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ABSTRAK

THE RELATIONSHIP OF GENDER, AGE, AND BODY MASS INDEX IN
DIABETES MELLITUS PATIENTS WITH FATTY LIVER AND
NON-FATTY LIVER FINDINGS ON ABDOMINAL
ULTRASOUND AT DR. H. ABDUL MOELOEK
HOSPITAL, BANDAR LAMPUNG, IN 2023

by

NISA PERMATA SADILA

Background and Objective: Diabetes mellitus (DM) is a chronic metabolic
disorder characterized by hyperglycemia that affects carbohydrate, protein, and fat
metabolism. Type 2 diabetes mellitus causes insulin resistance, which increases the
release of free fatty acids to the liver, triggering fat accumulation in hepatocytes
and the development of fatty liver. This study aims to determine the relationship
between gender, age, and body mass index with the incidence of fatty liver in
patients with type 2 DM.

Methods: This study used an observational analytic design with a cross-sectional
approach conducted at Dr. H. Abdul Moeloek Hospital, Bandar Lampung, from
March 8 to April 8, 2025. The sample consisted of 52 type 2 DM patients selected
by total sampling technique. Data were analyzed using the chi-square test.
Results: Among the respondents, 57.7% were female and 42.3% male. Based on
age, 55.7% were under 60 years old and 44.3% were 60 years or older. Based on
BMI, 34.6% of patients were classified as normal, 27% overweight, and 38.4%
obese. There was no significant relationship between gender and fatty liver
incidence. However, significant associations were found between age and BMI with
fatty liver incidence.

Conclusion: Age and BMI are significantly associated with the incidence of fatty
liver in patients with type 2 DM, while gender does not show a significant
relationship.

Keywords: Diabetes mellitus, fatty liver, gender, age, body mass index.



ABSTRAK

HUBUNGAN JENIS KELAMIN, USIA DAN INDEKS MASA TUBUH
PASIEN DIABETES MELITUS DENGAN GAMBARAN
FATTY LIVER DAN NONFATTY LIVER PADA
USG ABDOMEN DI RUMAH SAKIT
DR. H ABDUL MOELOEK
BANDAR LAMPUNG
TAHUN 2023

Oleh

NISA PERMATA SADILA

Latar Belakang dan Tujuan: Diabetes melitus (DM) merupakan gangguan
metabolik kronis yang ditandai oleh hiperglikemia dan memengaruhi metabolisme
karbohidrat, protein, dan lemak. Diabetes melitus tipe 2 menyebabkan resistensi
insulin yang meningkatkan pelepasan free fatty acid ke hati, memicu penumpukan
lemak di hepatosit dan berkembangnya fatty liver. Penelitian ini bertujuan untuk
mengetahui hubungan antara jenis kelamin, usia, dan indeks massa tubuh dengan
kejadian fatty liver pada pasien DM tipe 2.

Metode: Penelitian ini menggunakan desain analitik observasional dengan
pendekatan cross-sectional yang dilakukan di RS DR. H. Abdul Moeloek, Bandar
Lampung, pada 8 Maret — 8 April 2025. Sampel terdiri dari 52 pasien DM tipe 2
yang diambil menggunakan teknik total sampling. Analisis data dilakukan dengan
uji chi-square.

Hasil Penelitian: Sebanyak 57,7% responden adalah perempuan, dan 42,3% laki-
laki. Berdasarkan usia, 55,7% berusia <60 tahun dan 44,3% >60 tahun. Berdasarkan
IMT, 34,6% pasien tergolong normal, 27% overweight, dan 38,4% obesitas. Tidak
ditemukan hubungan signifikan antara jenis kelamin dan kejadian fatty liver.
Namun, terdapat hubungan signifikan antara usia dan IMT dengan kejadian fatty
liver.

Simpulan: Usia dan IMT berhubungan signifikan dengan kejadian fatty liver pada
pasien DM tipe 2, sedangkan jenis kelamin tidak menunjukkan hubungan yang
signifikan.

Kata kunci: Diabetes melitus, fatty liver, jenis kelamin, usia, indeks masa tubuh.



DAFTAR ISI

HALAMAN

DAFTAR ISLuucuiuiiiiiiiuiceisensissaissenssesssissssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssss i
DAFTAR TABEL .....couiiuinrinennninninensesssissasssssssssssssssssses vi
DAFTAR GAMBAR.......ucotiiuirerrrncnisensrecssecsssaesssecsssssesssees vii
BAB I PENDAHULUAN ....uuiininiinuinsensisssisssssssssanssssssssssssssssssssassssssssssssssssssssssssss 1
1.1 Latar BelaKang ...........cccoeiioiiiiiiiiieciteeeee e 1
1.2 Rumusan Masalah ..........cocooiiiiiiiiiiiii e 8
1.3 Tujuan Penelitian..........ccooouiiiiiiiiiiiiecieeeeee e 9
1.3.1 Tujuan UmMUM .....cc.ooiiiiiniiieiienieeieeiesieese ettt 9
1.3.2 Tujuan KRUSUS ...cc.eoruiiiiiiieieeieecee e 9

1.4 Manfaat Penelitian..........coccooiiiiiiiiiiiiieieeee e 9
1.4.1 Manfaat TEOTTLIS . .....coerviriiieiieniieie ettt 9
1.4.2 Manfaat ApLKatif..........cooeriiiiiiiiiciee e 9
BAB II TINJAUAN PUSTAKA.....uconuireriinnninsnnsecssisssnssesssesssssssssassssssssssssssasssas 10
2.1 Diabetes Melitus TiPe 2 ...c..oevuieriieiierieeiieeie ettt 10
2. 1.1 DETINIST vttt ettt sttt 10
2.1.2 Prevalensi Diabetes MElitus .........ccocueeviiiiiiiiiiiiiienieeceeceeeeee e 11
2.1.3 DIAGNOSIS ..eevvieiieeiieiieeitesiie et et e et e sate et esiee s bt esseeenbeessaeenbeesaeeenbeenaeas 13
2.1.4 KOMPIKAST....veeriiieiieiieeiiesiie ettt ettt ettt eveessae e eeeas 14
2.1.5 Patofisiologi NAFLD pada Pasien Diabetes Melitus Tipe 2 ................. 15
2.1.6 PIeventif.......coioiiiiiiiiieeee s 18

2.2 Jenis Kelamin ........coouieiiiiiniieieiiereeeee e 19
2.2.1 Perbedaan Hormonal antara Laki-laki dan Perempuan ......................... 19
2.2.2 Jenis Kelamin sebagai Faktor Risiko DM dan Fatty Liver.................... 21

2.3 UST@u ettt ettt ettt ettt et h et et e bt b et e neenees 22
2.3.1 Pengaruh Usia terhadap Metabolisme.............cccvveeiieenciieeniieciee e, 22
2.3.2 Usia sebagai Faktor Risiko DM dan Fatty Liver ...........ccccoceevuevuennnnne. 24

2.4 Indeks Massa TubUR..........ociiiiiiiiiiie e 26
24,1 DFINIST vttt ettt 26
2.4.2 OVEIWEIGRL ...ttt 28
2.2.3 ODBCSILAS....eueeeeenieeiiesiieie ettt ettt sttt ettt sttt et 30

B I U 15 SRS 31
2.5.1 Histologi dan Anatomi Hati ..........cccceeriiiiiiiiiiiiiiceee e, 31
2.5.2 FiS1010@1 Hatl.....oooiiiiiiiieiieiecicceeeee et 33

2.0 FQLY LIVOF ..ottt et ettt e eaae e st e e enaaeeenneeas 35
2.6.1 Alcoholic Fatty Liver DiSEASE ...........ccooueeevueeecveeecieeeiieeeeieeenieeeesee s 37
2.6.2 Nonalcoholic Fatty Liver DiS€ase ............ccccccoueeuereueeceenceeeiienieeieeannnns 39

2.6.3 Gambaran Klinis dan LaboratOriume.......cceeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeenns 40



2.6.4 Perjalanan Penyakit dan Prognosis ...........ccccecueeeiienieeniienieeciienieeieeee. 42

2.6.5 Epidemiologi dan Patofisiologi .........cccueeeiieeeiieiniie e 43
2.7 Ultrasonografi HEePar...........ooouieiiiiiiieiieeiieee et 45
2.7.1 DEEINIST veeuviieiiieiieeieeeiie ettt ettt e e eesaaeesbeestaeenbaesseeenseeseas 45
P O v s o - SRS 46
2.7.3 Persiapan PaSien ..........cccceeiiiiiiieiiiiiieeie et 47
2.7.4 Teknik Pemeriksaan...........cccoecuieiiieiiieniieiieieeieeee e 48
2.7.5 Gambaran Ultrasonografi Hati Normal ..........ccccoeevveriiiinieeiieecieeee 49
2.7.6 Gambaran Ultrasonografi Fatty liver ...........ccccceeevveevenvinecnenneennenne. 50
2.8 Faktor Risiko Fatty Liver (IMT, Usia, dan Jenis Kelamin) ......................... 51
2.9 Kerangka TeOTT .....ueieiiieeiiieeciie ettt et e e e et e st e e e e e es 52
2.10 Kerangka KONSEP ......cccvviieiiieeiieeiie ettt 54
2.9 HIPOLESIS ..veeuvieiieeiieiteeieesiteetee e et et e eeteeteesareesbeeesbeeseesnseesseesnseenseesnseenneeenne 56
BAB IIIl METODE PENELITIAN .....cociivnninrensinsaicsenssesssessanssessassssssssssssssssssas 57
3.1 Desain Penelitian ........cc.eevieeiierieiiieieeitee et 57
3.2 Lokasi dan Waktu Penelitian............ccccoecieriiiiieniieiienieeieeee e 57
3.2.1 Lokasi Penelitian ..........ccccveeeiiieiiiieiieeeiee e 57
3.2.2 Waktu Penelitian............ccccuviiiiiieiiieeciie et 57
3.3 Populasi dan Sampel Penelitian ............ccceveeeeiienieiiienieeicecieeieeee e 57
3.3.1 Kriteria INKIUST....ccviieiiieeiie e 58
3.3.2 Kriteria EKSKIUSI ......cccviieiiiecciieeiee et 58
3.4 Identifikasi Variabel dan Definisi Operasional ............cceceeviieiiieniienieennen. 59
3.4.1 Variabel Independen.............cocuveeiiieiiiiieeiieeeie e 59
3.4.2 Variabel Depandeen .............cccueeeiiieiiieeeiieeeiee et 59
3.5 Definisi Operasional...........cccverieiiiienieeiiienieeieerie ettt 59
3.6 ATUT Penelitian .......cccveeeiiiieiiieciie ettt e 61
3.6 ANALISIS Data....ccuiiieiiieciiecciie e e e eaaeeen 62
3.7 Etika Penelitian..........ccccveviieiiieiie et 63
BAB IV HASIL DAN PEMBAHASAN ...ccoccevievnsensuncennaes 64
4.1 Gambaran Umum Penelitian .............cccoeviiieiiiiiiiiieiee e 64
4.2 Hasil Penelitian.........c.ccouieiiieiiieeiieiiecie ettt 65
4.2.1 Analisis UNIVATIAt .......ccveeeiuieeiiiieeiieeciieeceeeeieeeeveeesveeeseaeeesereeeneee e 65
4.2.2 Analisis BIVariat .........ccceeeeviiiiiieeiiie e 71
4.3 PeMDANASAN ......oeeiiiiiieiieiie ettt s 74
4.3.1 Jenis Kelamin.........cccooruiiiiiiiiiiieeieeee e 74
G TR B T TSP UTS 75
4.3.3 Indeks Massa Tubuh (IMT) .......coooiiieiiiieiieccee e 76

4.3.4 Fatty liver lebih banyak ditemukan pada individu dengan jenis kelamin



wanita, usia >60 tahun dan indeks masa tubuh obesitas.........ccccccovvvvvvveenennn. 77

4.4 KEtETDALASAN ... e e et eee e e e e e e e e e e e eeeeeeenanes 78
BAB V SIMPULAN DAN SARAN ...ciitteteeeerersesesessssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssses 79
5.1 SIMPUIAN ..ottt e e e enaeeea 79
5.2 SATAN ..o 80
DAFTAR PUSTALKA ....ceieerererererererssssssssssssssssssssssssssssssssssnene 82

LAMPIRAN...uutintieninnsuinsnesssnnsssnssssssassssnssssssssssssasssssssssssssssssassssssssssssassssassssnssss 90



