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BAB II 

TINJAUAN PUSTAKA 

 

A. Diabetes Melitus  

1. Definisi Diabetes Melitus  

  D~i~abe~te~s me~li~tu~s (D~M) ad~alah ke~lompok pe~nyaki~t me~taboli~k yang 

d~i~tand~ai~ ole~h kad ~ar glu ~kosa d~arah yang me~le~bi~hi~ batas normal. Kond~i~si~ 

hi~pe~rgli~ke~mi~a i~ni~ d~i~pi ~cu~ ole~h ke~ti~d~akmampu~an tu~bu~h d~alam me~manfaatkan 

hormon i~nsu~li~n se~cara opti~mal. I~nsu~li~n me~mi~li~ki~ pe~ran kru~si~al d~alam prose~s 

pe~nye~rapan glu~kosa masu~k ke~ d ~alam se~l. Ke~ti~ka prod~u~ksi~ i~nsu~li~n me~ngalami~ 

d~e~fi~si~e~nsi~ atau~ ti~d ~ak te~rse~d~i~a, se~l-se~l tu~bu~h akan me~ngalami~ ke~gagalan d ~alam 

me~njalankan fu~ngsi~nya d~e~ngan bai~k (Hand~ayati~, Anggrai~ni~ and~ Roai~ni~, 

2020). 

 D~i~abe~te~s me~li~tu~s (D~M) ad~alah pe~nyaki~t kroni~s yang d~i~tand~ai~ 

d~e~ngan kad ~ar glu~kosa d~arah yang me~ni~ngkat me~le~bi ~hi~ ni ~lai~ normal. Kad~ar 

gu~la d~arah d~i~anggap ti~d~ak te~rkontrol ji~ka me~ncapai~ 200 mg/d~L atau ~ le~bi~h 

se~te~lah makan, d~an 126 mg/d~L atau~ le ~bi~h saat pu~asa. D~i~abe~te~s me~li~tu~s (D ~M) 

se~ri~ng d ~i~ju~lu~ki~ se~bagai ~ “si~le~nt ki ~lle~r” kare~na ge~jalanya ke~rap ti~d~ak d ~i~sad~ari~ 

ole~h pe~nd~e~ri ~tanya. Aki ~batnya, ke~ti~ka d~i~agnosi~s akhi~rnya d ~i~te~gakkan, kond~i~si~ 

te~rse~bu~t se ~ri~ng kali~ su~d~ah d~i ~se~rtai~ d~e~ngan be~rbagai~ kompli~kasi~ se~ri~u~s. 

Pe~nyaki~t i~ni ~ d ~apat me~nye~rang hampi~r se~lu~ru ~h organ tu~bu~h, mu~lai ~ d~ari~ ku~li~t 

hi~ngga jantu~ng, se~rta be~re~si~ko me~ni ~mbu~lkan be~rbagai~ kompli~kasi~  

(Pe~te~rsmann e~t al., 2019). 

 Me~nu~ru ~t (Pe~rke~ni~, 2024), D~i~agnosi~s d~i~abe~te~s me~li~tu ~s d~apat 

d~i~te~gakkan apabi~la me~me~nu~hi~ kri~te~ri~a te~rte~ntu~, yai~tu~ kad ~ar glu~kosa d~arah 

pu~asa ≥ 126 mg/d~L, kad ~ar glu~kosa plasma ≥ 200 mg/d~L, d~an kad ~ar glu~kosa 

d~arah se~waktu~ ≥ 200 mg/d~l . 

2. Klasifikasi Diabetes Melitus 

a. Diabetes Melitus Tipe I 

D~i~abe~te~s me~li~tu~s ti~pe~ I~, atau~ yang ju~ga d~i~se~bu ~t i~nsu~li~n 

d~e~pe~nd ~e~nt d ~i~abe~te~s me~lli~tu~s (I ~D~D~M), me~ru ~pakan salah satu~ je~ni~s 

d~i~abe~te~s me~li~tu~s yang d~i~tand~ai~ ole~h ke~te~rgantu~ngan pe~nd ~e~ri~ta te~rhad~ap 

pe~mbe~ri~an i~nsu~li~n d~ari~ lu~ar tu ~bu~h. Kond~i~si~ i~ni~ u~mu~mnya d~i~se~babkan 
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ole~h i~nfe~ksi~ vi ~ru~s atau~ ganggu~an au ~toi~mu~n, yai~tu~ ke ~ti~ka si ~ste~m 

ke~ke~balan tu~bu ~h me~nye~rang d~an me~ru~sak se~l be~ta d~i~ pankre~as se~l yang 

be~rtanggu ~ng jawab u~ntu~k me~mprod ~u~ksi~ i~nsu~li~n. Aki~bat ke ~ru ~sakan i~ni~, 

pankre~as ti~d~ak lagi~ mampu~ me~nghasi~lkan i ~nsu~li~n, se~hi~ngga pe~nd~e~ri~ta 

haru~s me~nd~apatkan i~nsu~li~n d~ari~ lu~ar, bai~k me~lalu~i~ su~nti~kan mau~pu~n 

me~tod~e ~ lai~n, u ~ntu~k me~mpe~rtahankan fu ~ngsi~ tu~bu~h d~an ke~langsu~ngan 

hi~d~u~pnya (Se~ti~awan, 2021). 

b. Diabetes Melitus Tipe II 

D~i~abe~te~s me~li~tu~s ti~pe~ I~l, yang ju~ga d~i~se~bu ~t Non I~nsu~li~n 

D~e~pe~nd ~e~nt D~i~abe~te~s Me~lli~tu~s (NI~D ~D ~M), ad ~alah je~ni~s d~i~abe~te~s me~li~tu~s  

yang d~i~tand~ai ~ ole~h me~nu~ru~nnya e~fe~kti~vi~tas i~nsu~li~n d~i~ jari~ngan pe~ri~fe~r, 

yang d~i~ke~nal se~bagai~ re~si~ste~nsi ~ i~nsu~li~n, se~rta ad~anya ganggu~an pad~a 

fu~ngsi~ se~l be~ta pankre~as. Kond~i~si~ te~rse~bu ~t me~ngaki~batkan pankre~as ti~d ~ak 

d~apat me~mprod~u ~ksi~ i~nsu ~li~n d~alam ju~mlah yang cu~ku~p u~ntu ~k me~ngatasi~ 

re~si~ste~nsi~ i~nsu~li~n yang te~rjad~i ~. Aki~batnya, ke~d~u~a ke~ad~aan te~rse~bu~t 

me~ni~mbu~lkan d~e~fi~si~e~nsi~ i~nsu~li~n re~lati~f. Kond ~i~si~ i~ni~ ke~rap be~rhu~bu ~ngan 

d~e~ngan ke~le~bi ~han be~rat bad~an atau~ obe~si ~tas d~an u~mu~mnya d~i ~alami~ ole~h 

i~nd~i~vi~d ~u~  be~ru ~si~a d ~i~ atas 40 tahu~n. Pad~a d~i~abe~te~s me~li~tu~s ti~pe~ I~I~, kad~ar 

i~nsu~li~n d~alam tu~bu ~h d~apat be~rad~a pad~a ti~ngkat ti~nggi~, re~nd~ah, atau ~ 

normal, se~hi~ngga pe~nd~e~ri~ta bi~asanya ti~d~ak me~me~rlu~kan pe~mbe~ri~an 

i~nsu~li~n d~ari~ lu~ar tu~bu ~h (Se~ti~awan, 2021). 

