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penelitianfk@staff.ukdw.ac.id

ABSTRAK

Latar belakang:Neuropati diabetik merupakan salah satu komplikasi kronis
yang sering terjadi dari penyakit diabetes melitus (DM). Pengobatan neuropati
diabetik dengan terapi simptomatik hingga sekarang belum-mencapai target. Pasien
diabetes melitus tipe 2 tak lepas dari.keadaan ' defisiensi vitamin D.
Tujuan:Penelitian ini bertujuan untuk<mengukur penurunan nyeri neuropati
diabetik pada pasien diabetes melitustipe 2 yang diberi terapi tambahan vitamin D
terhadap terapi standar. Metode:Penelitian quasi experimental dengan metode
penelitian non equivalent-control group pada 77 pasien yang terpilih berdasarkan
consecutive sampling: Subjek dibagi menjadi 4 kelompok pemberian terapi yaitu
(1) kelompok yang diberi terapi simptomatik saja, (2) terapi simptomatik kombinasi
vitamin B, (3)terapi'simptomatik kombinasi vitamin D, dan (4) terapi simptomatik
kombinasi | vitamin, B-vitamin D. Pemberian terapi dilakukan dalam waktu 1-3
bulan. Penilaian-nyeri menggunakan Visual Analogue Scale (VAS) sebelum
diberikan terapi-dan setelah pemberian terapi. Hasil:Subjek terdiri dari 48 orang
laki-laki dan 29 orang perempuan. Tidak ada beda bermakna dalam hal karakteristik
demografi diantara keempat kelompok. Hasil penelitian menunjukkan adanya
penurunan intensitas nyeri dengan rerata VAS kelompok | sebelum terapi
53,36+14,65 menjadi 42,27+17,16 setelah terapi, kelompok Il dari 50,56+12,11
menjadi 13,89+14,61, kelompok 111 dari 50,77+15,98 menjadi 19,23+18,09, dan
kelompok IV dari 54,55+£16,35 menjadi 7,27+6,47. Kelompok dengan terapi
tambahan vitamin D menunjukkan perbaikan nyeri yang lebih signifikan.
Kesimpulan:Penurunan intensitas nyeri neuropati diabetik secara signifikan
ditemukan pada pemberian terapi simptomatik yang dikombinasikan dengan
vitamin B dan vitamin D.

Kata kunci: kombinasi vitamin D; nyeri neuropati diabetik; intensitas nyeri
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EFFECTIVENESS OF VITAMIN D ADDITION THERAPY IN DIABETIC
NEUROPATIC PAIN STANDARD THERAPY

lyohana Ratih Tirtaningtyas Dian Christi, ! ?Rizaldy Taslim Pinzon, ! 2Sugianto
Medical Faculty, Duta Wacana Christian University, “Bethesda Hospital

Correspondence: Yohana Ratih Tirtaningtyas Dian Christi, Medical Faculty, Duta
Wacana Christian University, Dr. Wahidin Sudiro Husodo st. No. 5 — 25 Yogyakarta,
Indonesia 55224. No. Telp: (0274) 563929. Fax : (0274) 513235. Email:
penelitianfk@staff.ukdw.ac.id

ABSTRACT

Background:Diabetic neuropathy is a chronic complication from diabetes
mellitus (DM). Treatment of painful diabetic neuropathy with standard therapy has
not yet reached the target. People with type 2 diabetes mellitus cannot be separated
from vitamin D deficiency. Objective:Measure the reduction of pain intensity in
patients with painful diabetic neuropathy“who are given additional vitamin D
therapy to standard therapy. Methods:A quasi-experimental study using a non
equivalent control group research method in 77 patients selected based on
consecutive sampling. Subjects were divided.into 4 groups giving therapy: (1)
groups that were given symptomatic therapy only; (2) symptomatic combination
therapy with vitamin B; (3) symptomatic combination therapy with vitamin D; and
(4) symptomatic.combination therapy with vitamin B-vitamin D. Therapy is carried
out within/1:3 months. Pain”assessment uses the Visual Analogue Scale (VAS)
before and after giving therapy. Results:Subjects consisted of 48 men and 29
women. There.were no significant differences in demographic characteristics
between the four groups. The results showed a decrease in pain intensity after
therapy with the mean VAS group | 53.36 + 14.65 to 42.27 + 17.16, group Il from
50.56 + 12.11 t0 13.89 £ 14.61 , group Il from 50.77 + 15.98 to 19.23 + 18.09, and
group IV from 54.55 + 16.35 to 7.27 + 6.47. Groups that were given symptomatic
combination therapy with vitamin D showed more significant improvement.
Conclusion:Significant reduction in the intensity of diabetic neuropathy pain was
found in the administration of symptomatic therapy combined with vitamin B and
vitamin D.

