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ABSTRACT

Prevalence of diabetes mellitus in Riau have reached 10,4 %, it's higher than national pravelence. Hence, it's need
more attention from physician. The important thing in managing DM is how to restrain controlled blood sugar level.
The best parameter to evaluate controlled blood sugar level is level of HbA1c. Fasting blood glucose is one of
important component which determine HbA1c especially HbA1c more than 8,5%. There are some pharmacol ogy
agent to decrease HbA 1c level, and insulin is the most effective agent. Why physician needs insulin?

It was caused by impairment of bethacell pancreaswasdirectly propotional with DM progressiveness. Comprehension
and capability for using basal insulin areimportant to physician, not only for internist but also for general practinioner.
Aswe know that general practinioner have a competency to manage DM without complication. Guidance for using
simple and practical basal insulin is expected will facilitate physician to manage blood sugar level of DM patient.
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Diabetes melitus (DM) merupakan salah satu
penyakit yang jumlahnya akan terus meningkat.
World Health Organization (WHO) memprediksi
kenaikan pasien diabetes Indonesia dari 8,4 juta
pada 2000 menjadi sekitar 21,3 juta pada 2030 1.
Prevalens DM di Riau termasuk tinggi di Indonesia,
yaitu sekitar 10,4% jauh diatas angka nasional
sebesar 5% 2. Baik IDF (International Diabetes
Federation) maupun WHO memperkirakan terjadi
peningkatan penyandang diabetes sebanyak 2-3 kali
lipat pada tahun 2030 3.

Diabetes Militus merupakan penyakit kronik
progresif, dimana progresifitas kerusakan sel betha
pancreas berbanding lurus dengan lamanya
timbulnyapenyakit dari onset. Diperkirakan sisasel
betha pankreas pada tahun ke 10 sgjak onset DM
tidak lebih dari 20%. Pemberian insulin eksogen
dengan memperhatikan profil insulin endogen
memberikan banyak manfaat bagi pasien 24,
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Mengingat dampak buruk terhadap kualitas
hidup diabetesi. Peran dokter umum sebagai ujung
tombak di pelayanan primer menempati peran
strategis dalam mengelola DM. Kasus DM tanpa
penyulit dapat dikelolatuntas oleh dokter umum di
pelayanan kesehatan dasar. Kenyataan di lapangan,
dokter umum merawat >75% pasien DM. Dengan
ditemukan dua insulin analog, nampaknya
pengetahuan dan ketrampilan dokter umum sangat
diperlukan. Pengetahuan dasar mengenai terapi
insulin meliputi jenis, farmakokinetik, rejimen,
keuntungan, keamanan dan efek samping wajib
dikuasai oleh dokter umum. Insulin basal dengan
profil tanpa waktu puncak dan risiko hipoglikemi
minimal merupakan salah satu pilihan dalam
mengendalikan gula darah puasa yang buruk #°.

KLASIFIKASI DM

Diabetes mellitus menurut ADA (American
Diabetes Association) 2010 adalah penyakit
metabolik dengan karakteristik hiperglikemiayang
terjadi karenakelainan sekresi insulin, kerjainsulin
atau keduanya. Hiperglikemia kronik berhubungan
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dengan komplikasi dan kerusakan jangka panjang
beberapa organ tubuh, terutama mata, ginjal, saraf,
jantung dan pembuluh darah ©.

Diabetes melitus diklasifikasikan oleh
American Diabetes Association (ADA) 2010,
berdasarkan etiologi yang mendasari terjadinya
hiperglikemia menjadi:

e Diabetes melitus tipe 1 (Destruksi sel a
umumnya menjurus ke arah defisiensi insulin
absolut).

A. Meéaui prosesimunologik (Otoimunologik)
B. ldiopatik

e Diabetesmeélitustipe2 (Bervariasi, mulai yang
dominan resistensi insulin disertai defisiensi
insulin relatif sampai yang dominan gangguan
sekresi insulin bersama resistensi insulin).

e Diabetes melitustipelain
Defek genetik fungsi sel &
Defek genetik kerjainsulin
Penyakit eksokrin pancreas
Endokrinopati

Karena obat/zat kimia
Infeksi

Sebab imunologi yang jarang

IomMMmMoOO® >

Sindroma genetik lain yang berhubungan
dengan DM

e Diabetes melitus gestasional

Diabetes melitus yang muncul pada masa
kehamilan, umumnya bersifat sementara, tetapi
merupakan faktor risiko untuk DM Tipe 2 47.

