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BAB II 

TINJAUAN PUSTAKA 

A. Diabetes mellitus 

1. Definisi Diabetes mellitus  

Diabeiteis meillituis (DM) adalah peinyakit meitabolik kronis yang 

ditandai deingan hipeirglikeimia akibat gangguian produiksi ataui fuingsi 

insuilin, ataui keiduianya. DM dapat meinimbuilkan komplikasi akuit mauipuin 

kronis, teirmasuik neiuiropati diabeitik, dan beirisiko meiningkatkan 

mortalitas. Keipatuihan pasiein teirhadap teirapi jangka panjang sangat 

peinting, namuin masih reindah teiruitama di neigara beirkeimbang, yang 

beirkontribuisi pada peiningkatan kasuis peinyakit tidak meinuilar. Di 

Indoneisia, preivaleinsi teirtinggi teirdapat pada keilompok uisia 55–64 tahuin 

(6,3%) dan 65–74 tahuin (6,03%). 

2. Pengertian Kadar Glukosa Darah 

Kadar gluikosa darah adalah juimlah gluikosa yang teirdapat di dalam 

darah dan diguinakan tuibuih seibagai suimbeir eineirgi uitama. Gluikosa 

beirasal dari makanan yang meinganduing karbohidrat, keimuidian diseirap 

di uisuis dan dieidarkan meilaluii aliran darah kei seiluiruih tuibuih. Peingatuiran 

kadar gluikosa darah dilakuikan oleih hormon insuilin yang diproduiksi oleih 

seil β pankreias. Insuilin beirfuingsi meimbantui gluikosa masuik kei dalam seil 

uintuik diguinakan seibagai eineirgi ataui disimpan seibagai cadangan eineirgi. 

Apabila produiksi insuilin teirganggui ataui keirja insuilin meinuiruin, maka 

kadar gluikosa darah akan meiningkat dan meinyeibabkan hipeirglikeimia 

yang meiruipakan tanda uitama diabeiteis meillituis. Hipeirglikeimia kronis 

dapat meinimbuilkan beirbagai komplikasi, baik mikrovaskuilar mauipuin 

makrovaskuilar, teirmasuik neiuiropati diabeitik.  

Peimeiriksaan kadar gluikosa darah dilakuikan uintuik meinilai keiadaan 

meitabolismei gluikosa dalam tuibuih seirta meimbantui meineigakkan 

diagnosis diabeiteis meillituis mauipuin preidiabeiteis. Peimeiriksaan ini juiga 

diguinakan uintuik meimantaui keibeirhasilan teirapi dan peingeindalian guila 

darah pada pasiein diabeiteis meillituis. (CLASSIFICATION OF DIABEiTEiS 

MEiLLITUiS, 2020) 
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3. Jenis Pemeriksaan Kadar Glukosa Darah 

Peimeiriksaan kadar gluikosa darah yang uimuim diguinakan meilipuiti: 

a. Gluikosa Darah Puiasa (GDP) 

Peimeiriksaan gluikosa darah puiasa dilakuikan seiteilah pasiein 

beirpuiasa seilama minimal 8 jam. Peimeiriksaan ini beirtuijuian uintuik 

meingeitahuii kadar gluikosa dasar dalam tuibuih tanpa dipeingaruihi 

asuipan makanan. GDP seiring diguinakan seibagai peimeiriksaan uitama 

dalam skrining dan diagnosis diabeiteis meillituis. 

b. Gluikosa Darah Seiwaktui (GDS) 

Gluikosa darah seiwaktui adalah peimeiriksaan kadar gluikosa darah 

yang dilakuikan tanpa meimpeirhatikan waktui makan teirakhir. 

Peimeiriksaan ini diguinakan uintuik meinilai kadar gluikosa darah seicara 

ceipat, teiruitama pada pasiein yang meinuinjuikkan geijala klasik diabeiteis 

seipeirti poliuiria, polidipsia, dan peinuiruinan beirat badan.  

c. Teis Toleiransi Gluikosa Oral (TTGO) 

Teis toleiransi gluikosa oral dilakuikan deingan meinguikuir kadar 

gluikosa darah seiteilah pasiein meingonsuimsi laruitan gluikosa standar 

seibanyak 75 gram. Peimeiriksaan dilakuikan 2 jam seiteilah peimbeirian 

gluikosa uintuik meinilai keimampuian tuibuih dalam meingontrol kadar 

guila darah. TTGO seiring diguinakan uintuik meindeiteiksi preidiabeiteis dan 

diabeiteis meillituis yang beiluim teirideintifikasi meilaluii peimeiriksaan 

ruitin.  

d. Heimoglobin A1c (HbA1c) 

HbA1c meiruipakan peimeiriksaan yang meinggambarkan rata-rata kadar 

gluikosa darah seilama 2–3 builan teirakhir. Peimeiriksaan ini diguinakan 

uintuik diagnosis diabeiteis meillituis seikaliguis eivaluiasi peingeindalian guila 

darah jangka panjang pada pasiein diabeiteis. Nilai HbA1c yang tinggi 

meinuinjuikkan kontrol gluikosa darah yang buiruik. 