DAFTAR TABEL

Tabel 1. Diagnosis Diabetes MeElitus..........cccueerieriieriieeiienie e 13
Tabel 2.Klasifikasi IMT untuk ASIA Dewasa Menurut WHO............cccccennenne 27
Tabel 3. Klasifikasi IMT pada Orang Dewasa Menurut WHO............ccccceceeneee. 27
Tabel 4. Definisi Operasional Variabel Bebas Penelitian ............cccccoeevinincnne. 60
Tabel 5. Definisi Operasional Variabel Terikat Penelitian ...........c.cccccceveriennennee. 60
Tabel 6. Distribusi Frekuensi Jenis Kelamin Sampel Penelitian........................... 65
Tabel 7. Distribusi Frekuensi Usia Sampel Penelitian ............cccocceeeevienieiinennnnne. 66
Tabel 8. Distribusi Frekuensi Indeks Masa Tubuh Sampel Penelitian.................. 67
Tabel 9. Distribusi Frekuensi Gambaran USG Abdomen Pasien Diabetes Melitus
Tipe 2 Sampel PEnelitian ..........cccoeeciiiiiiiiiiiieeeieeeeeee e e e 67
Tabel 10. Distribusi Frekuensi Karakteristik Jenis Kelamin pada Pasien Diabetes
Melitus yang Terdiagnosis Fatty LiVer .........ccceucueeecieeecieeerieeenieeeeieeenveeenenee e 68
Tabel 11. Distribusi Frekuensi Karakteristik Usia pada Pasien Diabetes Melitus
yang TerdiagnosiS F Aty LIVEF .........cccuieecueeeiiiieeeieeesieeeseeeesveeeveessiveeseseesnaseeens 69
Tabel 12. Distribusi Frekuensi Karakteristik Indeks Masa Tubuh pada Pasien
Diabetes Melitus yang Terdiagnosis Fatty Liver ...........ccccooceevoerveenieeieinieeniens 70
Tabel 13. Hubungan Jenis Kelamin dengan Gambaran Hasil USG Abdomen
Pasien Diabetes Melitus TIPE 2......coecviieiiieeiiieeiiee et 71
Tabel 14. Hubungan Usia dengan Gambaran Hasil USG Abdomen Pasien
Diabetes MElItUS TIPE 2 ...oeeevieiiieeiieiieeiieeiie et ere et e ereete e eeraesbeesseeesseenseesnsaens 72

Tabel 15. Hubungan Indeks Masa Tubuh dengan Gambaran Hasil USG Abdomen
Pasien Diabetes Melitus TiPe 2....c.ccoveecuierieeiiieiieeieeeieeieeeveesieeeteereeereeseeeeseens 73



DAFTAR GAMBAR

Gambar 1. Anatomi Hatl ..o 32
Gambar 2. Perbandingan Makroskopis dan Mikroskopis pada Hati Normal dan

FQUY TIVOF . ..ottt et et et e e e 36
Gambar 3. USG Hati Normal..........ccoccoiiiiiiiiiiiieee e 49
Gambar 4. USG Falty [IVer .........occueeeceiieiiieeiieeeeeeee ettt 50
Gambar 5. Kerangka TeOTT ......c.ceecviiiiiieeiiieeieeeeee et e 52
Gambar 6. Kerangka KONSep .......cccoocvieviiiiiiiiieiiicieceee e 54

Gambar 7. AU Penelitlan ..... oot eee e e e e eeeaas 61


file://///Users/Nisapdl/Downloads/fixxx.docx%23_Toc199407428

BAB 1

PENDAHULUAN

1.1 Latar Belakang

Diabetes melitus (DM) merupakan kelainan metabolik dengan etiologi
multifaktorial. Penyakit ini ditandai oleh hiperglikemia kronis dan
mempengaruhi metabolisme karbohidrat, protein serta lemak. Patofisiologi
DM berpusat pada gangguan sekresi insulin dan/atau gangguan kerja insulin.
Penyandang DM akan ditemukan dengan berbagai gejala seperti poliuria
(banyak berkemih), polidipsia (banyak minum) dan polifagia (banyak makan)
dengan penurunan berat badan (Susantiningsih et al., 2017). Tingkat prevalensi
diabetes melitus adalah tinggi. Tahun 2022, World Health Organization
(WHO) menyatakan bahwa diabetes melitus (DM) termasuk penyakit yang
paling banyak diderita oleh orang di seluruh dunia dan berada di urutan
keempat dari prioritas penelitian penyakit degeneratif di seluruh negara. World
Health Organization (WHO) memperkirakan lebih dari 346 juta orang di
seluruh dunia mengidap diabetes. Menurut International Diabetes Federation
(IDF), pada tahun 2021, sebanyak 537 juta orang dewasa.l dari 10 orang di
seluruh dunia mengidap diabetes. Diabetes juga menyebabkan 6,7 juta
kematian, atau satu dari setiap lima detik. China, India, Pakistan, Amerika
Serikat, dan Indonesia berada di peringkat 5 besar negara dengan jumlah
populasi penderita diabetes melitus tertinggi di dunia (Kemenkes RI, 2018).
American Diabetes Association (ADA) (2020) mengatakan bahwa prevalensi
DM di Amerika Serikat adalah 9,3%, meningkat dari 25,8 juta orang pada
tahun 2010, di mana 8,1 juta penderita tidak terdiagnosis, dan insidens DM
pada tahun 2012 adalah 1,7 persen.



Prevalensi DM di Indonesia pada usia >15 tahun berdasarkan diagnosis dokter
meningkat, semula 1,5 pada 2013 menjadi 2,0 pada tahun 2019. Prevalensi DM
berdasarkan pemeriksaan darah semula 6,9% pada 2013 menjadi 8,5% pada
2018. Prevalensi DM pada usia>15 tahun berdasarkan diagnosis dokter sebesar
0,99 dengan kelompok umur 65-74 tahun sebesar 4,94%, usia 55-64 tahun
3,88%, usia 45-54 tahun 2,7% usia >75 tahun sebesar 2,25% dan usia 35-44
tahun 0,84%, usia 25- 34 tahun 0,008%. Penderita berjenis kelamin perempuan
1,23 dan laki-laki 0,76. Penderita DM tinggal di perkotaaan sebesar 1,38% dan
pedesaan 0,82% (Kemenkes RI, 2018). Prevalensi DM di Kota Bandar
Lampung pada usia >15 tahun berdasarkan diagnosis dokter sebesar 2,25%
merupakan urutan tertinggi kedua di Propinsi Lampung setelah Kota Metro
(Kemenkes RI, 2019). Peningkatan prevalensi diabetes melitus (DM) setiap
tahunnya di daerah perkotaan disebabkan oleh perubahan gaya hidup
masyarakat, termasuk pola makan tidak sehat dan kurangnya aktivitas fisik.
Penelitian menunjukkan bahwa gaya hidup modern di perkotaan sangat
memengaruhi peningkatan prevalensi diabetes melitus (Taufik dan Andayani,
2023). Selain prevalensi berdasarkan wilayah, data juga menunjukkan bahwa
usia dan jenis kelamin turut memengaruhi kejadian DM. Usia lanjut memiliki
risiko lebih tinggi mengalami komplikasi metabolik termasuk perlemakan hati,
dan prevalensi diabetes melitus juga lebih tinggi pada perempuan dibandingkan
laki-laki di beberapa populasi. Faktor-faktor ini menjadi penting dalam

memahami variasi klinis diabetes melitus dan risiko lanjutannya.

Mayoritas masyarakat di daerah perkotaan berada pada jarak yang cukup jauh
dengan lokasi produksi bahan pangan segar, sehingga dalam memenuhi
kebutuhan atas pangan terutama bahan pangan segar umumnya dilakukan
dengan cara membeli secara langsung di pasar tradisional, pasar modern, atau
di toko/warung sekitar tempat tinggal mereka (Ivan’s dan Sari, 2021).
Ketimpangan ekonomi juga memengaruhi kemampuan individu untuk
menjalankan diet ini, terutama bagi mereka yang memiliki keterbatasan
finansial dalam membeli bahan makanan sehat (Mustofa et al., 2024).

Kemajuan teknologi dan perkembangan ilmu pengetahuan yang cepat, disertai



dengan pertumbuhan ekonomi yang signifikan, telah memberikan dampak
yang luas terhadap berbagai aspek kehidupan, termasuk perubahan gaya hidup
masyarakat. Salah satu konsekuensi paling mencolok dari perubahan ini adalah
pola makan yang tidak sehat, ditandai dengan konsumsi junk food yang

berlebihan dan penurunan aktivitas fisik (Alkhair et al., 2023).

Diabetes melitus meningkat dengan pesat akibat faktor gaya hidup/diet) pada
usia menengah dan manula, diakibatkan terutama oleh resistensi terhadap kerja
insulin di jaringan perifer. Walaupun pada tahap lanjut defisiensi insulin dapat
terjadi, namun tidak ditemukan defisiensi absolut insulin. Penyakit ini juga
dipengaruhi faktor genetik. Pada pasien-pasien dengan diabetes melitus tipe 2,
penyakitnya mempunyai pola familial yang kuat (Manurung, 2018). Indeks
untuk diabetes tipe 2 pada kembar monozigot hampir 100%. Risiko
berkembangnya diabetes tipe 2 pada saudara kandung mendekati 40% dan 33%
untuk anak cucunya. Jika orang tua menderita diabetes tipe 2, rasio diabetes
dan nondiabetes pada anak adalah 1:1, dan sekitar 90% pasti membawa
(carrier) diabetes tipe 26,7. Untuk kebanyakan individu, diabetes melitus tipe
2 tampaknya berkaitan dengan kegemukan. Selain itu, kecendrungan pengaruh
genetik, yang menentukan individu kemungkinan mengidap penyakit ini,
cukup kuat. Diperkirakan bahwa terdapat sifat genetik yang belum
teridentifikasi yang menyebabkan pangkreas mengeluarkan insulin yang
berbeda, atau menyebabkan reseptor insulin atau perantara kedua tidak dapat

berespons secara adekuat terhadap insulin (Susantiningsih et al., 2017).

Apabila pankreas tidak menghasilkan jumlah insulin yang cukup atau jika
tubuh tidak dapat menggunakan insulin yang diproduksinya secara efektif, itu
disebut diabetes melitus. Hal ini menyebabkan hiperglikemia, peningkatan
glukosa dalam darah. Diabetes tipe 2 sebelumnya dikenal sebagai diabetes
yang timbul di masa dewasa, karena kebanyakan kasus muncul pada usia lebih
dari empat puluh tahun. Namun, kejadian diabetes tipe 2 mulai muncul pada

usia yang lebih muda. Selain faktor keturunan, faktor lingkungan juga sangat



berpengaruh terhadap timbulnya diabetes. Ada banyak faktor lain yang
menyebabkan diabetes (Waspadji, 2017).

Salah satu faktor resiko diabetes melitus adalah obesitas dan Overweight,
dikarenakan dapat menyebabkan resistensi insulin hepatik melalui aktivasi
makrofag M1 proinflamasi pada jaringan adiposa dan pelepasan sitokin
proinflamasi seperti interleukin (IL)-6 dan faktor nekrosis tumor (TNF)-a.
Sitokin proinflamasi dapat menurunkan respons seluler terhadap insulin dan
mengakibatkan resistensi insulin. IL-6 memblokir jalur pensinyalan insulin
setidaknya sebagian melalui induksi penekan pensinyalan sitokin-3
(Suwinawati et al., 2020). Selain itu juga, obesitas dan overweight merupakan
faktor risiko utama dalam perkembangan fatty liver. Salah satu metode yang
umum digunakan untuk mengukur proporsi lemak tubuh adalah dengan
menghitung indeks masa tubuh (IMT), yang diperoleh dari perbandingan berat
badan dalam kilogram dengan kuadrat tinggi badan dalam meter. Klasifikasi
IMT ini membantu dalam mengidentifikasi apakah seseorang berada dalam

kategori underweight, normal, overweight, atau obesitas (Hossain et al., 2021).

Akibat dari kelebihan berat badan tersebut adalah munculnya fatty liver
sederhana, sebuah kondisi yang ditandai dengan insiden akumulasi trigliserida
di dalam sel-sel hati, yang biasanya disebabkan oleh gangguan metabolisme
lemak (Sriwaningsih et al., 2023). Salah satu bentuk paling umum dari
perlemakan hati yang tidak terkait dengan konsumsi alkohol adalah
Nonalcoholic Fatty Liver Disease (NAFLD). NAFLD telah menjadi perhatian
global karena kemungkinannya untuk berkembang menjadi penyakit hati
kronis yang lebih serius, seperti sirosis dan kanker hati. Di negara-negara maju
seperti Amerika Serikat, Eropa, dan Australia, prevalensi NAFLD diperkirakan
mencapai 30% dari populasi umum. Pada individu yang mengalami obesitas,
prevalensinya dapat mencapai 60%, dengan 20-25% di antaranya mengalami

steatohepatitis dan 2-3% mengalami sirosis (Setiawan & Kurniawan, 2021).



Prevalensi NAFLD cenderung meningkat seiring dengan bertambahnya berat
badan. Di antara individu dengan overweight, prevalensi NAFLD dapat
mencapai 58%, sedangkan pada individu obesitas yang tidak menderita
diabetes mellitus tipe 2 (DMT2), angka tersebut bisa mencapai 90%.
Nonalcoholic Fatty Liver Disease lebih umum terjadi pada pria dibandingkan
wanita, dan prevalensinya meningkat seiring bertambahnya usia. Di negara-
negara berkembang, NAFLD kini dianggap sebagai penyebab utama penyakit
hati kronis, dengan sekitar sepertiga dari populasi umum mengalami steatosis,
yaitu akumulasi lemak di hati yang dapat terdeteksi melalui pemeriksaan
pencitraan seperti USG abdomen. Sebagian besar kasus ini adalah simple
steatosis, yang umumnya tidak menunjukkan gejala namun memiliki potensi

untuk berkembang menjadi penyakit yang lebih serius (Setiono et al., 2022).