DIAGNOSISDM

Diagnosis klinis DM umumnya akan
dipikirkan apabila ada keluhan khas DM berupa
poliuria, polidipsia, polifagia dan penurunan berat
badan yang tidak dapat dijelaskan penyebabnya.
Keluhan lain yang mungkin disampaikan penderita
antara lain badan terasa lemah, sering kesemutan,
gatal-gatal, mata kabur, disfungsi ereksi pada pria
dan pruritusvulvapadawanita. Apabilaadakeluhan
khas, hasil pemeriksaan kadar glukosa darah
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sewaktu > 200 mg/dl sudah cukup untuk
menegakkan diagnosis DM. Hasil pemeriksaan
kadar glukosa darah puasa > 126 mg/dl juga dapat
digunakan sebagai patokan diagnosis DM.
Pemeriksaan diagnostik dilanjutkan untuk
menentukan kadar glukosa darah pasien sesuai
dengan bagan (Gambar 1) *.
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Gambar 1. Langkah-langkah diagnosis DM

TERAPI INSULIN
Segjarah dan JenisInsulin

Penatalaksanaan DM secara konvensional
melalui tahap demi tahap dimulai dengan
pendekatan modifikasi gaya hidup (diet dan olah
raga), obat-obat anti diabetik oral tunggal, obat anti
diabetika kombinasi hingga insulin. Namun,
sayangnya pasien sering datang ke dokter sudah
dengan komplikasi yang menyertainya akibat
kontrol gula darah yang buruk. Pengenalan insulin
pada awal terjadinya DM sering ditolak dengan
berbagai alasan/keterbatasan mulai dari ketakutan
dari diri pasien hingga biaya yang cukup tinggi.
Beberapa studi menunjukkan pemberian insulin
Iebih dini memberikan hasil luaran (outcome) yang
lebih baik. +58

Insulin adal ah salah satu obat yang digunakan
untuk pengendalian hiperglikemia. Sejak ditemukan
hampir 90 tahun yang lalu, insulin merupakan salah
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satu tonggak bersgjarah dalam bidang kedokteran
di abad 20. Awalnya insulin dibuat dari ekstrak
binatang, seperti babi dan sapi. Kemudian dengan
kemajuan teknologi berhasi| dibuat insulin manusia
(human insulin) padatahun 1980 an. Seiring dengan
perkembangan teknologi pada tahun 1990-an,
diperkenalkan insulin analog. Salah satu kelebihan
insulin adalah kemampuannya dalam menekan
mediator inflamasi lebih banyak dibandingkan
dengan obat-obat hipoglikemik oral. Insulin juga
paling efektif menurunkan glukosa darah dan bisa
digunakan dengan dosis adekuat dapat menurunkan
kadar HbA 1C sesuai target yang diinginkan 5°.

Berdasarkan lama kerja, insulin manusia
(human insulin dan insulin anal og) terbagi menjadi
4 jenisyaitu:

1. Insulinkerjacepat (rapid actinginsulin)- insulin
analog: kerja awal 0,2-0,5 jam dengan waktu
puncak mencapai 0,5—2 jam

2. Insulin kerja pendek (short acting insulin)-
human insulin : kerja awal 0,5-1 jam dengan
waktu puncak mencapai 0,5—1 jam

3. Insulin kerja menengah (intermediate acting
insulin)- human insulin, NPH: kerjaawal 1,5 -4
jam dengan waktu puncak mencapai 4-10 jam

Insulin campuran kerja tetap, kerja pendek dan
menengah (Premixed insulin)

4. Insulin kerja panjang (long acting insulin)-
insulin analog: kerjaawal 1-3 jam tanpa waktu
puncak (no peakless) °.

Efek Insulin

Terapi insulin selain mempunyai efek
metabolik terhadap metabolism karbohidrat, protein
danlipid, jugamemiliki efek-efek yang lain didalam
tubuh kita. Insulin memiliki efek anti inflamasi
dengan menekan faktor transkrip pro inflamasi
seperti nuclear factor (NF)-kB, Egr-1 dan activating
protein-1 (AP-1). Insulin juga bermanfaat dalam
menurunkan kadar triasilgliserol dan meningkatkan
kadar kolesterol HDL walaupun pada pasien obese,
khususnya pada pasi en-pasien dengan pengendalian
glukosa darah yang buruk. Seperti kita ketahui
bahwa salah satu efek samping insulin adalah
kenaikan berat badan disamping hipoglikemia °.

