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RINGKASAN

Scperti diketahui, DM Tipe 2 merupakan salah satu faktor risiko utama penyakit
kardiovaskuler aterosklerosis (PKVAS), disamping faktor rnisiko lainnya seperti
distipidemia, hipertensi dan merokok. Kini, fibrinogen telah ditetapkan sebagai salah satu
faktor risiko PKVAS. Dari berbagai penelitian ditemukan bahwa pada penderita DM
Tipe 2 ditemukan peningkatan kadar fibrinogen plasma. Namun demikian, bagaimana
mekanisme peningkatan kadar fibrinogen plasma pada penderita DM Tipe 2 belum
sepenuhnya terungkap.

Penglitian ini bertujuan untuk melihat pengaruh resistensi insulin, gula darah, dan
interleukin-6 terhadap kadar fibrinogen plasma dan pengaruh gula darah terhadap kadar
interleukin-6 pada penderita DM Tipe 2.

Untuk menjawab tujuan penelitian diatas telah dilakukan suatu penelitian
eksperimental pretest-posttest control group design.  Penelitian ini terdiri dari 36
penderita DM Tipe 2 baru terdiagnosis dan 18 orang normal sebagai kontrol. Khusus
untuk pembuktian pengaruh gula darah terhadap interleukin-6 dilakukan penelitian
tambahan, yang terdiri dari 20 penderita DM Tipe 2 “lama”. Penelitian imi dlakukan di
Polikiinik Diabetes Rumahsakit Umum Pusat Sanglah Denpasar dari kurun waktu 1998-
1999. Semua penderita yang telah memenuhi kriteria inklusi dan eksklusi diamati selama
12 minggu untuk penderita DM Tipe 2 baru terdiagnosis dan 4-12 minggu untuk
penderita DM Tipe 2 ~lama”. Variabel utama yang diukur pada penelitian ini adalah gula
darah, HbA lc, interieukin-6, resistensi insulin dan fibrinogen. Disamping 1tu juga diukur

beberapa variabel klinik dan laboratorik lainnya seperti: umur, jenis kelamin, lama
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menderita diabetes (bagi penderita lama), indeks masa tubuh, lingkar pinggang, rasio
pinggang-pinggul, tekanan darah, leukosit darah tepi, lipid plasma, peptida C serum,
insulin serum dan Kortisol serum.

Pada penelitian ini ditemukan hasil sebagai berikut. (1) pada awal pengamatan,
dibandingkan pada orang normal, pada penderita DM Tipe 2 baru terdiagnosis ditemukan
rerata kadar dari gula darah puasa (244.6 vs. 83.8 mg/dl), gula darah 2 jam post prandial
(363.5 vs. 94.2 mg/di), HbAlc (8.4 vs. 4.3 %), interleukin-6 (7.1 vs. 5.1 pg/ml), resistensi
insulin (8.5 vs. 1.5) dan fibrinogen (407.0 vs. 264.3 mg/dl) lebih tinggi secara bermakna;
disamping itu variabel-variabel seperti: rasio pinggang-pinggul, tekanan darah sistolik
dan diastolik, trigliserida, dan insulin ditemukan lebih tinggi pada penderita DM Tipe 2
baru terdiagnosis dibandingkan pada orang normal; (2) pada penderita DM Tipe 2 baru
terdiagnosis ditemukan korelasi positif antara kadar fibrinogen plasma dan jenis kelamin
(R=0.376, p=0.007), kolesterol total (R=0466, p=0.006), kolesterol-LDL (R=0.365,
p=0.031), gula darah puasa (R=0.430, p=0.009), interieukin-6 (R=0.759, p=0.001), dan
resistensi insulin (R=0.543, p=0.001); (3) pada subkelompok 9 penderita DM Tipe 2
baru terdiagnosis dengan kendal gula darah baik (HbAlc<6%) ditemukan pengaruh
A resistenst insulin terhadap A kadar fibrinogen plasma (R=0.750, R>=0.563, Beta=0.750,
p=0.020); (4) pada subkelompok 12 penderita DM Tipe 2 baru terdiagnosis dengan
resistenst “rendah” dan kadar interleukin normal, ditemukan pengaruh A gula darah
puasa terhadap A kadar fibrinogen plasma (R=0.600, R*= 0.360, Beta=0.600, p=0.039),
sedangkan tidak ditemukan pengaruh A HbAlc terhadap A kadar fibrinogen plasma
(R=0.185, R’= 0.034, Beta=0.185, p=0.564); (5) a. pada 36 penderita DM Tipe 2 baru

terdiagnosis tidak ditemukan pengaruh A gula darah puasa terhadap A kadar interleukin-

Xi
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6 (R=0.328, R*= 0.108, Beta=0.328, p=0.051) dan pengaruh A HbAlc terhada}p;’;'_{l icadar
interleukin-6 (R=0.162, R*=0.026, Beta=0.162, p=0.346); b. pada 20 penderi?.t'é DM Tipe
2 “lama” ditemukan pengaruh A gula darah puasa terhadap A kadar interleukin-6
(R=0.847, R’= 0.718, Beta=0.847, p=0.001), dan pengaruh A HbAlc terhadap A kadar
interleukin-6 (R=0.693, R*= 0.481, Beta=0.693, p=0.001); dan c. pada 56 penderita DM
Tipe 2 secara keseluruhan (DM Tipe 2 baru terdiagniosis dan “lama”) ditemukan
pengaruh A gula darah puasa terhadap A kadar interleukin-6 (R=0.565, R*= 0.319,
Beta=0.565, p=0.001), dan pengaruh A HbAlc terhadap A kadar interleukin-6 (R=0.316,
R*= 0.100, Beta=0.316, p=0.018); (6) pada subkelompok 12 penderita DM Tipe 2 baru
terdiagnosis dengan resistensi insulin “rendah” ditemukan pengaruh A interleukin-6
terhadap A kadar fibrinogen plasma (R=0.716, R>=0.513, Beta=0.716 dan p=0.009).

