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SYSTEMATIC REVIEW: PERAN SEL NEUTROFIL PADA PENYAKIT
METABOLIK DIABETES MELITUS TIPE 2!

A SYSTEMATIC REVIEW: THE ROLE OF NEUTROPHIL CELLS IN
METABOLIC DISEASE TYPE 2 DIABETES MELLITUS!?

Anggriyani Harun?, Nazula Rahma Shafriani, S.Si., M.Biomed®
ABSTRAK

Neutrofil bertindak sebagai sel lini pertahanan pertama dan pengurangan aktivitas
fungsionalnya berkontribusi pada kerentanan tinggi dan keparahan infeksi pada
diabetes melitus. Hal ini berarti bahwa sel neutrofil memainkan peran penting
dalam pertahanan host seluler yang melawan benda-benda asing dan luruhan sel
yang tidak terfagositosis selesai lebih cepat. Tujuan penelitian adalah untuk
mengetahui peranan sel neutrofil pada penyakit metabolik diabetes melitus tipe 2
dan mekanisme kerja dalam tubuh penderita diabetes melitus tipe 2. Penelitian yang
dilakukan adalah penelitian deskriptif dalam bentuk systematic review. Systematic
review merupakan bentuk penelitian review yang dilakukan melalui proses
identifikasi, seleksi, pengumpulan, dan analisis data studi“dari_suatu topik relevan
yang sudah ada sebelumnya. Berdasarkan hasil tela@h jurnalfyangtelah didapatkan
dari dua database tersebut, terdapat korglasi, antara penyakit®metabolik diabetes
melitus tipe 2 dengan profil atau jumlah seltheutrofil pa5|en,\i§o’ﬁ1p||ka3| akibat
diabetes melitus juga menyebahkan ‘perubahan pada jumlah neutrofll Hasil yang
diperoleh tersebut tertitiat bahwa pasien yang mempu thyé‘klt diabetes melitus
tipe 2 memilikijumlah-neucrofil yang mas@\dalam latés normal, sedangkan pada
hasil penelitian diahetes melitus tlpg QHengamﬂkus diabetikum didapatkan hasil
diatas batas normat karena telah melebihi nilai normal rata-rata sel neutrofil yaitu
7,3-2,2 %103/ Hasil jpenelitian antara diabetes tipe 2 terkontrol dan tidak
terkontrol terdapal kolerast-dengan jumlah neutrofil sebagaimana hal tersebut
berkaitan dengan proses-aterosklerosis diketahui melibatkan mekanisme inflamasi,
dan leukositosis-secara langsung berhubungan dengan patogenesis aterosklerosis
dan sindrom metabolik. Saran untuk penelitian lebih lanjut dapat melakukan
penelitian dengan pengambilan data primer pada penderita diabetes mellitus tipe 2
dan peneliti selanjutnya perlu adanya penelitian dan review terhadap pengaruh sel
imunitas lainnya, seperti limfosit, eusinofil, monosit dan basofil terhadap diabetes
melitus tipe 2.

Kata Kunci : Sel Neutrofil, Peran, Penyakit metabolik, Diabetes Melitus tipe 2
Kepustakaan : 2012-2020
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A SYSTEMATIC REVIEW: THE ROLE OF NEUTROPHIL
CELLS IN METABOLIC DISEASE TYPE 2 DIABETES
MELLITUS?

Anggriyani Harun?, Nazula Rahma Shafriani S.Si., M.Biomed®
ABSTRACT

Neutrophils act as first line of defense cells and reduced functional activity
contributes to the high susceptibility and severity of infection in diabetes mellitus.
Thismeans that neutrophil cells play an important role in cellular host defense
against foreign invaders, and that the decay of non-phagocytosed cells is
completed more rapidly. The aim of the study was to determine the role of
neutrophil cells in the metabolic disease type 2 diabetes mellitus and the
mechanism of action in the body oftype 2 diabetes mellitus patients. The research
employed a descriptive study in the formof a systematic review. Systematic review
iIs a form of review research carried out through the process of identifying,
selecting, collecting, and analyzing study data froma pre-existing relevant topic.
Based on the results of a review of journals that have beenobtained from the two
databases, there is a correlati«F:] between the metabolies@isease type 2 diabetes

mellitus and the patient's profile or neutrophii_cell"count, compllcatlonsdue to" .