Nonalcoholic Fatty Liver Disease (NAFLD) kemungkinan merupakan
penyebab paling umum penyakit hati kronis di banyak negara dan juga dapat
memperparah kerusakan hati yang disebabkan oleh agen lain, seperti alkohol,
racun industri, dan virus hepatotropik. Kurangnya tes noninvasif yang spesifik
dan sensitif untuk Nonalcoholic Fatty Liver Disease membatasi deteksi
penyakit yang andal. Seringkali, Nonalcoholic Fatty Liver Disease didiagnosis
secara presumptif ketika studi pencitraan menunjukkan steatosis hati atau
ketika peningkatan enzim hati dicatat pada individu yang kelebihan berat badan
atau obesitas tanpa alasan lain yang dapat diidentifikasi untuk penyakit hati.
Nonalcoholic Fatty Liver Disease sangat terkait dengan resistensi insulin dan
dislipidemia. Meskipun demikian, perbedaan antara prevalensi Nonalcoholic
Fatty Liver Disease yang tampaknya tinggi dalam populasi dan prevalensi
penyakit hati yang signifikan secara klinis yang umumnya rendah, serta
representasi pasien Nonalcoholic Fatty Liver Disease yang relatif rendah di
antara populasi transplantasi hati, telah menimbulkan skeptisisme yang cukup
besar tentang pentingnya klinis Nonalcoholic Fatty Liver Disease (Powell et
al., 2021). Selain berat badan, usia dan jenis kelamin juga diketahui sebagai
determinan penting dalam prevalensi NAFLD. Sejumlah studi menunjukkan

bahwa pria memiliki kecenderungan lebih tinggi mengalami fatty liver



dibanding perempuan, serta prevalensi meningkat secara signifikan pada
kelompok usia paruh baya hingga lansia. Perbedaan ini diduga berkaitan

dengan profil hormonal dan perubahan metabolisme terkait usia.

Nonalcoholic Fatty Liver Disease juga memiliki hubungan yang erat dengan
sindrom metabolik, di mana sekitar 90% penderita NAFLD memenuhi
setidaknya satu kriteria sindrom metabolik, dan sepertiga dari mereka
memenuhi tiga atau lebih kriteria. Komponen sindrom metabolik, seperti
obesitas abdominal, dislipidemia, hipertensi, dan resistensi insulin, diyakini
berperan dalam patogenesis NAFLD, yang didukung oleh teori 7wo-Hit. Teori
ini menjelaskan bahwa akumulasi lemak di hati (hit pertama) dapat
menyebabkan stres oksidatif dan kerusakan inflamasi (hit kedua), yang pada
akhirnya memicu perkembangan steatohepatitis dan fibrosis hati (Setiono et

al., 2022).

Abnormalitas pada tes fungsi hati akibat fatty liver sering kali tidak terdeteksi
di masyarakat, karena banyak pasien tidak menunjukkan gejala atau tanda
klinis yang signifikan. Diagnosis sering kali baru ditegakkan saat menjalani
pemeriksaan medis rutin atau ketika kondisi sudah berkembang menjadi lebih
serius, seperti sirosis atau kanker hati. Pemeriksaan ultrasonografi (USG)
abdomen menjadi salah satu metode utama dalam mendeteksi fatty liver,

karena dapat menunjukkan akumulasi lemak di hati (Alswat ef al., 2019).

Perkembangan teknologi pencitraan medis, terutama ultrasonografi (USG),
telah memberikan kemajuan besar dalam mendeteksi penyakit hati difus seperti
fatty liver secara noninvasif. USG menjadi metode pilihan pertama karena
kemampuannya mendeteksi perubahan echogenicity hati akibat infiltrasi
lemak, tanpa risiko radiasi atau biaya tinggi seperti CT Scan atau MRI.
Sensitivitas dan spesifisitas USG dalam mendeteksi steatosis hepatik masing-
masing dapat mencapai lebih dari 85% jika kadar lemak hati melebihi 30% dari
total berat organ (Ferraioli & Monteiro, 2019). Keunggulan ini menjadikan

USG sebagai instrumen yang sangat berharga, terutama di fasilitas kesehatan



primer maupun sekunder seperti RSUD Dr. H. Abdul Moeloek. Namun
demikian, USG juga memiliki keterbatasan dalam menilai tingkat keparahan

steatosis dan dalam membedakan simple steatosis dari steatohepatitis.

Penelitian sebelumnya telah mengungkap adanya hubungan signifikan antara
nilai indeks masa tubuh (IMT) dengan kejadian fatty liver. Individu dengan
IMT dalam kategori overweight dan obesitas memiliki prevalensi fatty liver
yang jauh lebih tinggi dibandingkan dengan individu dengan IMT normal.
Namun, keterbatasan studi terdahulu adalah minimnya analisis terhadap
variabel tambahan seperti usia dan jenis kelamin, yang juga turut berperan
dalam patogenesis fatty liver, terutama pada pasien dengan diabetes melitus
tipe 2. Dengan memperluas cakupan variabel yang dianalisis, penelitian ini
diharapkan mampu menyajikan data yang lebih mendalam mengenai faktor-
faktor klinis yang berhubungan dengan kejadian fatty liver pada populasi
penderita DM tipe 2 di wilayah Lampung (Y ounossi ef al., 2016).

Pentingnya identifikasi faktor risiko yang berkontribusi terhadap fatty liver
pada pasien DM tipe 2 juga relevan dengan upaya pencegahan komplikasi lebih
lanjut seperti steatohepatitis, fibrosis, hingga sirosis hati. Dengan memahami
keterkaitan antara IMT, usia, dan jenis kelamin terhadap gambaran fatty liver,
klinisi diharapkan dapat melakukan stratifikasi risiko lebih dini dan
menerapkan pendekatan intervensi yang lebih tepat sasaran. Selain itu,
informasi ini juga penting bagi pengambil kebijakan dan institusi pelayanan
kesehatan dalam menyusun program edukasi atau skrining berbasis risiko
untuk populasi rentan di daerah urban seperti Bandar Lampung (Ciardullo et

al,, 2021).

Penemuan pada penelitian Charismatika SD (2017) yaitu risiko 5,571 kali lebih
besar fatty liver terjadi pada orang-orang yang overweight dibandingkan
dengan yang berat badannya normal. Penelitian lainnya dilakukan oleh Medina
et al., (2018), membuktikan bahwa fatty liver terlihat pada gambaran pada USG

abdomen dimana lebih sering terjadi pada orang yang mengalami obesitas



sentral. Obesitas sentral, atau obesitas abdominal, adalah kondisi yang
ditandai dengan akumulasi lemak berlebih di sekitar organ dalam yang dapat
menyebabkan berbagai  komplikasi ~ kesehatan  seperti  penyakit
kardiovaskular, diabetes tipe 2, dan gangguan musculoskeletal (Putri et al.,

2024).

Mengingat pentingnya deteksi dini dan penanganan fatty liver, penelitian ini
bertujuan untuk menganalisis hubungan antara indeks masa tubuh overweight
dengan gambaran fatty liver pada hasil USG abdomen di Rumah Sakit DR. H
Abdul Moeloek Bandar Lampung. Hasil penelitian ini diharapkan dapat
memberikan kontribusi bagi diagnosis yang lebih akurat dan penanganan yang
lebih efektif terhadap fatty liver. Selain indeks masa tubuh, variabel usia dan
jenis kelamin pasien juga akan dianalisis sebagai faktor yang berpotensi
berhubungan dengan gambaran fatty liver pada USG abdomen. Dengan
mempertimbangkan ketiga variabel tersebut, diharapkan penelitian ini dapat
memberikan pemahaman yang lebih komprehensif mengenai profil klinis

penderita DM tipe 2 yang mengalami fatty liver.

1.2 Rumusan Masalah

1. Apakah terdapat hubungan antara jenis kelamin dengan kejadian fatty liver
pada pasien diabetes melitus tipe 2 di Rumah Sakit DR. H Abdul Moeloek.

2. Apakah terdapat hubungan antara usia dengan kejadian fatty liver pada
pasien diabetes melitus tipe 2 di Rumah Sakit DR. H Abdul Moeloek.

3. Apakah terdapat hubungan antara indeks masa tubuh dengan kejadian farty
liver pada pasien diabetes melitus tipe 2 di Rumah Sakit DR. H Abdul
Moeloek.

4. Bagaimana karakteristik pada pasien diabetes melitus tipe 2 yang

terdiagnosis fatty liver di Rumah Sakit DR. H Abdul Moeloek.



1.3 Tujuan Penelitian

1.3.1 Tujuan Umum

Mengetahui hubungan jenis kelamin, usia dan indeks masa tubuh pada

pasien diabetes melitus tipe 2 (DMT2) dengan gambaran fatty liver pada
USG abdomen di Rumah Sakit DR. H Abdul Moeloek.
1.3.2 Tujuan Khusus

1.

Mengetahui dan menganalisis hubungan antara jenis kelamin dengan
kejadian fatty liver pada pasien diabetes melitus tipe 2 di Rumah Sakit
DR. H Abdul Moeloek.

. Mengetahui dan menganalisis hubungan antara usia dengan kejadian

fatty liver pada pasien diabetes melitus tipe 2 di Rumah Sakit DR. H
Abdul Moeloek.

Mengetahui dan menganalisis hubungan antara indeks masa tubuh
dengan kejadian fatty liver pada pasien diabetes melitus tipe 2 di
Rumah Sakit DR. H Abdul Moeloek.

Mengetahui dan menganalisis karakteristik pada pasien diabetes
melitus tipe 2 yang terdiagnosis fatty liver di Rumah Sakit DR. H
Abdul Moeloek.

1.4 Manfaat Penelitian

1.4.1 Manfaat Teoritis

Penelitian ini diharapkan dapat dijadikan sebagai bahan perbandingan

terhadap penelitian serupa sebelumnya atau pun memberi informasi bagi

penelitian serupa di lain waktu dan tempat.

1.4.2 Manfaat Aplikatif

Manfaat aplikatif yang diharapkan dari penelitian ini adalah dengan

diketahui pengaruh jenis kelamin, usia dan indeks masa tubuh pasien

DMT?2 terhadap gambaran fatty liver, maka dapat membantu dalam

menegakkan diagnosis dan penanganan yang lebih adekuat serta upaya

pencegahan fatty liver sejak dini.



BAB II

TINJAUAN PUSTAKA

2.1 Diabetes Melitus Tipe 2
2.1.1 Definisi
Diabetes Melitus Tipe 2 (DMT2) adalah suatu kelainan metabolik kronis
yang ditandai oleh meningkatnya kadar glukosa darah akibat
ketidakmampuan tubuh dalam menggunakan insulin secara efektif.
Kondisi ini terutama disebabkan oleh dua mekanisme utama, yakni
resistensi insulin pada jaringan perifer serta gangguan sekresi insulin dari
sel B pankreas. Resistensi insulin mengacu pada penurunan respons
jaringan tubuh seperti otot, hati, dan sel adiposa terhadap hormon insulin,
yang berfungsi mengatur kadar glukosa darah. Seiring waktu, sel B
pankreas tidak mampu mengimbangi peningkatan kebutuhan insulin,
sehingga terjadi defisiensi relatif. Kombinasi antara gangguan sekresi
dan kerja insulin inilah yang menyebabkan hiperglikemia kronis, ciri

khas utama dari DMT2 (Chatterjee et al., 2017).

Dalam beberapa dekade terakhir, prevalensi DMT2 mengalami
peningkatan yang sangat signifikan secara global. Perubahan pola makan
menjadi tinggi kalori dan lemak, gaya hidup sedenter, serta peningkatan
angka obesitas telah menjadi faktor utama pemicu lonjakan tersebut,
terutama di negara berkembang yang tengah mengalami transisi
demografi dan urbanisasi pesat. Populasi usia lanjut juga turut
berkontribusi terhadap peningkatan prevalensi DMT2, mengingat
sensitivitas insulin menurun seiring bertambahnya usia. Sebuah laporan

dari Chatterjee et al., (2017) menyebutkan bahwa antara tahun 1980
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hingga 2004, prevalensi DMT2 meningkat secara eksponensial di
berbagai belahan dunia, menjadikannya masalah kesehatan masyarakat
yang mendesak. DMT2 juga sering kali tidak terdiagnosis pada tahap
awal karena gejalanya berkembang secara perlahan dan tidak khas,
sehingga skrining aktif dan peningkatan kesadaran masyarakat menjadi

strategi penting dalam deteksi dini.

Diabetes melitus tipe 2 berkontribusi besar terhadap beban penyakit
kronis karena berbagai komplikasi jangka panjang yang dapat
ditimbulkannya. Komplikasi makrovaskular seperti penyakit jantung
koroner, stroke, dan penyakit arteri perifer merupakan penyebab utama
morbiditas dan mortalitas pada pasien dengan DMT2. Selain itu,
komplikasi mikrovaskular seperti retinopati, nefropati, dan neuropati
juga sangat umum ditemukan dan berkorelasi erat dengan durasi penyakit
serta kualitas kontrol glikemik. Berbagai uji klinis terkontrol telah
menunjukkan bahwa manajemen glukosa darah secara intensif dapat
menurunkan risiko komplikasi mikrovaskular secara signifikan. Namun,
terapi yang terlalu agresif juga membawa risiko hipoglikemia berat, yang
bahkan dikaitkan dengan peningkatan mortalitas, termasuk pada pasien
yang tidak menggunakan insulin (Chatterjee et al., 2017). Oleh karena
itu, pendekatan manajemen DMT2 harus bersifat individual dan berpusat
pada pasien, dengan mengedepankan deteksi dini dan penanganan
komprehensif yang mempertimbangkan profil klinis masing-masing

individu.