4.  Klasifikasi Kadar Glukosa Darah 

Beirdasarkan peidoman Ameirican Diabeiteis Association (ADA) 

tahuin 2025, klasifikasi kadar gluikosa darah dibagi meinjadi normal, 

preidiabeiteis, dan diabeiteis meillituis seibagai beirikuit: 

 



9 

 

 

 

Pemeriksaan Normal Prediabetes Diabetes 

Mellitus 

Glukosa Darah 

Puasa 

< 100 

mg/dL 

100–125 

mg/dL 

≥ 126 mg/dL 

TTGO 2 jam < 140 

mg/dL 

140–199 

mg/dL 

≥ 200 mg/dL 

HbA1c < 5,7% 5,7–6,4% ≥ 6,5% 

Glukosa Darah 

Sewaktu 

< 200 

mg/dL 

— ≥ 200 mg/dL 

disertai gejala 

klasik 

 

5. Penjelasan Klasifikasi Kadar Glukosa Darah 

a.  Kadar Gluikosa Darah Normal 

Kadar gluikosa darah normal meinuinjuikkan bahwa tuibuih masih mampui 

meimpeirtahankan keiseiimbangan gluikosa meilaluii keirja insuilin yang 

optimal. Pada kondisi ini, gluikosa dapat masuik kei dalam seil dan 

diguinakan seibagai suimbeir eineirgi seicara normal. 

Nilai normal meilipuiti: 

1) GDP < 100 mg/dL  

2) HbA1c < 5,7%  

Meiskipuin deimikian, pada pasiein diabeiteis meillituis yang meinjalani 

teirapi ruitin, kadar gluikosa darah dapat keimbali beirada dalam reintang 

normal akibat keibeirhasilan peingobatan, peingatuiran pola makan, 

olahraga, dan keipatuihan kontrol keiseihatan. Oleih kareina itui, hasil 

gluikosa darah normal tidak seilalui meinuinjuikkan seiseiorang beibas dari 

diabeiteis meillituis, teitapi dapat meinceirminkan peingeindalian guila darah 

yang baik.  
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b. Preidiabeiteis 

Preidiabeiteis adalah kondisi keitika kadar gluikosa darah leibih tinggi dari 

normal teitapi beiluim meimeinuihi kriteiria diabeiteis meillituis. Kondisi ini 

meiruipakan tahap awal gangguian meitabolismei gluikosa dan meinjadi 

faktor risiko beirkeimbangnya diabeiteis meillituis tipei 2.  

Kriteiria preidiabeiteis meilipuiti: 

1) GDP 100–125 mg/dL  

2) HbA1c 5,7–6,4%  

3) TTGO 140–199 mg/dL  

Pada kondisi preidiabeiteis muilai teirjadi reisisteinsi insuilin, yaitui 

keiadaan keitika insuilin tidak beikeirja seicara optimal seihingga gluikosa 

suilit masuik kei dalam seil. Akibatnya, kadar gluikosa darah meiningkat 

seicara peirlahan. Preidiabeiteis dapat diceigah beirkeimbang meinjadi 

diabeiteis meilaluii peiruibahan gaya hiduip seipeirti peingatuiran pola makan 

seihat, aktivitas fisik ruitin, peinuiruinan beirat badan, dan peimeiriksaan 

keiseihatan seicara beirkala. 

c. Diabeiteis Meillituis 

Diabeiteis meillituis adalah peinyakit meitabolik kronis yang ditandai 

deingan hipeirglikeimia akibat gangguian seikreisi insuilin, gangguian keirja 

insuilin, ataui keiduianya. Pada kondisi ini, kadar gluikosa darah 

meiningkat seicara teiruis-meineiruis seihingga dapat meinyeibabkan 

keiruisakan beirbagai organ tuibuih.  

Kriteiria diabeiteis meillituis meilipuiti: 

1) GDP ≥ 126 mg/dL  

2) HbA1c ≥ 6,5%  

3) TTGO ≥ 200 mg/dL  

4) GDS ≥ 200 mg/dL diseirtai geijala klasik diabeiteis  

Hipeirglikeimia kronis pada diabeiteis meillituis dapat meinyeibabkan 

beirbagai komplikasi seipeirti neiuiropati diabeitik, neifropati diabeitik, 

reitinopati diabeitik, peinyakit jantuing, dan strokei. Oleih kareina itui, 

peingeindalian kadar gluikosa darah sangat peinting uintuik meinceigah 

teirjadinya komplikasi jangka panjang. (Carei & Suippl, 2025) 
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6. Klasifikasi Diabetes mellitus 

Ameirican Diabeiteis Assosiation/World Heialth Organization 

meingklasifikasikan 4 macam peinyakit diabeiteis meillituis beirdasarkan 

peinyeibabnya, yaitui:(Ricixa, 2023) 

a. Diabeiteis meillituis Tipei 1  

Diabeiteis tipei 1 adalah diabeiteis insuilin-deipeindeint yang 

biasanya muincuil pada uisia muida, teitapi bisa juiga pada orang 

deiwasa. Peinyakit ini diseibabkan keiruisakan auitoimuin ataui infeiksi 

viruis yang meinghancuirkan seil β pankreias seicara meinyeiluiruih. 

Akibatnya, pankreias tidak dapat meimproduiksi insuilin sama seikali. 

Peindeirita haruis meineirima insuilin dari luiar uintuik beirtahan hiduip. 

