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ABSTRAK

Kombinasi insulin kerja menengah (Neutral Protamine Hagedorn/NPH) dengan insulin kerja pendek
(Regular Human Insulin/RHI) dan kombinasi insulin kerja panjang (insulin glargine) dengan insulin kerja
cepat (insulin aspart) adalah jenis kombinasi insulin yang paling sering digunakan untuk mengobati pasien
DM tipe 2 yang menjalani rawat inap di RSUP Sanglah. Namun sampai saat ini belum ada penelitian
evidence based di RSUP Sanglah mengenai perbandingan profil penggunaan kedua jenis kombinasi insulin
ini. Oleh karena itu, penelitian ini bertujuan untuk melihat perbandingan profil penggunaan antara kombinasi
insulin NPH dengan RHI dan kombinasi insulin glargine dengan insulin aspart.

Profil penggunaan ini akan dinilai dari karateristik pasien berdasarkan jenis kelamin, umur, dan lama
rawat inap, serta dinilai dari pola penggunaan insulin. Metode yang digunakan pada penelitian ini adalah
analisis deskriptif.

Pasien DM tipe 2 di unit rawat inap RSUP sanglah lebih didominasi pasien laki-laki sebesar 60%, dengan
umur terbanyak > 45 tahun sebesar 80% dan lama rawat inap rata-rata 4-8 hari sebesar 40%. Jenis kombinasi
yang paling banyak digunakan yaitu kombinasi insulin glargine dengan insulin aspart yaitu sebesar 53%.

Kata kunci: diabetes melitus tipe 2, profil penggunaan, NPH, RHI, glargine, aspart

1. PENDAHULUAN bolus. Penambahan insulin bolus pada insulin
Diabetes melitus (DM) merupakan suatu basal dapat menghasilkan kontrol glikemia yang
kelompok penyakit metabolik dengan lebih baik dan lebih sedikitnya variasi kadar
karakteristik hiperglikemia yang terjadi karena glukosa darah (Hamaty, 2011). Kombinasi insulin
kelainan sekresi insulin, kerja insulin, atau kedua- basal dan insulin bolus yang digunakan sebagai
duanya (PERKENI, 2011). Berdasarkan data first line therapy di unit rawat inap RSUP Sanglah
diketahui sekitar 90% dari pasien DM menderita adalah kombinasi insulin Neutral Protamine
DM tipe 2 (AACE, 2011). Tujuan utama Hagedorn (NPH) dengan Regular Human Insulin
terapi pada pasien DM tipe 2, yaitu menurunkan (RHI) dan kombinasi insulin glargine dengan
dan mengontrol kadar glukosa darah mendekati insulin aspart.
rentang normal (Khatib, 2006). Untuk Kombinasi insulin  NPH dengan RHI
menurunkan dan mengontrol kadar glukosa darah digunakan apabila harga menjadi pertimbangan
mendekati rentang normal, pasien dapat diberikan utama. Sedangkan penggunaan kombinasi insulin
terapi antidiabetika oral dan insulin. glargine dengan insulin aspart dipilih karena dapat
Pada pasien diabetes melitus tipe 2 dengan menghasilkan kontrol glikemia yang lebih baik,
stage yang telah meningkat seperti terjadinya fluktuasi glukosa darah, kejadian hipoglikemia
defisiensi insulin yang memburuk dan pasien baru dan peningkatan berat badan yang lebih rendah
yang terdiagnosis dengan hiperglikemia berat, (Hamaty, 2011).
penatalaksanaan terapi dapat langsung dengan Sampai saat ini belum ada penelitian untuk
menggunakan kombinasi insulin basal dan insulin mengetahui bagaimana profil penggunaan kedua
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jenis kombinasi insulin ini. Oleh karena itu,
penelitian ini bertujuan untuk mengetahui profil
penggunaan antara kombinasi insulin NPH
dengan RHI dan kombinasi insulin glargine
dengan insulin aspart di unit rawat inap RSUP
Sanglah.  Profil penggunaan kedua jenis
kombinasi insulin ini akan dijabarkan secara
deskriptif yang meliputi karakteristik subjek
penelitian berdasarkan jenis kelamin, karakteristik
subjek penelitian berdasarkan kelompok umur,
karakteristik  subjek  penelitian  berdasarkan
lamanya rawat inap, serta pola penggunaan
insulin.

