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BAB I

PENDAHULUAN.
1.1 Latar. Belakang.

Diabetes melitus (DM) adalah suatu penyakit yang terjadi akibat
terganggunya sekresi insulin, kurangnya efektivitas dari penggunaan insulin, dan
juga bisa keduanya."! Menurut World Health Organization (WHO) pada tahun
2022, sebanyak 14% dewasa yang berusia 18 tahun ke atas didiagnosis DM,
mengalami peningkatan dari 8,5% pada tahun 2020.%) Berdasarkan data
Riskesdas 2018, prevalensi DM yang didiagnosis oleh dokter pada penduduk
usia di atas 15 tahun menunjukkan peningkatan dibandingkan tahun 2013. DKI
Jakarta tercatat sebagai provinsi dengan prevalensi tertinggi, yaitu sebesar 3,4%,
jauh di atas rata-rata nasional yang berada pada angka 2,0%. Studi DISCOVER
pada 15.992 pasien DM tipe 2 di 38 negara melaporkan 12,7% mengalami
komplikasi makrovaskular, terutama penyakit jantung koroner, gagal jantung,
dan stroke. Di Indonesia, 28% pasien mengalami komplikasi mikrovaskular dan
16,8% mengalami komplikasi makrovaskular serupa.* > Individu dengan DM
tipe 2 yang berusia 65 tahun ke atas memiliki risiko lebih tinggi mengalami
komplikasi makrovaskular dibandingkan mereka yang berusia lebih muda.®
Komplikasi makrovaskular pada DM melibatkan kerusakan pembuluh darah
besar, seperti pada penyakit jantung koroner, stroke, dan penyakit arteri perifer.
Kondisi ini dipicu oleh aterosklerosis progresif yang diperparah oleh
hiperglikemia kronis, resistensi insulin, dan stres oksidatif. Peningkatan radikal
bebas akibat gangguan metabolik ini memicu peradangan endotel, mempercepat

kerusakan vaskular.®

Penegakan diagnosis DM dapat dilakukan melalui pemeriksaan kadar
glukosa darah dan hemoglobin terglikasi. © Pemeriksaan HbAlc dalam darah
menggambarkan kadar rata-rata glukosa darah seseorang dalam kurun waktu dua
hingga tiga bulan terakhir, sejalan dengan perkiraan usia sel darah merah

(eritrosit). Saat ini, HbAlc direkomendasikan sebagai tolok ukur utama dalam



mendeteksi dan memantau DM, khususnya DM tipe 2. Selain berfungsi sebagai
biomarker yang andal untuk menilai kontrol glikemik dalam jangka panjang,
HbAIc juga menjadi indikator yang akurat terhadap profil lipid. Peningkatan
kadar HbAlc diketahui merupakan faktor risiko signifikan bagi penyakit
kardiovaskular dan stroke, bahkan pada individu yang tidak mengidap DM.(1?

Ardini et al. 'Y Mengungkapkan bahwa tidak ditemukan hubungan antara
kadar HbAlc dengan kejadian komplikasi makrovaskular pada pasien diabetes
melitus tipe 2. Temuan ini berbeda dengan yang disampaikan oleh Putra et al.
(12) yang menyebutkan adanya hubungan yang signifikan antara kadar HbAlc
dengan kejadian makrovaskular pada pasien diabetes melitus tipe 2. Perbedaan
temuan dari penelitian sebelumnya, disertai dengan meningkatnya prevalensi
DM serta tingginya angka kejadian komplikasi makrovaskular pada pasien DM
tipe 2, mendorong peneliti untuk meneliti lebih lanjut mengenai hubungan antara
kadar HbAlc dengan kejadian komplikasi makrovaskular pada pasien DM tipe
2.

1.2 Rumusan masalah

Prevalensi DM terus meningkat signifikan dengan risiko komplikasi
makrovaskular yang tinggi pada pasien DM tipe 2. HbAlc digunakan sebagai
indikator kontrol glikemik dan risiko kardiovaskular. Perbedaan hasil penelitian
mengenai hubungan HbAlc dan komplikasi makrovaskular memerlukan
penelitian lebih lanjut. Berdasarkan latar belakang yang sudah diuraikan maka
rumusan masalah yang bisa diambil adalah: apakah terdapat hubungan kadar

HbA Ic dengan kejadian komplikasi makrovaskular pada penderita DM tipe 27
1.3 Tujuan

1.3.1 Tujuan Umum

Mencegah kejadian komplikasi makrovaskular pada penderita DM tipe 2
dengan mengendalikan kadar HbAlc.



1.3.2 Tujuan khusus

1. Mengidentifikasi kadar HbAlc pada penderita DM tipe 2
2. Mengidentifikasi jenis komplikasi makrovaskular (stroke, jantung koroner,
penyakit arteri perifer) pada penderita DM tipe 2
3. Mengidentifikasi onset DM, jenis kelamin, dan usia pada penderita DM tipe 2
4. Mengidentifikasi hubungan antara kadar HbAlc dan kejadian komplikasi
makrovaskular (stroke, jantung koroner, penyakit arteri perifer) pada penderita

DM tipe 2
1.4 Hipotesis
Terdapat hubungan yang bermakna antara kadar HbAlc dengan kejadian
komplikasi makrovaskular pada penderita DM tipe 2

1.5 Manfaat

1.5.1 Bagi Ilmu Pengetahuan

Menambah wawasan dalam bidang kedokteran dan Kesehatan mengenai peran
HbAlc sebagai indikator pengendalian glukosa darah dan kaitannya dengan
risiko komplikasi makrovaskular pada penderita DM tipe 2.

1.5.2 Bagi Profesi

Memberikan dasar ilmiah bagi tenaga Kesehatan dalam membuat Keputusan
klinis terkait target pengendalian HbAlc yang optimal untuk mengurangi risiko

komplikasi.

1.5.3 Bagi Masyarakat

Memberikan informasi yang dapat mendorong penderita DM untuk lebih
disiplin dalam pengelolaan penyakitnya, termasuk menjalani pola makan sehat,

olahraga, dan rutin memeriksakan kadar gula darah serta HbAlc.



BABII

TINJAUAN, RINGKASAN PUSTAKA, KERANGKA TEORI

2.1 Tinjauan Pustaka

2.1.1 Diabetes melitus
2.1.1.1  Definisi
DM tipe 2 adalah salah satu gangguan metabolik paling umum di dunia
yang ditandai oleh peningkatan kadar glukosa darah akibat dua faktor utama, yaitu
produksi insulin yang tidak mencukupi oleh sel  pankreas dan ketidakmampuan
jaringan tubuh merespons insulin secara efektif (resistensi insulin). Penyakit ini
berkembang secara perlahan dan sering kali tanpa gejala awal yang jelas, sehingga

banyak kasus baru terdeteksi melalui pemeriksaan rutin.(!®

Risiko terkena DM tipe 2 meningkat akibat berbagai faktor seperti
obesitas, pola makan tidak sehat, kurang aktivitas fisik, serta riwayat keluarga.
Selain insulin, hormon lain seperti Glucagon-Like-Peptide-1 (GLP-1) dan leptin
turut berperan dalam mengatur metabolisme glukosa dan berkontribusi terhadap
perkembangan penyakit ini. Dengan demikian, DM tipe 2 merupakan kondisi
kompleks yang dipengaruhi oleh interaksi antara faktor genetik, hormonal, dan
gaya hidup.!'¥

2.1.1.2 Epidemiologi

Menurut hasil Riskesdas 2018, prevalensi DM yang didiagnosis oleh
dokter pada penduduk usia > 15 tahun mengalami peningkatan dari tahun 2013
hingga 2018. Provinsi dengan prevalensi tertinggi adalah DKI Jakarta, yaitu 3,4%,
sementara rata-rata prevalensi di seluruh Indonesia adalah 2,0%. Selain itu,
Riskesdas juga mengidentifikasi bahwa usia > 45 tahun merupakan kelompok yang

rentan terhadap terjadinya DM.