c. Diabetes Melitus Gestasional 

D~i~abe~te~s me~li~tu~s ge~stasi~onal (GD~M) ad ~alah kond~i~si~ yang 

te~rjad ~i~ pad~a masa ke~hami~lan normal, d~i~tand~ai~ d~e~ngan pe~ni~ngkatan 

re~si~ste~nsi~ i~nsu~li~n se~hi~ngga i~bu~ hami~l me~ngalami~ ke~su ~li~tan u~ntu ~k 

me~njaga kad ~ar glu~kosa d~arah te~tap be~rad ~a d~alam batas normal 

(e~u ~gli~ke~mi~a). Be~be~rapa faktor ri~si~ko yang be~rkontri~bu ~si~ te~rhad~ap 

te~rjad ~i~nya d~i~abe~te~s me~li~tu~s ge~stasi~onal antara lai~n ri~wayat ke~lu~arga 

d~i~abe~te~s me~li~tu~s, ke~le~bi ~han be~rat bad~an, d~an gli~kosu~ri~a. Pad ~a kasu ~s 

d~i~abe~te~s me~li~tu~s ge~stasi~onal, angka morbi~d ~i~tas pad~a bayi~ baru ~ lahi~r 

ce~nd ~e~ru~ng me~ni~ngkat, yang d~apat d~i~tand~ai ~ d~e~ngan kond~i ~si~ se~pe~rti~ 

hi~pogli~ke~mi~a, makrosomi~a, poli~si~te~mi~a, d ~an i ~kte~ru~s. Kond~i ~si~ te~rse~bu~t 

te~rjad ~i~ kare~na bayi~ yang d~i~lahi~rkan ole~h i ~bu~ yang me~ngalami~ d ~i~abe~te~s 
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me~li~tu~s ge~stasi~onal ce~nd~e~ru~ng me~mprod~u ~ksi~ i~nsu~li~n d~alam ju~mlah 

be~rle~bi~han, yang ke~mu~d ~i~an me~nd~orong pe~rtu~mbu~han be~rle~bi~han pad ~a 

bayi~ d ~an me~nye~babkan makrosomi~a. I~nsi ~d~e~nsi~ d~i~abe~te~s me~li~tu~s 

ge~stasi~onal d~i~pe~rki ~rakan se~ki~tar 3-5%, d~an i~bu ~ yang me~ngalami~nya 

be~ri~si~ko ti~nggi~ me~nge~mbangkan d~i~abe~te~s me~li~tu~s d ~i~ masa d~e~pan 

(Se~ti~awan, 2021). 

3. Patofisiologi Diabetes Melitus  

Patofi~si~ologi~ d~i~abe~te~s me~li~tu~s ti~pe~ I~I~ d~apat d~i ~se~babkan ole~h d~u~a 

faktor u~tama, yai~tu~ re~si~ste~nsi~ i~nsu ~li~n d~an ganggu~an fu ~ngsi~ se~l β pankre~as. 

Se~me~ntara i~tu~, d~i~abe~te~s me~li~tu~s ti~pe~ 1 te~rjad~i ~ aki~bat ke~ru ~sakan pad~a se~l β 

pankre~as yang be~rpe~ran d~alam me~mprod~u~ksi ~ i~nsu~li~n, se~hi~ngga prose~s se~kre~si~ 

i~nsu~li~n me~njad ~i~ te~rganggu~. Ke~ru~sakan te~rse~bu~t d~i ~pi~cu~ ole~h re~aksi~ au~toi~mu ~n, 

yai~tu~ kond~i~si ~ ke~ti~ka si~ste~m i~mu~n me ~nye~rang se~l β pankre~as aki~bat ad~anya 

pe~rad~angan. Ke~ad ~aan i ~ni~ me~nd~orong te~rbe~ntu~knya anti~bod~i~ te~rhad~ap se~l β 

pankre~as yang d~i~se~bu~t I~sle~t Ce~ll Anti~bod~i~e~s (I~CA). I~nte~raksi~ antara anti~ge~n 

be~ru ~pa se~l β pankre~as d~an anti~bod~i~ I~CA ke~mu~d ~i~an me~nye~babkan ke~ru~sakan 

hi~ngga pe~nghancu ~ran se~l β pankre~as (Sagi~ta e~t al., 2021). 

D~i~abe~te~s me~li~tu~s ti~pe~ 2 te~rjad ~i~ ke~ti~ka se~l-se~l tu ~bu~h yang me~njad ~i~ 

sasaran ke~rja i~nsu~li~n ti~d~ak me~mbe~ri ~kan re~spons yang me~mad ~ai~ te~rhad~ap 

hormon te~rse~bu ~t, su~atu~ kond~i~si~ yang d~i~se~bu~t se~bagai~ re~si~ste~nsi ~ i~nsu~li~n. 

Ke~ad ~aan i~ni~ u~mu~mnya be~rke~mbang aki~bat obe~si~tas, ku ~rangnya akti~vi ~tas 

fi~si~k, se~rta pe~rtambahan u~si~a. Pad~a pe~nd~e~ri~ta d~i~abe~te~s ti~pe~ 2, hati~ 

me~mprod~u ~ksi~ glu~kosa d~alam ju~mlah yang me~le~bi~hi~ batas normal, te~tapi~ 

kond~i~si~ te~rse~bu~t ti~d~ak d~i ~se~rtai~ ole~h ke~ru~sakan au ~toi~mu~n pad~a se ~l β pankre~as 

(Fatmona e~t al., 2023). 