diabetes mellitus also cause changes in the neutrophil*€@uit. The results show that
patients with type 2 diabetes mellitus fiad a neutrophil eetnt thaJ; was still within
normal limits, whereas in the type 2 diabetes mellitus sg{QSb\Mth diabetic ulcers
the results were—ahove normal, limiis_because_the, average:noermal-value of
neutrophil cellswas' exceeded |7.3522 X103/ k;\T‘he eguﬁ§ of research’ between
controlled @nel uncontroled type 2 dlab\ete% sh \(q“there is a correlation with the
number OF neutrophiisas itrelates to.the atherbs erotic process which is known to
involve an-nflaminatory: mechanism, and leukocytosis is directly related to the
pathogenesis o atheroselerosis and metabolic syndrome. Suggestions for further
research are 1@ copduct research by collecting primary data on people with type 2
diabetes melittus and further researchersneed to conduct research and review the
effects of other rmmune cells, such as lymphocytes, eosinophils, monocytes and
basophils on type 2 diabetes mellitus.

Keywords : Neutrophil Cells, Role, Metabolic Diseases, Type 2 Diabetes
MellitusLibraries : 2012-2020
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PENDAHULUAN

Penyakit metabolik merupakan
gangguan metabolisme yang terjadi
pada proses pengolahan makanan
menjadi sumber energi di tingkat
seluler (Rochlani, et al., 2017).
Penyakit metabolik mempengaruhi
kemampuan sel untuk melakukan
reaksi biokimia penting, seperti
pemecahan, mobilisasi dan
pembentukan ulang protein (asam
amino), karbohidrat (gula dan pati),
atau lipid (asam lemak) (Kaur, 2014).
Penyakit  ini  dapat  muncul
dikarenakan adanya perubahan antara
genetik dan pola hidup. Pada faktor
genetik, terdapat abnormalitas gen
penghasil enzim dan hormon yang
berpartisipasi dalam berbagai jalur
metabolisme, seperti lipase, amilase,
hormon insulin, hormon glukagon,
tiroid, dan lain sebagainya (ADA,
2014).

Salah'satu-penyakit metabolisme . N \,"Iﬁl \*pétahanan
‘rﬁéﬁgurangan aktivitas fungsionalnya

yang /paling = “banyak
masyarakat cdnia adalah di Diabetes
Melitus\ (DiA)e  World ' Health
Organization (\WHO) memperkirakan
bahwa terdapat 422 juta orang di
seluruh dunia ‘menderita diabetes,
dengan mayoritas tinggal di negara
berpenghasilan rendah dan
menengah. Mortalitas dari penyakit
ini  bahkan telah  diperkirakan
mencapai 1,5 juta kematian setiap
tahunnya (WHO, 2021). Penyakit
DM adalah  kondisi  kelainan
metabolik yang ditandai dengan
hiperglikemia (kadar gula darah yang
tinggi) akibat adanya anomali pada
sekresi insulin, kerja insulin, atau

diderita® "

kombinasi keduanya (Kerner &
Bruckel, 2014).

Secara molekuler, penyebab
utama dari penyakit ini adalah
defisiensi kerja insulin terjadi akibat
sekresi insulin (Ozuwogyu, et al.,
2013). Kejadian defisiensi insulin
serta tidak meresponnya jaringan
tersebut berada pada satu atau lebih
titik di jalur mekanisme aksi hormon
metabolik. Beberapa proses patogen
juga terlibat dalam perkembangan
dari penyakit diabetes melitus. Dalam
beberapa tahun  terakhir  juga
dilaporkan bahwa sel limfosit T,
limfosit B, sel NK, sel myeloid, serta
sel neutrofil memainkan peran kunci
dalam perkembangan DM tipe 2.
Khusus®™ padagfneutrofil, sel ini
memainkammy peran’ penting dalam
féspon inflamasi ho§t1e\¥hadap infeksi
(Zheu, et al,,2@18)