Berdasarkan perkiraan dari WHO, jumlah penderita DM di Indonesia
diprediksi akan meningkat dari 8,4 juta pada tahun 2000 menjadi sekitar 21,3 juta

pada tahun 2030. Sementara itu, menurut data dari Dinas Kesehatan Kota Manado,



jumlah kasus DM di kota tersebut tercatat sebanyak 2.756 pada tahun 2015 dan
mengalami kenaikan menjadi 3.496 pada tahun 2016. 1>

2.1.1.3 Etiologi
DM Tipe 2 adalah penyakit metabolik yang timbul akibat kombinasi dua

faktor utama, yaitu resistensi insulin dan produksi insulin yang tidak mencukupi.
Resistensi insulin terjadi ketika tubuh tidak lagi merespons insulin secara efektif,
sehingga glukosa tidak dapat masuk ke dalam sel dengan baik. Di sisi lain, pankreas
juga mengalami penurunan kemampuan dalam menghasilkan insulin dalam jumlah
yang cukup. Ketidakmampuan tubuh untuk merespons dan memproduksi insulin
secara optimal menjadikan DM Tipe 2 sebagai kondisi kronis yang kompleks dan

memerlukan penanganan yang tepat untuk mencegah komplikasi jangka panjang.
(14

Faktor-faktor yang memengaruhi munculnya DM Tipe 2 sangat beragam,
mencakup aspek genetik, gaya hidup, serta lingkungan. Penelitian observasional
berskala besar menunjukkan hubungan yang erat antara obesitas dan peningkatan
risiko DM tipe 2. Studi terhadap tenaga kesehatan pria dan perawat wanita
menunjukkan bahwa semakin tinggi indeks massa tubuh (IMT), semakin besar
kemungkinan seseorang mengalami DM. Selain itu, pola makan tinggi serat dan
lemak tak jenuh ganda serta rendah lemak trans terbukti membantu menurunkan
risiko penyakit ini. Gaya hidup sehat seperti olahraga teratur, berhenti merokok, dan
membatasi konsumsi alkohol juga berperan penting dalam upaya pencegahan DM

Tipe 2. 19

2.1.14 Faktor. risiko
Risiko terjadinya DM tipe 2 dipengaruhi oleh faktor yang dapat

dimodifikasi seperti obesitas dengan peningkatan indeks massa tubuh (IMT), pola
makan yang tidak sehat dengan konsumsi tinggi lemak trans, daging merah, dan
minuman manis, kurangnya aktivitas fisik, kebiasaan merokok, serta paparan bahan
kimia seperti bisfenol A (BPA). Sebaliknya, pola makan sehat kaya serat dan lemak
tak jenuh seperti diet Mediterania, serta tingkat aktivitas fisik yang tinggi dapat



menurunkan risiko tersebut. Identifikasi dan pengelolaan faktor-faktor ini sejak dini

sangat penting untuk mencegah munculnya DM tipe 2.(!4 17

Selain itu, terdapat pula faktor risiko yang tidak dapat dimodifikasi seperti
usia lanjut, etnis tertentu, riwayat keluarga dengan DM, riwayat diabetes
gestasional, kondisi intrauterin yang kurang optimal seperti gizi buruk janin dan
berat lahir rendah. Kondisi medis seperti sindrom ovarium polikistik (PCOS),
sindrom metabolik, hipertensi, gangguan tidur, serta riwayat penyakit
kardiovaskular juga turut meningkatkan risiko DM tipe 2. Faktor-faktor tersebut
juga berperan dalam terjadinya komplikasi makrovaskular seperti penyakit jantung
koroner, stroke, gagal jantung kongestif, dan transient ischemic attack (TIA),
terutama pada pria dengan riwayat merokok, aktivitas fisik rendah, dan kolesterol
tinggi, sedangkan aktivitas fisik yang tinggi serta jenis kelamin perempuan

memiliki efek perlindungan terhadap komplikasi tersebut.® 17

2.1.1.5 Patofisiologi

DM adalah suatu kondisi yang ditandai oleh keadaan hiperglikemia kronis
akibat resistensi insulin yang disertai dengan penurunan progresif fungsi sel 3
pankreas. Patofisiologi dasar dari DM tipe 2 mencakup beberapa faktor kunci

seperti hiperglikemia kronis, resistensi insulin, serta disfungsi sel beta pankreas. ('8



Gambar 1. Patofisologi dari DM beserta komplikasi makrovaskular.!®

Resistensi insulin memiliki peran utama dalam meningkatkan sekresi
insulin sebagai kompensasi, yang pada akhirnya menyebabkan penurunan fungsi
sel B. Kondisi hiperglikemia yang berkepanjangan ini mengarah pada pembentukan
Advanced Glycation End Product (AGEs) melalui glikasi non-enzimatik pada
protein dan lipid. AGEs kemudian berinteraksi dengan reseptor spesifik atau
Receptor for Advanced Glycation End Product (RAGE), yang memicu peradangan
kronis dan stres oksidatif, faktor-faktor penting dalam perkembangan komplikasi
vaskular DM. Pada pasien DM tipe 2, komplikasi makrovaskular terutama
berkaitan dengan proses aterosklerosis, yang melibatkan disfungsi endotel,
kerusakan otot polos pembuluh darah, dan akumulasi sel busa di dinding arteri.
Penumpukan lipoprotein Low Density Lipoprotein (LDL) yang teroksidasi di
dinding arteri memicu proses aterogenesis, di mana makrofag berperan penting
dengan menyerap lipid dan berubah menjadi sel busa, yang mempercepat
peradangan vaskular. Disfungsi endotel pada pasien DM terkait erat dengan
gangguan vasodilatasi, peradangan kronis, dan peningkatan stres oksidatif. Kondisi
ini memperburuk kerusakan pembuluh darah dan mempercepat timbulnya
komplikasi makrovaskular, seperti penyakit jantung koroner, stroke, dan penyakit

arteri perifer. Pada DM, lingkungan vaskular yang hiperglikemik juga memicu



perubahan dalam respons imun melalui mekanisme imun terlatih (trained
immunity), yang menyebabkan peradangan berkelanjutan dan kerusakan vaskular
yang terus-menerus. Selain itu, stres oksidatif akibat kadar glukosa darah yang
tinggi menyebabkan peradangan sistemik, yang berperan penting dalam
patogenesis komplikasi makrovaskular. Perubahan epigenetik, seperti metilasi
DNA dan modifikasi histon pada pasien DM tipe 2, juga berkontribusi terhadap
stres oksidatif, peradangan kronis, dan disfungsi endotel, yang memicu proses

peradangan vaskular dan perkembangan penyakit makrovaskular secara progresif.
(18, 19)

2.1.1.6 Manifestasi Klinis

Menurut Pedoman PERKENI 2021, gejala khas DM tipe 2 meliputi poliuria,
polidipsia, polifagia, dan penurunan berat badan yang tidak diketahui penyebabnya.
Poliuria terjadi akibat tingginya kadar glukosa darah yang dibuang melalui urine,
menyebabkan hilangnya cairan tubuh secara berlebihan dan memicu polidipsia.
Polifagia timbul karena sel tubuh kekurangan energi akibat gangguan pemanfaatan

glukosa, sehingga tubuh memberikan sinyal lapar.?)

