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Abstrak
Pendahuluan: Diabetes melitus merupakan penyebab utama morbiditas global, dengan prevalensi
yang terus meningkat, terutama pada populasi lansia. Pengukuran gula darah puasa (GDP) dan HbA1c
sering digunakan untuk mengevaluasi kontrol glikemik, namun memiliki keterbatasan dalam
mencerminkan dinamika sekresi dan sensitivitas insulin. Tujuan: Penelitian ini bertujuan untuk
menganalisis hubungan antara kadar insulin puasa dengan GDP dan HbA1c terutama pada populasi
lansia. Metode: Desain studi penelitian ini adalah potong lintang pada 41 lansia di Panti Santa Anna
pada November 2023. Analisis statistik menggunakan uji Spearman. Hasil: Analisa korelasi
Spearman-rho antara kadar insulin puasa dengan kadar gula darah puasa menunjukkan tidak adanya
hubungan bermakna antara kadar insulin puasa dengan kadar gula darah puasa, namun penelusuran
secara klinis menunjukkan korelasi positif lemah (p: 0,329, r: 0.156). Kadar insulin puasa terhadap
kadar HbA1c juga menunjukkan tidak adanya hubungan bermakna, namun secara klinis berkorelasi
positif lemah (p: 0,256, r: 0,182). Kesimpulan: Penelitian ini ingin melihat korelasi positif secara
klinis antara kadar insulin puasa dan parameter metabolik diabetes, yang dapat tersamarkan oleh
mekanisme kompensasi resistensi insulin serta proses inflamasi dan gangguan metabolik. Penelitian
lebih lanjut diperlukan untuk memahami hubungan sebab-akibat antara kedua parameter tersebut
dengan kadar insulin puasa secara mendalam sehingga dapat mengoptimalkan target pengobatan dan
mencegah komplikasi lebih lanjut.
Kata kunci: Gula darah puasa; HbA1c; Insulin puasa; Lanjut Usia

Abstract
Introduction: Diabetes mellitus is a significant cause of global morbidity, with increasing prevalence,
especially in the elderly. Fasting blood sugar (FBS) and HbA1c measurements are often used to
evaluate glycemic control but have limitations in reflecting the dynamics of insulin secretion and
sensitivity. Purpose: This study analyzes the relationship between fasting insulin levels with FBS and
HbA1c, especially in the elderly. Methods: The design of this study was a cross-sectional study of 41
elderly at Panti Santa Anna in November 2023. Statistical analysis was performed using the Spearman
test. Results: Spearman-rho correlation analysis between fasting insulin levels and fasting blood
sugar levels showed no significant relationship between fasting insulin levels and fasting blood sugar
levels, but clinical observation revealed a weak positive correlation (p: 0.329, r: 0.156). Fasting insulin
levels to HbA1c levels also showed no significant relationship, but clinically, there was a weak positive
correlation (p: 0.256, r: 0.182). Conclusion: This study highlights a clinically significant positive
correlation between fasting insulin levels and metabolic parameters of diabetes, which compensatory
mechanisms of insulin resistance, inflammatory processes, and metabolic disorders may mask. Further
studies are needed to understand the causal relationship between these two parameters and fasting
insulin levels to optimize treatment and prevent further complications.
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PENDAHULUAN

Diabetes melitus merupakan salah satu penyebab utama morbiditas di seluruh dunia
dan berdampak secara signifikan terhadap dunia kesehatan. Data tahun 2019 menunjukkan
sekitar 9,3% populasi dunia mengalami diabetes dan angka ini diperkirakan terus meningkat
hingga 10,9% pada tahun 2045.(Saeedi et al., 2019) Sebuah analisis sistematik pada tahun
2019 menunjukkan bahwa 110,1 juta (95% CI, 101,2-119,4) lansia mengalami diabetes
melitus dengan prevalensi global sebesar 23.7%. (Jiang et al., 2024) Di Indonesia sendiri,
penderita terbanyak penyakit diabetes melitus adalah populasi pralansia (55-64 tahun) dan
lansia (65-77 tahun). (Milita et al., 2021)

Tingginya prevalensi penyakit diabetes melitus terutama pada lansia menekankan
pentingnya deteksi dini penyakit tersebut untuk mencegah terjadinya komplikasi lebih lanjut.
Salah satu parameter yang digunakan untuk mengevaluasi kadar glukosa darah secara
sederhana dengan biaya yang relatif murah adalah pengujian gula darah puasa (GDP).
Namun, hasil pengujian GDP sangat bervaria karena dipengaruhi banyak faktor seperti
jumlah makanan terakhir yang konsumsi, kebiasaan merokok, dan obesitas. (King, 2015;
Ridwanto et al., 2020) Dengan demikian, GDP merupakan sebuah metode diagnostik yang
dapat memberikan gambaran awal mengenai metabolisme glukosa dengan sensitivitas yang
cukup baik, terutama jika dikombinasikan dengan parameter lainnya.