Pad~a pe~nd~e~ri~ta d ~i~abe~te~s me~li~tu~s ti~pe~ 2, ganggu~an fu ~ngsi~ i ~nsu~li~n 

be~rsi~fat re~lati~f, bu ~kan be~rarti~ i~nsu ~li~n sama se~kali~ ti~d~ak d~i~prod~u~ksi ~. Se~i ~ri~ng 

pe~rke~mbangan pe~nyaki ~t, se~l β pankre~as me~ngalami~ ganggu~an te~ru~tama pad~a 

fase~ awal se~kre~si~ i ~nsu~li~n, se~hi~ngga ju ~mlah i~nsu~li~n yang d~i ~hasi~lkan ti~d~ak 

mampu~ me~ngi~mbangi~ kond~i~si~ re~si~ste ~nsi~ i~nsu~li~n. Apabi~la ke~ad~aan i~ni ~ ti~d~ak 

d~i~tangani~ se ~cara opti~mal, ke~ru~sakan pad~a pad~a se~l β d~apat te~ru~s be~rlangsu~ng 

se~cara progre~si~f. D~ampaknya, prod~u~ksi~ i~nsu~li~n se~maki~n me~nu ~ru ~n d~an pad~a 

tahap te~rte~ntu~ pe~nd ~e~ri~ta me~me~rlu ~kan pe~mbe~ri~an i~nsu~li~n d~ari~ lu~ar tu~bu~h 
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(i~nsu~li~n e~ksoge~n). Se~cara u~mu~m, d~i~abe~te~s me~li~tu~s ti~pe~ 2 te~rjad~i~ aki ~bat 

kombi~nasi~ d~u~a faktor u~tama, yai~tu~ re~si~ste~nsi~ i~nsu~li~n d~an d~e~fi ~si~e~nsi~ i~nsu~li~n 

(Fatmona e~t al., 2023). 

4. Gejala Klinis Diabetes Melitus  

a. Gejala Akut 

1) Poliuria (sering buang air kecil)  

Fre~ku~e~nsi~ bu~ang ai~r ke~ci~l yang me~ni~ngkat, te~ru ~tama pad~a 

malam hari~, d~i~ke~nal se~bagai~ poli~u~ri ~a. Kond~i~si ~ i~ni~ u~mu~mnya te~rjad ~i~ 

ke~ti~ka kad ~ar glu~kosa d~arah me~lampau ~i~ ambang ke~mampu~an gi~njal 

u~ntu~k me~nyari~ngnya, yai~tu~ le~bi~h d ~ari~ 180 mg/d~L. Pad~a saat kad ~ar 

glu~kosa d~arah me~ncapai~ batas te~rse~bu~t, ke~le~bi~han glu~kosa d~arah 

akan d~i ~ke~lu~arkan me~lalu~i~ u~ri~ne~. U ~ntu~k me~nu~ru~nkan konse~ntrasi~ 

glu~kosa d~alam u ~ri~ne~, tu~bu~h me~nari~k le~bi~h banyak ai~r ke~ d~alam 

salu~ran ke~mi~h, se~hi ~ngga volu~me~ d~an fre~ku~e~nsi~ bu~ang ai~r ke~ci~l pu~n 

me~ni~ngkat. D~alam ke~ad ~aan normal, prod~u~ksi~ u~ri~ne~ pe~r hari~ be~rki~sar 

se~ki~tar 1,5 li~te~r. Namu ~n, pad~a pe~nd~e~ri~ta d~i ~abe~te~s me~li~tu~s yang ti~d~ak 

te~rkontrol, ju~mlah te~rse~bu~t d~apat me~ni~ngkat hi~ngga li~ma kali~ li~pat 

(Le~stari~, Zu~lkarnai~n and~ Si~ji~d~, 2021). 

2) Polidipsia (banyak minum)  

Poli~d~i~psi~a me~ru ~pakan kond~i~si~ ke~ti~ka se~se~orang me~rasakan  

hau~s se~cara be~rle~bi~han se~hi~ngga me~ngonsu~msi~ ai~r d~alam ju~mlah 

banyak. Pad~a pe~nd~e~ri~ta d~i~abe~te~s, kad~ar glu~kosa d~arah yang te~ru~s 

me~ni~ngkat me~nye~babkan cai~ran d~ari~ jari ~ngan tu~bu~h te~rtari ~k ke~lu~ar, 

se~hi~ngga me~ni~mbu~lkan d~e~hi~d ~rasi~. Se~bagai~ re~spon te~rhad ~ap 

ke~ku~rangan cai~ran te~rse~bu~t, tu~bu~h me~mi~cu~ rasa hau~s agar ke~bu~tu~han 

cai~ran Ke~mbali~ te~rpe~nu ~hi~. Aki~batnya, pe~nd ~e~ri~ta ce~nd ~e ~ru~ng se~ri~ng 

mi~nu~m, te~ru~tama mi~nu~man yang d~i~ngi~n, mani~s, d~an me~nye~garkan 

d~alam ju~mlah be~sar (Le~stari~, Zu~lkarnai ~n and~ Si~ji~d ~, 2021). 

3) Polifagia (cepat merasa lapar)  

Poli~fagi~a me~ru~pakan kond~i~si~ ke~ti~ka se~se~orang mu~d~ah 

me~rasa lapar d ~an me~ngalami~ pe~ni~ngkatan nafsu~ makan. Pad ~a 

pe~nd~e~ri ~ta d~i~abe~te~s me~li~tu~s (D ~M), ganggu~an fu~ngsi~ i~nsu~li~n 
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me~nye~babkan prose~s masu~knya glu~kosa ke~ d~alam se~l-se~l tu~bu~h 

ti~d~ak be~rlangsu~ng se~cara opti~mal. Aki ~batnya, prod~u ~ksi~ e~ne~rgi ~ 

be~rku ~rang, me~nye~babkan tu~bu~h me~rasa le~mah d~an ke~ku~rangan 

e~ne ~rgi~. Se~lai~n i~tu ~, kare~na se~l-se~l ti~d~ak me~ne~ri ~ma cu~ku~p glu ~kosa, 

otak me~ngi~nte~rpre~tasi~kan hal i~ni~ se~bagai ~ aki~bat d~ari~ asu ~pan 

makanan yang ti~d ~ak cu ~ku~p. Se~bagai~ re~spons, tu~bu~h me~rangsang rasa 

lapar u~ntu~k me~nd~orong asu~pan e~ne~rgi~ tambahan (Le~stari~, 

Zu~lkarnai ~n and~ Si~ji~d ~, 2021). 

4) Berat badan menurun  

Ke~ti~ka tu~bu ~h ti~d~ak me~mpe~role~h e~ne~rgi ~ yang me~mad~ai~ d~ari~ 

glu~kosa kare~na ke~ku ~rangan i~nsu~li~n, tu~bu ~h akan me~manfaatkan 

cad~angan le~mak d ~an prote~i~n se~bagai~ su~mbe~r e~ne~rgi~ pe~ngganti~. Pad~a 

pe~nd~e~ri ~ta d ~i~abe~te~s me~li~tu~s yang ti~d ~ak te~rkontrol, prose~s i~ni~ d ~apat 

me~nye~babkan glu ~kosa d~i ~ke~lu~arkan me~lalu~i ~ u~ri ~ne~ hi~ngga se~ki~tar 500 

gram pe~r hari~, yang se~tara d~e~ngan ke~hi ~langan se~ki~tar 2000 kalori ~ pe~r 

hari~. Se~lai ~n i~tu~, d~apat ti~mbu~l be~rbagai~ ge~jala lai~n yang be~rkai~tan 

d~e~ngan kompli~kasi~ d~i~abe~te~s, se~pe~rti~ ke~se~mu~tan pad~a kaki~, rasa 

gatal, d~an lu~ka yang su~li~t se~mbu~h. Pad~a wani~ta, ke~lu~han i~ni~ kad ~ang-

kad~ang d ~i~se~rtai~ d~e~ngan gatal pad~a are~a ge~ni~tal (pru~ri~tu~s vu~lva), 

se~d~angkan pad ~a pri~a, d~apat mu~ncu~l nye~ri~ pad~a u ~ju~ng pe~ni~s 

(balani~ti~s) (Le~stari~, Zu ~lkarnai~n and~ Si~ji~d~, 2021). 