Selain gejala utama tersebut, penderita DM tipe 2 juga dapat mengalami
gejala tambahan seperti tubuh lemas, kesemutan, kulit terasa gatal, penglihatan
buram, gangguan ereksi pada pria, serta pruritus vulva. Meski konsumsi makanan
meningkat, berat badan penderita sering menurun karena tubuh mulai
menggunakan lemak dan protein sebagai sumber energi alternatif akibat

terganggunya pemanfaatan glukosa secara normal.!

2.1.1.7 Diagnosis
Diagnosa DM tipe 2 dipastikan melalui pengukuran kadar glukosa darah

dan pemeriksaan HbAlc, bukan semata-mata berdasarkan temuan glukosa dalam
urine. Keluhan utama yang menjadi indikasi DM biasanya berupa poliuria,
polidipsia, polifagia, serta penurunan berat badan yang tidak diketahui
penyebabnya. Selain itu, pasien juga sering mengeluhkan tubuh terasa lemah,
sensasi kesemutan, gatal di kulit, gangguan penglihatan, disfungsi ereksi pada laki-

laki, serta rasa gatal pada area genital wanita. Pemeriksaan fisik biasanya



menunjukkan adanya obesitas sentral dan munculnya acanthosis nigricans, yakni

bercak kulit yang menghitam dan menebal di bagian leher atau ketiak. (14-20-22)

Tabel 1. Kriteria diagnosis DM tipe 2 berdasarkan PERKENI 2021.

Pemeriksaan glukosa plasma puasa = 126 mg/dL. Puasa adalah kondisi tidak ada asupan
kalori minimal 8 jam.(B)

Atau
Pemeriksaan glukosa plasma = 200 mg/dL 2-jam setelah Tes Toleransi Glukosa Oral
(TTGO) dengan beban glukosa 75 gram. (B)

Atau
Pemeriksaan glukosa plasma sewaktu = 200 mg/dL dengan keluhan klasik atau krisis

hiperglikemia.

Atau
Pemeriksaan HbAlc = 6,5% dengan menggunakan metode yang terstandarisasi oleh
National Glycohaemoglobin Standarization Program (NGSP) dan Diabetes Control and
Complications Trial assay (DCCT) . (B)

Dikutip dari PERKENI.??

Penegakan diagnosis DM tipe 2 dapat dilakukan melalui berbagai metode
pemeriksaan laboratorium. Kriteria utama mencakup kadar glukosa darah puasa
yang mencapai atau melebihi 126 mg/dL setelah berpuasa minimal 8 jam, kadar
glukosa darah dua jam setelah pelaksanaan tes toleransi glukosa oral (TTGO)
dengan beban 75 gram glukosa sebesar >200 mg/dL, atau kadar glukosa darah
sewaktu yang mencapai >200 mg/dL dengan disertai gejala klasik DM. Sebagai
pilihan lain, pemeriksaan HbA 1c¢ dengan hasil >6,5% juga dapat digunakan sebagai
dasar diagnosis. Pemeriksaan HbAlc ini mencerminkan rata-rata kadar glukosa
darah selama 2 hingga 3 bulan terakhir dan dilakukan dengan metode yang telah
terstandardisasi secara internasional, seperti immunoassay, HPLC, enzymatic,
boronate affinity, dan capillary electrophoresis. Meskipun demikian, hasil HbAlc
dapat dipengaruhi oleh keberadaan varian hemoglobin dan umur sel darah merah.
WHO juga merekomendasikan penggunaan TTGO karena dianggap memiliki

sensitivitas yang lebih tinggi dibandingkan dengan pemeriksaan glukosa puasa.(!*
20,23)

Menurut American Diabetes Association (ADA), HbAlc > 6,5% telah
ditetapkan sebagai kriteria diagnosis DM. Individu dengan kadar HbAlc antara
5,7% hingga 6,4% dikategorikan sebagai prediabetes, yang mengindikasikan risiko

tinggi untuk berkembang menjadi DM di masa mendatang. Perkumpulan



Endokrinologi Indonesia (PERKENI) juga merekomendasikan pemeriksaan
HbA1c sebagai bagian dari kriteria diagnostik DM, bersama dengan pengukuran
kadar gula darah puasa (>126 mg/dL) dan tes glukosa sewaktu (>200 mg/dL).(1%-2%

2.1.1.8 Komplikasi.
Komplikasi pada DM tipe 2 dapat dibagi menjadi komplikasi

makrovaskular dan mikrovaskular. Komplikasi makrovaskular melibatkan
kerusakan pembuluh darah besar yang menyebabkan kondisi serius seperti penyakit
jantung koroner (serangan jantung), stroke, gagal jantung kongestif, transient
ischemic attack (TIA), serta penyakit pembuluh darah perifer yang berisiko tinggi
menyebabkan amputasi. Kondisi ini diperparah oleh tingginya kadar gula darah
yang berlangsung kronis, yang menyebabkan percepatan aterosklerosis, inflamasi
berkepanjangan, gangguan fungsi lapisan dalam pembuluh darah (endotel), serta

gangguan pada sistem pembekuan darah.(* )