Keywords: combination of vitamin D; painful diabetic neuropathy; pain intensity
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BAB |

PENDAHULUAN

1.1. Latar Belakang Penelitian

Diabetes Melitus merupakan penyakit metabolik dengan keadaan tubuh
hiperglikemia yang dikarenakan adanya kelainan sekresi insulin, kerja insulin
maupun keduanya. Klasifikasi diabetes melitus menurut the American
Diabetes Association (ADA) 2019, antara lain Diabetes Melitus Tipe 1,
Diabetes Melitus Tipe 2, Diabetes Kehamilan/<Gestasional, dan Diabetes
Melitus Tipe Lain (ADA, 2019).

Diabetes melitus tipe 1 merupakan diabetes yang terjadi karena adanya
destruksi sel beta dan biasanya akibat dari defisiensi insulin absolut. Diabetes
melitus tipe 2-dapat dikatakan-lebih bervariasi, dapat terjadi mulai dari adanya
resistensi.insulin disertai defisiensi insulin relatif hingga terjadi karena adanya
gangguan sekresi insulin dengan resistensi insulin. Diabetes kehamilan atau
gestasional merupakan diabetes yang timbul selama masa kehamilan. Diabetes
melitus tipe lain merupakan diabetes yang disebabkan oleh berbagai penyebab
lainnya (Setiati, 2017).

International Diabetes Federation (IDF) menyatakan bahwa pada tahun
2017 terdapat 425 juta orang di dunia atau 8,8% orang dengan usia 20-79 tahun
menderita diabetes melitus. Berdasarkan data tersebut 79% tinggal di negara
dengan penghasilan rendah dan menengah. Diprediksikan di tahun 2045,

penderita diabetes melitus di dunia yang berusia 20-79 tahun meningkat



menjadi 628,8 juta orang (International Diabetes Federation, 2017). Indonesia
di tahun 2017 merupakan negara yang menempati urutan ke 6 dengan penderita
diabetes melitus sejumlah 10,3 juta, setelah negara Cina, India, Amerika
Serikat, Brazil, dan Mexico. Pada tahun 2045, Indonesia diperkirakan akan
menempati urutan ke 7 dengan jumlah penderita diabetes meningkat menjadi
16,7 juta orang (International Diabetes Federation, 2017).

Etiologi dari penyakit diabetes melitus biasanya dikaitkan antara berat
badan yang berlebihan atau obesitas dengan bertambahnya usia, etnis dan
riwayat keluarga. Ada beberapa faktor yang juga-mempengaruhi dari diabetes
melitus, antara lain adipositas, faktor diet-seperti pola makan dan nutrisi yang
buruk, aktivitas fisik, keadaaniprediabetes atau toleransi glukosa terganggu/
impaired glucose tolerance (IGT), merokok, dan riwayat diabetes saat bayi
(International-Diabetes Federation, 2017).

Sekarang ini diketahui bahwa onset dan perkembangan penyakit diabetes
melitus dipengaruhi dengan keadaan kekurangan vitamin D. Ada mekanisme
yang menunjukkan bahwa vitamin D berperan dalam regulasi sintesis dan
sekresi insulin oleh sel beta pankreas serta meningkatkan uptake glukosa
perifer dan hepatik. Vitamin D juga memiliki peran dalam menghambat
inflamasi yang sering terjadi pada orang dengan obesitas (Ashraf dan Alvarez,
2010). Sekitar 49% atau hampir setengah dari populasi orang diabetes melitus

diikuti dengan keadaan defisiensi vitamin D (Indra et al., 2017).



Bila tubuh mengalami kekurangan vitamin D, maka dapat
menyebabkan kerusakan fungsi sel-sel beta, pengurangan efek anti-inflamasi,
dan pengurangan faktor neurotropik. Kerusakan sel beta dapat mempengaruhi
produksi insulin untuk proses metabolisme glukosa sehingga memunculkan
intoleransi glukosa. Kekurangan efek anti-inflamasi dapat menimbulkan
disfungsi endotel vaskular dan mendukung perkembangan anterosklerosis.
Kekurangan faktor neurotropik akan menimbulkan kerusakan atau disfungsi
neurologis yang memicu penyakit neuropati (Niu et al., 2019).