2.1.2 Prevalensi Diabetes Melitus
Prevalensi Diabetes Melitus (DM), khususnya tipe 2, terus meningkat
secara global dan menjadi tantangan besar dalam sistem kesehatan
masyarakat dunia. Berdasarkan data dari [Infernational Diabetes
Federation (IDF, 2019), pada tahun 2019 tercatat sebanyak 463 juta
orang di dunia yang berusia antara 20 hingga 79 tahun hidup dengan DM,
yang setara dengan 9,3% dari total populasi usia tersebut. Angka ini

menunjukkan beban penyakit yang sangat besar dan diperkirakan akan
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terus meningkat seiring pertambahan wusia penduduk. IDF juga
melaporkan bahwa lebih dari 6,7 juta kematian terjadi akibat komplikasi
terkait diabetes. Proyeksi prevalensi DM global menunjukkan bahwa
pada kelompok usia 65-79 tahun, angka kejadian dapat mencapai 19,9%
atau sekitar 111,2 juta orang. Diperkirakan jumlah penderita diabetes
akan melonjak hingga 578 juta pada tahun 2030 dan menembus angka
700 juta pada tahun 2045 (InfoDatin, 2020). Peningkatan prevalensi ini
sebagian besar disebabkan oleh pola hidup sedentari, urbanisasi cepat,

peningkatan obesitas, serta konsumsi makanan olahan tinggi kalori.

Indonesia sendiri menjadi salah satu negara dengan beban diabetes
tertinggi di dunia. Pada tahun 2019, Indonesia tercatat sebagai negara
dengan jumlah penderita DM terbesar ketujuh secara global, dengan 10,7
juta orang dewasa (usia 20-79 tahun) yang hidup dengan diabetes (IDF,
2019). Menurut data dari Kementerian Kesehatan Republik Indonesia
(Kemenkes RI, 2018), prevalensi DM pada penduduk usia lebih dari 15
tahun yang didiagnosis oleh dokter meningkat dari 1,5% pada tahun 2013
menjadi 2,0% pada tahun 2019. Sementara itu, jika dihitung berdasarkan
pemeriksaan darah, prevalensinya naik dari 6,9% pada 2013 menjadi
8,5% pada 2018. Distribusi prevalensi juga bervariasi berdasarkan
kelompok umur, dengan angka tertinggi pada kelompok usia 65-74 tahun
sebesar 4,94%, diikuti oleh usia 55-64 tahun (3,88%), 45-54 tahun
(2,7%), >75 tahun (2,25%), 35-44 tahun (0,84%), dan 25-34 tahun
(0,008%). Data juga menunjukkan bahwa prevalensi DM lebih tinggi
pada perempuan (1,23%) dibanding laki-laki (0,76%), serta lebih tinggi
di wilayah perkotaan (1,38%) dibandingkan pedesaan (0,82%). Di
Provinsi Lampung, Kota Bandar Lampung memiliki prevalensi DM
tertinggi kedua setelah Kota Metro, yaitu sebesar 2,25% untuk kelompok
usia di atas 15 tahun (Kemenkes RI, 2019).
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2.1.3 Diagnosis
Mendiagnosis diabetes didasarkan pada pemantauan kadar gula darah
dan hemoglobin terglikasi (HbAlc). Kontrol glukosa darah yang
dianjurkan adalah dengan memantau glukosa darah enzim plasma
intravena. Pemantauan hasil pengobatan dilakukan dengan glukometer.
Diagnosis tidak dapat ditegakkan hanya karena adanya glukosuria.
Banyak keluhan dapat ditemukan pada pasien diabetes melitus
(Soelistijo, 2021). Pada pemeriksaan anamnesis sering didapati gejala
khas diabetes, seperti poliuria, polidipsia, polifagia, dan penurunan berat
badan, namun penyebabnya tidak diketahui. Gejala umum lainnya
termasuk kelemahan, kesemutan, gatal, penglihatan kabur, disfungsi

ereksi, dan pruritus vulva (Lestari dan sijid, 2021).

Diabetes dapat didiagnosis dengan empat pemeriksaan: (1) tes glukosa
darah puasa, (2) tes glukosa plasma atau tes toleransi setelah 75 g glukosa
oral selama 2 jam, (3) tes kadar HbA1C, dan (4) tes glukosa darah acak
(Hardianto, 2021). Kriteria diagnosis diabetes Melitus adalah sebagai
berikut:

Tabel 1. Diagnosis Diabetes Melitus (PERKENI, 2021)

Pemeriksaan glukosa plasma puasa > 126 mg/dL. Puasa adalah kondisi

tidak ada asupan kalori minimal 8 jam

Atau
Pemeriksaan glukosa plasma > 200 mg/dL 2-jam setelah Tes Toleransi
Glukosa Oral (TTOG) dengan beban glukosa 75 gram

Atau

Pemeriksaan glukosa plasma sewaktu > 200 mg/dL dengan keluhan klasik

atau krisis hiperglikemia
Atau
Pemeriksaan HbAlc > 6,5% dengan menggunakan metode yang
terstandarisasi oleh National Glycohaemoglobion Standarization Program

(NGSP) dan Diabetes Control and Complications Trial Assay (DCCT)
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2.1.4 Komplikasi

Diabetes melitus merupakan salah satu penyakit yang dapat

menimbulkan berbagai macam komplikasi, antara lain:

1. Akut

a)

b)

Hipoglikemia (kekurangan glukosa dalam darah) timbul sebagai
komplikasi diabetes yang disebabkan karena pengobatan yang
kurang tepat (ADA, 2018).

Ketoasidosis diabetik (KAD) disebabkan karena kelebihan kadar
glukosa dalam darah sedangkan kadar insulin dalam tubuh sangat
menurun sehingga mengakibatkan kekacauan metabolik yang
ditandai oleh trias hiperglikemia, asidosis dan ketosis (Price,
2019).

Sindrom (hiperglikemia hiperosmoler nonketotic) adalah
komplikasi diabetes melitus yang ditandai dengan hiperglikemia
berat dengan kadar glukosa serum lebih dari 600 mg/dl
(Adeyinka dan Kondamudin, 2018)

2. Kronis

Komplikasi metabolik kronik pada pasien diabetes melitus dapat

berupa kerusakan pada pembuluh darah kecil (mikrovaskuler) dan

komplikasi pada pembuluh darah besar (makrovaskuler)

diantaranya:

A. Mikrovaskuler

1) Retinopati: Kerusakan retina mata kerusakan retina mata
(retinopati) adalah suatu mikroangiopati ditandai dengan
kerusakan dan sumbatan pembuluh darah kecil (Saputri,
2020).

2) Nefropati: Nefropati Diabetik adalah komplikasi diabetes
melitus pada ginjal yang dapat berakhir sebagai gagal ginjal.
Penyakit ginjal (nefropati) merupakan penyebab utama
kematian dan kecacatan pada DM. Sekitar 50% gagal ginjal
tahap akhir di Amerika Serikat disebabkan nefropati
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diabetik. Hampir 60% penderita hipertensi dan diabetes di
Asia menderita Nefropati diabetik (Harie et al., 2018)

3) Neuropati: Diabetik merupakan komplikasi yang paling
sering ditemukan pada pasien diabetes mellitus, neuropati
pada diabetes melitus mengacau pada sekelompok penyakit
yang menyerang semua tipe saraf (Kusdiyah, 2020).

B. Makrovaskuler

1) Komplikasi penyakit jantung koroner pada pasien diabetes
melitus disebabkan karena adanya iskemia atau infark
miokard yang terkadang tidak disertai dengan nyeri dada
atau disebut dengan Silent Myocardial Infarction (SMI)
(Saputri, 2020).

2) Hipertensi atau tekanan darah tinggi jarang memberikan
keluhan yang dramatis seperti kerusakan mata atau
kerusakan ginjal orang diabetes cenderung terkena
hipertensi dua kali lipat dibandingkan dengan yang tanpa
diabetes, diabetes mellitus merusak pembuluh darah, antara
35-75 persen komplikasi diabetes adalah disebabkan
hipertensi (Kusdiyah, 2020).

2.1.5 Patofisiologi NAFLD pada Pasien Diabetes Melitus Tipe 2
Fatty liver merupakan kondisi perlemakan hati yang berhubungan erat
dengan berbagai gangguan metabolik, terutama diabetes melitus tipe 2
(DMT?2) dan obesitas. Dua mekanisme metabolik yang menjadi dasar
perkembangan fatty liver adalah peningkatan suplai asam lemak bebas
(free fatty acid/FFA) ke hati dan resistensi insulin. Pada individu sehat,
insulin bekerja dengan mengikat reseptor spesifik di membran sel,
memicu fosforilasi protein IRS-1 dan IRS-2, dan mengaktifkan jalur
Protein Kinase B (PKB). Jalur ini kemudian merangsang translokasi
transporter glukosa (GLUT) ke membran sel untuk meningkatkan
penyerapan glukosa, serta menghambat glukoneogenesis. Namun, pada

kondisi resistensi insulin yang umum terjadi pada DMT2, proses ini
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terganggu, menyebabkan peningkatan lipolisis jaringan adiposa dan

pelepasan FFA ke sirkulasi (Mescher, 2021; Lala et al., 2023).

Peningkatan FFA memiliki implikasi langsung terhadap penumpukan
trigliserida di hepatosit. Kelebihan FFA mendorong pembentukan lemak
makrovesikuler dan memicu perlemakan hati. Aktivitas enzim Carnitine
Palmitoyl Transferase-1 (CPT-1) yang berperan dalam oksidasi FFA juga
mengalami perubahan sensitivitas akibat efek inhibisi malonyl-CoA dan
aktivasi Uncoupling Protein 2 (UCP-2). Selain itu, meskipun terjadi
peningkatan sintesis trigliserida, sekresi Apolipoprotein B (Apo B)
menurun pada kasus perlemakan hati berat, diduga akibat degradasi yang

dimediasi oleh insulin (Seitz et al., 2023).

Adiposa sebagai jaringan endokrin menghasilkan sejumlah adipokin
seperti leptin dan adiponektin yang juga memainkan peran penting dalam
patogenesis fatty liver. Leptin, yang meningkat pada kondisi obesitas,
bersifat proinflamasi dan fibrogenik. Sebaliknya, adiponektin memiliki
efek anti-inflamasi dan anti-lipidemik, namun justru menurun pada
pasien fatty liver. Kadar adiponektin yang rendah juga dikaitkan dengan
penurunan sensitivitas insulin dan kerusakan hepatosit. Faktor
lingkungan seperti kelebihan asupan energi serta kurangnya aktivitas
fisik turut memengaruhi ekspresi kedua adipokin ini, di samping faktor
genetik (Susantiningsih & Mustofa, 2018; Lu et al., 2023; Pouwels et al.,
2022).

Inflamasi hati dalam fatty liver sangat dipengaruhi oleh peningkatan FFA
yang mengaktivasi jalur Ikk-B/NF-kB, sehingga meningkatkan sitokin
proinflamasi seperti TNF-a, IL-6, dan IL-1B. Aktivasi sel Kupffer, sel
imun hati, memperburuk proses inflamasi dan berkontribusi terhadap
transisi fatty liver ke tahap steatohepatitis. Faktor genetik seperti
Polimorfisme gen Apolipoprotein C3 (APOC3) dan gen-gen lain yang

memengaruhi distribusi lemak tubuh, sensitivitas insulin, dan respon
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hepatik terhadap adipokin juga telah dikaitkan dengan peningkatan
kerentanan terhadap fatty [liver, meskipun sebagian masih perlu

dibuktikan lebih lanjut secara epidemiologis (Mescher, 2021).

Hipotesis dua tahap (two-hit theory) menjelaskan mekanisme
perkembangan fatty liver. “Hit” pertama adalah penumpukan lemak di
hati akibat resistensi insulin, obesitas, atau dislipidemia, sedangkan “hit”
kedua adalah stres oksidatif dan inflamasi yang merusak mitokondria sel
hepatik. Dalam DMT?2, tingginya kadar FFA akibat resistensi insulin
menyebabkan akumulasi lemak di hepatosit, yang kemudian
meningkatkan stres oksidatif dan inflamasi. Hal ini menjelaskan
mengapa penderita DMT2 sangat rentan terhadap fatty liver progresif
yang berujung pada steatohepatitis atau bahkan sirosis (Lala et al., 2023).

Selain diabetes dan obesitas, beberapa faktor lain telah diidentifikasi
sebagai kontributor penting dalam perkembangan fatty liver, yaitu jenis
kelamin, usia dan indeks masa tubuh. Individu dengan indeks masa tubuh
tinggi memiliki risiko lebih besar mengalami akumulasi lemak visceral
dan fatty liver. Usia di atas 60 tahun berkaitan dengan penurunan
sensitivitas insulin dan peningkatan resistensi metabolik, yang
memperparah kondisi hepatik. Sedangkan dari aspek gender, laki-laki
cenderung lebih sering mengalami fatty liver dibanding perempuan,
terutama karena distribusi lemak yang lebih dominan di area visceral dan
pengaruh hormonal. Namun, perempuan pascamenopause kehilangan
perlindungan estrogen, sehingga risiko mereka meningkat secara
signifikan (Younossi et al., 2016; Powell et al., 2021; Setiono et al.,
2022; Hossain et al., 2021).

Dengan demikian, kombinasi antara gangguan metabolik seperti diabetes
melitus, obesitas, serta faktor-faktor individual seperti usia dan jenis
kelamin, memainkan peran integral dalam mekanisme terbentuknya farty

liver. Pemahaman mendalam terhadap jalur patofisiologi ini penting
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untuk mengembangkan strategi pencegahan dan pengelolaan yang lebih

efektif, terutama pada kelompok risiko tinggi

2.1.6 Preventif
Pencegahan diabetes melitus tipe 2 (DMT2) menjadi fokus utama dalam
upaya menurunkan beban penyakit kronis di tingkat populasi. Berbeda
dengan tipe 1 yang bersifat autoimun dan belum dapat dicegah, DMT2
sangat erat kaitannya dengan gaya hidup dan karenanya bersifat
modifiable. Strategi preventif utama mencakup pengelolaan obesitas,
pengendalian kadar glukosa darah, dan perubahan pola hidup melalui diet
sehat serta peningkatan aktivitas fisik. Penurunan berat badan sekitar 5-
10% dari total berat tubuh telah terbukti memberikan dampak signifikan
dalam meningkatkan sensitivitas insulin dan menurunkan risiko
berkembangnya diabetes pada individu dengan prediabetes. Pada
sebagian kasus, intervensi farmakologis seperti penggunaan metformin
dan tiazolidinedion dapat diberikan, khususnya pada individu dengan
risiko tinggi, namun efektivitas jangka panjang tetap paling menonjol
pada intervensi non-farmakologis berbasis perubahan gaya hidup

(Perreault et al., 2022).