Beberapa faktor yang meningkatkan risiko komplikasi makrovaskular
meliputi usia lanjut, jenis kelamin pria, kebiasaan merokok, obesitas, gangguan
lipid darah (dislipidemia), tekanan darah tinggi, resistensi insulin, dan kadar
kolesterol yang tinggi. Sementara itu, komplikasi mikrovaskular mencakup
kerusakan pada pembuluh darah kecil yang menyebabkan retinopati diabetik
dengan risiko gangguan penglihatan hingga kebutaan, nefropati diabetik yang bisa
berkembang menjadi gagal ginjal kronis, serta neuropati diabetik yang
menimbulkan keluhan seperti kesemutan hingga mati rasa terutama di daerah

tungkai dan kaki. ¢4

Risiko komplikasi mikrovaskular semakin meningkat secara signifikan pada
penderita DM yang memiliki lama penyakit lebih dari 10 tahun, memiliki riwayat
hipertensi, atau memiliki kebiasaan merokok. Sebaliknya, tingkat pendidikan yang
tinggi dan aktivitas fisik yang rutin dan cukup dapat melindungi pasien dari
terjadinya komplikasi tersebut. Oleh karena itu, penting sekali untuk mengenali
serta melakukan intervensi terhadap faktor-faktor risiko yang dapat dimodifikasi

seperti kebiasaan merokok, gaya hidup tidak aktif, obesitas, hipertensi, dan
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dislipidemia sedini mungkin agar komplikasi DM tipe 2 dapat dicegah atau

diminimalkan.> 20

2.1.2 Komplikasi Makrovaskular pada penderita DM tipe 11
2.1.2.1 Epidemiologi

Studi DISCOVER yang melibatkan 15.992 pasien diabetes melitus tipe 2
dari 38 negara melaporkan bahwa sekitar 12,7% penderita mengalami komplikasi
makrovaskular. Komplikasi yang paling sering ditemukan meliputi penyakit
jantung koroner (8,2%), gagal jantung (3,3%), dan stroke (2,2%). Di Indonesia,
studi DISCOVER mencatat bahwa 28% pasien diabetes melitus tipe 2 mengalami
komplikasi mikrovaskular, antara lain nefropati (7,7%), neuropati (17,6%), dan
retinopati (2,7%). Sementara itu, 16,8% pasien tercatat mengalami komplikasi
makrovaskular, yang meliputi penyakit jantung koroner (5,4%), gagal jantung
(5%), dan penyakit serebrovaskular (5,4%).Data global menunjukkan bahwa
penyakit kardiovaskular dialami oleh sekitar 46% penderita DM di wilayah
Amerika Utara dan Karibia, serta sekitar 42,5% di Asia Tenggara, dengan penyakit
arteri koroner sebagai bentuk komplikasi yang paling dominan (29,4%). Prevalensi
penyakit kardiovaskular pada pasien DM ini berbeda-beda di tiap negara; di
Amerika Serikat, prevalensinya sekitar 71% pada pasien di atas usia 65 tahun,
sedangkan di Australia, Jepang, dan Brasil prevalensinya berkisar antara 33%

hingga 44%.* 327

Stroke merupakan salah satu komplikasi yang cukup sering terjadi pada
penderita DM, dengan sekitar 28% pasien stroke juga memiliki riwayat DM.
Berdasarkan hasil meta-analisis dari 39 studi yang melibatkan 359.783 pasien,
prevalensi DM lebih tinggi pada pasien dengan stroke iskemik (33%) dibandingkan
dengan stroke hemoragik (26%). Terdapat pula perbedaan tingkat prevalensi
berdasarkan wilayah geografis, di mana Asia Tenggara (33,5%) dan Asia Timur
(32,3%) mencatat angka tertinggi, sedangkan Amerika Utara (27,5%) dan Eropa
(26,4%) menunjukkan angka yang lebih rendah. Untuk penyakit arteri perifer,
penderita DM memiliki risiko lebih dari dua kali lipat dibandingkan populasi

umum. Dalam studi Framingham Heart Study, penyakit arteri perifer yang ditandai
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dengan klaudikasio intermiten ditemukan pada sekitar 1,5% populasi umum,
dengan prevalensi dua kali lebih tinggi pada pria. Sementara itu, studi di rumah
sakit menunjukkan bahwa penyakit arteri perifer jauh lebih umum terjadi pada
penderita DM, dengan tingkat prevalensi antara 9% hingga 55%. Survei nasional di
Amerika Serikat juga menunjukkan bahwa kejadian penyakit arteri perifer pada

pasien DM dua kali lebih sering dibandingkan individu tanpa DM.26 28

2.1.2.2 Deteksi dini
Deteksi dini komplikasi makrovaskular pada pasien DM tipe 2 bisa

dilakukan dengan mengawasi secara rutin indikator-indikator klasik, seperti kadar
HbAlc, tekanan darah, dan profil lipid. Pemantauan secara khusus terhadap
variabilitas kadar HbA lc sangat penting karena tingginya fluktuasi kadar HbAlc
diketahui berkaitan erat dengan peningkatan risiko terjadinya penyakit jantung,
stroke, dan gangguan pembuluh darah perifer. Selain indikator klasik, pemanfaatan
biomarker baru seperti rasio neutrofil terhadap High Density Lipoprotein (HDL),
indeks inflamasi sistemik, serta kadar palmitoyl sphingomyelin, dapat
meningkatkan kemampuan untuk mengenali risiko komplikasi lebih awal, bahkan

sebelum timbul gejala klinis yang jelas.*”)

Metode lain yang dapat digunakan dalam mendeteksi komplikasi secara dini
adalah teknologi pencitraan non-invasif seperti CT angiografi dan pencitraan
fotoakustik yang mampu memperlihatkan perubahan struktur pembuluh darah sejak
tahap awal. Di samping itu, pemeriksaan Ankle Brachial Index (ABI), yaitu metode
non-invasif yang membandingkan tekanan darah sistolik di pergelangan kaki dan
lengan, juga sangat efektif dalam menilai gangguan sirkulasi darah. Nilai ABI yang
rendah menunjukkan adanya hambatan aliran darah yang dapat berkembang
menjadi penyakit arteri perifer serta komplikasi serius pada sistem kardiovaskular
lainnya, sehingga ABI menjadi metode skrining yang penting untuk mendeteksi

risiko komplikasi makrovaskular secara dini dengan tingkat akurasi yang tinggi.('®

2.1.2.3 Pencegahan

Pencegahan komplikasi makrovaskular pada pasien DM tipe 2 harus

dilakukan secara komprehensif dengan fokus pada pengelolaan kadar gula darah
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yang optimal, terapi farmakologis yang sesuai, perubahan pola hidup, serta
pemantauan kondisi pasien secara teratur. Pengendalian gula darah tidak hanya
sebatas mencapai target HbAlc, tetapi juga menjaga kestabilan kadarnya, karena
variabilitas HbAlc yang tinggi terbukti meningkatkan risiko gangguan jantung,
stroke, serta penyakit pembuluh darah perifer. Terapi farmakologis yang efektif,
seperti agonis reseptor GLP-1 (contohnya liraglutide dan semaglutide) dan inhibitor
Sodium-Glucose Co-Transporter 2 (SGLT-2) (misalnya empagliflozin dan
canagliflozin), secara signifikan mampu mengurangi risiko kejadian kardiovaskular

serta rawat inap akibat gagal jantung.®>

Selain terapi tersebut, pemberian Angiotensin-Converting Enzyme Inhibitor
(ACE-I) atau Angiotensin Receptor Blockers (ARB) juga disarankan untuk
melindungi fungsi jantung dan ginjal, sementara terapi dengan statin efektif dalam
menurunkan kadar kolesterol LDL. Aspirin dosis rendah direkomendasikan bagi
pasien yang memiliki risiko tinggi terhadap penyakit kardiovaskular. Di samping
penggunaan obat-obatan, upaya pencegahan juga harus disertai gaya hidup yang
sehat seperti menghentikan kebiasaan merokok, konsumsi makanan bergizi yang
rendah lemak jenuh, olahraga rutin, dan mempertahankan berat badan ideal. Semua
pendekatan ini perlu disesuaikan dengan karakteristik dan respons masing-masing
pasien, sehingga evaluasi rutin termasuk pemantauan kadar HbA 1c menjadi bagian

integral dalam mencegah munculnya komplikasi vaskular jangka panjang.?