Sebagai alternatif untuk mengatasi tingkat variabilitas dari GDP dalam mengevaluasi
kadar glukosa adalah pemeriksaan HbA1c. Parameter ini merupakan parameter utama yang
digunakan oleh berbagai panduan internasional untuk mengevaluasi pengendalian gula
darah jangka panjang pada individu yang menderita diabetes melitus. Parameter ini relatif
lebih stabil karena merupakan gambaran dari hemoglobin terglikasi yang dapat dievaluasi
setiap 3 bulan dan tidak dipengaruhi oleh faktor eksternal seperti makanan ataupun gaya
hidup, walaupun tidak secara langsung mencerminkan dinamika sekresi dan sensitivitas
insulin.(Kurniawan, 2024) Oleh karena itu, untuk memperoleh gambaran lengkap mengenai
resistensi insulin, dibutuhkan evaluasi terhadap kadar insulin puasa.

Pemeriksaan kadar insulin puasa memiliki peran penting dalam memahami regulasi
metabolisme glukosa pada penderita diabetes melitus. Pemeriksaan ini mengindikasikan
keseimbangan antara kebutuhan tubuh dan sekresi insulin, juga dapat menilai sensitivitas
serta mendeteksi adanya resistensi insulin yang sering ditemukan pada penderita diabetes
melitus tipe 2 (DMT2). Selain itu, konsentrasi insulin puasa juga berkorelasi dengan berbagai
masalah metabolik lainnya seperti obesitas, hipertensi, dislipidemia, dan sindom metabolik,
terutama pada populasi lansia.(Lieb et al., 2022; Ramesh et al., 2022)
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Belum banyak penelitian yang membahas mengenai hubungan antara kadar insulin
puasa dengan gula darah puasa dan HbA1c, terutama pada populasi lansia di Indonesia.
Tujuan penelitian ini adalah untuk mengetahui hubungan antara kadar insulin puasa dengan
kadar gula darah puasa dan kendali HbA1c pada populasi lansia. Dengan memahami korelasi
tersebut, maka dapat disusun strategi pengobatan yang lebih tepat serta personalisasi terapi
pada lansia guna mengoptimalkan kontrol glikemik dan mencegah progresivitas komplikasi
metabolik lainnya.

METODOLOGI PENELITIAN

Desain dan Subjek Penelitian
Penelitian ini merupakan penelitian observasional analitik yang menggunakan desain potong
lintang (cross-sectional). Populasi penelitian ini adalah seluruh kelompok lanjut usia dengan
minimal usia 60 tahun di Panti Lanjut Usia Santa Anna pada periode Oktober – November
2023. Teknik pengambilan sampel yang digunakan dalam penelitian ini adalah total sampling.
Kriteria inklusi dalam penelitian ini adalah kelompok lanjut usia lebih dari 60 tahun dan
bersedia menjadi responden dalam penelitian. Penolakan keikutsertaan dalam penelitian,
penolakan untuk menandatangani inform consent, serta kelompok lanjut usia dengan
gangguan jiwa mayor seperti psikosis, skizophrenia, depresi mayor, dan lainnya merupakan
kriteria eksklusi penelitian ini.

Prosedur dan Variabel Penelitian
Prosedur penelitian diawali dengan penyusunan proposal penelitan, dilanjutkan dengan
pengajuan etik penelitian, pengurusan kerjasama dengan Panti Lansia Santa Anna, serta
koordinasi dengan tim dokter dan tim laboratorium. Variabel penelitian meliputi kadar HbA1c
(%), kadar gula darah puasa (mg/dL), dan kadar insulin puasa (uIU/mL) pada kelompok
lanjut usia. Ketiga parameter ini diperiksa melalui pengambilan darah vena sebanyak 3 ml
yang dilakukan sesuai protokol standar punksi vena (phlebotomy).