Salah satu studi paling berpengaruh dalam konteks pencegahan diabetes
adalah Diabetes Prevention Program (DPP), yang menunjukkan bahwa
modifikasi gaya hidup intensif dapat menurunkan risiko DMT2 hingga
58% pada individu overweight dengan gangguan toleransi glukosa.
Intervensi tersebut meliputi diet rendah lemak, aktivitas fisik minimal
150 menit per minggu, dan konseling perilaku. Efektivitas pencegahan
ini terbukti konsisten di berbagai subkelompok populasi, termasuk
perbedaan jenis kelamin, etnis, dan latar belakang genetik. Temuan
menarik dari DPP menunjukkan bahwa penggunaan metformin paling
efektif pada wanita dengan riwayat diabetes gestasional, sedangkan
modifikasi gaya hidup memberikan hasil paling signifikan pada individu

berusia lebih dari 60 tahun (Perreault ez al., 2022). Hal ini menunjukkan
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bahwa pendekatan personalisasi berdasarkan faktor risiko individual

dapat meningkatkan efektivitas strategi preventif dalam praktik klinis.

Intervensi gaya hidup intensif tidak hanya berdampak pada penundaan
atau pencegahan diabetes, tetapi juga berpengaruh signifikan dalam
mencegah komplikasi metabolik yang berkaitan, seperti penyakit hati
berlemak non-alkoholik (NAFLD). Studi lanjutan dari DPP
menunjukkan bahwa perubahan gaya hidup berkelanjutan mampu
menurunkan akumulasi lemak hepatik dan mencegah perkembangan
steatosis hepatik yang sering ditemukan pada pasien dengan sindrom
metabolik. Bahkan, penurunan risiko gabungan antara diabetes dan
komplikasi hepatik dapat mencapai 58%, angka yang secara klinis
bermakna dalam konteks preventif (Chalasani et al., 2018). Temuan ini
menggarisbawahi pentingnya integrasi program promotif dan preventif
dalam pelayanan kesehatan primer, khususnya bagi populasi berisiko
tinggi seperti penderita prediabetes, overweight, dan mereka yang

memiliki riwayat keluarga diabetes.

2.2 Jenis Kelamin
2.2.1 Perbedaan Hormonal antara Laki-laki dan Perempuan
Perbedaan hormonal antara laki-laki dan perempuan memiliki implikasi
besar terhadap metabolisme tubuh, terutama dalam pengaturan glukosa
dan lemak. Hormon estrogen pada perempuan memiliki efek protektif
terhadap sensitivitas insulin dan distribusi lemak subkutan, sementara
testosteron pada laki-laki cenderung mendorong pembentukan massa
otot dan lemak visceral. Distribusi lemak visceral pada laki-laki diketahui
lebih berisiko dalam memicu resistensi insulin dibanding lemak subkutan

yang umum ditemukan pada perempuan (Palmisano ef al., 2018).

Estrogen diketahui meningkatkan ekspresi protein pengangkut glukosa
(GLUT4) dan meningkatkan sensitivitas insulin pada jaringan otot dan

adiposa. Hal ini menjadikan perempuan pramenopause lebih tahan
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terhadap gangguan metabolik seperti diabetes melitus tipe 2 dan fatty
liver. Namun, setelah menopause, penurunan kadar estrogen
menyebabkan peningkatan akumulasi lemak visceral dan penurunan
sensitivitas insulin, yang kemudian meningkatkan risiko penyakit
metabolik (Ding et al., 2021). Fenomena ini menggambarkan pentingnya
peran hormon dalam keseimbangan metabolik lintas siklus hidup

perempuan.

Pada laki-laki, testosteron memiliki peran kompleks. Dengan kadar
testosteron normal, hormon ini membantu dalam mempertahankan massa
otot dan mengurangi akumulasi lemak. Namun, ketika kadar testosteron
terlalu rendah atau terlalu tinggi, terjadi gangguan dalam metabolisme
glukosa dan lipid. Rendahnya kadar testosteron berhubungan dengan
peningkatan resistensi insulin dan kejadian diabetes, sedangkan kadar
yang terlalu tinggi juga dapat berdampak negatif terhadap hati, terutama

bila disertai obesitas (Grossmann ef al., 2018).

Di samping faktor hormonal, aktivitas genetik pada kromosom seks juga
memengaruhi regulasi metabolisme. Penelitian menunjukkan bahwa
beberapa gen pada kromosom X dan Y terlibat dalam pengaturan
metabolisme lipid, fungsi hepatik, dan diferensiasi sel adiposa. Hal ini
menyebabkan adanya perbedaan dasar dalam kerentanan terhadap
penyakit metabolik antara laki-laki dan perempuan, yang tidak

sepenuhnya bisa dijelaskan oleh hormon saja (Link & Reue, 2017).

Karena perbedaan ini, pendekatan pencegahan dan pengobatan untuk
gangguan metabolik seperti diabetes melitus dan fatty liver perlu
disesuaikan dengan jenis kelamin. Beberapa studi bahkan telah mulai
menerapkan strategi pengobatan berbasis gender, seperti penggunaan
terapi hormon pada perempuan menopause atau modifikasi intervensi
diet dan olahraga berdasarkan pola distribusi lemak yang berbeda antara

pria dan wanita. Dengan demikian, peran hormonal dan biologis jenis
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kelamin menjadi pertimbangan penting dalam praktik kedokteran

preventif dan klinis.

2.2.2 Jenis Kelamin sebagai Faktor Risiko DM dan Fatty Liver
Jenis kelamin telah terbukti menjadi faktor risiko yang signifikan dalam
pengembangan diabetes melitus tipe 2 dan Nonalcoholic Fatty Liver
Disease. Secara umum, laki-laki memiliki kecenderungan lebih tinggi
untuk mengalami fatty liver, terutama karena kecenderungan akumulasi
lemak visceral yang lebih besar dibanding perempuan. Lemak visceral
ini bersifat pro-inflamasi dan meningkatkan resistensi insulin, yang
merupakan mekanisme utama dalam patogenesis fatty liver dan diabetes

melitus (Younossi et al., 2019).

Pada perempuan, risiko fatty liver cenderung meningkat setelah
menopause, saat kadar estrogen menurun secara signifikan. Tanpa
perlindungan hormon estrogen, perempuan mengalami perubahan dalam
distribusi lemak dari perifer ke sentral, serta penurunan sensitivitas
insulin . Hal ini menyebabkan peningkatan kejadian diabetes melitus dan
NAFLD (non-alcoholic fatty liver disease) di kelompok usia lanjut
perempuan. Dengan demikian, risiko fatty liver dan diabetes sangat
dipengaruhi oleh status hormonal yang terkait dengan siklus reproduksi

perempuan (Lonardo ef al., 2020).

Jenis kelamin juga berpengaruh terhadap respons tubuh terhadap faktor
risiko lain seperti obesitas, hipertensi, dan dislipidemia. Misalnya, laki-
laki dengan obesitas cenderung menunjukkan akumulasi lemak hati yang
lebih besar dibanding perempuan dengan indeks massa tubuh yang sama.
Perbedaan ini berkontribusi pada variasi prevalensi dan keparahan farty
liver antar gender. Bahkan, dalam populasi dengan gaya hidup serupa,
laki-laki lebih mungkin mengalami progresi penyakit ke arah

steatohepatitis dibanding perempuan (Ballestri et al., 2017).
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Penelitian lain menunjukkan bahwa tingkat aktivitas fisik dan pola
makan juga dipengaruhi oleh jenis kelamin, yang secara tidak langsung
berdampak pada risiko metabolik. Perempuan cenderung lebih sadar
terhadap kesehatan dan mengadopsi pola makan sehat, sedangkan laki-
laki cenderung lebih banyak mengonsumsi lemak jenuh dan memiliki
gaya hidup yang lebih sedentari, terutama di usia produktif. Perbedaan
perilaku ini berkontribusi terhadap ketimpangan risiko metabolik yang

ditinjau dari aspek gender (Alkhair et al., 2023).

Maka dari itu, mempertimbangkan jenis kelamin dalam analisis
epidemiologi penyakit metabolik menjadi hal yang krusial. Penelitian
berbasis gender tidak hanya membantu memahami patogenesis penyakit
secara lebih komprehensif, tetapi juga memungkinkan penyusunan
strategi intervensi yang lebih tepat sasaran. Dengan menyesuaikan
strategi kesehatan masyarakat berdasarkan jenis kelamin, diharapkan
penanganan penyakit metabolik seperti diabetes dan fatty liver dapat

dilakukan secara lebih efektif dan efisien.

2.3 Usia
2.3.1 Pengaruh Usia terhadap Metabolisme
Usia merupakan variabel biologis yang sangat berpengaruh terhadap
mekanisme metabolisme tubuh, khususnya dalam regulasi glukosa dan
lipid. Seiring bertambahnya usia, terjadi perubahan fisiologis yang
mengakibatkan penurunan sensitivitas insulin. Sensitivitas insulin
merujuk pada kemampuan sel tubuh, terutama di otot dan hati, untuk
merespons insulin dalam mengatur kadar glukosa darah. Menurut World
Health Organization (WHO), klasifikasi usia lanjut dapat bervariasi
tergantung pada konteks sosial, ekonomi, dan budaya. Dalam konteks
global, WHO sering menggunakan batas usia 60 tahun ke atas untuk
mengkategorikan seseorang sebagai lansia. Pada usia lanjut, terjadi
resistensi insulin, yaitu kondisi ketika efektivitas insulin dalam

menurunkan kadar glukosa darah menjadi berkurang, sehingga
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meningkatkan risiko hiperglikemia kronis yang merupakan ciri khas

diabetes melitus tipe 2 (Chatterjee et al., 2017).

Selain resistensi insulin, usia lanjut juga menyebabkan redistribusi lemak
tubuh yang bersifat metabolik. Lemak tubuh yang semula tersimpan di
jaringan subkutan cenderung mengalami pergeseran ke jaringan visceral,
yaitu area lemak di sekitar organ dalam, khususnya rongga abdomen.
Lemak visceral dikenal memiliki aktivitas metabolik tinggi yang
memproduksi berbagai adipokin dan sitokin proinflamasi seperti
interleukin-6 (IL-6) dan tumor necrosis factor-alpha (TNF-a), yang
keduanya diketahui mengganggu fungsi insulin serta berperan dalam

perkembangan fatty liver (Setiawan & Kurniawan, 2021).

Penuaan juga memengaruhi fungsi hati secara langsung. Kapasitas hati
dalam melakukan oksidasi asam lemak serta fungsi mitokondrialnya
mengalami penurunan secara progresif. Penurunan ini menyebabkan
gangguan dalam pemrosesan lipid dan akhirnya memicu akumulasi
trigliserida di dalam hepatosit, kondisi yang dikenal sebagai steatosis
hepatik atau fatty liver. Kondisi ini seringkali tidak bergejala, namun
dapat berkembang menjadi steatohepatitis atau bahkan sirosis bila tidak

ditangani dengan baik (Powell et al., 2021).

Usia lanjut juga berkaitan dengan menurunnya aktivitas fisik dan
peningkatan risiko obesitas. Kombinasi dari penurunan massa otot
(sarkopenia) dan peningkatan lemak tubuh membuat pengaturan energi
menjadi semakin tidak efisien. Selain itu, seiring bertambahnya usia,
risiko penyakit degeneratif seperti hipertensi, gangguan otot dan sendi,
diabetes, penyakit jantung, stroke, penyakit ginjal kronik, dan kanker
juga meningkat (Mustofa dan Sani, 2024). Hal ini pada gilirannya
berdampak pada keseimbangan metabolik tubuh secara keseluruhan dan
mempercepat munculnya gangguan metabolik seperti diabetes melitus

tipe 2 dan fatty liver non-alkoholik. Penurunan metabolisme basal dan
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perubahan hormonal turut memperkuat proses ini, sehingga usia
dianggap sebagai faktor predisposisi utama dalam berbagai gangguan

metabolik kronis (Wulandari et al., 2023).

Bukti empiris menunjukkan bahwa intervensi gaya hidup sehat dapat
menunda atau mengurangi dampak penuaan terhadap metabolisme.
Modifikasi pola makan, peningkatan aktivitas fisik, dan pengendalian
berat badan terbukti dapat meningkatkan sensitivitas insulin serta
mengurangi akumulasi lemak di hati. Namun, pada kelompok usia lanjut,
efektivitas intervensi ini cenderung lebih rendah dibandingkan individu
yang lebih muda. Oleh karena itu, deteksi dini dan pemantauan rutin
terhadap indikator metabolik menjadi sangat penting pada populasi usia

tua (Perreault et al., 2022).