fuiﬁertmdak sebagai sel
pertama  dan

berkontribusi pada kerentanan tinggi
dan keparahan infeksi pada diabetes
melitus (Hidayati & Ruhyana, 2017).
Hal ini berarti bahwa sel neutrofil
memainkan peran penting dalam
pertahanan  host  seluler  yang
melawan benda-benda asing dan
luruhan sel yang tidak terfagositosis
selesai lebih cepat, oleh karena itu
neutrofil akan diteruskan oleh
makrofag yang daya fagositosisnya
terhadap  bakteri  lebih  hebat
dibandingkan neutrofil. Munculnya
makrofag ini akan menggantikan
neutrofil dalam membantu proses
penyembuhan luka sehingga jumlah
sel neutrofil berangsur-angsur
menurun di jaringan (Riski, 2016).



Namun, terdapat penurunan
fungsi neutrofil pada pasien diabetes.
Laporan investigasi klinis pada pasien
diabetes dan studi penelitian oleh

Amelia (2019), menunjukkan
abnormalitas dari aktivitas
kemotaktik, fagositik, dan

mikrobisida neutrofil. Beberapa studi
menunjukkan bahwa kemampuan
migrasi sel neutrofil adalah hal yang
menyebabkan penurunan fungsinya
(Insuela, et al., 2019). Namun, studi
lain menunjukkan bahwa sel neutrofil
berkontribusi pada produksi berlebih
reactive oxygen spesies (ROS).
Komponen ROS yang berlebihan dan
tidak terkontrol dapat memperburuk
fungsi sel B pankreas dan
meningkatkan resistensi insulin yang
mengarah pada keparahan diabetes
melitus (Ridzuan, et al., 2016).

Adanya peran.positif dan negatif
dari sel naeutrofil " teiah; banyak

identifikasi, seleksi, pengumpulan,
dan analisis data studi dari suatu topik
relevan yang sudah ada sebelumnya.
Keunggulan systematic review adalah
memungkinkan adanya rangkuman
dari penelitian sebelumnya yang
diolah lebih sederhana dan lebih
terstruktur.

Jurnal diperoleh dari database
melalui internet menggunakan kata
kunci pencarian yang memuat topik
analisis peran sel neutrofil pada
pasien penyakit metabolik diabetes
melitus. Jurnal penelitian yang diperoleh
diseleksi kembali dengan kriteria inklusi
dan eksklusi. Selanjutnya, artikel jurnal
yang terpilih dian@lisis secara deskriptif
dan diinterpretasikan untuk memperoleh
rangkuman peraf yang gimiliki oleh sel
neutrofil™pada ““penyakit  metabolik
diabetes_melitus l;'rQei% Penelitian ini
menggunaka&\_&&?ﬁbése PubMed pada
dan Geogle ‘SCQQI'éﬂf yang dapat diakses

v w2 halaman

2

disebutkarl “dalam, Studiiyang ada i\ * (hitpsilischolar.google.com/).  Artikel

(Wulandarr;2019). Savangnya hing
Kini kelum “ferdapat studi yang
mengulas selurlfh hasit eksperimental
dan pengujian klinis mengenai fungsi
sel  neutrotit pada  penyakit
metabolisme. Oleh karena itu,
penelitian ini akan berfokus untuk
memahami dan menganalisis
penelitian yang berkaitan dengan
studi peran sel neutrofil pada penyakit
diabetes melitus tipe 2.

METODE PENELITIAN

Penelitian yang dilakukan adalah

jurnal yang dipilih merupakan artikel
berbahasa Inggris dan  berbahasa
Indonesia.