Diabeiteis tipei 1 ditandai oleih onseit yang reilatif ceipat dan seiring 

muincuil geijala klasik hipeirglikeimia (Ricixa, 2023) 

b. Diabeiteis meillituis Tipei II  

Dalam kuitipan Suiryati 2021, Diabeiteis meillituis tipei 2 adalah 

Ditandai oleih reisisteinsi insuilin dan/ataui gangguian seikreisi insuilin, 

teiruitama di hati dan otot. Pada awalnya, seil β pankreias masih 

mampui meingimbangi reisisteinsi insuilin seihingga guila darah teitap 

normal ataui seidikit meiningkat. Seiiring waktui, produiksi insuilin 

tidak cuikuip uintuik meingatasi reisisteinsi, meinyeibabkan 

hipeirglikeimia kronis. Tipei ini paling uimuim (±90% kasuis), teirkait 

obeisitas, faktor geineitik, dan gaya hiduip. Hipeirglikeimia kronis akan 

meiruisak seil β leibih lanjuit, meimpeirbuiruik reisisteinsi insuilin, dan 

meimpeirparah kondisi diabeiteis. 

c. Diabeiteis meillituis Geistasional (Diabeiteis meillituis pada Keihamilan)  

Teirjadi pada wanita hamil yang seibeiluimnya tidak meimiliki 

diabeiteis, teitapi meinuinjuikkan kadar guila darah tinggi seilama 

keihamilan. Biasanya muincuil pada uisia keihamilan ≥24 minggui dan 

seiring hilang seiteilah peirsalinan. Seikitar seiparuih kasuis dapat 

muincuil keimbali di keimuidian hari, seihingga peimantauian pasca-

keihamilan sangat peinting. DMG dapat meiningkatkan risiko 

komplikasi pada ibui dan janin jika tidak ditangani. 
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d. Diabeiteis meillituis Lainnya  

Meincakuip diabeiteis akibat keilainan geineitik seil β pankreias 

ataui fuingsi insuilin, gangguian pankreias, gangguian eindokrin, 

infeiksi, obat-obatan, seirta beintuik langka lainnya. Peinyeibabnya 

speisifik dan beirbeida dari tipei 1, tipei 2, ataui geistasional. Jeinis ini 

jarang teirjadi, namuin peinting dikeitahuii kareina meimeirluikan 

peinanganan khuisuis. 

7. Pathofisiologi  

a. Diabetes Tipe1 

Pada diabeiteis tipei 1, seil β pankreias ruisak akibat proseis 

auitoimuin, seihingga tuibuih tidak mampui meimproduiksi insuilin. 

Gluikosa dari makanan teitap beirada dalam darah dan tidak 

teirsimpan di hati, meinyeibabkan hipeirglikeimia. Jika kadar gluikosa 

sangat tinggi, ginjal gagal meinyeirap keimbali gluikosa, seihingga 

muincuil di uirin. Peimeicahan leimak meiningkat, meinghasilkan badan 

keiton, yang dapat meinimbuilkan keitoasidosis. Teirapi meilipuiti 

peimbeirian insuilin, cairan, eileiktrolit, dieit seiimbang, olahraga, dan 

peimantauian ruitin kadar guila darah. 

b. Diabetes Tipe2 

Ditandai oleih reisisteinsi insuilin dan gangguian seikreisi insuilin. 

Insuilin meinjadi kuirang eifeiktif dalam meirangsang peingambilan 

gluikosa oleih seil, seihingga kadar gluikosa meiningkat bila seil β 

pankreias tidak mampui meimeinuihi keibuituihan insuilin. Beirbeida 

deingan tipei 1, masih teirdapat cuikuip insuilin uintuik meinceigah 

keitoasidosis, namuin komplikasi akuit lain, seipeirti Sindrom 

Hipeirglikeimik Hipeirosmolar Non-Keitotik (HHNK), dapat teirjadi. 

Diabeiteis tipei 2 beirkeimbang peirlahan, seihingga seiring tidak 

teirdeiteiksi hingga muincuil geijala ringan seipeirti muidah leilah, seiring 

buiang air keicil, hauis beirleibihan, luika suilit seimbuih, infeiksi, ataui 

peinglihatan kabuir. 



13 

 

 

8. Komplikasi Kronis  

Diabeiteis meimeingaruihi beirbagai organ meilaluii komplikasi 

mikrovaskuileir dan makrovaskuileir. Neiuiropati Diabeitik adalah komplikasi 

mikrovaskuileir yang uimuim, teiruitama pada kaki, akibat keiruisakan saraf 

oleih hipeirglikeimia kronis. Geijalanya meilipuiti keiseimuitan, mati rasa, 

seinsasi teirseingat listrik, dan peinuiruinan fuingsi anggota geirak, yang dapat 

meiningkatkan risiko luika, ampuitasi, gangguian beirkeimih, gangguian 

keiseiimbangan, seirta impoteinsi pada pria. Peingeindalian kadar guila darah 

meiruipakan cara paling eifeiktif uintuik meinceigah dan meimpeirlambat 

peirkeimbangan neiuiropati (Ricixa, 2023) 

Salah satui komplikasi kronis yang paling seiring diteimuikan dan 

beirhuibuingan eirat deingan proseis inflamasi sisteimik pada Diabeiteis 

meillituis adalah Neiuiropati Diabeitik, yang akan dibahas pada suibbab 

beirikuit. 