Teknik pengukuran HbA1c (%) menggunakan prinsip immunoassay sesuai dengan
standar baku pelaksanaan pemeriksaan laboratorium. Hasil ukur pemeriksaan kadar HbA1c
menggunakan satuan persen (%). Klasifikasi hasil pengukuran kadar HbA1c berupa 1) kadar
HbA1c ≥ 6,5% dianggap diabetes melitus tipe 2 (DMT2); 2) kadar HbA1c dalam rentang 5,7
– 6,4% dianggap pre-diabetes mellitus (pre-DM); 3) kadar HbA1c < 5,7 % dianggap normal.

Teknik pengukuran gula darah puasa (GDP) menggunakan teknik Trinder atau GOD-
PAP (Glukosa Oksidase – Para Aminofenazon) dengan ketentuan prosedur sesuai dengan
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instruksi baku vendor. Hasil pemeriksaan gula darah puasa menggunakan satuan mg/dL.
Hasil klasifikasi pengukuran GDP berupa 1) kadar GDP ≥ 126 mg/dL dianggap DMT2; 2)
kadar GDP dalam rentang 100 – 125 mg/dL dianggap pre-DM; 3) kadar GDP < 100 mg/dL
dianggap normal.

Pengukuran insulin puasa menggunakan serum darah yang telah diseparasi
menggunakan metode enzyme-linked immunosorbent assay (ELISA). Hasil reaksi tersebut
akan menghasilkan perubahan warna yang dapat diukur dalam absorbansi spektrofotometer.
Hasil ukur pemeriksaan kadar insulin puasa menggunakan satuan mikro intraunit mililiter
(uIU/mL). Hasil klasifikasi pengukuran kadar kadar insulin puasa berupa 1) kadar insulin
puasa dianggap tinggi jika kadar insulin > 35 uIU/mL; 2) kadar insulin puasa dianggap
normal jika kadar insulin ≤ 35 uIU/mL

Analisis Statistik
Analisa statistik meliputi beberapa tahap yaitu penyajian secara deskriptif berupa data
proporsi (%) untuk data yang bersifat kualitatif dan data sebaran terpusat untuk data yang
bersifat kuantitatif. Analisa korelasi Spearman untuk data yang bersifat numerik-numerik.
Nilai signifikansi yang diharapkan sebesar 5% dengan kekuatan penelitian sebesar 80%.

HASIL PENELITIAN
Penelitian ini mengikutsertakan 41 responden yang memenuhi kriteria inklusi dengan rerata
usia adalah 77,95 (9,38) tahun dan didominasi oleh jenis kelamin perempuan sebanyak 27
(65,9%) responden. Hasil karakteristik dasar responden penelitian tersaji dalam Tabel 1.

Tabel 1. Hasil Karakteristik Dasar Responden Penelitian (N = 41)
Parameter N (%) Mean (SD) Med (Min-Max)

Usia 77,95 (9,38) 78 (61 – 99)
Jenis Kelamin
 Laki-laki
 Perempuan

14 (34,1%)
27 (65,9%)

Kadar HbA1c
 Diabetes mellitus (HbA1c ≥ 6,5%)
 Pre-diabetes (HbA1c 5,7 – 6,4%)
 Normal (HbA1c < 5,7%)

6 (14,6%)
16 (39,0%)
19 (46,3%)

5,84 (0,69) 5,7 (5 – 8)

Kadar Gula Darah Puasa
 Diabetes mellitus (GDP ≥ 126 mg/dL)
 Pre-diabetes (GDP 100 - 125 mg/dL
 Normal (GDP < 100 mg/dL)

1 (2,4%)
10 (24,4%)
30 (73,2%)

95,29 (30,76) 89 (72 – 270)

Kadar Insulin Puasa
 Tinggi (IP > 35 uIU/mL)
 Normal (IP ≤ 35 uIU/mL)

-
41 (100%)

13,93 (7,83) 10,7 (5,4 – 29,5)
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Analisa korelasi Spearman-rho antara kadar insulin puasa dengan kadar gula darah puasa
dalam serum darah kelompok lanjut usia menunjukkan tidak terdapat hubungan yang
bermakna antara kadar insulin puasa dengan kadar gula darah puasa (p: 0,329). Namun,
pada studi ini didapatkan korelasi positif yang menunjukkan dimana semakin tinggi kadar
insulin puasa maka semakin tinggi kadar GDP, walaupun masuk dalam kategori korelasi
sangat lemah (r: 0,156) (Tabel 2; Gambar 1). Hasil analisa kadar insulin puasa terhadap
kadar HbA1c menunjukkan tidak terdapat korelasi yang bermakna antara kadar insulin puasa
dengan kadar HbA1c (p: 0,256). Nilai korelasi positif (r: 0,182) menunjukkan bahwa
semakin tinggi kadar insulin puasa maka akan semakin tinggi pula kadar HbA1c walaupun
dalam kategori korelasi sangat lemah (Tabel 2; Gambar 2).