Komplikasi kronis yang terjadi tergantung pada seberapa lama dan
beratnya penyakit diabetes melitus, salah.satunya ialah neuropati diabetik.
Keadaan hiperglikemia yang dialami tubuh dalam kurun waktu yang lama akan
meningkatkan aktivitas jalur=poliol, sintesis advance glycosilation end
products (AGESs), pembentukan radikal bebas dan aktivasi dari protein kinase
C (PKC), selanjutnya akan muncul neuropati diabetik. Munculnya komplikasi
neuropati diabetik juga dipengaruhi oleh beberapa faktor, antara lain faktor
metabolik, kelainan vaskular, mekanisme imun, dan peran dari nerve growth
factor (NGF). Neuropati diabetik yang terjadi pada pasien diabetes melitus
akan berrisiko untuk mengalami infeksi berulang, luka yang tak kunjung
sembuh, hingga amputasi jari/kaki. Neuropati perifer yang muncul disertai
dengan rasa sakit, menjadikan nyeri ini sebagai keadaan yang selalu
dikeluhkan oleh penyandang neuropati diabetes melitus (Setiati, 2017). Sekitar
80% dari pasien diabetes melitus dengan neuropati diabetik yang mengeluhkan

nyeri sedang hingga berat (Alhajraf dan Alasfour, 2014).



1.2.

Pengobatan nyeri neuropati diabetik dapat diberikan pengobatan lini
pertama berupa antidepresan trisiklik dan antiepiletik. Obat antiepileptik
seperti gabapentin dan pregabalin memiliki mekanisme aksi dengan
menurunkan neurotransmisi dan memiliki kemanjuran yang sama. Akan tetapi
sebagian besar obat antiepilepsi dan obat-obat antidepresan memiliki manfaat
yang terbatas, tingkat keefektifan yang kecil, dampak pada peningkatan fungsi
fisik terbatas untuk neuropati diabetik yang menyakitkan (Peltier, Goutman
dan Callaghan, 2014).

Diabetes melitus tipe 2 sering diikuti dengankeadaan defisiensi vitamin
D dan nyeri neuropati diabetik sebagai~salah satu bentuk komplikasi DM.
Pengobatan nyeri neuropati diabetik dinilai masih terbatas dalam tingkat
keefektifannnya. Guna mengevaluasi pengobatan nyeri neuropati diabetik dan
mempertimbangkan keadaan defisiensi vitamin D pada pasien diabetes melitus
tipe 2 tersebut, maka peneliti tertarik melakukan penelitian dengan judul
“Efektivitas Pemberian Terapi Tambahan Vitamin D Pada Terapi Standar

Nyeri Neuropati Diabetik”.

Masalah Penelitian
Apakah pemberian terapi tambahan vitamin D terhadap terapi standar

neuropati diabetik dapat menurunkan nyeri neuropati diabetik ?



1.3. Tujuan Penelitian
1.3.1. Tujuan Umum
Mengukur penurunan nyeri neuropati diabetik pada pasien
diabetes melitus tipe 2 yang diberi terapi tambahan vitamin D
terhadap terapi standar.

1.3.2. Tujuan Khusus

Mengukur gambaran nyeri neuropati diabetik pada pasien

penyakit diabetes melitus tipe 2.

1.4. Manfaat Penelitian
1.4.1. Bagi Pasien
Menambah pengetahuan‘pasien diabetes melitus tipe 2 tentang
efektivitas pemberian terapi tambahan vitamin D terhadap nyeri
neuropati diabetik yang dialami.

1.4.2. Bagi Institusi Pelayanan Kesehatan dan Tenaga Kesehatan

Menjadikan dasar bagi pelayanan kesehatan dan tenaga
kesehatan untuk memberikan terapi tambahan vitamin D sebagai
upaya menurunkan nyeri neuropati diabetik pada pasien diabetes
melitus tipe 2.

1.4.3. Bagi IPTEKDOK

Membuka kesempatan kepada peneliti lainnya untuk dapat
meneliti lebih jauh mengenai terapi tambahan vitamin D terhadap

nyeri neuropati diabetik.



1.5. Keaslian Penelitian

Peneliti Judul Metode Subjek Hasil
Basit et al., Vitamin D for Prospective 143 partisipan Pengobatan
2016 the treatment open-label dengan dengan dosis

of painful study predominan tunggal
diabetic diabetes tipe vitamin D
neuropathy 2, berusia 600.000 U
52,31 £ 11,48 IM dapat
tahun; dengan menjadi
skor '‘Douleur pengobatan
Neuropathigqu yang aman
e 4 (DN4) dan manjur
(3,0£1,8), skor untuk pasien
nyeri  McGill nyeri
total (21,2 = neuropati
14,9) dan skor diabetik
Short Form selama 20
McGill  Pain minggu
Questionnare
(SFMPQ) (2,1
+0,9)
Niu et al., Vitamin D Cross- 1461 pasien Kadar
2019 concentration  sectional yang dirawat vitamin D
is associated study di Departemen yang rendah