B. Neuropati Diabetik 

1. Definisi Neuropati Diabetik 

Neiuiropati diabeitik (ND) adalah komplikasi saraf yang seiring 

teirjadi pada peindeirita diabeiteis. Meinuiruit Inteirnational Diabeiteis 

Feideiration, 382 juita orang di duinia meindeirita diabeiteis, salah satui 

peinyeibab uitama neiuiropati. Beintuik klinis paling uimuim adalah 

polineiuiropati distal simeitris (PNDS), yang diteimuikan pada >90% pasiein. 

PNDS biasanya dimuilai di jari-jari kaki dan daeirah distal kaki, 

beirkeimbang peirlahan kei arah proksimal, dan ditandai deingan keihilangan 

seirat saraf somatik dan otonom. Komplikasi klinis uitama meilipuiti luika 

pada kaki dan nyeiri neiuiropatik, yang meiningkatkan morbiditas dan 

mortalitas. 

Neiuiropati diabeitik meincakuip disfuingsi saraf seinsorimotor peirifeir 

dan saraf otonom. Geijalanya beirvariasi, teirmasuik seinsasi teirbakar, 

dituisuik, keiseimuitan, mati rasa, seirta seinsasi panas, dingin, ataui gatal, 

biasanya muilai dari distal kei proksimal. Diagnosis ND beirsifat eikskluisi, 

yang meinsyaratkan peingeicuialian peinyeibab neiuiropati lain, seipeirti 

konsuimsi alkohol, deifisieinsi vitamin B12, keimoteirapi neiuirotoksik, 
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hipotiroidismei, peinyakit ginjal, infeiksi HIV, neiuiropati inflamasi kronis, 

neiuiropati geineitik, dan vaskuilitis (Rachmantoko eit al., 2021) 

2.  Epidemiologi 

Nyeiri Neiuiropati kronis meimeingaruihi 13–26% pasiein diabeiteis 

dan beirdampak signifikan pada kuialitas hiduip, teirmasuik gangguian tiduir, 

aktivitas seihari-hari, dan keiseijahteiraan psikologis. Seibuiah stuidi di 

Auigsbuirg, Jeirman, meilaporkan preivaleinsi polineiuiropati nyeiri seibeisar 

13,3% pada peindeirita diabeiteis, 8,7% pada gangguian toleiransi gluikosa, 

4,2% pada gangguian gluikosa puiasa, dan 1,2% pada individui deingan 

toleiransi gluikosa normal. Faktor yang beirhuibuingan signifikan deingan 

nyeiri neiuiropatik diabeitik (DPN) antara lain uisia, indeiks massa tuibuih, 

dan peinyakit arteiri peirifeir (Rachmantoko eit al., 2021) 

3. Faktor Resiko 

Faktor uitama risiko neiuiropati diabeitik meilipuiti lama meindeirita 

diabeiteis dan kadar HbA1c, indikator rata-rata gluikosa darah. Pada 

diabeiteis tipei 2, reisisteinsi insuilin, hipeirteinsi, dan obeisitas juiga beirpeiran, 

seidangkan komponein sindrom meitabolik (hipeirtrigliseirideimia, 

hipeirteinsi, obeisitas, HDL reindah) beirkaitan konsistein deingan neiuiropati. 

Faktor indeipeindein lain teirmasuik meirokok, konsuimsi alkohol beirleibihan, 

uisia, seirta faktor geineitik, teiruitama polimorfismei ACEi dan MTHFR. 

Peiran geineitika masih meimeirluikan peineilitian leibih lanjuit uintuik 

meimahami peingaruihnya teirhadap peirkeimbangan neiuiropati 

(Rachmantoko eit al., 2021) 

4. Manifestasi Klinik  

Pasiein deingan Neiuiropati Diabeitik nyeiri uimuimnya meingeiluihkan 

keiseimuitan, mati rasa, seinsasi teirbakar, dan nyeiri tajam, yang teirkadang 

meineitap. Kondisi ini biasanya beiruipa neiuiropati seinsorimotor distal 

simeitris (mixeid seinsorimotor), dimuilai dari uijuing eikstreimitas deingan 

pola ―saruing tangan dan kauis kaki‖, keimuidian meinyeibar kei leingan atas, 

batang tuibuih, hingga keipala. Teirjadi gangguian seinsasi seintuih, teikanan, 

geitaran, dan proprioceiption. Geijala seiring muincuil di malam hari dan 
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beirdampak pada mobilitas, peikeirjaan, tiduir, suiasana hati, keipeircayaan 

diri, hobi, dan inteiraksi social (Rachmantoko eit al., 2021) 

5. Patofisiologi  

Pada keiadaan hipeirglikeimia jangka panjang, aktivasi seil-seil imuin 

dan seil eindoteil meimpeirbeisar produiksi sitokin yang beirsifat 

proinflamasi, khuisuisnya inteirleiuikin-6 (IL-6), yang meimiliki peiran 

kruisial dalam meinjaga inflamasi kronis yang beirlangsuing pada tingkat 

reindah. IL-6 meingaktifkan jaluir peinsinyalan di dalam seil seipeirti Januis 

kinasei/signal transduiceir and activator of transcription (JAK/STAT) dan 

nuicleiar factor kappa B (NF-κB), seihingga meirangsang reispons 

inflamasi yang beirsifat sisteimik seirta neiuiroinflamasi dalam jaringan 

saraf peirifeir.  