2.1.3 HbAlc

2.1.3.1 Definisi

Hemoglobin Alc (HbAlc) merupakan parameter laboratorium yang
mengukur kadar hemoglobin terglikasi, yaitu hemoglobin yang mengalami
pengikatan dengan glukosa secara non-enzimatik pada ujung terminal valin rantai
B-globin hemoglobin A. Pemeriksaan ini berfungsi untuk mengevaluasi tingkat
pengendalian gula darah pasien DM, sekaligus mencerminkan kepatuhan terhadap
terapi DM. Karena glikasi hemoglobin terjadi sepanjang usia eritrosit, kadar HbAlc
menggambarkan rata-rata kadar glukosa darah selama dua hingga tiga bulan

terakhir. %
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Nilai HbAlc yang tinggi mengindikasikan pengendalian glukosa darah
yang buruk dan secara signifikan meningkatkan risiko komplikasi jangka panjang
pada pasien DM. Pemeriksaan HbA 1¢ juga menjadi salah satu kriteria utama dalam
diagnosis DM, di mana hasilnya biasanya dilaporkan dalam persentase (%) atau
mmol/mol berdasarkan standar internasional (NGSP atau IFCC). Hasil pemeriksaan
ini selanjutnya dapat dikonversi ke dalam nilai estimasi rata-rata glukosa darah,
sehingga menjadi indikator penting dalam mengevaluasi efektivitas terapi dan

manajemen glikemik pada penderita DM.?

2.1.3.2 Mekanisme pembentukan

HbAlc terbentuk melalui reaksi glukosa dengan hemoglobin secara non-
enzimatik, di mana glukosa menempel pada ujung valin dari rantai § hemoglobin A
dan membentuk senyawa sementara bernama Schiff base. Senyawa ini kemudian
mengalami perubahan struktur melalui reaksi Amadori menjadi bentuk yang stabil,
yaitu HbAlc. Karena proses ini terjadi sepanjang masa hidup eritrosit yang
berlangsung sekitar 120 hari, kadar HbA 1c mencerminkan rata-rata glukosa darah
selama dua hingga tiga bulan terakhir dan berperan penting sebagai indikator dalam

menilai pengendalian dan diagnosis DM.?3:3%

Hemoglobin llem_olubm Alc

HO—C —H .
H—C OH
H—C—OH
CH;0H CH>OH S oH
ey (Schiff base) Amadori Product

Gambar 2. Struktur Molekul dari HbA1¢.G?

Gambar 2 Menunjukkan proses perubahan kimia hemoglobin normal menjadi

HbA 1c akibat reaksi dengan glukosa, yang dimulai dengan pembentukan senyawa
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sementara bernama Schiff base, kemudian berlanjut menjadi produk Amadori yang
stabil, yaitu HbA1lc. Mekanisme ini menjelaskan dasar ilmiah penggunaan HbAlc
sebagai biomarker jangka panjang dalam pemantauan kadar glukosa darah pada

penderita DM.G?

2.1.3.3 Fungsi

Pemeriksaan HbA 1¢ adalah metode yang sangat berguna dalam manajemen
DM karena memberikan gambaran rata-rata kadar gula darah selama dua hingga
tiga bulan terakhir, sesuai dengan umur sel darah merah. Selain berfungsi sebagai
alat untuk mengevaluasi keberhasilan terapi dan tingkat kepatuhan pasien, HbAlc
juga digunakan sebagai dasar penegakan diagnosis DM. Nilai HbAlc sebesar
>6,5% mengindikasikan DM, sementara kisaran 5,7-6,4% menunjukkan risiko
tinggi mengalami DM di masa mendatang. HbAlc juga menjadi acuan target
pengobatan, dengan batas umum di bawah 7%, namun bisa disesuaikan tergantung

kondisi individu pasien.(% 23

Selain digunakan untuk mendiagnosis dan memantau DM, HbAlc juga
memiliki fungsi penting dalam memperkirakan risiko munculnya komplikasi
jangka panjang. Komplikasi ini dapat bersifat mikrovaskular seperti gangguan pada
saraf, mata, dan ginjal, maupun makrovaskular seperti penyakit jantung dan stroke.
Menariknya, kadar HbA1c yang tinggi meskipun masih dalam rentang normal juga
dapat mengindikasikan peningkatan risiko gangguan vaskular pada individu tanpa
DM. Meski pemeriksaan ini sangat bermanfaat, akurasinya bisa dipengaruhi oleh
kondisi medis tertentu seperti anemia, gangguan ginjal, atau penggunaan obat
tertentu. Oleh karena itu, pemantauan HbA1c sebaiknya dilakukan secara berkala
dan dilengkapi dengan pemeriksaan glukosa darah lainnya untuk mendapatkan
gambaran yang lebih komprehensif dalam pengendalian DM serta mencegah

timbulnya komplikasi.®% 3!

2.1.3.4 Faktor yang memengaruhi pemeriksaan HbAlc

HbAlc adalah indikator utama untuk mengevaluasi kendali gula darah
jangka panjang pada pasien DM tipe 2. Nilainya tidak hanya bergantung pada kadar

glukosa darah semata, tetapi juga dipengaruhi oleh berbagai faktor metabolik
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seperti tingginya kadar kolesterol LDL, trigliserida, dan kekurangan vitamin D,
yang dapat memicu resistensi insulin dan peradangan pembuluh darah. Gaya hidup
tidak sehat, lamanya menderita DM, serta kondisi fisiologis seperti anemia atau
gangguan fungsi ginjal dan hati, juga dapat memengaruhi hasil HbAlc. Selain itu,
variasi metode pemeriksaan seperti HPLC, immunoassay, dan capillary
electrophoresis dapat menyebabkan perbedaan hasil, sehingga pemilihan metode
yang telah distandardisasi menjadi sangat penting untuk mendapatkan hasil yang

akurat.(1%- 29

Faktor demografis dan riwayat pengobatan juga berperan dalam
menentukan kadar HbAlc. Lansia umumnya memiliki HbAlc yang lebih rendah,
sedangkan individu dengan riwayat DM yang lebih lama, obesitas, atau gangguan
lipid cenderung menunjukkan kadar yang lebih tinggi akibat penurunan fungsi
pankreas dan sensitivitas insulin. Pasien yang menggunakan insulin sering kali
berada dalam kondisi DM yang lebih kompleks. Karena banyaknya faktor yang
memengaruhi, interpretasi nilai HbAlc harus dilakukan secara menyeluruh dan
disesuaikan dengan karakteristik masing-masing pasien. Mengingat keterbatasan
HbAlc dalam mendeteksi gangguan awal fungsi sel beta, penggunaan TTGO
sangat disarankan sebagai pelengkap, terutama untuk individu berisiko tinggi, agar

diagnosis lebih akurat dan penanganan lebih tepat sasaran.? 3%

2.1.3.5 Kelebihan dan Kekurangan

Pemeriksaan HbAlc memiliki kelebihan utama karena mampu
menggambarkan rata-rata kadar glukosa darah selama dua hingga tiga bulan
terakhir, berbeda dengan tes glukosa sewaktu atau puasa yang hanya merefleksikan
kondisi sesaat. Keunggulan ini menjadikan HbA1c lebih andal karena tidak mudah
terpengaruh oleh fluktuasi harian akibat makanan, aktivitas fisik, atau stres. Selain
itu, tes ini tidak memerlukan pasien untuk berpuasa, sehingga lebih nyaman dan
mudah dilakukan. HbAlc telah diakui secara internasional melalui standardisasi
oleh NGSP dan IFCC, serta digunakan secara luas dalam proses diagnosis dan
pemantauan pengobatan DM. Berbagai metode pemeriksaan, seperti immunoassay,