2. BAHAN DAN METODE
2.1 Bahan

Bahan penelitian adalah seluruh pasien DM
tipe 2 yang mendapatkan terapi kombinasi insulin
NPH dengan RHI dan kombinasi insulin glargine
dengan insulin aspart di unit rawat inap RSUP
Sanglah selama kurun waktu 1 Januari-31 Mei
2013 yang telah memenuhi kriteria inklusi.
Kriteria inklusi adalah pasien dengan umur 18-65
tahun.

2.2 Metode
Penelitian ini menggunakan metode penelitian
deskriptif dengan menggunakan rancangan

prospektif. Teknik sampling yang digunakan
dalam penelitian ini adalah teknik consecutive
sampling dengan cara mengambil semua subjek
yang memenuhi kriteria inklusi.

Metode analisis deskriptif digunakan untuk
menjabarkan karakteristik subjek penelitian serta
menggambarkan secara sistematis perbandingan
penggunaan terapi dari kombinasi insulin NPH
dengan RHI dan kombinasi insulin glargine
dengan insulin aspart pada pasien DM tipe 2 di
unit rawat inap RSUP Sanglah Denpasar.

3. HASIL
3.1 Karakteristik Subjek
Berdasarkan Jenis Kelamin
Perbedaan jenis kelamin termasuk salah satu
faktor yang berhubungan dengan DM tipe 2
(Park et al., 2004). Faktor risiko terhadap
terjadinya DM tipe 2 yaitu adanya riwayat
keluarga dengan penyakit DM tipe 2, peningkatan
body mass index (BMI), lingkar pinggang, asam
urat, trigliserida, asupan alkohol perhari yang
tinggi, kebiasaan merokok, kadar HDL yang
rendah, serta ketidakaktifan fisik (Meisinger et
al., 2002; Perreault et al., 2008; Kaur et al.,
2010). Untuk kasus DM tipe 2 di unit rawat inap
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63

RSUP Sanglah lebih banyak terjadi pada laki-laki
daripada perempuan (gambar A.1).
3.2 Karakteristik Subjek Penelitian
Berdasarkan Kelompok Umur

Angka kejadian DM tipe 2 meningkat seiring
dengan pertambahan usia. Umumnya risiko
penyakit DM tipe 2 akan meningkat saat
menginjak usia di atas 45 tahun. Tingginya kasus
DM pada usia di atas 45 tahun juga ditemukan
pada pasien DM tipe 2 di unit rawat inap RSUP
Sanglah (gambar A.2).
3.3 Karakteristik Subjek Penelitian
Berdasarkan Lamanya Rawat Inap

Dari hasil penelitian pasien DM tipe 2 di
RSUP Sanglah berdasarkan lama rawat inap,
diperoleh rentang waktu perawatan yang
bervariasi dari 4 hari hingga yang paling lama
yakni 38 hari (gambar A.3).

3.4 Pola Penggunaan Insulin

Penggunaan kombinasi insulin glargine dengan
insulin aspart untuk menangani pasien DM tipe 2
di unit rawat inap RSUP Sanglah lebih banyak
dibandingkan dengan penggunaan kombinasi
insulin NPH dengan RHI (gambar A.4).

4. PEMBAHASAN

Berdasarkan penelitian, pasien DM tipe 2 di
unit rawat inap RSUP Sanglah dari bulan Januari
hingga Mei 2013, diperoleh sebanyak 30 sampel

yang memenuhi kriteria inklusi dan tidak
memenuhi kriteria eksklusi.
4.1 Karakteristik Subjek Penelitian

Berdasarkan Jenis Kelamin

Risiko laki-laki untuk menderita DM tipe 2
lebih besar dikarenakan resiko terhadap obesitas
lebih besar dimiliki oleh laki-laki (Pinkney, 2001;
Tattarani, 2002; Rana et al., 2007). Selain itu,
laki-laki juga memiliki kadar adiponektin yang
lebih rendah (Weyer et al., 2001).