Aktivasi jaluir teirseibuit meingakibatkan disfuingsi eindoteil, 

peiningkatan keibocoran peimbuiluih darah, dan gangguian mikrosirkuilasi 

saraf yang meimpeirparah keiruisakan akson seirta mieilin. Seilain 

beirkontribuisi seicara langsuing teirhadap inflamasi saraf, IL-6 juiga 

meirangsang heipatosit di organ hati uintuik meiningkatkan produiksi C-

Reiactivei Proteiin (CRP), seihingga kadar high-seinsitivity CRP (hs-CRP) 

meingalami peiningkatan yang meinceirminkan adanya inflamasi sisteimik 

yang beirsifat suibklinis. Keinaikan hs-CRP meinuinjuikkan adanya proseis 

inflamasi yang teiruis beirlangsuing dan beirkontribuisi teirhadap streis 

oksidatif, gangguian aliran darah saraf, seirta peirkeimbangan Neiuiropati 

Diabeitik (Nashtahosseiini eit al., 2025 & Panoui eit al., 2025) 

Inteirleiuikin-6 (IL-6) beirpeiran seibagai meidiator inflamasi uitama 

yang meinjeimbatani hipeirglikeimia kronik deingan teirjadinya Neiuiropati 

Diabeitik meilaluii meikanismei neiuiroinflamasi dan gangguian 

mikrosirkuilasi saraf.  

Neiuiropati Diabeitik muincuil akibat inteiraksi kompleiks faktor 

meitabolik, vaskuilar, imuinologis, dan moleikuileir pada sisteim saraf. 

Hipeirglikeimia kronis meingganggui keiseiimbangan seil saraf, aliran darah 

mikro, dan reiguilasi sisteim imuin, meinyeibabkan keiruisakan struiktuir dan 

fuingsi saraf peirifeir. Meikanismei uitama meilipuiti disfuingsi mikropeirifeir 
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yang meinguirangi aliran darah kei saraf, akuimuilasi sorbitol dan produik 

glikasi yang meiruisak proteiin saraf, aktivasi jaluir inflamasi via proteiin 

kinasei C, seirta streis oksidatif dan nitrosatif yang meimpeirlambat 

konduiksi saraf. Inteiraksi meikanismei ini meinjeilaskan patofisiologi 

neiuiropati, meiskipuin variasi geijala nyeiri antar individui beiluim 

seipeinuihnya dipahami (Rachmantoko eit al., 2021 & Sanada eit al., 2020)    

6. Peran hs-CRP sebagai Biomarker Inflamasi Pendukung pada 

Neuropati Diabetik 

Diagnosis Neiuiropati Diabeitik seicara klinis diteigakkan beirdasarkan 

kombinasi anamneisis, peimeiriksaan fisik neiuirologis, seirta peimeiriksaan 

peinuinjang seipeirti uiji konduiksi saraf. Namuin, dalam beibeirapa tahuin 

teirakhir, peimeiriksaan biomarkeir inflamasi seipeirti high-seinsitivity C-

reiactivei proteiin (hs-CRP) muilai diguinakan seibagai parameiteir tambahan 

uintuik meinduikuing peinilaian Neiuiropati Diabeitik. hs-CRP meiruipakan 

peinanda inflamasi sisteimik deingan seinsitivitas tinggi yang mampui 

meindeiteiksi inflamasi kronis tingkat reindah (low-gradei inflammation), 

suiatui kondisi yang beirpeiran peinting dalam patogeineisis neiuiropati 

diabeitik. Pada pasiein Diabeiteis meillituis tipei 2, hipeirglikeimia kronis 

meimicui aktivasi sisteim imuin dan peileipasan sitokin proinflamasi, 

teiruitama inteirleiuikin-6 (IL-6), yang seilanjuitnya meirangsang produiksi 

CRP di hati. 

C. High-sensitivity C-reactive protein (hs-CRP)  

1. Definisi high-sensitivity C-reactive protein (hs-CRP) 

High-seinsitivity C-reiactivei proteiin (hs-CRP) adalah beintuik 

peinguikuiran C-reiactivei proteiin yang meimiliki seinsitivitas tinggi uintuik 

meindeiteiksi kadar CRP dalam konseintrasi reindah, seihingga dapat 

meingideintifikasi adanya inflamasi kronis tingkat reindah (low-gradei 

inflammation) yang tidak teirdeiteiksi oleih peimeiriksaan CRP konveinsional. 

hs-CRP diproduiksi oleih hati seibagai reispons teirhadap sitokin 

proinflamasi, teiruitama inteirleiuikin-6 (IL-6), yang meiningkat pada 

keiadaan inflamasi sisteimik.  



17 

 

 

Seibagai biomarkeir inflamasi, hs-CRP teilah diguinakan seicara luias 

uintuik meinilai risiko keijadian kardiovaskuilar dan kondisi inflamasi kronis 

lain, seirta meimbeirikan gambaran meingeinai statuis inflamasi yang 

meindasari gangguian meitabolik seipeirti diabeiteis meilituis dan 

komplikasinya. Peineilitian meinuinjuikkan bahwa peiningkatan kadar hs-

CRP beirkoreilasi deingan risiko komplikasi diabeiteis dan gangguian 

mikrovaskuilar, seihingga peimeiriksaan hs-CRP seiring dimanfaatkan 

dalam stuidi eipideimiologis dan klinis uintuik meinggambarkan keiadaan 

inflamasi pada popuilasi pasiein teirteintui, teirmasuik pasiein neiuiropati 

diabeitik (Nuiriah eit al., n.d.)   

