien sesuai dengan petunjuk dokterdan mencakup langkah-langkah inisiasi, implementasi dan persistensi.Kesuksesan pengobatan hiperlipidemia dipengaruhi oleh kepatuhan pasien. Hasil terapi tidak akan optimal tanpa kesadaran pasien. Kegagalan terapi dan komplikasi yang sangat merugikan bahkan dapat menyebabkan kematian (Mashitah et al., 2024).
	Di seluruh dunia, ketidakpatuhan pengobatan terhadap terapi penurun kolesterol merupakan masalah kesehatan masyarakat yang signifikan, karena hanya sekitar 50% pasien yang memerlukan pengobatan yang patuh. Karena hanya sebagian kecil pasien yang memulai pengobatan, kepatuhan keseluruhan terhadap hiperlipidemia jauh lebih rendah di negara-negara berpenghasilan menengah ke bawah. Selain itu, bahkan di antara pasien yang baru saja memulai terapi penurun kolesterol, tingkat kepatuhan cenderung menurun dalam waktu satu tahun menunjukkan bahwa terapi tidak bertahan lama (Maheshwari &Basu, 2024).
[bookmark: _Toc226569652]2.11.4. Faktor-Faktor Yang Mempengaruhi Kepatuhan Minum Obat
	Menurut Pramesti dalam (Andini et al., 2024)Kepatuhan yang bersifat multidimensidipengaruhi oleh berbagai faktor yang saling berkaitan dan dapat memengaruhi perilaku pasien dalam menjalankan pengobatan. Beberapa faktor utama yang menentukan tingkat kepatuhan tersebut antara lain:
1. Sosial Ekonomi
2. Hubungan dokter-pasien atau sistem pelayanan Kesehatan
3. Kondisi atau penyakit pasien
4. Terapi
5. Pasien
	Menurut Pujasaridalam (Andini et al., 2024)berdasarkan teori Green, ketidakpatuhan seseorang terhadap terapi dipengaruhi oleh beberapa komponen utama yang saling berkaitan dan membentuk perilaku individu dalam menjalani pengobatan yaitu:
1. Faktor Internal:
a) Faktor pasien
b) Faktor kondisi penyakit 
c) Faktor Terapi
2. Faktor Eksternal:
a) Faktor sistem pelayanan Kesehatan
b) Faktor sosial ekonomi
[bookmark: _Toc226569653]2.12. Kualitas Hidup
[bookmark: _Toc226569654]2.12.1. Definisi Kualitas Hidup
	Kualitas hidup (Quality of Life) dapat diartikan sebagai persepsi atau penilaian subjektif seseorang terhadap posisinya dalam kehidupanyang dinilai berdasarkan konteks budaya, sistem nilai serta norma-norma yang berlaku di lingkungan tempat ia tinggal dan beraktivitas. Penilaian ini mencakup bagaimana individu memandang kehidupannya secara keseluruhan termasuk kepuasan terhadap kondisi fisik, psikologis, sosial dan spiritual yang dimilikinya. Selain itu, kualitas hidup juga sangat dipengaruhi oleh sejauh mana seseorang merasa bahwa kehidupannya sesuai dengan harapan, tujuan serta standar hidup yang ia anggap penting. Dengan kata lain, kualitas hidup mencerminkan sejauh mana seseorang merasa hidupnya bermakna, layak dijalanidan sesuai dengan keinginan serta cita-cita yang ingin dicapai dalam konteks sosial dan budayanya(Isra et al., 2025).
	Menurut The Centers for Disease Control and Prevention (CDC) dalam (Buleno et al., 2021),menyatakan bahwa kualitas hidup adalah konsep yang mencakup banyak aspek dan biasanya mencakup penilaian pribadi dari aspek positif dan negatif kehidupan. Salah satu aspek penting dari kualitas hidup adalah kesehatan. Ada aspek lain seperti pekerjaan, perumahan, sekolah dan lingkungan. 
	Kualitas hidup adalah salah satu aspek penting yang digunakan untuk menilai seberapa efektif suatu terapi atau pengobatan.Namun, secara umum, ketika melihat hubungan antara karakteristik atau ciri-ciri responden dengan tingkat kualitas hidup atau nilai utilitas yang mereka miliki, tidak ditemukan perbedaan yang signifikan antara berbagai kelompok responden. Dengan kata lain, faktor-faktor pribadi seperti usia, jenis kelamin, atau latar belakang tidak secara jelas memengaruhi kualitas hidup pasien setelah menerima terapi (Anshari et al., 2023).
	Untuk mengukur kualitas hidup pasien secara menyeluruh digunakan instrumen yang disebut EQ-5D-5L, yaitu sebuah alat ukur standar yang dirancang untuk menilai kondisi kesehatan individu berdasarkan persepsi mereka sendiri. Instrumen ini terdiri dari lima domain utama yang mencerminkan berbagai aspek dalam kehidupan sehari-hari seperti mobilitas, perawatan diri, aktivitas sehari-hari, nyeri atau ketidaknyamanan serta kecemasan atau depresi. EQ 5D-5L memiliki domain yang terdiri dari 5 level yaitu level 1: tidak kesulitan, level 2: sedikit kesulitan, level 3: cukup kesulitan, level 4: sangat kesulitan, level 5: ekstrim dan responden diminta untuk memilih salah satu antara 1: tidak ada masalah hingga 5:tidak dapat/masalah ekstrim.