Dari hasil penelitian ini dapat disimpulkan bahwa: (1) pada penderita DM Tipe 2
baru terdiagnosis disamping kadar gula darah dan HbAlc, ditemukan kadar interleukin-6
serum, resistensi insulin, dan kadar fibrinogen plasma yang lebih tinggi dari pada orang
normal; (2) dapat dibuktikan bahwa resistensi insulin, gula darah puasa dan interleukin-6
berpengaruh terhadap tingginya kadar fibrinogen plasma; (3) tampaknya efek utama gula
darah bukan diperantarai oleh resistensi insulin, interleukin-6 dan glikasi fibrinogen; (4)
Juga terbukti pengaruh gula darah puasa dan HbA ¢ terhadap kadar interleukin-6 serum.

Dari hasil penehitian ini disarankan bahwa: (1) kadar fibrinogen perlu diperiksa
pada penderita DM Tipe 2 mengingat kadarnya sering meningkat dan fibrinogen
merupakan faktor risiko bebas dari penyakit kardiovaskuler; (2) dalam pengeloaan

penderita DM Tipe 2 diperlukan obat hipoglikemik dengan efek memperbaiki resistensi

insulin yang adekuat; (3) untuk menghidari komplikasi diabetes sedini mungkin
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hendaknya gula darah diturunkan sesegera mungkin untuk menuju ke kadar gula darah
mendekati normal, dan saatnya dibuat langkah pengelolaan diabetes berdasarkan
tingginya gula darah dan ada-tidaknya komplikasi serta adanya faktor risiko penyakit
kardiovaskuler lainnya, seperti halnya pada pengelolaan dislipidemia.

Kata kunci: gula darah, HbAlc, interleukin-6, resistensi insulin, fibrinogen

Xiit
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ABSTRACT

Fibrinogen ts one of the tmportant diabetes associating independent risk factor for
atherosclerotic cardiovascular disease. Although hyperfibrinogenemia among Type 2 DM
patients was established, the mechanism of the increasing fibrinogen level among Type 2
DM patients has not yet been completely explained.

The objective of this study is to evaluate the effect of insulin resistance, blood
glucose, and interteukin-6 on plasma fibrinogen level; and the effect of blood glucose on
serum interleukin-6 level

To answer the purpose an experimental pretest-posttest control group design
study on 36 newly diagnosed Type 2 DM patients and 18 control normal subjects had
been conducted. Additional 20 well known Type 2 DM patients was included in this
study to prove the effect of blood glucose on serum interleukin-6 level. The study was
held at Diabetes Outpatients Clinic, Sanglah General Hospital since 1998-1999. All
subjects were observed for 12 weeks among newly diagnosed Type 2 DM and for 4-12
weeks among well known Type 2 DM. The main variables were measured in this study
were blood glucose, HbA ¢, interleukin-6, insulin resistance and plasma fibrinogen.

Results of this study were as follows: (1) among newly diagnosed Type 2 DM
patient, the mean of fasting blood glucose, 2 hour post prandial blood glucose, HbA lc,
interleukin-6, insulin resistance and fibrinogen level were found higher significantly than
those in normal subjects; (2) among newly diagnosis Type 2 DM patients, there were
positive correlation between plasma fibrinogen level and sex, total cholesterol, LDL-

cholesterol, fasting blood glucose, serum interleukin-6; (3) among Type 2 DM patients,

Xtv
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there was effect of insulin resistance (R’= 0.563, p=0.020), fasting blood glucose (R*=
0.360, p=0.039), not A HbAlc, and serum interleukin-6 (R2=0.5]_3, p=0.009) on plasma
ﬁbﬁnogcn fevel, and was effect of fasting blood glucose (R*=0.319, p=0.001) and
HbA l¢ level (R*=0.100, p=0.018) on serum interleukin-6 level.

Of this study could be concluded that among Type 2 DM, effect of insulin
resistance, fasting blood glucose and serum interleukin-6 level on plasma fibrinogen
level; and effect of fasting blood glucose and HbA Ic¢ on serum interleukin-6 level were
proved. Effect of fasting blood glucoseon plasma fibrinogen was seen without mediated
by insulin resistance and interleukin-6.

Of the results of this study we suggest that fibrinogen, a independent risk factor of
atherosclerotic cardiovascular disease, is necessery measured because its level frequently
increase among Type 2 DM patients; and hypoglycemic agent with adequate improve
insulin resistance is needed in management the diabetic patients because actually insulin
resistance has many undesired clinical implications.

Key words: blood glucose, HbA lc, interleukin-6, insulin resistance, fibrinogen
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