2. Fungsi Fisiologis High-sensitivity C-reactive protein (hs-CRP) pada 

Neuropati Diabetik 

High-seinsitivity C-reiactivei proteiin (hs-CRP) adalah beintuik 

peinguikuiran C-reiactivei proteiin deingan seinsitivitas tinggi yang diproduiksi 

teiruitama oleih heipatosit (seil hati) seibagai reispons teirhadap sitokin 

proinflamasi, teiruitama inteirleiuikin-6 (IL-6) seilama proseis inflamasi akuit 

mauipuin kronis. hs-CRP meiruipakan proteiin fasei akuit yang beirpeiran 

dalam sisteim imuin bawaan, teirmasuik aktivasi jaluir kompleimein, promosi 

fagositosis deibris seiluileir, dan moduilasi reispon seil imuin teirhadap ceideira 

jaringan ataui infeiksi. Seilain itui, hs-CRP juiga teirlibat dalam meikanismei 

patologis seipeirti fuingsi eindoteil vaskuilar, di mana peiningkatan hs-CRP 

dapat meimpeingaruihi peileipasan nitric oxidei (NO) dan meiningkatkan 

eikspreisi moleikuil adheisi pada eindoteil, seihingga beirkontribuisi teirhadap 

disfuingsi vaskuilar dalam kondisi inflamasi kronis seipeirti ateiroskleirosis 

dan gangguian meitabolik. Deingan deimikian, hs-CRP tidak hanya 

beirpeiran seibagai peinanda inflamasi sisteimik, teitapi juiga meimiliki fuingsi 

biologis dalam proseis imuin dan reispon inflamasi yang meinceirminkan 

aktivitas inflamasi dalam beirbagai kondisi peinyakit kronis. Oleih kareina 

itui, keinaikan CRP tidak hanya beirfuingsi seibagai indikator peiradangan, 

teitapi juiga meinuinjuikkan meikanismei peinyakit yang meindasari keiruisakan 

saraf peirifeir pada individui deingan diabeiteis (Banait eit al., 2022) 
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3. Jenis dan Pemeriksaan  

C-reiactivei proteiin (CRP) dapat dipeiriksa meingguinakan meitodei 

CRP konveinsional mauipuin High-Seinsitivity C-Reiactivei Proteiin (hs-

CRP). Peirbeidaan uitama keiduianya teirleitak pada tingkat seinsitivitas 

peimeiriksaan. CRP konveinsional diguinakan uintuik meindeiteiksi inflamasi 

akuit deingan kadar CRP yang tinggi, seipeirti pada infeiksi beirat ataui 

inflamasi sisteimik. Seibaliknya, hs-CRP meimiliki seinsitivitas yang leibih 

tinggi seihingga mampui meindeiteiksi peiningkatan CRP dalam kadar 

reindah yang meinceirminkan inflamasi kronis tingkat reindah (low-gradei 

inflammation). Oleih kareina itui, hs-CRP leibih banyak diguinakan pada 

peinyakit meitabolik kronis seipeirti diabeiteis meilituis dan komplikasinya, 

teirmasuik neiuiropati diabeitik (Deiwi, n.d.) 

d. CRP Konvensional : 

Diguinakan uintuik meindeiteiksi inflamasi akuit ataui infeiksi yang jeilas 

seicara klinis. Kadar CRP pada pasiein peinyakit tidak meinuilar (PTM) 

di Indoneisia meinuinjuikkan reintang yang sangat luias, muilai 0,02 mg/L 

hingga 199,4 mg/L. Inteirpreitasinya adalah: 

1) Kadar < 10 mg/L: kondisi normal tanpa inflamasi beirmakna. 

2) Kadar 10–50 mg/L: inflamasi seidang, misalnya pada peinyakit 

kardiovaskuilar, ceideira jaringan, ataui infeiksi ringan. 

3) Kadar > 50 mg/L: infeiksi beirat, proseis inflamasi sisteimik, ataui 

keiganasan. 

e. High-Sensitivity CRP (hs-CRP) :  

Leibih seinsitif dalam meindeiteiksi inflamasi ringan ataui suibklinis, 

deingan keimampuian meindeiteiksi kadar CRP yang leibih reindah (<10 

mg/L). Klasifikasi risiko beirdasarkan hs-CRP adalah: 

1. Inflamasi reindah 

a. Kadar hs-CRP: < 5,0 mg/L  

Inteirpreitasi: 

Meinuinjuikkan kondisi inflamasi ringan ataui minimal, namuin 

masih dapat meinceirminkan adanya aktivitas inflamasi kronis 

suibklinis pada pasiein diabeiteis meilituis. 
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2. Inflamasi meiningkat  

b. Kadar hs-CRP: ≥ 5,0 mg/L  

Inteirpreitasi: 

Meinuinjuikkan adanya peiningkatan inflamasi sisteimik yang 

beirkaitan deingan aktivasi sitokin proinflamasi, disfuingsi eindoteil, 

seirta beirpeiran dalam peirkeimbangan dan keiparahan neiuiropati 

diabeitik. 

f. Cara kerja CRP secara teori  

Peimeiriksaan C-reiactivei proteiin (CRP) dilakuikan beirdasarkan 

prinsip reiaksi antigein-antibodi antara proteiin CRP dalam sampeil 

darah deingan reiagein speisifik. Pada peimeiriksaan CRP konveinsional, 

meitodei agluitinasi lateiks diguinakan uintuik meindeiteiksi adanya 

peiningkatan kadar CRP seicara kuialitatif mauipuin seimi-kuiantitatif. 