	Skor indeks utilitas pada instrumen EQ-5D-5L berkisar dari nilai 11111 hingga 55555, dimana setiap kombinasi angka tersebut mewakili tingkat keparahan kondisi kesehatan pada lima dimensi yang dinilai dan dalam value set Indonesia, nilai 11111 memiliki skor utilitas sebesar 1,000 yang menggambarkan kondisi kesehatan terbaik atau sempurna menurut persepsi individu, sedangkan nilai 55555 memiliki skor utilitas sebesar -0,865 yang mencerminkan kondisi kesehatan yang sangat buruk, bahkan dinilai lebih buruk daripada kematian atau keadaan sakit yang sangat menyiksa; sementara itu, nilai indeks utilitas 0 digunakan untuk menggambarkan kondisi kesehatan paling buruk yaitu meninggal dunia sehingga semakin rendah nilai utilitas maka semakin rendah pula kualitas hidup yang dirasakan oleh individu tersebut (Tondok et al., 2021).Kualitas hidup pasien dibedakan menjadi tiga kategori, yaitu baik, cukup, dan buruk, berdasarkan skor penilaian yang diperoleh. Pasien dikatakan memiliki kualitas hidup baik apabila memperoleh skor ≥0,8, yang menunjukkan bahwa kondisi kesehatan dan kesejahteraan pasien berada pada tingkat yang optimal serta mampu menjalani aktivitas sehari-hari tanpa hambatan berarti. Kategori cukup diberikan kepada pasien dengan skor antara 0,6–0,8, yang menandakan bahwa kondisi pasien masih tergolong stabil, namun masih terdapat beberapa aspek yang perlu ditingkatkan agar kualitas hidupnya dapat menjadi lebih baik. Sedangkan kategori buruk diberikan kepada pasien dengan skor <0,6, yang menggambarkan adanya gangguan atau penurunan yang cukup signifikan pada aspek kesehatan fisik maupun mental, sehingga dapat memengaruhi kesejahteraan dan kemampuan pasien dalam menjalani kehidupan sehari-hari(Khairunnisa et al., 2021).
2.12.2. Faktor-Faktor Yang Mempengaruhi Kualitas Hidup
	Menurut Fitri dalam (Amalia et al., 2024)kualitas hidup yang dirasakan oleh seorang pasien dapat dipengaruhi oleh berbagai faktor yang saling berkaitan, salah satunya adalah faktor demografi:
1. Usia
2. Jenis Kelamin
3. Tingkat Pendidikan
4. Pekerjaan
5. Status Sosial Ekonomi
6. Komplikasi
7. Lama Menderita
[bookmark: _Toc226569655]2.13. Outcome Klinis
[bookmark: _Toc226569656]2.13.1. Definsi Outcome Klinis
	Outcome klinis atau Luaran klinis merupakan hasil akhir dari suatu intervensi medis dapat berbeda-beda tergantung pada tahapan penelitian yang sedang dilakukan dimana pada tahap praklinis sebelum suatu teknologi kesehatan disetujui oleh lembaga yang berwenang, teknologi tersebut harus terlebih dahulu menunjukkan kinerja yang baik melalui uji klinis tidak hanya dalam hal efektivitas pengobatan (efikasi) tetapi juga dalam memberikan gambaran mengenai perjalanan alamiah suatu penyakit yang sesuai dengan proses patofisiologisnya serta bagaimana respon pasien terhadap pengobatan yang diberikan. 
	Luaran klinis yang dimaksud dalam penelitian ini dapat berupa kejadian insiden yaitu munculnya kasus baru atau diagnosis awal suatu penyakit, prevalensi yang menunjukkan jumlah kasus yang sudah ada sebelumnya dan kekambuhan atau rekuren yang menggambarkan timbulnya kembali gejala atau penyakit yang sebelumnya sudah pernah dialami oleh pasien(Putri et al., 2022).
a. Kolesterol Total
[bookmark: _Hlk212246972]	Kolesterol total merupakan jumlah keseluruhan kolesterol yang terdapat di dalam darah yang terdiri dari komponen LDL (Low Density Lipoprotein), HDL (High Density Lipoprotein) serta sekitar 20% dari kadar trigliserida dan kadar kolesterol total ini dapat dipengaruhi oleh berbagai faktor, salah satunya adalah usia di mana seiring dengan bertambahnya usia seseorang, kadar kolesterol total dalam darah cenderung mengalami peningkatan jika dibandingkan dengan kadar kolesterol pada usia yang lebih muda. Peningkatan ini berkaitan dengan menurunnya aktivitas reseptor LDL seiring bertambahnya usiakarena reseptor LDLyang banyak ditemukan di organ hati (hepar), kelenjar gonad dan kelenjar adrenalberperan penting dalam menjaga keseimbangan (homeostasis) kadar kolesterol dalam sirkulasi darah melalui proses penyerapan kolesterol oleh sel. Jika terjadi gangguan atau penurunan fungsi pada reseptor LDL ini maka kemampuan tubuh untuk mengatur dan menyerap kolesterol dari darah akan menurun sehingga menyebabkan peningkatan kadar kolesterol total dalam darah(Fahreza et al., 2020).
	No
	Batas
	Keterangan