b. Gejela tambahan  

Pe~nu~ru ~nan be~rat bad~an se~cara d ~rasti~s tanpa se~bab yang pasti~, 

rasa ke ~se~mu ~tan, gatal d~i~ are~a ge~ni ~tal pad~a wani~ta, ke~pu~ti~han, lu~ka yang 

su~li~t se~mbu~h, bi~su~l yang se~ri~ng kambu ~h, ganggu~an pe~ngli~hatan, 

ke~le~lahan, kantu ~k yang se~ri~ng, d ~an d ~i~sfu ~ngsi~ e~re~ksi~ pad ~a pri~a ad~alah 

be~be~rapa ge~jala yang d ~apat me~nye~rtai ~ d~i~abe~te~s yang ti~d~ak te~rkontrol 

(Ke~me~nke~s Re~pu ~bli~k I~nd ~one~si~a, 2019). 

5. Faktor-Faktor Yang Mempengaruhi Diabetes Melitus  

Be~be~rapa kond ~i~si~ be~ri ~ku~t d~apat me~njad~i ~ faktor yang me~mi~cu ~ 

te~rjad ~i~nya d ~i~abe~te~s me~li~tu~s me~nu~ru~t (Tand~ra, 2020), me~li~pu~ti~ : 

a. U~si~a : Se~i~ri ~ng be~rtambahnya u~si~a, fu ~ngsi~ pankre~as d~an e~fe~kti~vi ~tas 

i~nsu~li~n ce~nd ~e~ru~ng me~nu~ru~n. Ji~ka kond~i ~si~ i~ni~ d~i~se~rtai~ d~e~ngan 
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konsu~msi~ be~rle~bi~han makanan ti~nggi~ kalori~ atau~ kaya karbohi~d ~rat, 

ri~si~ko te~rke~na d~i~abe~te~s me~li~tu~s akan me~ni ~ngkat. 

b. Ras atau~ E~tni~s : Orang d~e~ngan ku ~li~t ge~lap d ~i~ke~tahu~i~ me~mi~li~ki~ ri~si~ko 

d~i~abe~te~s yang le~bi~h ti~nggi~ d~i~band ~i~ngkan d~e~ngan orang be~rku ~li~t 

pu~ti~h. 

c. Gaya Hi ~d~u~p : Ke~bi ~asaan gaya hi~d ~u~p ti~d~ak se~hat, se~pe~rti~ me~le~watkan 

sarapan, makan laru~t malam, me~ngonsu~msi~ makanan be~rat se~be~lu~m 

ti~d~u~r, me~rokok, ku ~rang akti~vi~tas fi~si~k, d~an obe~si ~tas, d~apat me~mi~cu~ 

re~si~ste~nsi~ i~nsu ~li~n. Le~bi~h d~ari~ 80% i~nd ~i~vi~d~u ~ d~e~ngan obe~si~tas be~ri ~si~ko 

ti~nggi~ me~nge~mbangkan d~i~abe ~te~s, se~rta me~ni ~ngkatkan ke~mu~ngki~nan 

te~rke~na pe~nyaki~t jantu~ng d~an stroke~. Pe~nu~mpu~kan le~mak be~rle~bi~h, 

te~ru~tama d ~i~ are~a pe~ru~t, ju~ga me~nye~babkan e~fe~kti~vi~tas i~nsu~li~n 

me~nu~ru ~n. 

d. Pe~nggu~naan Obat-obatan : Obat-obatan ste~roi~d~ yang se~ri~ng 

d~i~gu~nakan ole~h pe~nd ~e~ri~ta asma atau~ re~mati~k me~mi~li~ki~ e~fe~k 

antagoni~s te~rhad ~ap aksi~ i~nsu~li~n, se~hi ~ngga me~ni~ngkatkan kad ~ar 

glu~kosa d~arah. Se~lai~n i~tu~, se~ju~mlah obat lai~n, se~pe~rti~ obat 

anti~hi~pe~rte~nsi~ (be~ta blocke~r d ~an d~i ~u~re~ti~k), obat pe~nu~ru~n kole~ste~rol 

(ni~aci ~n), obat anti~tu~be~rku~losi~s (I~NH), obat asma (salbu~tamol d~an 

te~rbu~tali~ne~), obat u~ntu~k te~rapi~ HI~V (pe~ntami~d~i~ne~ d~an i~nhi~bi~tor 

prote~ase~), se~rta hormon ti~roi~d~ (le~vothyroxi~ne~) ju~ga me~mi~li~ki ~ e~fe~k 

se~ru~pa d~alam me~ni~ngkatkan kad~ar gu~la d~arah. 

e. I~nfe~ksi~ Pankre~as : Ke~lai ~nan pad~a pankre~as, se~pe~rti~ pankre~ati~ti~s, d ~an 

pe~nyaki~t yang me~mpe~ngaru~hi~ ke~le~njar pi~tu~i~tari~, se~pe~rti~ akrome~gali~, 

d~apat be~rpe~ran d~alam pe~rke~mbangan d~i~abe~te~s. 

f. Ke~hami~lan : Se~ki~tar 2-5% wani~ta hami~l me~ngalami~ d~i~abe~te~s 

ge~stasi~onal. 

g. Faktor Ge~ne~ti~k : Orang yang me~mi~li~ki~ ri~wayat ke~lu~arga d~e~ngan 

d~i~abe~te~s me~li~tu~s ce~nd~e~ru~ng me~mi~li~ki~ ri~si~ko le~bi~h ti~nggi~ u~ntu~k 

me~ngalami~ pe~nyaki ~t te~rse~bu~t. 
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h. Stre~s : Stre~s d~apat me~mi~cu~ pe~le~pasan hormon yang be~ke~rja 

be~rlawanan d ~e~ngan i~nsu~li~n, se~hi~ngga me~nye~babkan pe~ni~ngkatan 

kad~ar glu~kosa d ~alam d~arah. 