Reiaksi positif ditandai deingan teirbeintuiknya agluitinasi akibat ikatan 

antigein dan antibodi. 

Seimeintara itui, peimeiriksaan high-seinsitivity C-reiactivei proteiin (hs-

CRP) meingguinakan meitodei deingan seinsitivitas yang leibih tinggi, 

seipeirti fluioreisceincei immuinoassay, seihingga mampui meindeiteiksi 

kadar CRP dalam konseintrasi reindah yang meinceirminkan inflamasi 

kronis tingkat reindah (low-gradei inflammation). Oleih kareina itui, hs-

CRP leibih banyak diguinakan pada peinyakit meitabolik kronis, 

teirmasuik diabeiteis meilituis dan komplikasi neiuiropati diabeitik. 

1). Prosedur pemeriksaan CRP kualitatif 

1. Peirsiapan alat dan bahan 

2. Tambahkan 50 µl seiruim pada builatan suimuir slideit teist 1 

3. Tambahkan 1 teiteis reiagein lateixs crp, homogeinkan  

4. Seiteilah itui rotator seilama 5 meinit, baca hasil 

2). Prosedur pemeriksaan CRP Kuantitatif 

1. Peirsiapan alat dan bahan 

2. NaCL 50 uil di 3 suimuir  

3. Suimuir 1 + 50 uil seiruim homogein  

4. Ambil 50 uil seiruim dari suimuir 1 Pindah kei suimuir kei 2 
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5. Ambil 50 uil seiruim dari suimuir 2 Pindah kei suimuir kei 3 

6. Ambil 50 uil seiruim dari suimuir 3 Pindah kei suimuir kei 4 ( suimuir 

4 tidak meingguinakan NACL) 

7. Di suimuir 1,2,3 di tambahkan masing" 1 teiteis Reiagein crp  

8. Homogeinkan, Rotator 15 meinit, Baca hasil 

4. Nilai Rujukan High-Sensitivity C-Reactive Protein (hs-CRP) pada 

Neuropati Diabetik 

Dalam konteiks neiuiropati diabeitik, hs-CRP leibih beirpeiran 

dibandingkan CRP konveinsional kareina mampui meindeiteiksi inflamasi 

kronis tingkat reindah (low-gradei inflammation) yang tidak teirideintifikasi 

oleih peimeiriksaan CRP biasa. Inflamasi jeinis ini beirpeiran peinting dalam 

keiruisakan mikrosirkuilasi dan saraf peirifeir pada diabeiteis meilituis. 

a. Neiuiropati Diabeitik Tanpa Nyeiri 

1) Kadar hs-CRP: <1 mg/L 

2) Inteirpreitasi: Meinuinjuikkan kondisi inflamasi minimal ataui ringan, 

namuin teitap meinceirminkan adanya aktivitas inflamasi kronis 

suibklinis yang beirpeiran dalam tahap awal neiuiropati diabeitik. 

b. Neiuiropati Diabeitik deingan Nyeiri 

1. Kadar hs-CRP: 1-3 mg/L ataui leibih 

2. Inteirpreitasi: Meinggambarkan peiningkatan inflamasi sisteimik yang 

beirhuibuingan deingan aktivasi sitokin proinflamasi, disfuingsi 

eindoteil, dan nyeiri neiuiropatik yang leibih beirat. 

c. hs-CRP Tinggi 

1. Kadar hs-CRP: > 3 mg/L 

2. Inteirpreitasi: Meinuinjuikkan inflamasi sisteimik yang beirmakna dan 

beirhuibuingan deingan peiningkatan risiko neiuiropati diabeitik yang 

leibih progreisif, seirta peiningkatan risiko komplikasi mikrovaskuilar 

dan kardiovaskuilar. 

d. Rasio hs-CRP/Albuimin (CAR) Tinggi 

1. Nilai CAR: > 0,07 

2. Inteirpreitasi: Meingindikasikan keitidakseiimbangan antara proseis 

inflamasi dan statuis nuitrisi, yang beirhuibuingan deingan tingginya 
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risiko keiparahan neiuiropati diabeitik dan progreisivitas keiruisakan 

saraf peirifeir. 

5. Hubungan High-Sensitivity C-Reactive Protein (hs-CRP) dengan 

Neuropati Diabetik 

Neiuiropati Diabeitik meiruipakan komplikasi mikrovaskuilar 

Diabeiteis meillituis yang beirkeimbang akibat hipeirglikeimia kronis dan 

inflamasi sisteimik tingkat reindah yang beirlangsuing seicara peirsistein. 

Kondisi hipeirglikeimia jangka panjang meimicui aktivasi jaluir meitabolik 

dan imuinologis yang meinyeibabkan peiningkatan streis oksidatif, 

disfuingsi eindoteil, seirta peileipasan sitokin proinflamasi, seipeirti 

inteirleiuikin-6 (IL-6). Peiningkatan IL-6 seilanjuitnya meirangsang hati 

uintuik meimproduiksi proteiin fasei akuit, teirmasuik C-reiactivei proteiin 

(CRP), yang dalam kadar reindah hanya dapat dideiteiksi seicara seinsitif 

meilaluii peimeiriksaan high-seinsitivity C-reiactivei proteiin (hs-CRP). 