2.3.2 Usia sebagai Faktor Risiko DM dan Fatty Liver
Usia merupakan salah satu faktor risiko non-modifiable yang penting
dalam pengembangan penyakit kronis seperti diabetes melitus tipe 2
(DMT2) dan Nonalcoholic Fatty Liver Disease (NAFLD). Data dari
International Diabetes Federation (2019) menunjukkan bahwa
prevalensi DMT2 secara global meningkat tajam pada kelompok usia 45
tahun ke atas, dengan angka tertinggi terdapat pada kelompok usia 65-74
tahun. Peningkatan prevalensi ini diyakini disebabkan oleh kombinasi
antara proses penuaan fisiologis dan eksposur jangka panjang terhadap
faktor risiko lingkungan seperti diet tinggi kalori dan kurang aktivitas

fisik.

Seiring bertambahnya usia, prevalensi gangguan metabolik meningkat
secara paralel dengan penurunan fungsi berbagai organ metabolik,
termasuk pankreas dan hati. Fungsi sel beta pankreas dalam
memproduksi insulin mengalami penurunan, sementara kemampuan hati
dalam mengelola lipid juga menurun. Kondisi ini memperbesar
kemungkinan terjadinya resistensi insulin dan hiperglikemia. Dalam

populasi usia lanjut, bahkan individu dengan berat badan normal
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sekalipun berisiko mengalami fatty liver karena perubahan komposisi
tubuh dan menurunnya kapasitas detoksifikasi hepatik (Simanjuntak et

al,, 2021).

Studi-studi epidemiologis menyebutkan bahwa hubungan antara usia dan
kejadian fatty liver memiliki pola linier. Hal ini berarti bahwa semakin
tua usia seseorang, semakin besar pula risiko mengalami perlemakan
hati, baik pada penderita diabetes maupun individu tanpa diabetes.
NAFLD pada usia lanjut sering kali lebih progresif dan memiliki risiko
lebih tinggi berkembang menjadi steatohepatitis atau sirosis, yang dapat
mengarah pada kegagalan hati atau kanker hepatoseluler (Setiono ef al.,
2022). Oleh karena itu, usia menjadi prediktor penting dalam prognosis

pasien dengan fatty liver.

Tidak hanya itu, akumulasi usia juga berdampak pada peningkatan
prevalensi komorbiditas lain seperti hipertensi, dislipidemia, dan
sindrom metabolik yang turut memperparah kondisi fatty liver. Adanya
penyakit penyerta membuat pengelolaan NAFLD menjadi lebih
kompleks pada populasi lansia. Ketika pasien dengan usia lebih tua
mengalami fatty liver, intervensi pengobatan menjadi lebih hati-hati
karena risiko efek samping dan respon yang lebih lambat terhadap terapi

konservatif.

Di Indonesia sendiri, data dari Kementerian Kesehatan Republik
Indonesia (2018) menunjukkan bahwa prevalensi DM meningkat dari
1,5% pada tahun 2013 menjadi 2,0% pada tahun 2019 pada kelompok
usia di atas 15 tahun. Angka ini menunjukkan kecenderungan bahwa
penyakit degeneratif, termasuk DM dan fatty liver, mulai muncul di usia
yang relatif muda dan meningkat signifikan setelah usia 45 tahun. Fakta
ini menegaskan perlunya kebijakan promotif dan preventif yang lebih

agresif di populasi usia produktif dan lanjut usia.
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2.4 Indeks Massa Tubuh
2.4.1 Definisi
Tingkat gangguan kesehatan dapat ditentukan oleh tiga faktor utama: 1)
jumlah lemak, 2) distribusi lemak, dan 3) adanya faktor risiko tambahan.
Dengan mempertimbangkan tinggi dan berat badan, kita dapat
menghitung indeks masa tubuh (IMT) yang mencerminkan status gizi
serta komposisi lemak tubuh sebagai pengganti untuk menilai kelebihan
berat badan atau overweight pada orang dewasa. Indeks Massa Tubuh
adalah indikator yang paling umum dan praktis untuk menilai prevalensi
kelebihan berat badan dan obesitas di kalangan orang dewasa. Dalam
penelitian epidemiologi, IMT dihitung dengan cara membagi berat badan
dalam kilogram (kg) dengan kuadrat tinggi badan dalam meter (m?)

(Callahan, 2023).

Terdapat dua klasifikasi Indeks Massa Tubuh (IMT), yaitu yang
ditetapkan oleh WHO dan yang khusus untuk populasi Asia (lihat Tabel2
dan 3). Klasifikasi ini didasarkan pada meta-analisis yang melibatkan
berbagai kelompok etnis dengan konsentrasi lemak tubuh, usia, dan jenis
kelamin yang serupa. Hasil analisis menunjukkan bahwa etnis Afrika-
Amerika memiliki IMT yang lebih tinggi sebesar 1,3 kg/m?, sementara
etnis Polinesia menunjukkan IMT yang lebih tinggi sebesar 4,5 kg/m?
dibandingkan dengan etnis Kaukasia. Di sisi lain, IMT pada populasi
Cina, Ethiopia, Indonesia, dan Thailand masing-masing lebih rendah
sebesar 1,9, 4,6, 3,2, dan 2,9 kg/m? dibandingkan dengan etnis Kaukasia
(Callahan, 2023). Oleh karena itu, klasifikasi IMT yang ditetapkan oleh
WHO lebih sesuai untuk etnis Kaukasia yang memiliki ukuran tubuh
lebih besar, sehingga para ahli kemudian merumuskan klasifikasi khusus
untuk populasi Asia yang cenderung memiliki ukuran tubuh lebih kecil

(Hossain et al., 2021).
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Tabel 2.Klasifikasi IMT untuk ASIA Dewasa Menurut WHO
(Haam et al., 2023).

Klasifikasi Indeks Massa Tubuh (kg/m?)
Underweight <18.5
Batas Normal 18.5-229
Overweight 23-24.9
Obesitas tingkat 1 25-299
Obesitas tingkat 2 >30

Tabel 3. Klasifikasi IMT pada Orang Dewasa Menurut WHO
(Weir dan Jan, 2023).

Klasifikasi Indeks Massa Tubuh (kg/m?)

Underweight <18.50
Sangat Kurus <16.00

Sedang Kurus 16.00 - 16.99

Sedikit Kurus 17.00 - 18.49

Batas Normal 18.50 - 24.99

Overweight (Pre-Obesitas) 25.00 - 29.99

Obesitas tingkat 1 30.00 - 34.99

Obesitas tingkat 2 35.00 - 39.99
Obesitas tingkat 3 >40.00

Tabel IMT untuk populasi Asia (Tabel 2) menunjukkan bahwa seseorang
dianggap normal apabila IMT-nya 18.5 - 22,9 kg/ m?, dan mengalami
kelebihan berat badan jika IMT-nya 23-24,9 kg/m?, serta dikategorikan
sebagai obesitas jika IMT-nya lebih dari 25 kg/m? Peningkatan angka
obesitas di seluruh dunia merupakan salah satu dampak dari modernisasi
gaya hidup, yang ditandai dengan peningkatan asupan kalori dan
penurunan aktivitas fisik, serta urbanisasi yang dipengaruhi oleh faktor
lingkungan. Menurut Wulandari et al (2023), pengukuran IMT tidak
selalu akurat untuk mengklasifikasikan kelebihan berat badan dan
obesitas pada individu dengan massa otot yang tinggi, seperti atlet, serta

pada wanita hamil dan menyusui.
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Dalam konteks klinis, nilai IMT yang tinggi khususnya pada kategori
overweight dan obesitas telah terbukti berkorelasi kuat dengan
peningkatan risiko terjadinya fatty liver, terutama pada individu dengan
diabetes melitus tipe 2. Keadaan kelebihan lemak tubuh, terutama lemak
viseral, dapat menyebabkan resistensi insulin, peningkatan kadar asam
lemak bebas dalam darah, dan akhirnya memicu akumulasi trigliserida
dalam sel hati. Kondisi ini merupakan awal dari perkembangan
Nonalcoholic  Fatty Liver Disease (NAFLD). Beberapa studi
menunjukkan bahwa prevalensi NAFLD pada individu obesitas dapat
mencapai 80-90%, dengan risiko lebih besar mengalami progresi ke
steatohepatitis dan fibrosis hati (Younossi et al.,, 2016; Hossain et al.,
2021). Oleh karena itu, dalam penelitian ini, IMT dijadikan sebagai
variabel independen untuk mengevaluasi sejauh mana status berat badan
berkontribusi terhadap gambaran fatty liver berdasarkan hasil USG

abdomen.

2.4.2 Overweight
Overweight atau kelebihan berat badan adalah suatu kondisi fisiologis
yang ditandai oleh akumulasi lemak tubuh berlebih yang melebihi
kebutuhan fisiologis, namun belum mencapai ambang batas obesitas.
Kondisi ini dapat terjadi pada semua kelompok usia, mulai dari anak-
anak, remaja, dewasa, hingga lansia. Masyarakat cenderung
mengabaikan kenaikan berat badan yang terjadi secara bertahap,
sehingga tidak jarang individu yang sebelumnya berada dalam kategori
berat badan normal secara perlahan masuk ke dalam kategori overweight
tanpa disadari. Hal ini umumnya berkaitan dengan perubahan gaya
hidup, seperti pola makan tinggi kalori dan lemak serta minimnya
aktivitas fisik. Di era modern saat ini, urbanisasi, pekerjaan yang lebih
banyak duduk, serta kemudahan akses makanan cepat saji turut

memperparah kondisi tersebut (Westbury et al., 2023).
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Overweight tidak hanya berdampak pada estetika atau kepercayaan diri
seseorang, tetapi juga memiliki konsekuensi kesehatan yang serius. Salah
satu risiko yang paling banyak diteliti adalah keterkaitannya dengan
resistensi insulin, hipertensi, dislipidemia, dan gangguan metabolisme
lain yang merupakan komponen sindrom metabolik. Dalam banyak studi,
overweight terbukti menjadi faktor risiko penting terhadap
perkembangan penyakit degeneratif, termasuk diabetes melitus tipe 2 dan
fatty liver. Lemak tubuh yang berlebih, khususnya lemak viseral, dapat
memicu proses inflamasi kronis tingkat rendah yang berdampak pada
gangguan fungsi hepatik. Namun demikian, tidak semua individu yang
mengalami overweight akan secara otomatis mengalami komplikasi
tersebut; pengaruh faktor genetik, distribusi lemak tubuh, serta tingkat
aktivitas fisik juga turut menentukan risiko aktual yang dimiliki

seseorang terhadap perkembangan fatty liver (Westbury et al., 2023).

Dalam konteks fatty liver, overweight berperan sebagai salah satu pemicu
akumulasi lemak dalam hepatosit yang dapat menyebabkan perubahan
morfologis dan fungsional pada jaringan hati. Penelitian menunjukkan
bahwa risiko terjadinya fatty liver meningkat secara signifikan pada
individu dengan indeks masa tubuh (IMT) yang termasuk dalam kategori
overweight, terutama bila disertai dengan gangguan metabolik lain
seperti hiperglikemia dan hipertrigliseridemia. Namun demikian,
terdapat pula fenomena yang disebut sebagai metabolically healthy
overweight, yaitu kondisi di mana seseorang mengalami kelebihan berat
badan tanpa menunjukkan gangguan metabolik signifikan. Oleh karena
itu, pemahaman mendalam mengenai peran overweight dalam
patogenesis fatty liver perlu mempertimbangkan berbagai aspek,
termasuk faktor usia, jenis kelamin, dan aktivitas fisik, yang semuanya

akan dianalisis lebih lanjut dalam penelitian ini (Westbury et al., 2023).
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2.2.3 Obesitas
Obesitas merupakan kondisi fisiologis yang ditandai oleh akumulasi
lemak tubuh yang berlebihan dan bersifat patologis. Secara umum,
obesitas diukur menggunakan parameter Indeks Massa Tubuh (IMT), di
mana seseorang dikategorikan obesitas apabila IMT-nya >30 kg/m?
(WHO, 2013). Secara klinis, obesitas bukan hanya mencerminkan
peningkatan berat badan, tetapi juga menandakan perubahan kompleks
dalam regulasi energi tubuh, termasuk gangguan pada sistem
neuroendokrin dan metabolisme lipid. Akumulasi lemak, terutama pada
area viseral atau intra-abdominal, berperan penting dalam peningkatan
risiko berbagai gangguan metabolik, karena jaringan adiposa berfungsi
aktif secara biologis dan menghasilkan berbagai mediator inflamasi
seperti interleukin-6 (IL-6), TNF-0, dan leptin. Mediator-mediator ini
berkontribusi pada resistensi insulin dan proses inflamasi sistemik kronis
tingkat rendah, yang menjadi dasar dari berbagai komplikasi metabolik
termasuk diabetes melitus tipe 2 dan fatty liver (Susantiningsih dan

Mustofa, 2018).