6. Komplikasi Diabetes Melitus 

Be~be~rapa faktor d~apat me~mi~cu~ kompli~kasi~ pad~a i~nd~i ~vi~d~u ~ d~e~ngan 

d~i~abe~te~s. Be~rd ~asarkan pe~ne~li~ti~an ole~h (Korsa e~t al., 2019), kompli~kasi~ yang 

te~rjad ~i~ pad~a pasi~e~n d~i ~abe~te~s me~li~tu~s d ~i~pe~ngaru ~hi~ ole~h be~be~rapa faktor, antara 

lai~n u~si~a, je~ni~s ke~lami~n, i~nd~e~ks massa tu~bu~h (BMI~), lama me~nd~e~ri~ta 

d~i~abe~te~s, ri~wayat ke~lu ~arga d~e~ngan d~i~abe~te~s, je~ni~s pe~ngobatan, d ~an ad~anya 

pe~nyaki~t kroni~s lai~nnya. Kompli~kasi~ yang ti~mbu~l aki~bat d~i~abe~te~s me~li~tu~s 

d~i~klasi~fi~kasi~kan me~njad ~i~ d~u~a kate~gori ~, yai~tu~ kompli~kasi~ aku~t d~an kompli~kasi~ 

kroni~s. 

a. Komplikasi akut 

1) Hipoglikemia 

Hi~pogli~ke~mi~a me~ru ~pakan kond~i~si~ ke~ti~ka kad~ar glu~kosa 

d~arah me~nu~ru~n hi~ngga ku~rang d~ari~ 70 mg/d~L. Ke~ad~aan i~ni~ d~i ~arti~kan 

se~bagai~ tu~ru ~nnya konse~ntrasi~ glu~kosa d ~alam se~ru~m, bai~k d ~i~se~rtai~ 

mau~pu~n tanpa ge~jala otonom, se~bagai~mana d~i~tu~nju~kkan d~alam 

whi~pple~’s tri~ad~. Pad~a be~be~rapa pasi ~e~n d~e~ngan d~i~abe~te~s me~li~tu ~s 

(D~M), ge~jala d~an tand~a hi~pogli~ke~mi~a d~apat mu~ncu~l me~ski~pu ~n hasi~l 

te~s glu~kosa d~arah me~nu~nju~kkan ni~lai~ normal. Se~bali~knya, ti~d ~ak 

se~mu~a pasi~e~n D~M me~ngalami~ ge~jala hi~pogli~ke~mi~a, me~ski~pu ~n hasi~l 

te~s glu~kosa d~arah me~re~ka me~nu~nju ~kkan ni ~lai~ re~nd ~ah (Pe~rke~ni ~, 

2024). 

2) Hiperglikemia 

• Ketoasidosis Diabetik (KAD) 

Ke~toasi~d ~osi~s D ~i~abe~ti~k (KAD~) d~i~tand~ai ~ ole~h pe~ni~ngkatan 

kad~ar glu~kosa d~arah yang cu~ku~p ti~nggi~, yai~tu~ se~ki~tar 300-600 

mg/d~L, d~i~se~rtai~ ge~jala se~rta tand ~a asi~d~osi~s d ~an ad~anya ke~ton 

plasma yang me~nu~nju~kkan hasi~l posi~ti~f ku~at (+). Se~lai~n i~tu~, 

kond~i~si~ i~ni ~ ju~ga d~i~se~rtai~ pe~ni~ngkatan osmolali~tas plasma hi~ngga  

300-320 mOs/mL, se~rta pe~ni ~ngkatan ce~lah ani~on (Pe~rke~ni~, 

2024). 
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• Status Hiperglikemia Hiperosmolar (SHH) 

D~alam kond~i~si~ i~ni~, kad ~ar glu~kosa d~arah me~ni ~ngkat se~cara 

e~kstre~m > 600 mg/d~L, tanpa ad ~anya tand ~a atau~ ge~jala asi ~d~osi~s. 

Osmolari~tas plasma ju~ga me~ni~ngkat se~cara si~gni~fi~kan > 320 

mOs/L, d~i~se~rtai~ d~e~ngan ad~anya ke~ton plasma yang be~rvari ~asi~   

(+/-), d ~an ce~lah ani~on yang te~tap normal atau~ hanya me~ngalami~ 

pe~ni~ngkatan ri~ngan (Pe~rke~ni~, 2024). 

b. Komplikasi Kronis 

Kompli~kasi~ kroni~s te~rbagi~ me~njad ~i~ kompli~kasi~ mi~krovasku~lar 

d~an kompli~kasi~ makrovasku~lar. D~alam konte~ks kompli~kasi~ 

mi~krovasku~lar yang te~rkai~t d~e~ngan d~i~abe~te~s, se~pe~rti~ re~ti~nopati~, ne~fropati~, 

d~an ne~u ~ropati~, me~nce~rmi~nkan si~fat progre~si~f d~an parah d~ari~ pe~nyaki~t i~ni~. 

Re~ti~nopati~ d~i ~abe~te~s se~ri~ng me~njad ~i~ pe~nye~bab u~tama ke~bu~taan pad ~a 

d~e~wasa, d~i~tand ~ai~ d~e~ngan ke~ru~sakan be~rtahap pad~a pe~mbu ~lu~h d ~arah 

re~ti~na. Se~lai~n i~tu~, ne~fropati~ d~i~abe~te~s se~cara pe~rlahan me~ru ~sak fu~ngsi~ 

gi~njal, yang pad ~a akhi~rnya d~apat me~nye~babkan gagal gi~njal stad ~i~u ~m 

akhi~r pad~a se~ju~mlah be~sar pasi ~e~n. D~i ~ si~si~ lai~n, ne~u~ropati~ d ~i~abe~te~s se~cara 

si~gni~fi~kan me~mpe~ngaru~hi~ saraf pe~ri ~fe~r, me~nye~babkan nye~ri~, ganggu ~an 

pe~rse~psi~ se~nsori~k, d ~an ri~si~ko ampu~tasi~ anggota tu~bu~h (Su~gand ~h e~t al., 

2023). 

Se~lai~n d ~ampaknya pad ~a si~ste~m mi~krovasku~lar, d~i~abe~te~s ju~ga 

me~mi~li~ki~ d~ampak ne~gati~f pad~a si~ste~m makrovasku~lar, me~mi~cu~ 

ate~roskle~rosi~s, pe~nyaki~t arte~ri~ korone~r (CAD ~), stroke~, d ~an pe~nyaki~t arte~ri~ 

pe~ri~fe~r (PAD ~). Pasi~e~n d ~e~ngan d ~i~abe~te~s be~ri~si ~ko jau~h le~bi ~h ti~nggi~ u ~ntu~k 

me~nge~mbangkan pe~nyaki~t arte~ri~ korone~r (CAD ~), kare~na d ~i~nd~i ~ng arte~ri~ 

me~re~ka le~bi~h re~ntan me~mbe~ntu~k plak ate~roskle~roti~k d~e~ngan ke~ce~patan 

yang le~bi ~h ti~nggi~. Aki~batnya, hal i~ni~ me~ni~ngkatkan i~nsi~d ~e~n i~nfark 

mi~okard~ d ~an angi ~na ti~d~ak stabi~l. D ~i~abe~te~s ju~ga me~ni~ngkatkan 

ke~mu~ngki~nan te~rjad~i~nya stroke~, bai~k i~ske~mi~k mau~pu~n he~moragi~k, yang 

pad~a gi~li~rannya me~mpe~ngaru~hi~ si~ste~m se~re~brovasku~lar. Se~lai~n i~tu ~, 

i~nd~i~vi~d ~u~ d ~e~ngan d~i~abe~te~s le~bi~h re~ntan te~rhad~ap pe~nyaki~t arte~ri~ pe~ri~fe~r, 

su~atu~ kond~i ~si~ yang d ~i~tand~ai~ d ~e~ngan ganggu~an ali~ran d~arah ke~ 
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e~kstre~mi~tas. Kond ~i~si~ i ~ni~ ti~d~ak hanya te~rjad~i~ le~bi~h se~ri~ng, te~tapi~ ju ~ga 

be~rke~mbang le~bi~h ce~pat pad~a orang d~e~ngan d ~i~abe~te~s (Jyotsna e~t al., 

2023). 