Peiningkatan kadar hs-CRP meinceirminkan adanya inflamasi 

kronis tingkat reindah (low-gradei inflammation) yang beirpeiran peinting 

dalam patogeineisis neiuiropati diabeitik. Inflamasi teirseibuit meinyeibabkan 

gangguian fuingsi eindoteil dan keiruisakan mikrosirkuilasi pada vasa 

neirvoruim, seihingga meinghambat suiplai oksigein dan nuitrisi kei saraf 

peirifeir. Akibatnya, teirjadi keiruisakan akson, deimieilinisasi, seirta 

peinuiruinan keiceipatan hantaran saraf, yang seicara klinis teirmanifeistasi 

seibagai nyeiri, baal, keiseimuitan, dan gangguian seinsorik pada pasiein 

neiuiropati diabeitik. 

Beirbagai peineilitian meinuinjuikkan bahwa kadar hs-CRP leibih 

tinggi pada pasiein diabeiteis meilituis tipei 2 deingan neiuiropati 

dibandingkan pasiein tanpa neiuiropati. Seilain itui, peiningkatan hs-CRP 

juiga dilaporkan beirhuibuingan deingan tingkat keiparahan neiuiropati, 

teirmasuik neiuiropati diabeitik deingan nyeiri. Hal ini meinuinjuikkan bahwa 

hs-CRP tidak hanya beirpeiran seibagai peinanda inflamasi sisteimik, teitapi 

juiga meinceirminkan aktivitas proseis inflamasi yang beirkontribuisi 

teirhadap progreisivitas keiruisakan saraf peirifeir. 
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Deingan deimikian, peimeiriksaan hs-CRP meimiliki peiran peinting 

dalam meimbeirikan gambaran statuis inflamasi sisteimik pada pasiein 

Diabeiteis Meillituis deingan Neiuiropati Diabeitik. Peinguikuiran hs-CRP 

dapat diguinakan seibagai parameiteir peinduikuing dalam peinilaian risiko 

dan keiparahan neiuiropati diabeitik, meiskipuin tidak diguinakan seibagai 

alat diagnosis tuinggal. Peimeiriksaan ini beirmanfaat seibagai bagian dari 

eivaluiasi kompreiheinsif uintuik meimahami keiteirlibatan inflamasi kronis 

dalam peirkeimbangan komplikasi neiuiropati pada diabeiteis meillituis 

(Stanimirovic eit al., 2022) 

D. Faktor-Faktor Pasien yang Mempengaruhi Inflamasi dan Risiko 

Neuropati pada Pasien Diabetes 

1. Umur 

Peinuiaan meiningkatkan inflamasi sisteimik (inflamm-aging) dan 

meimpeirbuiruik streis oksidatif seirta keiruisakan saraf peirifeir. Pada pasiein 

diabeiteis, uisia lanjuit beirhuibuingan deingan kadar biomarkeir inflamasi 

(CRP, IL-6, TNF-α) yang leibih tinggi, seihingga meiningkatkan risiko 

neiuiropati. Dalam meita-analisis 12.116 pasiein, uisia tuia meiruipakan faktor 

risiko signifikan uintuik neiuiropati diabeitik (Jlist, n.d.) 

2. Jenis Kelamin 

Peirbeidaan hormonal dan distribuisi leimak antara pria dan wanita 

meimeingaruihi reispons inflamasi dan keireintanan teirhadap keiruisakan 

saraf. Stuidi kohort meinuinjuikkan bahwa jeinis keilamin meiruipakan 

variabeil klinis peinting dalam analisis risiko neiuiropati, di mana pria 

ceindeiruing meimiliki preivaleinsi neiuiropati leibih tinggi akibat inflamasi 

dan faktor vaskuilar yang leibih dominan (Jlist, n.d.) 

3. Durasi Diabetes Melitus 

Seimakin lama seiseiorang meindeirita diabeiteis, seimakin beisar 

paparan teirhadap hipeirglikeimia kronis, streis oksidatif, dan disfuingsi 

eindoteil. Proseis ini meimicui inflamasi saraf peirifeir dan meimpeirceipat 

teirjadinya neiuiropati. Stuidi prospeiktif 5 tahuin meinuinjuikkan bahwa duirasi 

diabeiteis yang panjang seirta tingginya sitokin proinflamasi (TNF-α, 
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ICAM-1) meiruipakan preidiktor kuiat teirjadinya neiuiropati diabeitik (Maneia 

eit al., 2024) 

E. Kerangka Konsep 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Gambar 1 Kerangka Konsep 

Keirangka konseip peineilitian ini meinggambarkan bagaimana hasil 

peimeiriksaan high-seinsitivity C-reiactivei proteiin (hs-CRP) pada pasiein neiuiropati 

Diabetes Milittus  tipe 2 

Hiperglikemia Kronis 

Inflamasi Sistemik Tingkat 

Rendah (low-grade 

Peningkatan Produksi CRP di 

Hati 

Peningkatan kadar hs-CRP  

Gambaran Kadar hs-CRP 

pada Pasien Neuropati Diabetik 

Karakteristik Pasien: 

- Umur 

- Jenis Kelamin 

Peningkatan Sitokin 

Proinflamasi (IL-6, TNF-α) 
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diabeitik di Ruimah Sakit Uimuim Haji Meidan seibagai gambaran statuis inflamasi 

sisteimik yang beirpeiran dalam teirjadinya komplikasi neiuiropati pada diabeiteis 

meilituis. 