HPLC, enzymatic, dan capillary electrophoresis, tersedia dan dapat disesuaikan
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dengan kondisi pasien maupun fasilitas laboratorium. Beberapa metode terbaru
bahkan dirancang untuk meminimalkan gangguan dari hemoglobin varian dan

bentuk labil lainnya. ¢33V

Pemeriksaan HbAlc memiliki beberapa keterbatasan penting meskipun
menjadi metode utama dalam diagnosis dan pemantauan DM. Kekurangan
utamanya adalah ketidakmampuan untuk mendeteksi fluktuasi glukosa darah
jangka pendek seperti episode hipoglikemia atau hiperglikemia akut, karena hanya
menunjukkan rata-rata glukosa darah selama 2—3 bulan terakhir. Selain itu, akurasi
hasil pemeriksaan HbAlc juga dipengaruhi oleh berbagai kondisi klinis yang
berkaitan dengan umur eritrosit, seperti anemia hemolitik, perdarahan akut,
penyakit ginjal kronis, gangguan hati, kehamilan, anemia defisiensi besi, dan
hemoglobinopati (HbS, HbC, HbE, HbF). Penggunaan obat-obatan tertentu seperti
aspirin dosis tinggi, opioid, dapsone, ribavirin, vitamin C dan E, serta antiretroviral
juga dapat menyebabkan hasil yang tidak akurat. Perbedaan metode pengukuran
antar laboratorium turut berkontribusi terhadap variasi hasil. Karena itu, interpretasi
hasil HbAlc perlu mempertimbangkan kondisi khusus pasien agar evaluasi klinis

lebih tepat dan akurat. 132

2.1.4 Hubungan antara HbAlc dengan kejadian makrovaskular

Kadar HbA1c berhubungan erat dengan kejadian komplikasi makrovaskular
pada pasien DM tipe 2 karena mencerminkan kondisi hiperglikemia kronis yang
berlangsung dalam jangka panjang. Hiperglikemia yang tidak terkendali memicu
kerusakan pada dinding pembuluh darah besar melalui proses disfungsi endotel,
stres oksidatif, dan peradangan sistemik. Hal ini mengarah pada pembentukan plak
aterosklerotik yang mempersempit atau menyumbat aliran darah, sehingga
meningkatkan risiko komplikasi seperti penyakit jantung koroner, stroke,
hipertensi, dan penyakit arteri perifer. Ketiga jurnal menyimpulkan bahwa kadar
HbAlc yang tinggi atau tidak sesuai target secara signifikan meningkatkan risiko
komplikasi makrovaskular, bahkan disebut sebagai prediktor prognosis yang

independen. (122234
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Selain kadar mutlak HbAlc, variabilitas HbAlc juga berperan penting.
Fluktuasi kadar HbAlc dari waktu ke waktu memperbesar stres metabolik dan
memperparah ketidakseimbangan glukosa, yang pada akhirnya turut meningkatkan
risiko kejadian vaskular. Penelitian meta-analisis menunjukkan bahwa variabilitas
HbAlc berhubungan dengan peningkatan risiko stroke, penyakit jantung, dan
kematian akibat kardiovaskular. Oleh karena itu, pemantauan kadar HbA1c secara
berkala dan menjaga kestabilannya merupakan strategi penting dalam mencegah

komplikasi makrovaskular pada pasien DM tipe 2.(1% 2239

Berdasarkan hasil dua penelitian yang dilakukan di RS Ibnu Sina YW UMI
Makassar dan RS Hermina Kemayoran Jakarta, diketahui bahwa tidak terdapat
hubungan yang signifikan antara kadar HbAlc dan kejadian komplikasi
makrovaskular pada penderita diabetes melitus tipe 2. Pada penelitian di RS Ibnu
Sina diperoleh nilai signifikansi p = 0,947, sedangkan di RS Hermina nilainya
adalah p = 0,855, yang keduanya melebihi ambang batas signifikansi 0,05. Hasil ini
menunjukkan bahwa meskipun HbA1c digunakan untuk menggambarkan rata-rata
kadar gula darah selama tiga bulan terakhir, tingginya nilai HbAlc tidak selalu
berbanding lurus dengan peningkatan risiko terjadinya komplikasi makrovaskular
seperti penyakit jantung koroner, stroke, atau ulkus diabetikum. Dengan demikian,
dapat disimpulkan bahwa kontrol glukosa darah yang buruk (HbAlc tinggi)
bukanlah satu-satunya faktor penentu utama terjadinya kerusakan pada pembuluh

darah besar.® 'V

Alasan utama dari tidak signifikannya hubungan ini disebabkan oleh
kompleksitas faktor-faktor lain yang turut memengaruhi timbulnya komplikasi
makrovaskular, seperti hipertensi, dislipidemia, obesitas, usia lanjut, durasi
diabetes, dan resistensi insulin, yang semuanya berkontribusi dalam proses
aterosklerosis dan gangguan sirkulasi. Selain itu, terdapat kemungkinan bahwa
HbAlc dapat dipengaruhi oleh kondisi klinis tertentu seperti anemia, gangguan
hemoglobin, gagal ginjal, atau penggunaan vitamin tertentu yang menyebabkan
hasil HbAlc menjadi tidak akurat dalam mencerminkan kondisi glukosa darah

sesungguhnya. Distribusi sampel yang tidak merata dalam kedua studi, di mana
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mayoritas pasien memiliki kadar HbAlc > 7%, juga menyulitkan deteksi perbedaan
nyata antara kelompok. Oleh karena itu, untuk mengevaluasi risiko komplikasi
makrovaskular secara menyeluruh, diperlukan pendekatan yang lebih komprehensif
dengan mempertimbangkan berbagai faktor metabolik dan vaskular lainnya, tidak

hanya terpaku pada nilai HbAlc saja.® 1V
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2.2 Ringkasan. Pustaka.