with  diabetes
peripheral
neuropathy in

older but not in

Endokrinologi
RS  Xinhua
dari Juni 2016
hingga

dihubungkan
dengan
diabetes

peripheral



Alkhatatbeh

&  Abdul-

Razzak,
2019

young and
middle-aged
patients

Neurophatic Cross-

pain is ot sectional
associated with
serum. vitamin
D | but—"is
associated with
female gender
in patients with
type 2 diabetes

melitus

September
2017

239 partisipan
dengan
penyakit
diabetes
melitus tipe 2

neuropathy
(DPN) pada
pasien
diabetes
diatas 65
tahun  dan
dapat
digunakan
sebagai
prediktor
nyeri
neuropati
diabetik
Nyeri
neuropati
tidak
berhubungan
dengan
vitamin D
serum tetapi
berhubungan
dengan
gender
perempuan
pada pasien
diabetes

melitus tipe 2

Tabel 1. Keaslian Penelitian



Penelitian yang dilakukan Basit et al di tahun 2016 menggunakan metode
prospective open label study yang mengikutkan 143 partisipan dengan
predominan diabetes tipe 2 berusia 52,31 + 11,48 tahun dengan skor Douleur
Neuropathique 4 (DN4) (3,0£1,8), skor nyeri McGill total (21,2+14,9), dan
skor Short Form McGill Pain Questionnare (SFMPQ) (2,1 £ 0,9). Penelitian
yang tertuju untuk menilai efek dosis tinggi vitamin D pada pasien dengan
neuropati diabetes yang sangat menyakitkan, menghasilkan penelitian bahwa
dengan pengobatan dosis tunggal vitamin D 600.000 IU secara intra muskular
dapat diberikan secara aman dan manjur untuk pasien nyeri neuropati diabetik
selama 20 minggu.

Penelitian oleh Niu et al di tahun 2019 menggunakan metode cross
sectional, dilakukan~terhadap=1461 pasien yang dirawat di Departemen
Endokrinologi. Rumah Sakit Xinhua dari Juni 2016 hingga September 2017
yang terbagi menjadi 3 kelompok usia, yaitu kelompok muda (24-44 tahun
berjumlah 127 orang), kelompok menengah (45-64 tahun berjumlah 779
orang), dan kelompok lansia (> 65 tahun berjumlah 555 orang). Penelitian ini
bertujuan untuk menyelidiki hubungan antara vitamin D dengan diabetes
peripheral neuropathy (DPN) dalam berbagai kelompok umur. Hasil dari
penelitian ini menunjukkan bahwa kadar vitamin D yang rendah berkaitan
dengan DPN pada pasien diabetes yang berusia diatas 65 tahun.

Pada tahun 2019, Alkhatatbeh dan Abdul Razzak melakukan penelitian
dengan metode cross sectional menggunakan 239 partisipan dengan penyakit

diabetes melitus tipe 2. Penelitian ini berhipotesis bahwa nyeri neuropatik dan



kekurangan vitamin D dapat dikaitkan pada pasien diabetes melitus tipe 2.
Hasil yang didapat menunjukkan bahwa nyeri neuropati tidak berhubungan
dengan kadar vitamin D serum akan tetapi berhubungan dengan gender
perempuan pada pasien diabetes melitus tipe 2.

Perbedaan penelitian ini dengan beberapa penelitian sebelumnya yaitu
penelitian ini menggunakan metode non equivalent control group yang
menggunakan data primer dari pasien diabetes melitus tipe 2 dengan nyeri
neuropati diabetik yang dilakukan pemberian terapi tambahan vitamin D.
Penelitian ini menggunakan Visual Analog Scale (VAS) untuk mengukur

intensitas nyeri dari neuropati diabetik yang.ada pada pasien.
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BAB V

KESIMPULAN DAN SARAN

5.1. Kesimpulan
Terapi tambahan vitamin D pada terapi standar nyeri neuropati
diabetik membantu dalam pengobatan nyeri yang lebih baik dibandingkan
terapi simptomatik pada pasien diabetes melitus tipe 2. Penelitian ini juga
menunjukkan bahwa hasil yang baik berada pada kelompok yang diberikan

terapi simptomatik kombinasi vitamin B dan vitamin D.

5.2. Saran
5.2.1. Bagi Klinisi
Hasil yang didapatkan dari penelitian ini dapat digunakan
sebagai pertimbangan bagi klinisi dalam memberikan terapi nyeri
neuropati diabetik dengan menambahkan terapi tambahan berupa
vitamin D.

5.2.2. Bagi Penelitian Selanjutnya

Penelitian ini masih terdapat kekurangan, sehingga guna
penelitian selanjutnya dapat memasukkan data lamanya dari

penyakit diabetes melitus yang di miliki oleh setiap subjek.
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