HASIL DAN PEMBAHASAN

Berdasarkan hasil telaah jurnal
yang telah didapatkan dari dua
database. Data tersebut disajikan pada
tabel 1. sebagai berikut:

Jumlah
rata-rata
.. sel
F.I?:ﬁ Lljlr:') Pasien neutrofil Inttzg?re
(nilai
x10%/ul)

penelitian deskriptif dalam bentuk +3D
systematic review. systematic review Elrmlla et Ee_lsgen_kUIkus 223 + kI)DaIam
merupakan bentuk penelitian review al., lapetikum , atas

. ) (2021) nornal
yang dilakukan melalui proses



Purnawa  Diabetes 6,05 + Dalam Huang et Pasien 4,43 £ Dalam
sari dan Melitustipe2 1,99 batas al., penderita DM 1,43 batas
Rachma normal (2015) tipe 2 dengan normal
wati Diabates 5,85 + Dalam nefropati
(2018) Melitus tipe 2 1,45 batas Pasien 3,72 + Dalam
dengan normal penderita DM 1,29 batas
komplikasi tipe 2 tanpa normal
kardiovaskular nefropati
Iswandi  Diabatestipe2 9,44 £ Diatas
et al, denganUlkus 1,47 normal
(2020) Diabetikum 1. Peran sel neutrofil terhadap
'\:dei“ et ErEfR“ ”i?i 3’32 + Di ata? penyakit  metabolik  diabetes
al., . pada , norma mell S | e ) )
(2021) ?_endzenta DM E’eréa{%ar?(an hasil yang diperoleh
1pe
Sefil et Diabetes 3,4+0,8 Dalam tersebut terlihat bahwa pasien yang
al., Melitus tipe 2 batas mempunyai penyakit diabetes melitus
(2014)  _terkontrol normal tipe 2 memiliki jumlah neutrofil yang
a‘:ﬁfﬁsu . 54%14 E;Lasm masih dalam batas normal, pada
tdak " normal penelitian Iswandi et al., (2020) dan
terkontrol Nurdin et al., (202%) didapatkan hasil
Raharjo  Pasien  kaki 2,96+2, Dalam diatas batagormal karena telah
et al, diabetes yang 71 batas melebifii nilai gnormal, sel neutrofil
(2015) berusia <60 normal yaitl 8242 0/l Terutam_a
tahun pasien  yang mem{kl penyakit
Lou et Pasien DM 4,17 + Dalam
al. tipe 2 dengan 3,56 bat3s komplikasi se,p\er\tl kardiovaskular
(2015)  resistefisi normal dan ulkus diabatikum. Verdoia et al.,
insui 2005) r{}@ﬁéﬁukan bahwa semakin
Pasien. & DM 8,58\ + Dalam. \Qq rﬁ)@l“amlal neutrofil pada pasien
"r"gsteisita”pa X 20?% étes melitus tipe 2 memiliki
insGiin potensi yang semakin besar untuk
Ot hs -k 276 |+ Dalam menderita penyakit kardi_ovaskular.
0,94 batas Hal tersebut berkaitan dengan
normal efek negatif dari neutrofil, yang
é‘éféa'-' Pas'o‘f”_t - ‘1"32 * Ei‘am menyebabkan kerusakan endotel,
(2015) EEZ ZercIi:ngan ! normal  Tuptur plak dan kejadian koroner akut,
neuropati dengan peran anti-aterosklerotik
perifer limfosit, yang mengontrol dan
Pasien 380 + Dalam mengatur respon inflamasi. (Dessy,
f_e”dg“tta DM 123 batasl 2020). Selain itu penelitian yang
r:gl(jropa?inpa norma dilakukan oleh Darwis, et al., (2020)
perifer dan Tiana, et al., (2021) menunjukkan
Wang et Pasien 6,85 + Dalam hubungan antara penyakit diabetes
al., penderita DM 0,96 batas melitus tipe 2 dengan komplikasi
(2015) tipe 2 dengan normal ulkus diabetikum terhadap jumlah
retinopati neutrofil.  Pasien dengan ~ ulkus
Pasien 571 + Dalam . . .
penderita DM 1,02 batas diabetikum ~ memiliki jumlah sel
retinopati diabetikum sendiri merupakan salah