Peningkatan prevalensi obesitas di seluruh dunia menjadi masalah
kesehatan masyarakat yang semakin serius. Berdasarkan data dari World
Health Organization (WHO), pada tahun 2013 diperkirakan terdapat
lebih dari satu miliar orang dewasa di dunia yang mengalami overweight,
dan sedikitnya 300 juta di antaranya tergolong obesitas secara klinis.
Fenomena ini bukan hanya terjadi di negara-negara maju, tetapi juga di
negara berkembang, termasuk Indonesia, yang mengalami transisi
epidemiologi dan gaya hidup. Pola makan tinggi lemak jenuh, konsumsi
makanan olahan, rendahnya asupan serat, serta minimnya aktivitas fisik
telah menjadi kombinasi faktor risiko yang sangat kuat dalam
menciptakan lingkungan obesogenik. Obesitas juga semakin sering
ditemukan pada usia yang lebih muda, bahkan pada anak-anak dan
remaja, yang dapat meningkatkan risiko penyakit kronis di usia produktif

dan mengganggu kualitas hidup secara keseluruhan (WHO, 2013).
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Dalam kaitannya dengan penyakit degeneratif, obesitas telah
diidentifikasi sebagai salah satu faktor risiko utama yang dapat memicu
terjadinya berbagai kondisi kronis. Individu dengan obesitas memiliki
risiko lebih tinggi untuk mengalami resistensi insulin, hipertensi,
dislipidemia, penyakit jantung koroner, stroke, serta beberapa jenis
kanker. Salah satu manifestasi penting dari obesitas adalah perlemakan
hati non-alkoholik (NAFLD), di mana akumulasi lemak dalam hati
terjadi akibat gangguan metabolisme lipid yang diperparah oleh
resistensi insulin. Obesitas viseral secara khusus berkaitan erat dengan
perkembangan fatty liver, karena lemak viseral memiliki aktivitas
lipolitik yang tinggi dan berkontribusi besar terhadap peningkatan kadar
asam lemak bebas dalam sirkulasi. Oleh karena itu, dalam konteks
penelitian ini, obesitas menjadi variabel kunci yang sangat relevan untuk
dianalisis hubungannya dengan gambaran fatty liver pada pasien diabetes

melitus tipe 2 (Susantiningsih dan Mustofa, 2018).

2.5 Hati
2.5.1 Histologi dan Anatomi Hati
Hati adalah organ terbesar dalam tubuh, berkontribusi sekitar 2% dari
total berat tubuh, atau sekitar 1,5 kg pada rata-rata orang dewasa (Guyton
dan Hall, 2021). Hati terletak di sebagian besar kuadran kanan atas perut
dan berfungsi sebagai pusat metabolisme tubuh dengan berbagai fungsi
yang kompleks. Batas atas hati sejajar dengan ruang interkostal V di sisi
kanan, sementara batas bawahnya miring ke atas dari iga IX di sisi kanan
menuju iga VIII di sisi kiri. Permukaan belakang hati berbentuk cekung
dan memiliki celah transversal sepanjang 5 cm yang berasal dari sistem
porta hepatis. Permukaan depan yang cembung terbagi menjadi dua lobus
oleh ligamentum falsiform, yaitu lobus kiri dan lobus kanan, di mana
lobus kanan memiliki ukuran sekitar dua kali lipat dari lobus kiri seperti

yang ditunjukkan pada gambar 1 (Azmi, 2016).
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Gambar 1. Anatomi Hati (Azmi, 2016)

Hati terdiri dari unit heksagonal yang disebut lobulus hati. Di tengah
setiap lobulus terdapat vena sentral yang dikelilingi oleh lempeng-
lempeng sel hati, yaitu hepatosit dan sinusoid yang teratur secara radial
(Mescher, 2021). Di bagian tepi setiap lobulus, terdapat tiga jenis
pembuluh: cabang arteri hepatika, cabang vena porta, dan duktus biliaris.
Darah dari cabang-cabang arteri hepatika dan vena porta mengalir dari
pinggiran lobulus menuju ke ruang kapiler yang melebar yang dikenal

sebagai sinusoid (Sherwood & Ward, 2021).

Hati terdiri dari berbagai jenis sel. Hepatosit mencakup sekitar 60% dari
total sel hati, sedangkan sisanya terdiri dari sel-sel epitelial sistem
empedu dalam jumlah signifikan dan sel-sel non-parenkimal, termasuk
endotelium, sel kupffer, dan sel stellata yang berbentuk bintang (Paulsen,
2019). Hepatosit dipisahkan oleh sinusoid yang melingkari vena hepatika
eferen dan duktus hepatikus. Sinusoid adalah saluran darah yang
berkelok-kelok dan melebar, dengan diameter yang tidak teratur, dilapisi
oleh sel endotel yang memiliki jendela tidak utuh, dan dipisahkan dari
hepatosit oleh ruang perisinusoidal. Hal ini memungkinkan zat-zat
makanan yang mengalir dalam sinusoid untuk menembus dinding
endotelial yang berpori dan berinteraksi langsung dengan hepatosit
(Mescher, 2021). Sel-sel lain yang terdapat dalam dinding sinusoid

termasuk sel fagositik kupffer yang merupakan bagian penting dari



33

sistem retikuloendotelial, serta sel stellata yang memiliki aktivitas
miofibroblastik, berperan dalam pengaturan aliran darah sinusoidal dan

berkontribusi pada proses perbaikan kerusakan hati (Paulsen, 2019).

2.5.2 Fisiologi Hati
Organ metabolik terbesar dan terpenting di tubuh adalah hati, dimana
penting bagi sistem pencernaan untuk sekresi garam empedu. Sherwood
dan Ward (2021) memaparkan bahwa hati juga memiliki fungsi lainnya,
yaitu:
1. Karbohidrat, lemak, protein sebagai nutrien utama tubuh, setelah
diserap salurna pencernaan akan dilakukan pengolahan metabolik
di hati.
2. Obat dan senyawa asing, zat-zat sisa dan hormon dapat
didetoksifikasi.
3. Mengangkut hormon steroid, tiroid dan kolesterol, serta sintesis
protein plasma yang penting untuk pembekuan darah.
4. Penyimpanan glikogen, lemak, besi, tembaga, dan banyak vitamin.
5. Hati dan ginjal bersama mengaktifan vitamin D.
6. Terdapat makrofag residen yang membantu pengeluaran bakteri
dan sel darah merah yang lama.
7. Ekskresi kolesterol dan bilirubin.

8. Suplai energi bagi fungsi tubuh melalui oksidasi asam lemak.

Kanalikuli biliaris dalam sistem duktus ekskretorius akan menerima
empedu, dimana dikeluarkan dan diproduksi oleh sel eksokrin pada
hepatosit. Proses sekresi empedu melibatkan aktivitas hepatosit (sumber
utama empedu) dan kolangiosit yang terletak di sepanjang duktulus
empedu. Menurut Paulsen (2019), asam empedu dibuat dari kolesterol di
hepatosit melalui penambahan struktur cincin hidroksilasi, yang
membuatnya larut dalam air karena bergabung dengan glisin, taurin, dan
sulfat. Asam empedu dalam empedu memainkan peran penting dalam
mengemulsikan lemak yang masuk ke usus halus dari lambung. Proses

pengemulsian ini membantu lipase pankreas pencernaan lemak. Setelah
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dicerna, lemak diserap oleh sel-sel usus halus, menuju pembuluh
limfatika, dan akhirnya menuju vena sentralis untuk didistribusikan ke

seluruh tubuh melalui aliran darah. (Mescher, 2021).

Kadar kolesterol total dan tingkat kolesterol yang terikat pada berbagai
protein pembawa harus diperhatikan, karena keduanya lebih terkait
dengan risiko penyakit. Sebagian besar kolesterol dalam darah terikat
pada protein plasma tertentu dalam bentuk kompleks lipoprotein,
memungkinkannya larut dalam darah. Tiga jenis utama lipoprotein
dikenal berdasarkan kepadatan protein mereka dibandingkan dengan
lipid lainnya. Yang pertama adalah lipoprotein berdensitas tinggi (High
Density Lipoprotein/HDL), yang memiliki kadar protein tertinggi dan
kolesterol terendah; yang kedua adalah lipoprotein berdensitas rendah
(Low Density Lipoprotein/LDL), yang memiliki kadar protein lebih
rendah dan kolesterol lebih tinggi; dan yang terakhir adalah lipoprotein
berdensitas sangat rendah (Very Low Density Lipoprotein/VLDL), yang
memiliki kadar protein tertinggi dan kolesterol terendah, namun lipid
yang dibawanya adalah lemak netral, bukan kolesterol. Kolesterol yang
diangkut dalam kompleks LDL sering disebut kolesterol jahat, karena
dapat mengantarkan kolesterol ke sel-sel, termasuk yang melapisi
dinding pembuluh. Sebaliknya, kolesterol yang diangkut dalam
kompleks HDL dikenal sebagai kolesterol baik karena HDL membantu
mengeluarkan kolesterol dari tubuh (Sherwood & Ward, 2021; Mustofa,
2019).

Jika tubuh mengonsumsi lebih banyak lemak dan karbohidrat daripada
yang dibutuhkannya, hati akan mengubah lemak menjadi trigliserol.
Selanjutnya, trigliserol dikemas dalam VLDL dan dilepaskan ke dalam
sirkulasi. Di sana, itu didistribusikan ke berbagai jaringan, terutama
jaringan otot dan adiposa. Kemudian, melalui proses oksidasi, itu
disimpan atau digunakan sebagai energi (Guyton dan Hall, 2021). Sekitar
80% kolesterol yang dibuat hati diubah menjadi garam empedu, yang
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kemudian disekresikan kembali ke dalam empedu. Sisanya diangkut
dalam lipoprotein dan didistribusikan melalui darah ke seluruh jaringan
tubuh. Hati juga menghasilkan fosfolipid, yang terutama diangkut dalam
lipoprotein. Fosfolipid dan kolesterol keduanya digunakan oleh sel untuk
membuat membran, struktur intrasel, dan berbagai zat kimia yang
diperlukan untuk fungsi sel. Hampir semua sintesis lemak dari
karbohidrat dan protein juga berlangsung di hati. Setelah lemak
disintesis, lemak tersebut ditranspor dalam lipoprotein ke jaringan lemak

untuk disimpan (Guyton dan Hall, 2021).

Salah satu fungsi spesifik hati adalah metabolisme lemak. Untuk
mendapatkan energi dari lemak netral, lemak pertama-tama dipecah
menjadi gliserol dan asam lemak. Kemudian, asam lemak dipecah
melalui oksidasi beta menjadi radikal asetil berkarbon dua, yang
membentuk asetil koenzim A (asetil-KoA). Asetil-KoA dapat masuk ke
dalam siklus asam sitrat dan dioksidasi untuk menghasilkan energi yang
sangat besar. Oksidasi beta dapat terjadi di semua sel tubuh, tetapi
terutama berlangsung cepat di sel hati. Hati tidak dapat menggunakan
semua asetil-KoA yang dihasilkan. Sebaliknya, asetil-KoA diubah
melalui kondensasi dua molekul asetil-KoA menjadi asam asetoasetat,
yang merupakan asam dengan kelarutan tinggi yang dapat meninggalkan
sel hati dan masuk ke cairan ekstraseluler, kemudian ditransportasikan
ke seluruh tubuh untuk diserap oleh jaringan lain. Jaringan tersebut
kemudian mengubah kembali asam asetoasetat menjadi asetil-KoA dan

mengoksidasinya dengan cara biasa (Mustofa, 2024).

2.6 Fatty liver
Fatty liver atau steatosis hepatik, merupakan kondisi di mana terjadi akumulasi
lemak berlebih dalam sel-sel hati. Pada kondisi fisiologis, hati hanya
mengandung sedikit lemak. Namun, jika kadar lemak melebihi 5-10% dari
total berat hati, maka kondisi ini dikategorikan sebagai fatty liver (Vancells et

al., 2021). Fatty liver sering kali tidak menunjukkan gejala klinis, namun pada
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sebagian individu, kondisi ini dapat berkembang menjadi peradangan hati
(steatohepatitis), fibrosis, hingga sirosis. Penderita diabetes melitus tipe 2 (DM
Tipe 2), khususnya dengan indeks masa tubuh tinggi, merupakan kelompok
dengan risiko tinggi mengalami kondisi ini, sehingga penting untuk mendeteksi

perlemakan hati sejak dini, misalnya melalui pemeriksaan ultrasonografi.

Secara histopatologi, seperti yang ditunjukkan pada gambar 2, hati yang
mengalami perlemakan menunjukkan hepatosit yang membengkak akibat
infiltrasi lemak. Penumpukan lipid yang berlebihan di hati menyebabkan inti
sel hepatosit terdesak ke satu sisi, sementara sitoplasma sel diisi oleh satu
vakuola yang berisi lipid. Secara makroskopis, perubahan akibat infiltrasi
lemak ini menyebabkan pembengkakan jaringan dan memberikan tampilan

silindris berwarna kekuningan akibat kandungan lipid (Antunes et al., 2023).

HATI NORMAL PERLEMAKAN HATI

N i
.

A B

Gambar 2. Perbandingan Makroskopis dan Mikroskopis pada Hati Normal
dan Fatty liver (Mescher, 2021).

Keterangan: Mikroskopis: Hati Normal (A) terlihat lobuler dengan hepatosit
polygonal, sinusoida, sel kupffer, triad portal di sudut lobulus. Fatty Liver (B)
menunjukkan penumpukan lemak dalam hepatosit, yang tampak sebagai
vakuola besar (panah kuning) dan vakuola kecil (panah biru), menyebabkan
hepatosit terlihat membesar dan terdesak. Makroskopis: Hati Normal (A)
berwarna merah kecoklatan, permukaan halus, dan tekstur kenyal, ukurannya
simetris tanpa pembesaran atau nodul. Fatty Liver (B) tampak membesar,
berwarna lebih pucat atau kekuningan, dengan permukaan yang lebih lembut
dan beminyak.
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Beberapa ahli mendukung pelaksanaan biopsi karena pemeriksaan
histopatologi dapat membantu mengidentifikasi penyebab lain dari penyakit
hati dan memperkirakan prognosis. Namun, meskipun prognosis umumnya
baik, ketiadaan terapi yang benar-benar efektif, serta risiko dan biaya yang
terkait dengan biopsi, menjadi alasan bagi beberapa kelompok untuk
menentang penggunaan biopsi hati sebagai pemeriksaan rutin dalam diagnosis
fatty liver (Neuberger et al., 2020). Sebagian besar hasil pemeriksaan fisik
pasien dengan fatty liver menunjukkan kondisi normal, namun 25-50% di
antaranya menunjukkan adanya hepatomegali. Pemeriksaan kadar ALT dalam
serum menunjukkan level ringan hingga sedang, dan pada 25-50% pasien,
terdapat peningkatan kadar AST, meskipun kadang-kadang juga ditemukan
pasien dengan kadar enzim yang normal. Penting untuk dicatat bahwa beberapa
studi menunjukkan bahwa konsentrasi AST dan ALT tidak selalu berkorelasi
dengan aktivitas histologis, bahkan kadar enzim tersebut dapat tetap normal
pada penyakit hati yang sudah parah. Saat ini, ultrasonografi dianggap sebagai
pilihan terbaik sebagai salah satu metode pencitraan untuk mendeteksi

perlemakan hati (Lala et al., 2023).