B. Leukosit 

1. Pengertian Leukosit 

Le~ukosi~t atau~ se~l d~arah pu~ti~h me~ru~pakan salah satu~ kompone~n 

u~tama d~alam si~ste~m pe~rtahanan tu~bu~h. Be~rd~asarkan ke~be~rad ~aan granu~la d~i~ 

d~alam si~toplasmanya, le~ukosi~t d ~i~ke~lompokkan me~njad ~i~ d ~u~a je~ni~s, yai~tu~ 

granu~losi~t d ~an agranu~losi~t. Ke~lompok granu~losi~t me~li~pu ~ti~ ne~u~trofi~l, 

e~osi~nofi~l, d ~an basofi~l . Se~d~angkan ke~lompok agranu~losi~t te~rd ~i~ri~ atas monosi~t 

d~an li~mfosi~t. Se~te~lah te~rbe~ntu~k, le~ukosi~t be~re~d~ar me~lalu ~i~ ali~ran d~arah ke~ 

be~rbagai~ jari~ngan d~i~ tu~bu~h yang me~me~rlu~kan pe~rli~nd~u~ngan. Pe~ran u ~tama se~l 

d~arah pu~ti~h te~rle~tak pad ~a ke~mampu~annya u ~ntu~k se~cara se~le~kti~f be~rpi~nd ~ah ke~ 

lokasi~ i~nfe~ksi~ atau~ pe~rad~angan parah, me~mbe~ri~kan re~spons pe~rtahanan yang 

ce~pat d~an e ~fe~kti~f te~rhad~ap mi~kroorgani~sme~ pe~nye~bab pe~nyaki ~t (Gu~yton and~ 

Hall, 2021). 

Ju~mlah le~ukosi~t d ~alam d~arah se~cara fi~si ~ologi~s be~rad~a d~alam ki~saran 

antara 4.000–11.000 se~l/µL (4,0 – 11,0 × 103/L). D~alam pe~me~ri~ksaan hi~tu~ng 

leu~kosi~t, ke~lai~nan se~ri ~ng d~i~te~mu~kan pad ~a ju~mlah total se~l le~ukosi~t . 

Le~ukosi~tosi~s ad ~alah kond~i~si~ ke~ti~ka ju~mlah se~l d~arah pu ~ti~h d~alam d ~arah 

me~ni~ngkat me~le~bi~hi~ ni~lai~ normal, yai~tu~ >11.000/µL (>11 × 103/L). 

Se~bali~knya, le~ukope~ni~a me~ru~pakan ke~ad ~aan ke~ti~ka ju~mlah se~l d~arah pu~ti~h 

be~rad~a d ~i~ bawah ki~saran normal, yai~tu~ < 4.000/µL (< 4 × 103/L) (Ki~maka and~ 

Obe~agu ~, 2024) . 

2. Proses Terbentuknya Leukosit 

Prose~s pe~mbe~ntu~kan leu~kosi~t (se~l d~arah pu~ti~h) be~rawal d~ari ~ se~l 

pu~nca he~matopoi~e~ti~k mu~lti~pote~nt yang be~rad~a d~i~ su ~msu~m tu~lang yang 

be~rd ~i~fe~re~nsi~asi~ me~njad~i~ d~u~a gari ~s u~tama, yai ~tu~ mi~e~losi~ti~k d ~an li~mfosi ~ti~k. 

Pad~a mi~e~losi~ti~k, se~l-se~l be~rke~mbang d ~ari ~ mi~e~loblast me~njad~i~ be~rbagai ~ be~ntu~k 

pre~cu~rsor se~pe~rti~ promi~e~losi~t, mi~e~losi~t, d~an me~tami~e~losi~t, yang pad~a 

akhi~rnya me~mbe~ntu ~k ti~ga je~ni~s u~tama granu ~losi~t: ne~u~trofi ~l, e~osi~nofi ~l, d~an 

basofi~l. Se~lai~n i ~tu~, monosi~t ju~ga te~rbe~ntu~k d~ari~ gari~s i~ni~, yang ke~mu ~d~i~an 
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d~apat be~rmi~grasi~ ke~ jari~ngan d ~an be~rd~i ~fe~re~nsi~asi~ le~bi~h lanju~t me~njad~i~ 

makrofag jari~ngan (Gu~yton and~ Hall, 2021). 

D~alam li~mfosi ~t, prose~s pe~mbe~ntu~kan d~i~mu~lai~ d~e~ngan li~mfoblast, 

yai~tu~ se~l awal yang akan be~rke~mbang me~njad~i~ be~rbagai~ je~ni~s li~mfosi~t. 

Li~mfosi~t d~i~prod~u ~ksi~ te~ru~tama d~i~ jari~ngan li~mfoi~d~ tu~bu~h, se~pe~rti~ ke~le~njar 

ge~tah be~ni ~ng, li~mpa, ti~mu~s, amand~e ~l, d~an plak Pe~ye~r d~i~ d~i ~nd~i~ng u~su~s. 

Be~be~rapa li~mfosi~t ju~ga be~rasal d~ari ~ se~l pre~cu ~rsor d~i~ su~msu~m tu~lang yang 

be~rmi~grasi~ ke~ jari ~ngan li~mfoi~d~ u~ntu~k me~nye~le~sai~kan prose~s pe~matangan. D~i~ 

organ-organ i~ni~, li~mfosi~t be~rke~mbang d~an be~rfu ~ngsi~ d~alam pe~nge~nalan d~an 

pe~rtahanan te~rhad ~ap anti~ge~n asi~ng. Be~be~rapa li~mfosi~t te~tap be~rad~a d~i~ 

jari~ngan li~mfoi ~d~ se~bagai~ cad~angan, se ~me~ntara yang lai~n be~re~d~ar d~alam d~arah 

se~lama pe~ri~od~e~ te~rte~ntu~ se~be~lu~m ke~mbali~ ke~ jari~ngan (Gu ~yton and ~ Hall, 

2021). 