satu komplikasi kronik diabetes
melitus berupa luka pada permukaan
kulit kaki penderita diabetes dengan
kerusakan jaringan atau kematian
jaringan, dengan atau tanpa infeksi.
Oleh sebab itu, kondisi yang
demikian menyebabkan peningkatan
jumlah sel neutrofil yang erat
kaitannya dengan respon inflamasi
tubuh. Terdapat pula korelasi antara
diabetes tipe 2 terkontrol dan tidak
terkontrol dengan jumlah neutrofil
sebagaimana hal tersebut berkaitan
dengan proses aterosklerosis
diketahui  melibatkan mekanisme
inflamasi, dan leukositosis secara

langsung  berhubungan  dengan
patogenesis  aterosklerosis  dan
sindrom  metabolik.  Prevalensi
komplikasi  makrovaskular telah

terbukti berkorelasi positif dengan
peningkatan jumlah WBC pada
pasien dengan diabetes mellitus tipe
2. Rasio limfosit neutrofil (NLR)
adalah penanda pening:-neradangan
sistemik dan ihdikaior. peningkatan
risiko kejadien kardiovaskular p
pasien /dengan sindrom. metabolik.
(Sefil, efab2044):

Peranan sell néutrofildaiam sistem
imun penderita—diabetes melitus
tipe 2

Neutrofil merupakan salah satu
jenis sel darah putih yang terlibat
dalam sistem kekebalan tubuh.
Neutrofil dibentuk dalam sum-sum
tulang dan kemudian diedarkan di
dalam sitem sirkulasi dan merupakan
sel darah putih paling banyak yang
berada dalam sistem peredaran darah,
yaitu mencapai 60-70% (Candrarisna,
et al., 2018). Neutrofil merupakan sel
darah putih yang menjadi benteng
pertama atau garis depan dalam

sistem pertahanan tubuh terhadap
invasi jasad renik. Sel neutrofil akan
dengan aktif memfagositosis partikel
asing yang masuk ke dalam tubuh.

Neutrofil memiliki metabolisme
yang sangat aktif dan dapat
melakukan glikolisis aerobik dan
anaerobik. Kemampuan neutrofil
untuk hidup dalam lingkungan
anaerobik sangat bermanfaat karena
dapat membantu membunuh bakteri
dan menghilangkan debris dari
jaringan nekrotik. Fagositosis oleh
neutrofil merangsang aktivitas pirau
heksosa monofosfat dan
meningkatkan glikogenolisis
(Ristanti, et al., 2049).

Penyakit™ diabetes melitus juga
akan gmempen@aruhi, sistem imun
tubuh penderitany o Berbagai
penelitian /tgla@a menjelaskan
keterfibatamsistem imun tubuh pada
penderifa diahetes melitus tipe 2 dan

. Cju’g\a/ \{@éﬂé)'exmbangannya menuju
Q\Y “Kanfplikasi.  Oleh  karena ini

pengecekan hematologi legkap sering
kali dilakukan untuk membantu
mendiagnosa  kondisi  penderita
diabetes melitus. Selain itu, metode
pengecekan neutrofil limposit ratio
juga dijadikan salah satu parameter
dalam mendiagnosa diabetes melitus
tipe 2 (Lou, et al., 2015).

Rasio neutrofil terhadap limfosit
ini  sering  dikaitkan  dengan
peradangan tubuh atau inflamasi
kronis  seperti DM, hipertensi,
sindrom metabolik, hiperlipidemia,
merokok, dan bahkan infeksi.
Penderita DM sering kali mengalami
inflamasi  kronis yang disebabkan
oleh gangguan pada arteri perifer dan



neuropati perifer. Rasio neutrofil
limposit juga dapat digunakan untuk
memprediksi  tingkat  keparahan
inflamasi  yang terjadi, seperti
inflimasi  yang diakibatkan oleh
infeksi  maupun infeksi  kronik.
Semakin tinggi nilai ratio ini berarti
semakin banyak jumlah sel neutrofil
dalam tubuh dan semakin parah
tingkat inflamasi yang terjadi
(Purnamasari, 2018).