Tabel 2. Korelasi Antara Kadar Insulin Puasa, Kadar Gula Darah Puasa, dan Kadar HbA1c
pada Kelompok Lanjut Usia di Panti Santa Anna (N = 41)

Parameter Kadar insulin
puasa (mIU/mL)

Kadar GDP
(mg/dL)

Kadar
HbA1c
(%)

Spearman's
rho

Kadar insulin
puasa
(mIU/mL)

Correlation
Coefficient

1.000 .156 .182

Sig. (2-tailed) . .329 .256
N 41 41 41

Kadar GDP
(mg/dL)

Correlation
Coefficient

.156 1.000 .407**

Sig. (2-tailed) .329 . .008
N 41 41 41

Kadar HbA1c
(%)

Correlation
Coefficient

.182 .407** 1.000

Sig. (2-tailed) .256 .008 .
N 41 41 41

**. Correlation is significant at the 0.01 level (2-tailed).

Gambar 1. Scatter Plot berupa Korelasi antara Insulin Puasa dengan GDP pada Kelompok
Lanjut Usia di Panti Santa Anna
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Gambar 2. Scatter Plot berupa Korelasi antara Kadar Insulin Puasa dengan HbA1c pada
Kelompok Lanjut Usia di Panti Santa Anna

PEMBAHASAN

Pada penelitian ini ditemukan 6 responden (14,6%) terdiagnosis DMT2 dan 16
responden (39,0%) terdiagnosis pre-DM melalui pemeriksaan HbA1c. Sementara itu satu
responden (2,4%) terdiagnosis DMT2 dan 10 responden (24,4%) terdiagnosis pre-DM
melalui pemeriksaan GDP. Seluruh responden memiliki kadar insulin yang normal. Hasil
penelitian menunjukkan bahwa tidak ada korelasi yang signifikan antara kadar insulin puasa
baik dengan kadar GDP maupun dengan HbA1c. Korelasi yang tidak signifikan antara
parameter GDP dan HbA1c, dengan kadar insulin puasa dapat dijelaskan kaitannya dengan
kondisi resistensi insulin. Pada tahap awal resistensi insulin, kadar gula darah yang tinggi
dalam darah masih dapat dikompensasi dengan diproduksinya insulin oleh sel-β pankreas.
Seiring dengan memburuknya kondisi tersebut, salah satu penyebab paling sering dari
resistensi insulin pada tingkat seluler adalah terjadi penurunan sensitivitas reseptor insulin
yang diakibatkan karena terhambatnya jalur pensinyalan insulin oleh substrat reseptor
insulin (IRS).(Zhao et al., 2023) Hasil studi menunjukkan IRS tipe 1 berperan dalam regulasi
reseptor insulin di otot rangka. Sedangkan IRS tipe 2 berperan dalam regulasi kerja insulin
hati serta perkembangan dan kelangsungan hidup sel-β pankreas.(Eckstein et al., 2017)

Mekanisme penghambatan jalur sinyal inflamasi melibatkan beberapa faktor inflamasi
seperti TNF-α dan IL-1β yang secara langsung berdampak pada sensitivitas insulin. Dampak
jangka panjang kondisi tersebut menyebabkan produksi insulin tidak dapat lagi mengimbangi
kebutuhannya sehingga menurunkan efektivitas insulin. Akibatnya meskipun konsentrasi
insulin dalam darah normal, kadar glukosa dalam darah cenderung terus dalam konsentrasi
yang tinggi, terutama pada lansia yang sudah mengalami penurunan kapabilitas
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metabolisme. Kondisi ini tidak hanya berpengaruh pada pengendalian glukosa darah, namun
juga berperan dalam berbagai komplikasi metabolik lainnya seperti dislipidemia dan
hipertensi. (Ikegami et al., 2022; Janssen, 2021; Xing & Chen, 2022)