3. Pemeriksaan Hitung Leukosit 

Pe~me~ri ~ksaan Hi~tu~ng Le~ukosi~t d~apat d ~i~laku ~kan me~lalu~i~ d ~u~a me~tod ~e~, 

yai~tu~ se~cara manu ~al me~nggu~nakan bi ~li~k hi~tu~ng (I~mprove~d~ Ne~u~bau ~e~r), d ~an 

se~cara otomati~s me~nggu~nakan alat He~matology analyze~r. 

a. Untuk menghitung jumlah Leukosit secara manual 

Laru~tan Tu~rk d~i~si~apkan d~e~ngan me~ncampu ~rkan 2% asam ase~tat 

gle~tse~r, 1% ge~nti~an vi ~ole~t, d ~an aqu~ad~e~s hi ~ngga volu~me~ 100 ml. D ~alam 

laru~tan i~ni ~, asam ase~tat gle~tse~r be~rfu~ngsi ~ u~ntu~k me~li~si~s se~l-se~l se~lai~n 

leu~kosi~t, se~d~angkan ge~nti~an vi~ole ~t d~i~gu ~nakan u~ntu~k me~warnai ~ i~nti~ d~an 

granu~la leu~kosi ~t se~hi~ngga le~bi~h mu~d~ah d~i ~amati~ d~i~ bawah mi~kroskop. 

D~e~ngan pri~nsi~p yai~tu ~ d~arah te~rle~bi~h d~ahu~lu~ d~i ~laru~tkan me~nggu ~nakan 

laru~tan pe~nge~nce~r leu~kosi~t. Prose~s i~ni~ me~nye~babkan e~ri ~trosi~t d~an 

trombosi~t me~ngalami~ he~moli~si~s, se~me~ntara le~ukosi~t te~tap u ~tu~h. Se~te~lah 

i~tu~, ju~mlah le~ukosi~t d~i~hi~tu~ng se~cara mi~kroskopi ~s d~alam kamar hi~tu~ng, 

d~an hasi~lnya d~i~nyatakan se~bagai~ ju~mlah se~l pe~r mm³ d~arah (Mu~ji~bu~ri~zal, 

2018). 

b. Untuk menghitung jumlah Leukosit secara otomatis 

Me~nggu~nakan alat he~matology analyze~r, Me~tod~e~ yang 

d~i~gu~nakan d~i~d ~asarkan pad~a pri ~nsi~p i~mpe~d ~ansi~, yai~tu~ re~si~stansi~ li~stri~k. 
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Pri~nsi~p i~ni~ be~ke~rja d~e~ngan me~nd ~e~te~ksi~ d ~an me~ngu~ku ~r pe~ru ~bahan 

re~si~stansi~ li~stri~k yang te~rjad ~i~ saat se~l d ~arah me~le~wati~ ce~lah se~mpi~t 

(ape~rtu~r). Ju~mlah leu~kosi~t yang te~rd~e~te~ksi~ ole~h pe~rangkat anali~si~s 

otomati~s akan d~i~catat d~alam laporan se~bagai~ Se~l D~arah U~tu ~h (WBC). 

Pe~nggu~naan me~tod~e~ otomati~s me~lalu~i~ pe~nghi~tu~ng se~l d~arah me~nawarkan 

se~ju~mlah ke~u~ntu~ngan, se~pe~rti~ ke~mampu~an me~nganali~si~s ju~mlah se~l yang 

be~sar, e ~fi~si ~e~nsi~ waktu~ d~an te~naga, se~rta pe~nye~d ~i~aan hasi~l yang ce~pat, 

se~hi~ngga te~naga me~d~i~s d ~apat se~ge ~ra me~manfaatkannya d~alam pe~rawatan 

pasi~e~n (Mu~ji~bu~ri~zal, 2018).  

4. Abnormalitas Jumlah Leukosit 

Me~nu~ru ~t (Ki ~maka and~ Obe~agu~, 2024) , abnormali~tas ju~mlah 

le~ukosi~t te~rbagi ~ me~njad~i~ d~u~a be~ntu ~k, yai~tu ~ pe~ni~ngkatan ju~mlah leu ~kosi~t yang 

d~i~se~bu ~t leu~kosi~tosi~s se~rta pe~nu~ru~nan ju~mlah le~ukosi~t yang d~i~se~bu~t 

le~ukope~ni ~a . 

a. Peningkatan jumlah Leukosit (Leukositosis) 

Leu~kosi~tosi~s ad ~alah ke~ad~aan ke~ti~ka ju~mlah se~l d~arah pu~ti~h 

(le~ukosi~t) me~ni~ngkat hi~ngga me~lampau ~i~ ki~saran ni~lai~ normal, yai~tu~        

> 11 × 10⁹/L d~alam d~arah. Kond~i~si~ i~ni~ me~nce~rmi~nkan re~spons si~ste~m 

he~matopoi~e~ti~k te~rhad~ap be~rbagai~ rangsangan, bai~k fi~si~ologi~s mau~pu ~n 

patologi~s. Le~ukosi~tosi~s d~apat d ~i~pi~cu~ ole~h i~nfe~ksi~, pe~rad ~angan, stre~s, 

trau~ma, ke~hami~lan, me~rokok, pe~nggu~naan obat-obatan se~pe~rti~ 

korti~koste~roi~d ~, d~an pe~nyaki~t ganas se~pe~rti~ le~u ~ke~mi~a d~an ganggu~an 

mi~e~loproli~fe~rati~f. Pad ~a kasu~s yang parah, pe~ni~ngkatan d~rasti~s ju~mlah 

le~ukosi~t be~rpote~nsi~ me~nye~babkan ke~ru ~sakan jari ~ngan, d~i~sfu~ngsi~ organ, 

d~an bahkan kompli~kasi~ si~ste~mi~k se~pe~rti~ se~psi ~s.  

b. Penurunan jumlah Leukosit (lekopenia) 

Leu~kope~ni~a ad ~alah ke~ad~aan ke~ti~ka ju~mlah se~l d~arah pu~ti~h 

(leu~kosi~t) me~nu ~ru ~n hi~ngga d~i~ bawah ki~saran ni~lai~ normal, yai~tu~               

< 4 × 103/L d~alam d~arah. Kond~i~si~ i~ni~ me~nand~akan ad ~anya masalah 

d~alam prose~s prod~u ~ksi~ atau~ pe ~ni~ngkatan d~e~stru~ksi~ se~l d ~arah pu ~ti~h. 

Faktor-faktor yang d ~apat me~mi~cu~ le~ukope~ni~a me~li~pu~ti~ i~nfe~ksi~ vi~ru~s 

se~pe~rti~ he~pati~ti~s, HI~V, d ~an i~nflu~e~nza; pe~nyaki ~t au~toi~mu~n se ~pe~rti~ lu~pu ~s, 



17 
 

 
  

artri~ti~s re~u ~matoi~d~, d ~an si~nd~rom Sjögre~n; e~fe~k sampi~ng obat-obatan d ~an 

ke~mote~rapi~; ganggu ~an ge~ne~ti~k; d~an hi ~pe~rsple~ni ~sme~. 