Individu dengan diabetes tipe 2
lebih mungkin untuk
mengembangkan peradangan kronis.
Jumlah absolut neutrofil dalam darah
meningkat dengan adanya
peradangan  kronis.  Peningkatan
jumlah neutrofil ini  disebabkan
peradangan jangka panjang, sehingga
neutrofil terus bermigrasi ke sel-sel
yang meradang, menghasilkan sel-sel
fagosit yang .terlibat dalam favage
neutrofil. Apoptosis  teriadi “ dan

peningkatan pada neutrofil. Hal
tersebut berkaitan dengan efek
negatif ~ dari  neutrofil,  yang
menyebabkan kerusakan endotel,
ruptur plak dan kejadian koroner akut,
dengan peran anti-aterosklerotik
limfosit, yang mengontrol dan
mengatur respon inflamasi. Pendapat
lain juga menjelaskan peningkatan
neutrofil yang mungkin sebagian
menjelaskan percepatan
perkembangan degenerasi dinding
pembuluh darah yang diamati pada
pasien tersebut (Raharjo, et al., 2020).

Dilihat dari sudut patofisiologi,
neutrofil mempresentasikan sistem
imun nonspesifik yang menginisiasi
respongfubuh érhadap inflamasi,
sedangkan limfosit
merepresentasikan 'x\\ komponen
protektifterhadag inflamasi (Moursy,
etal., ZOJBY“K agaan inflamasi yang
berléngsmg%\ secara kronik

neutrofil tidak dapat dlkeluarkan\ W V\me\rgg‘ﬁduky hipersekresi  sitokin

dengan baik. Oleh karenaitu, ang
neutrofil akar meningkat, selain dari
peningkatan- tersebut neutrofil yang
telah mengalami apoptoesis yang tidak
dapat dibersihkan @fefi makrofagakan
memicu inflamasi kembali (Santoso,
etal., 2018).

Beberapa  penelitian  seperti
penelitian. Tiana, et al., (2021), dan
Darwis, et al., (2020) menunjukan
jumlah neutrofil yang tinggi di atas
normal pada penderita diabetes
dengan komplikasi ulkus diabetikum.
Hal ini  berhubungan dengan
inflamasi yang terjadi akibat luka
pada penderitas ulkus kaki. Selain itu
penderita komplikasi kardiovaskular
juga menyebabkan adanya

ﬁr0|nflama3| seperti 1L-6 dan TNF-
o, yang menyebabkan tingginya
hitung neutrofil secara menetap (Lou,
2015).

Terjadinya peningkatan jumlah
neutrofil atau disebut juga kondisi
neutrofilia yang disertai penurunan
limposit  (limfositopenia)  pada
infeksi. Keadaan neutrofilia terjadi
akibat demarginasi, apoptosis yang
terlambat, serta disebabkan oleh
stimulasi stem cell G- Colony
Stimulation Factor (G-CSF) sehingga
terjadi peningkatan jumlah neutrofil.
Tingginya jumlah sel neutrofil ini
menandakan proses peradangan non
spesifik  destruktif yang tengah
berlangsung di dalam tubuh.



Inflamasi dimulai saat sel mast
bergranulasi dan melepaskan bahan-
bahan  kimia seperti  histamin.
Mediator inflamasi yang lain adalah
sitokin, yaitu zat-zat yang dikeluarkan
oleh leukosit. Sitokin terdiri dari dua
kategori yaitu bersifat pro-inflamasi
dan antiinflamasi.  Sitokin  pro-
inflamasi antara lain IL-1 yang
berasal dari makrofag dan monosit,
IL-2, IL-6, TNF-0, dan interferon y
yang berasal dari aktivitas limfosit.
Sitokin proinflamasi berperan dalam
merangsang makrofag untuk
meningkatkan fagositosis dan
merangsang sumsum tulang untuk
meningkatkan produksi leukosit dan
eritrosit. Pada inflamasi  kronik,
katekolamin, kortisol, dan mediator
proinflamasi meningkat dan akan
berikatan dengan reseptor pada
permukaan limfosit yang selamjutnya
akan menginisiasi-apeptosis limfosit
sehingga /menyebabkan limfopenia
(Nurdin gt al., 2021); \)\\