Berdasarkan  penelitian,  obesitas  dapat
menyebabkan terjadinya hiperinsulinemia dan
resistensi insulin (Tattarani, 2002). Tingginya
kadar FFA (Free Fatty Acid) pada keadaan
obesitas merupakan penanda resiko
perkembangan glukosa intoleran untuk DM tipe 2
(Charles et al., 1997). Obesitas juga memicu
peningkatan profil hormon (adipokin) yang
disekresikan oleh jaringan adiposa yang dapat
menyebabkan  terjadinya  resistensi insulin
(Hussain et al., 2010). Obesitas juga berasosiasi
dengan meningkatnya sekresi kemokin yang
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memicu infiltrasi dan aktivasi makrofag.
Pengaktivan makrofag akan menyebabkan
diproduksinya sitokin yang berdampak negatif
pada sensitivitas insulin (Weisberg et al., 2003).
Obesitas sentral dimana terjadi penumpukan
lemak pada jaringan subkutan perut dapat
menyebabkan gangguan metabolisme yang
menjadi faktor pencetus terjadinya DM tipe 2.
Obesitas viseral pun dapat menyebabkan
resistensi insulin karena pada keadaan ini kadar
adiponektin akan menurun.

Adiponektin merupakan salah satu substansi
adipositokin yang spesifik pada jaringan adiposa
yang berperan dalam regulasi  glukosa,
metabolisme lemak, mengatur stress metabolik,
menjaga integritas dinding vaskular serta
memperbaiki sensitivitas insulin (Matsuzawa,
2006).  Hipoadiponektin  dilaporkan  dapat
menyebabkan hipertrigliserida, rendahnya kadar
kolesterol High Density Lipoprotein (HDL) serta
perkembangan DM tipe 2 (Weyer et al., 2001;
Diez and Iglesias, 2003; Ouchi et al., 2003;
Matsuzawa, 2006).

4.2 Karakteristik Subjek Penelitian
Berdasarkan Kelompok Umur

Peningkatan insidensi DM tipe 2 seiring
bertambahnya umur ini  disebabkan oleh
kombinasi antara peningkatan resistensi insulin
dan kerusakan fungsi islet pankreas dengan
terjadinya penuaan (Kirkman et al., 2012).
Akibat proses penuaan, terjadi penyusutan sel
beta pankreas yang progresif serta penumpukan
amiloid di sekitarnya. Sel beta pankreas yang
tersisa pada umumnya masih aktif namun
menyebabkan penurunan sekresi insulin serta
penurunan kepekaan reseptor terhadap insulin
(Tjay dan Rahardja, 2007).

Resistensi insulin akibat penuaan umumnya
berasosiasi dengan terjadinya penumpukan lemak,
sarkopenia, dan ketidakaktifan fisik (Amati et al.,
2009). Penuaan ini juga menyebabkan penurunan
kapasitas proliferasi dari sel islet pankreas
(Maedler et al.,, 2006; Rankin and Kushner,
2009).

Umur 45 tahun ke atas merupakan umur
produktif dimana pada umur ini akan sangat
rentan mengalami stress. Selain stress juga salah
satu faktor risiko terjadinya kenaikan kadar
glukosa darah, stress juga berakibat pada pola
makan dan aktivitas yang tidak teratur sehingga
rentan mengalami obesitas (Epel and Tanja,
2007).
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4.3 Karakteristik Subjek Penelitian
Berdasarkan Lamanya Rawat Inap

Untuk menjaga kestabilan dan meminimalkan
fluktuasi kadar glukosa darah diperlukan suatu
pemantauan kadar glukosa melalui rawat inap
selama 5 hari. Pemantauan ini dilakukan agar
kadar glukosa darah pasien serta parameter
komplikasi yang menyertainya tetap berada dalam
rentang normal sehingga dapat menurunkan risiko
terjadinya morbiditas dan mortalitas akibat
penyakit DM tipe 2 (Martin, 2006; Fraze et
al., 2010).