Indikasi Pemberian Terapi Insulin

Terapi insulin klasik diindikasikan pada
kondisi-kondisi seperti DM tipe 1, hipoglikemia
pada critically ill, infeks berat: tuberculosis paru,
kaki diabetik terinfeksi, berat badan kurang, DM
gestasional, dan kendali glukosa darah buruk.
Menurut panduan pengobatan DM tipe 2 dari
American Diabetes Association, terapi insulin
merupakan salah satu pilihan tambahan bilalangkah
pertama pengobatan dengan kombinasi gaya hidup
dan metformin gagal mencapai target HbA1C yang
diinginkan yaitu <7% 5112,

Konsep Insulin Basal dan Insulin Prandial

Pada orang normal, jumlah insulin yang
diekskresikan oleh sel betha (endogen) terutama
dipengaruhi oleh keadaan puasa dan makan. Pada
keadaan puasa, sel betha mensekresi insulin pada
kadar tertentu yang hampir sama sepanjang waktu
puasa dan sebelum makan. Konsep ini disebut
dengan insulin basal yaitu bertujuan
mempertahankan kadar guladarah puasapadaorang
normal dibawah 100 mg/dl. Setiap kali makan ketika
glukosa darah naik akibat asupan dari luar,
dibutuhkan sekresi insulin secara cepat oleh sel
betha pankreas, ini yang disebut dengan insulin
prandia >.

Padadiabetisi, terjadi kekurangan baik insulin
basal maupun insulin prandial endogen.
Berdasarkan konsep tersebut, sediaan insulin
eksogen disesuaikan dengan kebutuhan seperti
orang normal yaitu insulin basal dan prandial.
Insulin basal (kerja panjang atau menengah)
diberikan sebanyak 1-2 kali sehari °.

Insulin Basal

Tersedia insulin basal berupa insulin NPH
manusia (kerjamenengah atau intermediate), insulin
analog glargine dan detemir (kerja panjang).
Dibandingkan dengan insulin basal analog, insulin
basal NPH mempunyai variasi penyerapan yang
lebih lebar dari hari ke hari sehingga kurang
memadai dipakai sebagai insulin basal yang
diharapkan dapat bekerja selama 24 jam. Efek
hipoglikemiayang mungkin diakibatkan olehinsulin
intermediate juga lebih besar dibandingkan insulin
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analog. Sehinggainsulin basal analog aman dipilih
untuk menurunkan kadar gula darah puasa (sebagai
kontributor HbA1c) karena efek hipoglikemiknya
paling minimal dibanding insulin yang lain dan
dapat menurunkan HbA 1c hingga2%. Kapan dipilih
insulin analog? Terutama jika kadar gula darah
puasa sulit dikendalikan dengan modifikasi gaya
hidup dan obat anti diabetikaoral seperti metformin

atau kombinasi metformin dengan obat jenislainnya
59

Insulin glargine merupakan insulin analog
dengan dua modifikasi terhadap insulin manusia.
Modifikasi pertama dengan menambahkan dua
molekul arginine ke rantai B sehingga menaikkan
pH dari 5,4 menjadi 6,7 menjadikan molekul
menjadi mudah larut dan keasamannya berkurang.
Modifikasi kedua adalah mengganti aspargin

Tabel 1. Cara praktis penyesuaian dosis insulin basal

dengan glisin sehinggalebih stabil. Keuntungannya
adalah kadar didalam darah konstan selama 24 jam
namun tidak ada fase puncak (no peakless) °.

Pemberian insulin basal secara praktis yaitu :
dosisinsulin basal pada awal pemberian adalah 10
unit per hari (asumsi berat bandan 50 kg) atau 0,2
unit/KgBB, yang dapat diberikan padasaat sebelum
tidur (kerja menengah atau panjang) atau pagi hari
(kerja panjang). Untuk penyesuian dosis harian,
dosis insulin dapat dinaikkan 2 unit setiagp 3 hari
jika sasaran glukosa darah puasa belum tercapai
(antara70—130 mg/dl), dan dapat juga dinaikkan 4
unit setiap tiga hari jika kadar gula darah puasa
diatas 180 mg/dl. Bila terjadi hipoglikemia atau
kadar glukosa darah <70mg/dl, dosis insulin basal
malam dapat dikurangi 4 unit atau lebih kurang 10%
dari dosis sebelumnya.