Komplikast Organ Pada Penderita
Diabetes Mehtl's tipe 2
Diabetes = -mellitus® “tipe 2
merupakan suatu kelempok penyakit
metabolik ~ dengan  karakteristik
hiperglikemia yang terjadi kelainan
sekresi insulin, kerja insulin atau
kedua-duanya. Hiperglikemia kronik
pada diabetes berhubungan dengan
kerusakan jangka panjang, disfungsi,
atau kegagalan beberapa organ tubuh,
terutama mata, ginjal, saraf, jantung
dan pembuluh darah (Fatimah, 2015).
Dalam pemelitian Wang et al.,
(2015) dikaitkan dengan kekauan
arteri pada retinopati diabetik pada
diabetes tipe 2. Peningkatan kekakuan
arteri, indikator  aterosklerosis
subklinis,  merupakan  prediktor

independen dari morbiditas dan
mortalitas  kardiovaskular  pada
diabetes mellitus tipe 2. Kecepatan
gelombang nadi (PWV) adalah
ukuran kekakuan arteri sentral yang
sederhana, non-invasif, dan sangat
dapat direproduksi dan digunakan
secara luas sebagai indeks kekakuan
arteri. Pengukuran brachial-ankle
PWV (baPWV) Dberkorelasi erat
dengan PWV  aorta.  Laporan
sebelumnya mengungkapkan bahwa
peningkatan  baPWV  dikaitkan
dengan mikroalbuminuria, neuropati
diabetik, dan retinopati diabetik. Oleh
karena itu, baPWV merupakan
penanda yang berguna untuk evaluasi
komplikasi pada. pasien Diabetes
Melitus Tipe2F(Sefil, et al., 2014).

Diabétes Melitus, Tipe ditandai
defiganyeetesistensi insulin - dan
berhubungan dengam\@besﬂas dan
penyakit karqmvaskular pada
penelitian* Pou” et al., (2015) yang
meogéks oagsﬁ hubungan antara
pera;lan@a sistemik dan penyakit
Kaﬁdrovaskular menunjukkan bahwa
peradangan  kronis  mendorong
percepatan mikroangiopati diabetik
selain perkembangan makroangiopati
pada pasien diabetes (Fujita, et al.,
2013).

Resistensi insulin  (IR) adalah
penurunan reaksi atau sensitivitas
terhadap insulin dan dianggap sebagai
penyebab umum gangguan toleransi

glukosa, diabetes, obesitas,
dislipidemia, dan penyakit hipertensi.
Sindrom  resistensi  insulin  erat

kaitannya dengan sindrom metabolik
yang menunjukkan kelompok orang
berisiko tinggi terhadap penyakit-
penyakit yang berkaitan dengan
resistensi insulin.

Tindakan molekuler yang tepat
mengarah ke IR belum dipahami,



tetapi beberapa penelitian telah
mengkonfirmasi  hubungan antara
peradangan sistemik dan resistensi
insulin, di mana sistem kekebalan
yang berubah memainkan peran yang
menentukan dalam patogenesis DM.
Respon imun terhadap berbagai
tantangan fisiologis ditandai dengan
peningkatan neutrofil dan penurunan
jumlah  limfosit, dan  Neutrofil
Limfosit Rasio sering dikenal sebagai
penanda inflamasi untuk menilai
keparahan penyakit (Lou, et al.,
2015).