Ketidakseimbangan regulasi dan metabolisme tubuh akibat resistensi insulin ini
menyebabkan gangguan sintesis glikogen dan katabolisme protein pada otot skeletal. Selain
itu kondisi ini juga menghambat aktivitas lipoprotein lipase di adiposit sehingga
meningkatkan pelepasan asam lemak bebas (free fatty acid, FFA) dan sitokin inflamasi
seperti IL-6, TNFα, dan leptin. (Ormazabal et al., 2018) Selain berdampak pada resistensi
insulin itu sendiri, inflamasi ini juga memengaruhi regulasi lipid dalam tubuh. Penelitian yang
dilakukan oleh Jaitin et al. pada hewan coba tikus menunjukkan bahwa defisiensi makrofag
Trem2, yaitu makrofag yang ditemukan pada jaringan adiposa, menyebabkan eksaserbasi
hipertrofi jaringan adiposit sehingga memperbanyak jumlah lemak yang disimpan dalam
tubuh dan menyebabkan intoleransi glukosa berlebihan.(Jaitin et al., 2019) Dengan demikian,
hal ini berpengaruh terhadap perburukan kondisi resistensi insulin.(Wu & Ballantyne, 2020)

Beberapa penelitian lain menunjukkan bahwa resistensi insulin juga memengaruhi
metabolisme lipid. Resistensi insulin berdampak signifikan dalam meningkatkan sintesis
trigliserida VLDL di hati yang juga menyebabkan peningkatan produksi apo-B 100 di hati.
Kedua hal ini selanjutnya akan menurunkan konsentrasi HDL-C dan menyebabkan
hipertrigliseridemia. (Bjornstad & Eckel, 2018; Kerr et al., 2023) Kondisi tersebut
menunjukkan peran resistensi insulin terhadap kelainan metabolik.

Korelasi antara kadar insulin dengan parameter metabolik diabetes lainnya juga
berhubungan dengan komorbid lain seperti hipertensi dan sindrom metabolik termasuk
diabetes. Wang et al., dalam meta-analisisnya menemukan peningkatan konsentrasi insulin,
yang mencerminkan resistensi insulin, berhubungan secara independen dengan risiko
insidensi hipertensi pada populasi umum yang berdampak pada kejadian diabetes. (Wang et
al., 2017) Studi prospektif kohort yang dilakukan oleh Park et al., di Korea juga menemukan
korelasi yang serupa. (Park et al., 2014) Sindrom metabolik juga memiliki karakteristik
resistensi insulin yang dicerminkan dengan adanya kondisi hiperinsulinemia.(Nolan & Prentki,
2019) Studi-studi yang ada menunjukkan bahwa berbagai faktor dapat memengaruhi kadar
insulin dan parameter metabolik lainnya yang berdampak terhadap gangguan metabolik.

Terdapat beberapa keterbatasan dalam penelitian ini. Pertama, penelitian ini
merupakan penelitian potong lintang sehingga tidak dapat menentukan hubungan sebab-
akibat antara kadar insulin terhadap GDP dan HbA1c. Kedua, jumlah sampel pada penelitian
ini sebanyak 41 responden dengan karakteristik yang dapat bervariasi dengan populasi
umum. Ketiga, beberapa faktor-faktor perancu yang dapat memengaruhi penelitian ini
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seperti suplementasi zink yang dapat memengaruhi serum insulin dan GDP.(Y. Younis et al.,
2022) Peningkatan berat badan seperti obesitas dan penyakit ginekologi seperti sindrom
polikistik ovarium juga meningkatkan serum insulin dan kadar GDP. (Bannigida et al., 2020;
Pennings et al., 2018)

SIMPULAN

Penelitian ini menganalisa kompleksitas hubungan antara kadar insulin puasa,
parameter metabolik diabetes, dan faktor-faktor yang memengaruhi regulasi glukosa
terutama pada populasi lansia. Korelasi positif secara klinis menunjukkan bahwa mekanisme
kompensasi awal resistensi insulin dapat menyamarkan korelasi secara langsung, sementara
faktor inflamasi dan gangguan metabolik berkontribusi terhadap perburukan kondisi jangka
panjang. Selain itu, faktor eksternal seperti kondisi klinis dan metabolik juga berperan dalam
dinamika kadar insulin. Dengan keterbatasan dalam penelitian ini, menekankan pentingnya
penelitian lebih lanjut untuk memahami hubungan sebab-akibat secara lebih mendalam.
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