Tabel 2. Ringkasan Pustaka

Peneliti.  Lokasi. Dan Desain. Studi  Subjek Variable Yang Diteliti.  Lama. Studi. Hasil
Waktu Penelitian
Mudiarta, RSPAL. dr. Cross Pasien. DM. tipe.  Variabel bebas: Kadar Tahun 2020 —  Kadar HbA1c memiliki hubungan
etal. ¥  Ramelan, sectional 2 HbA1c Variabel Tahun 2022 (2 yang signifikan dengan kejadian
Surabaya, Jawa. Tergantung: Tahun) komplikasi makrovaskular pada
Timur, Komplikasi pasien DM tipe 2 (p=0,027)
Indonesia. 2023 Makrovaskular
Sartore,  Universitas PRISMA Studi — studi Variabel bebas: Tahun 2015 -  Terdapat hubungan signifikan
etal ®®  Padua, Italia. Statement yang memiliki ~ Variabilitas HbAlc Juli 2022 (7 antara variabilitas HbAlc dan
2023 guidelines populasi pasien ~ Variabel tergantung: Tahun) komplikasi makrovaskular serta
DM tipe 2 Risiko komplikasi mikrovaskular pada DM Tipe 2,.
dengan usia > 18 makrovaskular dan Stroke (p < 0.0001), TIA (p <
tahun mikrovaskular, serta 0.0001), PAD ( p=0.0007)
mortalitas Mortalitas kardiovaskular ( p <
0.0001)
Putra, et  RSUD Sanjiwani Cross Pasien dengan Variabel bebas: Kadar  Tidak Terdapat hubungan yang
al 12 Gianyar, Bali, sectional DM tipe 2 HbA 1c Variabel dilampirkan signifikan antara HbAlc dan
Indonesia. 2023 terikat: Kejadian komplikasi makrovaskular (p =
komplikasi 0,021)
Makrovaskular
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Cahyani,
etal @

Ardini, et
al. 1D

RS Ibnu Sina
YW UMI,
Makassar,
Indonesia. 2024

RS Hermina
Kemayoran,
Jakarta Pusat,
Indonesia

Cross
sectional

Cross
sectional

Pasien dengan
DM tipe 2

Pasien dengan
DM tipe 2

Variabel bebas: Kadar
HbA ¢ Variabel
tergantung: Kejadian
komplikasi
makrovaskular dan
mikrovaskular

Variabel bebas: Kadar
HbA1c Variabel
terikat: Kejadian
komplikasi
makrovaskular

1 bulan

Januari —
Maret 2023 (3
bulan)

Tidak terdapat hubungan yang
bermakna antara kadar HbAlc
dan kejadian komplikasi
makrovaskular maupun
mikrovaskular (p = 0,947)

Tidak terdapat hubungan
bermakna antara kadar HbAlc
dan kejadian komplikasi
makrovaskular pada pasien
DMT?2 di RS Hermina
Kemayoran ( p =0,855)
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2.3 Kerangka Teori
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------- % Polifagia
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Riwayat
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Koroner

HbAlc

:-b- Penyakit Arteri | ___v Nefropati Diabetik
H Perifer :
Ferarrasrere e nend L |

Gambar 3. Kerangka Teori

--------------- +  Yang tidak diteliti

— Yang diteliti
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BAB III

KERANGKA KONSEP. DAN DEFINISI. OPERASIONAL.

3.1 Kerangka konsep.

Karangka konsep. pada penelitian. ini dapat. dilihat dalam. bagan. berikut :

Variabel Bebas. Variabel Tergantung
Kadar HbA1 Komplikasi
adat ¢ Makrovaskular

Gambar 4. Kerangka Konsep

3.2 Variabel Penelitian

3.2.1 Variabel Bebas

Variabel bebas pada penelitian ini adalah Kadar HbAlc.

3.2.2 Variabel Tergantung

Variabel tergantung pada penelitian ini adalah Kejadian komplikasi

makrovaskular.
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3.3 Definisi. Operasional

Tabel 3. Definisi Operasional

Variabel Definisi. Alat. Ukur. Cara Hasil Ukur. Skala. Referensi
Ukur. Ukur.

Kadar HbAlc  Pemeriksaan kadar glukosa Rekam Rekam 1. Terkontrol: <7% Nominal PERKENI
darah rata-rata 2-3 bulan Medis medis. 2. Tidak terkontrol: >7% (Perkumpulan
terakhir. Jika tersedia beberapa Endokrinologi
hasil, diambil nilai HbAlc Indonesia??
tertinggi dalam 3 bulan sebelum
komplikasi.

Komplikasi Kondisi kerusakan pembuluh Rekam Rekam 1. Terdapat 1 komplikasi Nominal PERKENI

Makrovaskular darah besar pada pasien DM tipe Medis, dan Medis. makrovaskular (stroke, jantung (Perkumpulan
2 yang mencakup penyakit pemeriksaa koroner, = penyakit  arteri Endokrinologi
jantung. koroner, stroke, dan n perifer) satu atau lebih Indonesia ")
penyakit ~ pembuluh.  darah. klinis/penu 2. Tidak Terdapat komplikasi
perifer, yang telah didiagnosis njang oleh makrovaskular (stroke, jantung
oleh dokter. dokter koroner,  penyakit  arteri

perifer)
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Usia

Onset DM tipe
2

Jenis Kelamin

Umur pasien yang dihitung
berdasarkan tahun kelahiran
hingga tahun saat pengumpulan
data

Lamanya waktu seseorang sejak
pertama kali didiagnosis dan
menjalani  kehidupan dengan
DM tipe 2 hingga peneliti
mengambil data.

Jenis kelamin adalah perbedaan
biologis antara laki-laki dan

perémpuan

Rekam
Medis

Rekam
Medis

Rekam
Medis

Rekam
Medis.

Rekam
Medis

Rekam
Medis

1. 45— 60 tahun
2. 60— 75 tahun
1. <5 tahun

2. 5-10tahun
3. >10 tahun

1. Laki— Laki
2. Perempuan

Ordinal

Ardini FUD

Ordninal Cahyani PA®

Nominal

Putra IGAP(?
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BAB IV
METODE. PENELITIAN.

4.1 Desain penelitian

Dalam penelitian ini, menggunakan rancangan observasional analitik
dengan pendekatan cross-sectional untuk menilai hubungan antara kadar HbAlc

dengan kejadian komplikasi makrovaskular pada pasien DM tipe 2

4.2 Lokasi dan waktu penelitian

Penelitian ini akan dilakukan di Jakarta dengan menggunakan data rekam
medis pasien DM tipe 2 yang mengalami komplikasi makrovaskular di Rumah
Sakit Budhi Asih. Pengambilan data direncanakan berlangsung pada bulan
Agustus - Oktober 2025

4.3 Populasi. dan Subjek. Penelitian.

4.3.1 Populasi
4.3.1.1 Populasi Target

Populasi target dalam penelitian ini adalah seluruh penderita DM

Tipe 2.

4.3.1.2 Populasi Terjangkau
Populasi terjangkau dari penelitian ini adalah seluruh penderita DM

tipe 2 yang terdaftar di Rumah Sakit Budhi Asih periode Januari - Desember
2024.

4.3.2 Subjek Penelitian

Subjek dalam penelitian ini adalah pasien yang telah didiagnosis DM
Tipe 2, yang memenuhi kriteria inklusi dan eksklusi dengan menggunakan

teknik consecutive non-random sampling.