	1
	200
	Normal

	2
	200-239
	Batas Tinggi

	3
	240
	Tinggi (Hiperkolesterolemia)






Sumber : (Kusrina et al., 2024)
b. HDL (High Density Lipoprotein)
	HDL dikenal sebagai lemak “baik” karena berperan penting dalam menjaga kesehatan pembuluh darah dengan cara membersihkan kelebihan kolesterol yang menempel pada dinding pembuluh darah, kemudian mengangkutnya kembali ke hati untuk diproses dan dibuang dari tubuh. Komponen utama yang membentuk HDL adalah protein Apo-A (apolipoprotein). HDL memiliki kandungan lemak yang lebih sedikit namun kepadatan yang tinggi, sehingga membuatnya lebih berat dibandingkan jenis lemak lainnya dan menjadikannya berfungsi lebih efektif dalam melindungi tubuh dari risiko penyakit jantung (Utama & Indasah, 2021).
	Kadar kolesterol HDL yang dianggap normal adalah di atas 40 mg/dLdan meskipun mekanisme pasti bagaimana olahraga dapat meningkatkan kadar HDL belum sepenuhnya dipahami, para ahli meyakini bahwa aktivitas fisik memiliki peran penting dalam meningkatkan ekspresi enzim lipoprotein lipase (LPL) yaitu enzim yang diketahui berperan besar dalam metabolisme lemak di dalam tubuh. Aktivitas dari enzim LPL ini diketahui memiliki hubungan positif dengan kadar kolesterol HDL, di mana olahraga secara teratur terbukti mampu meningkatkan aktivitas LPL khususnya dalam proses pemecahan trigliserida. LPL sendiri merupakan enzim yang berperan penting dalam proses metabolisme lipoprotein karena mampu menembus lapisan endotel pembuluh darah melalui heparin sulphate proteoglikan, lalu bekerja dengan cara mengkatalisis proses hidrolisis trigliserida utama (TGs) yang terdapat pada lipoprotein kaya trigliserida (Triglyceride-Rich Lipoprotein/TGRL) seperti kilomikron dan VLDL (Very Low-Density Lipoprotein), dan memecahnya menjadi asam lemak bebas serta gliserol yang kemudian dilepaskan ke dalam aliran darah. Asam lemak bebas yang dihasilkan dari proses ini sangat penting karena akan digunakan sebagai sumber energi oleh otot-otot tubuhterutama saat tubuh melakukan aktivitas fisik dalam durasi yang cukup lama (Dewi &Soebyakto 2024).
	No
	Batas
	Keterangan