Fadar gula darmh puasa (mg/dl)

Drosiz insulin basal

=70 Tuminlzan dosis 2 unit

70-130 Pertahanlean dosis

131-130 Mailklan dosis 2 unit setiap 3 hart
=130 Maiklkan dosis 4 unit setiap 3 han

Bila target HbA1C tercapai (<7%) setelah
terapi selama 3 bulan makaterapi dapat diteruskan
dan HbA1C sebaiknya diperiksa setiap 3 bulan.
Namun sebaiknya, bilatarget HbA 1C tidak tercapai
(>7%) setelah terapi selama 3 bulan maka perlu
dilakukan beberapa langkah sebagai berikut. Jika
glukosa darah puasa dalam kisaran target (70-
130mg/dl), maka harus dilakukan pemeriksaan
glukosadarah sebelum makan siang, makan malam
dan tidur malam diluar kisaran target maka perlu
ditambahkan insulin kerja cepat masing-masing
pada saat makan pagi, makan siang dan makan
mal am, biasanya dapat dimulai dengan dosis4 unit
dan dapat dinaikkan sebesar 2 unit per 3 hari hingga
target glukosa darah tercapai. Jika dalam waktu 3
bulan target tetap tidak tercapai, makaglukosadarah
sebelum makan perlu diperiksa kembali dan jika
hasilnyatetap diluar kisaran target makadiperlukan
injeksi tambahan. Jika target HbA1C tetap tidak
tercapai maka periksa glukosa darah 2 jam post
prandial dan dosis insulin preprandial dapat
dinaikkan. Sebagai dokter umum paling tidak dapat
menguasai ketrampilan dalam memberikan insulin
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basal. Jika dengan penatalaksanaan berupa pilar:
modifikasi gaya hidup, olah raga, kombinasi obat
anti diabetika oral dan insulin basal tidak berhasil
mencapai target, pasien dapat dirujuk ke pelayanan
kesehatan sekunder atau tertier 512,

Cara Pemberian Insulin

Carapemberian insulin yang umum dilakukan
adalah dengan spuit insulin 1 cc dan jarum pen
insulin atau pompainsulin. Penggunaan insulin saat
ini lebih mudah dan nyaman dengan ditemukan pen
insulin. Penggunaannya |lebih mudah, dan nyaman
dibanding jarum dan spuit. Pengaturan dosis |ebih
akurat dan lebih flexible karena dapat dibawa
kemana-mana dengan mudah. Pemberian insulin
diberikan secara subkutan di area seperti sekitar
pusat (tempat terbaik), paha dan lengan atas °.

Efek samping yang harus diperhatikan adalah
efek hipoglikemiasekalipuninsulin basal tidak ada
kadar puncak. Edukasi kepada pasien mengenai
gejala dan tanda-tanda hipoglikemia seperti: mual,
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muntah, sakit kepala, keluar keringat dingin, rasa
berputar dan melayang, rasalapar, hinggagangguan
kesadaran wajib diingatkan. Selain itu tata cara
pertolongan pertama pada pasien dengan
hipoglikemia juga penting disampaikan kepada
pasien yaitu dengan memberikan glukosa murni
sebanyak 20 gram jika pasien masih sadar °.

KESIMPULAN

Pengendalian kadar glukosa yang buruk
merupakan tantangan bagi klinisi dalam mengelola
pasien DM. Dokter umum yang berperan strategis
di pelayanan primer merupakan tumpuan dalam
pengel ol aan dan pencegahan DM . Pengetahuan dan
ketrampilan dalam pemakaian insulin terutama
insulin basal merupakan issue yang penting
diketahui dan dikuasai oleh dokter umum. Insulin
basal analog dengan sediaan dan cara pemberian
yang mudah dan nyaman sertapanduan yang praktis
menjadi pilihan bagi pasien dengan kadar guladarah
yang tidak terkendali. Pemakaian rumus 2-0-2 sesuai
panduan dari Perkeni memudahkan dokter umum
dalam mengelola pasien pasien DM.
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