4.3.2.1 Kiriteria Inklusi
1. Pasien dengan diagnosis DM tipe 2 berdasarkan rekam medis

2. Usia > 45 tahun
3. Terdapat hasil kadar HbA1c minimal 1 kali dalam 3 bulan terkahir

26



4. Memiliki catatan rekam medis lengkap terkait adanya atau tidak adanya
komplikasi makrovaskular (Stroke, jantung koroner, enyakit arteri

perifer)

4.3.2.2 Kiriteria Eksklusi
1. Pasien dengan penyakit penyerta yang dapat memengaruhi nilai HbAlc

seperti: kanker, anemia hemolitik, perdarahan akut, penyakit ginjal
kronis, gangguan hati, anemia defisiensi besi, dan hemoglobinopati.

2. Ibu Hamil
4.3.3 Besar Sampel
Besar sampel yang digunakan dalam penelitian ini akan dihitung

dengan rumus yang sudah ditetapkan.

4.3.3.1 Rumus Populasi. Infinit.

_(Ze)?xpxq
d2

no

Keterangan. :
ny = Besar sampel

Zo. = Tingkat kemaknaan sebesar 95%. Untuk nilai a sebesar 95%, nilai Za

(derajat kesalahan) adalah 1,96

p = Prevalensi kejadian makrovaskular pada penderita DM tipe 2 di Indonesia

menurut studi DISCOVER dengan nilai 16,8% atau 0,168. )
q =100%-P=1-0,168= 0,832

d = Tingkat ketepatan absolut yang dikehendaki, ditetapkan sebesar 5%

Berdasarkan data penelitian sebelumnya didapat p = 16,8% maka besar sampel

yang dibutuhkan adalah:

_(Zx)?xpxq n0_1,962 x 0,168 x 0,832
daz 0,052

ny nyg=214,8
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ny =215

Setelah diketahui nilai n0 yaitu besar sampel yang dibutuhkan, selanjutnya

angka tersebut dimasukkan ke dalam rumus populasi finit.

4.3.3.2 Populasi finit

n
n=_10
1+ F
Keterangan. :

n. = Besar sampel yang dibutuhkan untuk populasi finit
ny. = Besar sampel dari populasi infinit sebesar 215

N = Jumlah populasi pasien DM tipe 2 di Rumah Sakit Budhi Asih pada
Januari hingga Desember 2024 sebanyak 188

Maka besar sampel yang dibutuhkan untuk populasi finit adalah

n=-2_n=10028 n=101

Untuk mencegah terjadinya drop out pada penelitian, maka besar sampel
ditambahkan 15%

n= 101 + 15%

n=116,15

n =117 Subjek

Jadi, besar sampel minimal pada penelitian ini 117 responden

4.4 Bahan dan Instrumen Penelitian

Pada penelitian ini, sumber data utama yang digunakan adalah rekam
medis pasien di RS Budhi Asih yang memenuhi kriteria inklusi dan eksklusi.

Sampel yang lolos seleksi tersebut akan digunakan sebagai data penelitian.
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Data yang dikumpulkan berupa kadar HbAlc, di mana jika pasien memiliki
beberapa kali hasil pemeriksaan, maka yang digunakan adalah nilai HbAlc
tertinggi dalam 3 bulan sebelum terjadinya komplikasi. Komplikasi
makrovaskular yang dimaksud dalam penelitian ini meliputi Stroke, Penyakit

Jantung Koroner (PJK), dan Penyakit Arteri Perifer (PAD).
4.5 Pengolahan dan analisis data

4.5.1 Pengolahan data

Pengolahan data dalam penelitian ini dilakukan menggunakan perangkat
lunak Statistical Package for the Social Sciences (SPSS). Data yang diperoleh

selanjutnya dianalisis melalui pendekatan univariat dan bivariat.

4.5.2 Analisis univariat

Analisis univariat digunakan untuk melihat setiap variabel yang diteliti
secara terpisah, tanpa mempertimbangkan keterkaitan antar variabel. Hasil
analisis ini kemudian akan ditampilkan dalam bentuk tabel. Jika data
berdistribusi normal, maka akan disajikan sebagai rata-rata + standar deviasi.
Namun, jika tidak berdistribusi normal, data akan ditampilkan dalam bentuk

median (rentang nilai minimum hingga maksimum)

4.5.3 Analisis Bivariat

Analisis. bivariat digunakan. untuk melihat ada hubungan. antara variabel
bebas dan. variabel. tergantung. Dalam. penelitian. ini dilakukan. analisis. Chi-
Square. Tingkat signifikansi hasil analisis statistik ditentukan berdasarkan
batas kesalahan tipe I yang ditetapkan sebesar 95%. Oleh karena itu, apabila
nilai P value < 0,05, maka Ho ditolak dan H, diterima, yang menunjukkan

adanya hubungan antara variabel independen dan variabel dependen

4.6 Etika Penelitian

Penelitian ini akan dilaksanakan setelah dinyatakan lolos uji etik oleh

Komisi etik Riset Fakultas Kedokteran Universitas Trisakti.
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4.7 Alur Kerja Penelitian

Proposal

A 4

Kaji etik dari Komite Kaji etik FK Universias Trisakti

A\ 4

Mendapatkan izin penelitian dari FK Universitas Trisakti

\4

Meminta surat persetujuan dari Rumah Sakit

v

Proses pengambilan data yang
memenubhi kriteria Inklusi dan

Eksklusi

Kadar HbAlc

Komplikasi Makrovaskular (PJK,
Stroke, PAD)

Pengolahan data

Hasil Penelitian

Gambar 5. Alur Penelitian




4.8 Jadwal Penelitian

Tabel 4. Jadwal Penelitian

Kegiatan.

Bulan

Pemlihan
Topik

Penyusunan
Proposal
Bab 1

Penyusunan
Proposal
Bab 2

Penyusunan
Proposal
Bab 3

February | Maret

April

Mei
2025

Juni
2025

Juli
2025

Agustus
2025

September
2015

Oktober
2025

November
2025

Penyusunan
Proposal
Bab 4

Konsultasi
Bimbingan

Presentasi
Proposal

Perizinan
terkair kaji
etik

Pengambilan
data ke
Rumah Sakit

Analisis data
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LAMPIRAN

Lampiran 1. Dummy table raw data

No

No.
rekam

medik

Usia

Jenis

Kelamin

Onset
DM

Komplikasi
Makrovaskular

Kadar
HbAlc

Lampiran 2. Dummy table Univariat

Variabel

Jumlah (n)

Persentase (%)

Usia

e 3544 tahun
e 4570 tahun

BB
B

Jenis Kelamin

e Laki

— laki

e Perempuan

Onset DM

e <5 tahun

e 5—-10 tahun

e > 10 tahun
Komplikasi Makrovaskular

e Stroke
e PJK
e PAD
e Tidak ada
Jumlah Kejadian Komplikasi
e Satu
e >daril
HbAlc

e Terkontrol < 7%
e Tidak terkontrol > 7%

36




Lampiran 3. Dummy table Bivariat

Kejadian Komplikasi Makrovaskular P value
HbAlc Ada Tidak ada
- <7%
- >7%

*Uji Chi-Square; p<0,05 berbeda bermakna
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