C. Kaitan Jumlah Leukosit Dengan Diabetes Melitus  
D~i~abe~te~s Me~li~tu~s (D ~M) me~ru ~pakan pe~nyaki~t me~taboli~k yang 

d~i~tand~ai~ ole~h kond ~i~si~ hi~pe~rgli~ke~mi~a, yai~tu~ me~ni~ngkatnya kad~ar glu~kosa 

d~alam d~arah hi~ngga me~lampau ~i~ batas normal. Kond~i~si~ i~ni~ te~rjad~i~ aki~bat 

ganggu~an pad ~a prod~u ~ksi~ i~nsu~li~n, ke~rja i ~nsu~li~n, atau ~ kombi~nasi~ d~ari~ 

ke~d~u ~anya. Se~lai~n me~mpe~ngaru~hi~ me~taboli~sme~ tu~bu~h, d~i ~abe~te~s me~li~tu~s ju~ga 

d~apat me~nu~ru ~nkan si~ste~m ke~ke~balan tu~bu~h me~lalu~i~ be~rbagai ~ me~kani~sme~. 

Kad~ar gu~la d~arah yang ti~d~ak te~rkontrol d~alam jangka yang lama d~apat 

me~ngu~rangi~ ke~mampu~an fagosi~ti~k leu~kosi~t, se~hi~ngga me~ni~ngkatkan ri~si~ko 

i~nfe~ksi~ d~an me~mi~cu~ pe~rad~angan yang me~ni~ngkatkan ju~mlah le~ukosi~t 

(D~i~ani~ta, Yu ~antari~ and ~ Hand~ayani~, 2022). 

Pe~ni~ngkatan ju ~mlah le~ukosi~t d~i~pi~cu~ ole~h hi~pe~rgli~ke~mi~a yang 

be~rke~panjangan, yang pad~a gi~li~rannya me~nye~babkan stre~ss oksi~d~ati~f, 

ke~ru ~sakan jari~ngan, d ~an i~nflamasi~ (Hand ~ayati~, Anggrai~ni~ and~ Roai~ni~, 2020). 

Se~lai~n i~tu~, stre~ss oksi~d~ati~f d ~apat me~nye~babkan mu~ncu~lnya be~rbagai~ 

kompli~kasi~, antara lai~n re~ti~nopati~, ne~u~ropati~, ne~fropati~, se~rta ganggu~an 

kard~i~ovasku~lar se~pe~rti~ pe~nyaki~t jantu~ng d~an stroke~ (Pe~rmatasari~ e~t al., 2020).  

Hi~pe~rgli~ke~mi~a tu~ru~t me~mi~cu ~ akti~vasi~ si~toki~n proi~nflamasi~ yang 

ke~mu~d~i ~an d ~i~le~paskan ke~ d~alam si~rku ~lasi~ d ~arah. Si~toki~n proi~nflamasi~ 

be~rpe~ran se~bagai~ mole~ku ~l si~nyal yang me~re~spons pe~ni~ngkatan kad~ar glu~kosa 

d~e~ngan me~mu~lai ~ prose~s i~nflamasi~. Kond~i~si ~ hi~pe~rgli~ke~mi~a kroni ~s, yai~tu~ kad ~ar 

glu~kosa d~arah yang te~tap ti~nggi~ d ~alam jangka waktu~ lama, me~rangsang 

pe~ni~ngkatan prod ~u~ksi~ be~rbagai~ si ~toki~n i~nflamasi~, te~rmasu~k I~L-6, I~L-1, d~an 

TNF-α, yang se~maki~n d ~i~pe~rparah ole~h obe~si~tas d~an re~si~ste~nsi~ i ~nsu~li~n aki ~bat 

pe~nu~mpu~kan jari~ngan ad~i~posa se~bagai~ su~mbe~r me~d ~i~ator i~nflamasi~, yang 

le~bi~h lanju~t me~ni~ngkatkan ju~mlah leu~kosi~t. Se~lai~n i~tu~, pad~a pe~nd ~e~ri~ta 

d~i~abe~te~s me~li~tu ~s, hi~pe~rgli~ke~mi~a d~apat me~ni~ngkatkan stre~ss oksi~d ~ati~f d~an 

pe~mbe~ntu ~kan re~acti~ve~ oxyge~n spe~ci~e~s (ROS), yang be~rkontri~bu~si~ pad~a 

ke~ru ~sakan jari~ngan. Saat te~rjad~i ~ prose~s pe~rad ~angan, si~ste~m he~mopoi~e~ti~k, 

khu~su~snya su~msu~m tu~lang, akan me~le~paskan le~ukosi~t ke~ d~alam si~rku~lasi~ 
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se~hi~ngga ju~mlah leu ~kosi~t d~alam ali~ran d~arah akan me~ni~ngkat. Pe~ni ~ngkatan 

ju~mlah le~ukosi~t te~rse~bu~t be~rpe~ran d~alam me~kani~sme~ pe~rtahanan tu~bu~h 

d~e~ngan me~rangsan se~rta me~ngarahkan leu~kosi~t lai ~nnya me~nu ~ju~ jari~ngan yang 

me~ngalami~ i~nflamasi~ (Hand~ayati~, Anggrai~ni~ and~ Roai~ni~, 2020). 

TNF-α ad ~alah prote~i~n yang te~rli~bat d ~alam be~rbagai~ me~kani~sme~ 

i~mu~n d~an prose~s i~nflamasi~. Si~toki~n-si~toki~n te~rse~bu~t d~apat d~i~hasi~lkan ole~h 

be~rbagai~ je~ni~s se~l, d ~i~ antaranya se~l mast, monosi~t, se~l T, ne~u ~trofi~l, ke~rati~nosi~t, 

makrofag, d ~an fi ~broblas. Se~lai~n i~tu~, TNF-α be~rpe~ran d~alam me~nsti~mu~lasi~ 

pe~le~pasan si~toki~n lai~n, se~pe~rti~ I~L-1 d~an I~L-6. I~nte~rle~u~ki~n-6 d~i~prod ~u~ksi~ ole~h 

astrosi~t, leu~kosi~t, se~l e~nd~ote~l, d~an se~l mi~krogli~a. Si~toki~n i~ni~ be~rfu ~ngsi~ 

me~rangsang hati~ u~ntu ~k me~nghasi~lkan fi~bri~noge~n, C-Re~akti~f Prote~i~n (CRP), 

d~an be~rbagai~ prote~i~n fase~ aku~t lai ~nnya (Prabu ~ni~ngrat and~ Hu~nai ~fi~, 2022). 

Se~me~ntara i~tu~, I~nte~rle~u~ki~n-1 (I~L-1) ad ~alah si~toki~n d~e~ngan akti~vi~tas i~nflamasi~ 

yang ku~at d~an re~spons i~mu~n yang me~ni~ngkat, yang te~ru~tama d~i~prod~u ~ksi~ ole~h 

makrofag se ~lama me~kani ~sme~ pe~rtahanan tu~bu~h (Boraschi~, 2022). 
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