Diagnosis pasien DM yang dirawat selama 4
hari adalah DM dengan infeksi ringan tanpa
komplikasi yang lebih serius. Perbedaan lama
rawat inap selain tergantung dari pencapaian
target glukosa darah, juga sangat tergantung pada
membaik atau tidaknya kondisi pasien akibat
komplikasi DM atau penyakit lain yang menjadi
keluhan utama saat pasien masuk rumah sakit.

4.4 Pola Penggunaan Insulin

Pemilihan suatu kombinasi insulin didasarkan
profil kerjanya untuk dapat meniru pola sekresi
insulin normal tubuh (Dipiro et al., 2009; Hamaty,
2011) Apabila dibandingkan, kombinasi insulin
glargine dengan insulin aspart memberikan onset
kerja yang lebih cepat dengan durasi kerja yang
lebih panjang sehingga lebih dapat meniru profil
insulin normal tubuh. Hal ini menjadi salah satu
dasar petimbangan lebih banyaknya penggunaan
jenis kombinasi ini pada pasien DM tipe 2 di
RSUP Sanglah.

Lebih banyaknya penggunaan kombinasi
insulin glargine dengan insulin aspart dipengaruhi
pula oleh bentuk kemasannya. Insulin glargine
dan aspart tersedia dalam bentuk pen yang
dirancang secara khusus sehingga lebih mudah
digunakan bahkan untuk pasien sendiri. Berbeda
dengan bentuk sediaan insulin NPH dan RHI yang
masih dalam wadah vial dan perlu teknik khusus
dalam pengaturan dosis sehingga memerlukan
bantuan dan tenaga medis (Kresnasari dkk., tt).
Kemudahan penggunaan ini akan sangat
menguntungkan bagi pasien yang masih harus
meneruskan pengobatan secara rutin di rumah.

Perbedaan jumlah penggunaan kombinasi
insulin NPH dan RHI tidak terlampau jauh dari
jumlah penggunaan kombinasi insulin glargine
dan insulin aspart. Hal ini karena jenis kombinasi
ini tersedia dengan harga yang lebih murah.
Ketersediaannya dalam bentuk vial juga tidak
selalu merugikan. Dengan bentuk vial ini, insulin
dapat digunakan bersama dengan pasien lain dan
biaya pemakaian insulin hanya akan dihitung
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berdasarkan unit yang digunakan sehingga akan
menekan biaya rumah sakit pasien. Selain itu,
belum adanya penelitian yang membahas
perbandingan efektivitas di antara kombinasi
insulin membuat penggunaan kombinasi insulin
NPH dengan RHI masih banyak digunakan.

5. KESIMPULAN

Secara keseluruhan subjek penelitian lebih
banyak pasien laki-laki, lebih banyak pasien
dengan umur >45 tahun dan lebih banyak pasien
dengan lama rawat inap 4-8 hari. Pasien DM tipe
2 di unit rawat inap RSUP Sanglah lebih banyak
menggunakan kombinasi insulin glargine dengan
insulin aspart daripada kombinasi insulin NPH
dengan RHI.
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APENDIK A

m laki-laki = perempuan

Gambar A.1 Persentase Jumlah Pasien Diabetes Melitus Tipe 2 di Unit Rawat Inap Rumah Sakit Umum
Pusat (RSUP) Sanglah Berdasarkan Jenis Kelamin
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Gambar A.2 Persentase Jumlah Pasien Diabetes Melitus Tipe 2 di Unit Rawat Inap Rumah Sakit Umum
Pusat (RSUP) Sanglah Berdasarkan Kelompok Umur
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Gambar A.3 Persentase Jumlah Pasien Diabetes Melitus Tipe 2 di Unit Rawat Inap Rumah Sakit Umum
Pusat (RSUP) Sanglah Berdasarkan Lama Rawat Inap
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Gambar A.4 Persentase Jumlah Pasien Diabetes Melitus Tipe 2 di Unit Rawat Inap Rumah Sakit Umum
Pusat (RSUP) Sanglah Berdasarkan Penggunaan Insulin
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