	1
	40
	Resiko Tinggi

	2
	40-50
	Batas Tinggi

	3
	60
	Optimal





Sumber : (Puspaseruni, 2021)
c. Trigliserida
	Trigliserida adalah salah satu jenis lemak dalam tubuh yang termasuk ke dalam golongan ester gliserol yaitu senyawa yang terbentuk dari satu molekul gliserol yang berikatan dengan tiga asam lemak; apabila hanya satu asam lemak yang berikatan dengan gliserol maka senyawa tersebut disebut monogliserida. Fungsi utama dari trigliserida adalah sebagai sumber cadangan energi, di mana tubuh menyimpan lemak dalam bentuk trigliserida di jaringan lemak dan ketika tubuh membutuhkan energi, enzim lipase yang terdapat di dalam sel-sel lemak akan bekerja memecah trigliserida menjadi gliserol dan asam lemak yang kemudian kedua komponen ini akan dilepaskan ke dalam aliran darah untuk dibawa ke sel-sel tubuh yang membutuhkan. Di dalam sel-sel tersebut, gliserol dan asam lemak akan mengalami proses pembakaran atau oksidasi yang kemudian menghasilkan energi 
bagi tubuh, serta menghasilkan zat sisa berupa karbon dioksida (CO₂) dan air (H₂O) sebagai hasil akhirnya(Kalma et al., 2021).
	No
	Batas
	Keterangan

	1
	Kurang Dari 150
	Normal

	2
	150-199
	Batas Normal Tinggi

	3
	200-499
	Tinggi

	4
	Lebih Dari 500
	Sangat Tinggi







Sumber :(Utama & Indasah, 2021)
d. LDL (Low-Density Lipoprotein)
	Kolesterol LDL atau Low-Density Lipoproteindikenal sebagai jenis kolesterol yang berdampak buruk bagi kesehatan tubuh karena memiliki sifat yang mudah menempel pada dinding pembuluh darah, sehingga kolesterol ini cenderung menyimpan lemak di bagian dalam arteri dan membentuk lapisan plak yang dapat menyebabkan dinding arteri menjadi keras dan menebal; kondisi ini dikenal dengan istilah plak kolesterol. Jika kadar LDL dalam darah terlalu tinggi maka risiko seseorang untuk mengalami penyumbatan pembuluh darah meningkat yang pada akhirnya dapat memicu terjadinya penyakit arterosklerosis, yaitu gangguan serius pada sistem kardiovaskular akibat penyempitan dan pengerasan arteri(Prumnastianti et al., 2021).
	No
	Batas
	Keterangan

	1
	Kurang dari 100
	Optimal

	2
	100-129
	Mendekati Normal

	3
	130-159
	Batas Normal Tinggi

	4
	160-189
	Tinggi

	5
	Lebih dari 190
	Sangat Tinggi
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