Rasio neutrofil limfosit ini sering
dihubungkan dengan inflamasi tubuh
kronis seperti DM, hipertensi, infark
miokard, sindrom metabolik,
hiperlipidemia merokok, dan juga
infeksi Naess. Fungsi utama dari
leukosit adalah untuk melawan dari
infeksi dan  merespon terhadap
adanya benda asing. Leukosit yafg
dapat mudah diidentifikasi “dalam
pemeriksaan/darah sederhana ada 5
jenis  yaitu. - neutrofil; \ limfosit,
monosit;
Neutrofil =can limfostt .\ sendiri
berjumiah 75-20% dail leukosit. Pada
infeksi ‘rontk:. ferdapat: inflamasi
yang terus. menerus terjadi yang
ditandai dengan—keberadaan dari
neutrofil sendiri dan akan diikuti
dengan rendahnya nilai limfosit oleh
karena pathway sistem imun yang
tidak berjalan dengan sempurna
(Kursad, et al., 2018).

Rasio neutrofil limfosit dapat
digunakan sebagai faktor prediktor
independen untuk keparahan dari
inflamasi termasuk inflamasi yang
disebabkan oleh infeksi maupun
inflamasi kronik, ketika keparahan
infeksi tersebut semakin tinggi maka
akan semakin tinggi pula dari nilai
rasio neutrofil-limfosit, sedangkan

eosinofil  dan baso@\\\

pada inflamasi kronik mempengaruhi
nilai rasio neutrofil-limfosit dengan
semakin lama penderita mengalami
inflamasi maka akan meningkatkan
rasio neutrofil-limfosit oleh adanya
inflamasi kronik tersebut. Selain itu,
kenaikan rasio neutrofil limfosit
sendiri dapat menjadi faktor prediktor
dari komplikasi lain seperti sepsis dan
gangren (Naess, et al., 2017)

Selain hubungan rasio neutrofil-
limfosit terhadap infeksi hubungan
rasioneutrofil-limfosit juga ada pada
inflamasi kronis yang diderita oleh
pasien DM. Jumlah neutrofil absolut
dalam darah akan meningkat dengan
adanya inflamasi kronis. Kenaikan
jumlah neutrofil ini disebabkan oleh
inflamasi _y@ng | \berjalan  lama
sehingga™ neutrdfil, akan terus
befimigrasieke ' selsyang mengalami
inflamasi _hal — ini 5 enyebabkan
fagosit yang. | \Bertugas dalam
memberslhheah ngutrofll yang telah
meogé}a | ngpTosw tidak mampu

L‘iagl(unguk fembersihkan neutrofil itu

seCara ‘menyeluruh. Oleh karena itu,
angka neutrofil akan meningkat,
selain dari peningkatan tersebut
neutrofil yang telah mengalami
apoptosis  yang  tidak  dapat
dibersinkan oleh makrofag akan

memicu inflamasi kembali
(Wetteraurer, et al., 2018).
PENUTUP
Simpulan

Berdasarkan hasil dan

pembahasan, Sel neutrofil memiliki
hubungan yang erat dengan penyakit
diabetes melitus tipe 2, sel neutrofil
berperan sebagai respon inflamasi



terhadap infeksi khusunya diabetes
melitus tipe 2 sering kali dilakukan
pemeriksaan pada jumlah  sel
neutrofil untuk mengetahui keparahan
infeksi yang terjadi.

Mekanisme kerja sel neutrofil
dalam menyebabkan keparahan pada
penderita penyakit metabolik
metabolik diabetes melitus tipe 2
yaitu dari  tingginya  aktivitas
kemotaktik, fagositik, dan
mikrobisida neutrofil dengan melihat
investigasi  klinis pasien diabetes
melitus
Saran

Untuk penelitian lebih lanjut
dapat melakukan penelitian dengan
pengambilan data primer pada
penderita diabetes mellitus tipe 2.
Peneliti selanjutnya Perlu adanya
penelitian dan review terhadap
pengaruh sel imunitas lainnya, seperti
limfosit, eusinofil, monosit dan
basofil terhadap diabetes melitus tipe
2.
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