2.6.1 Alcoholic Fatty Liver Disease
Alcoholic Fatty Liver Disease (AFLD) merupakan tahap awal dari
rangkaian penyakit hati akibat konsumsi alkohol, yang ditandai dengan
penumpukan lemak dalam sel-sel hati (hepatosit). Kondisi ini muncul
sebagai respons terhadap konsumsi alkohol yang berlebihan dan kronis,
yang mengganggu homeostasis metabolisme lipid di hati. Alkohol yang
masuk ke tubuh dimetabolisme di hati oleh dua enzim utama, yaitu
alkohol dehidrogenase (ADH) dan aldehida dehidrogenase (ALDH),
yang secara bertahap mengubah etanol menjadi asetaldehida, suatu
senyawa toksik dan sangat reaktif. Asetaldehida dapat merusak berbagai
komponen sel, termasuk membran dan protein, serta mengganggu fungsi
mitokondria—organela penting dalam proses oksidasi asam lemak.
Gangguan ini menyebabkan penurunan efisiensi pemecahan lemak
menjadi energi, sehingga trigliserida terakumulasi di dalam hepatosit dan

menyebabkan steatosis hepatik akibat alkohol (Jeongeun et al., 2021).
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Selain gangguan metabolisme, konsumsi alkohol juga memicu proses
inflamasi dan stres oksidatif di dalam hati. Produksi asetaldehida yang
berlebihan merangsang pembentukan spesies oksigen reaktif (ROS),
yang mempercepat peroksidasi lipid dan merusak komponen sel hepatik.
Reaksi inflamasi yang berkelanjutan akan menyebabkan aktivasi sel
Kupffer, yaitu makrofag hati, yang kemudian melepaskan sitokin
proinflamasi seperti tumor necrosis factor-alpha (TNF-o) dan
interleukin-6 (IL-6). Mekanisme ini memperkuat kerusakan jaringan dan
menyebabkan transisi dari steatosis sederhana ke bentuk yang lebih
parah, yaitu hepatitis alkoholik. Hepatitis alkoholik ditandai dengan
adanya infiltrasi sel radang, nekrosis hepatosit, dan perubahan balonisasi
sel hati. Jika tidak ditangani, peradangan kronik ini dapat berkembang
menjadi fibrosis hati dan akhirnya mencapai tahap sirosis, suatu kondisi
di mana jaringan hati normal digantikan oleh jaringan parut yang
permanen dan mengganggu fungsi hepatik secara menyeluruh (Jeongeun

etal., 2021).

Pada tahap akhir, sirosis alkoholik dapat menyebabkan komplikasi berat
yang bersifat sistemik dan mengancam jiwa. Disfungsi hati yang
progresif akan memengaruhi kemampuan hati dalam menjalankan fungsi
metabolik, sintesis protein, dan detoksifikasi. Hal ini dapat menyebabkan
munculnya hipertensi portal, ensefalopati hepatik, asites, serta
peningkatan risiko terjadinya karsinoma hepatoseluler (kanker hati
primer). Meskipun AFLD dapat dicegah dan pada tahap awal bersifat
reversibel jika konsumsi alkohol dihentikan, sebagian besar pasien
terlambat didiagnosis karena gejala yang tidak spesifik atau cenderung
tidak muncul hingga kondisi sudah parah. Oleh karena itu, edukasi publik
mengenai dampak konsumsi alkohol, skrining dini pada populasi risiko
tinggi, dan upaya intervensi untuk mengurangi konsumsi alkohol
menjadi sangat penting dalam mencegah progresi AFLD ke tahap yang
lebih berat (Jeongeun et al., 2021).
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2.6.2 Nonalcoholic Fatty Liver Disease
Nonalcoholic Fatty Liver Disease (NAFLD) merupakan bentuk paling
umum dari penyakit hati berlemak yang tidak berkaitan dengan konsumsi
alkohol dalam jumlah signifikan. Kondisi ini sangat erat hubungannya
dengan sindrom metabolik, yakni kumpulan faktor risiko metabolik yang
mencakup obesitas sentral, resistensi insulin, dislipidemia, dan
hipertensi. Sekitar 75% pasien dengan NAFLD memiliki kelebihan berat
badan atau obesitas, dan lebih dari 50% di antaranya juga menderita
diabetes melitus tipe 2 (Younossi et al, 2016). NAFLD mencakup
spektrum penyakit hati mulai dari steatosis sederhana (simple steatosis)
hingga bentuk yang lebih berat seperti steatohepatitis non-alkoholik
(NASH), fibrosis, dan bahkan sirosis hati. Di negara-negara berkembang,
termasuk kawasan Asia Tenggara, prevalensi NAFLD dalam populasi
umum diperkirakan mencapai 25-30%, menjadikannya penyebab paling
sering dari penyakit hati kronis yang sering kali tidak terdiagnosis karena

sifatnya yang asimptomatik pada tahap awal.

Patofisiologi Nonalcoholic Fatty Liver Disease (NAFLD) pada
penderita diabetes melitus tipe 2 (DMT2) melibatkan mekanisme yang
kompleks, terutama akibat kombinasi antara resistensi insulin dan
disfungsi metabolisme lipid. Resistensi insulin meningkatkan proses
lipolisis di jaringan adiposa, yang menghasilkan lonjakan asam lemak
bebas (free fatty acids/FFA) dalam sirkulasi. Hati kemudian menyerap
FFA ini dan mengubahnya menjadi trigliserida, sehingga terjadi
penumpukan lemak dalam hepatosit atau steatosis hepatik. Selain
menyebabkan akumulasi lemak, proses ini juga menimbulkan stres
oksidatif dan reaksi inflamasi yang dapat memperburuk kondisi menjadi
nonalcoholic steatohepatitis (NASH) dan akhirnya fibrosis hati.
Diagnosis NAFLD umumnya dilakukan melalui pencitraan seperti
ultrasonografi (USG) abdomen, yang menunjukkan peningkatan
echogenicity akibat infiltrasi lemak di hati. Meskipun biopsi hati masih

menjadi standar emas untuk membedakan NAFLD dari NASH, prosedur
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ini bersifat invasif dan tidak cocok untuk skrining populasi secara luas.
Oleh karena itu, pendekatan non-invasif seperti USG sangat penting,
terutama bagi pasien dengan risiko metabolik tinggi seperti penderita

DMT?2 dan obesitas (Younossi ef al., 2016).

2.6.3 Gambaran Klinis dan Laboratorium

Sebagian besar pasien dengan fatty liver tidak menunjukkan gejala khas
atau tanda klinis yang mencolok, sehingga kondisi ini sering tidak
terdeteksi secara dini. Beberapa pasien hanya melaporkan keluhan umum
seperti kelelahan, rasa tidak nyaman di perut bagian kanan atas, atau
malaise ringan. Pada pemeriksaan fisik, hepatomegali (pembesaran hati)
menjadi temuan paling sering dan dapat dijumpai pada sekitar 25-50%
pasien. Dalam kasus yang lebih lanjut, komplikasi seperti sirosis hati,
asites, perdarahan varises esofagus, dan bahkan hepatoseluler karsinoma
dapat terjadi, meskipun sebagian besar kasus NAFLD tetap berada pada
tahap steatosis ringan hingga sedang (Lala et al., 2023).

Dari sisi pemeriksaan laboratorium, profil enzim hati sering kali
menunjukkan perubahan meskipun tidak selalu konsisten. Kadar Alanine
Aminotransferase (ALT) dan Aspartate Aminotransferase (AST)
umumnya mengalami peningkatan ringan hingga sedang, dengan ALT
biasanya lebih tinggi dibandingkan AST, terutama pada tahap awal
penyakit. Namun, penting untuk dicatat bahwa sekitar 25-50% pasien
dapat memiliki kadar ALT dan AST yang masih dalam batas normal,
meskipun secara histologis terdapat perubahan signifikan pada hati. Oleh
karena itu, enzim hati bukan indikator absolut untuk menyingkirkan fazty
liver. Selain itu, peningkatan Gamma-Glutamyl Transferase (yGT) dan
Alkaline Phosphatase (ALP) juga dapat ditemukan, meskipun nilainya
sering kali tidak terlalu tinggi (Antunes et al., 2023).

Pemeriksaan tambahan lainnya meliputi tes fungsi hati sintetik seperti
kadar albumin dan rasio albumin/globulin yang dapat menurun pada

tahap lanjut, serta pemeriksaan bilirubin yang umumnya masih dalam



41

batas normal pada fase awal fatty liver. Rasio ALT/AST <I biasanya
ditemukan pada Nonalcoholic Fatty Liver. Selain enzim hati, profil lipid
seperti trigliserida dan kolesterol total juga cenderung meningkat,
mengingat fatty liver sangat berkaitan dengan dislipidemia sebagai salah
satu komponen sindrom metabolik. Oleh karena itu, interpretasi hasil
laboratorium perlu dipadukan dengan data klinis dan pencitraan, seperti
ultrasonografi, untuk memperoleh diagnosis yang lebih akurat dan

komprehensif (Simanjuntak ez a/, 2021; Lala et al., 2023).

Tiga kategori utama tes fungsi hati (LFTs), yaitu:

1. Peningkatan enzim aminitransferase, Alanine Transaminase
(ALT/SGPT) dan Aspartat Aminotransferase (AST/SGOT), biasanya
mengarah pada perlukaan hepatoseluler atau inflamasi

2. Keadaan patologis yang mempengaruhi sistem empedu intra dan
ekstrahepatis dapat menyebabkan peningkatan Fosfatase Alkali
(ALP) dan Gamma-Glutamil Transpeptidase (yGT)

3. Fungsi sintesis hati, seperti produk albumin, urea dan faktor
pembekuan. Bilirubin dapat meningkat pada hampir semua tipe
patologis hepatobilier. Berikut macam-macam bilirubin:

a. Bilirubin direct (terkonjugasi) - melewati hati, normalnya
antara 0-0,3 desiliter.

b. Bilirubin indirect (tidak terkonjugasi) - tidak melewati hati,
normalnya antara 0-0,3 desiliter.

c. Bilirubin total - adalah jumlah total bilirubin direct + bilirubin

indirect, normalnya antara 0,3-1,9 desiliter.

Hasil pemeriksaan fungsi hati pada pasien dengan fatty liver
menunjukkan bahwa rasio Albumin/Globulin biasanya kurang dari 1
desiliter dan kadar bilirubin umumnya masih dalam batas normal.
Sementara itu, kadar AST dan ALT mengalami peningkatan sekitar 2
hingga 3 kali lipat dari nilai normal, serta yGT dan ALP meningkat
sekitar setengah hingga satu kali dari nilai normal. Kadar trigliserid dan

kolesterol juga terlihat meningkat (Lala ez al., 2023).
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Fatty liver memiliki hubungan yang erat dengan sindrom metabolik,
yang mencakup obesitas, resistensi insulin, hipertensi, dan dislipidemia.
Risiko sindrom metabolik perlu diperhatikan pada individu yang obesitas
dengan Indeks Massa Tubuh (IMT) lebih dari 25 kg/m? atau lingkar
pinggang lebih dari 88 cm. Resistensi insulin dapat diidentifikasi melalui
konsentrasi insulin puasa yang lebih dari 60 pmol/L atau kadar glukosa
puasa yang lebih dari 6,1 mmol/L. Hipertensi dapat diukur dengan rata-
rata tekanan sistolik yang melebihi 140 mmHg atau tekanan diastolik
yang lebih dari 90 mmHg. Dislipidemia didefinisikan sebagai
konsentrasi trigliserid puasa yang lebih dari 1,7 mmol/L (150 mg/dL)
atau kadar HDL-kolesterol puasa yang kurang dari 1,0 mmol/L.
Gangguan fungsi hati ditandai dengan nilai yang melebihi batas normal
(ALP > 135 U/L, ALT > 50 U/L, atau yGT > 33 U/L). Penelitian ini
menunjukkan bahwa gangguan fungsi hati, termasuk ALP, ALT, dan
yGT, memiliki hubungan yang signifikan dengan sindrom metabolik

(Simanjuntak et al., 2021).

2.6.4 Perjalanan Penyakit dan Prognosis

Perjalanan alamiah penyakit fatty liver atau perlemakan hati, baik yang
bersifat alkoholik maupun non-alkoholik, umumnya berlangsung secara
progresif dan seringkali tidak menunjukkan gejala pada tahap awal.
Namun demikian, kondisi ini tidak dapat dianggap remeh karena telah
terbukti meningkatkan risiko morbiditas dan mortalitas, terutama akibat
penyakit kardiovaskular. Beberapa penelitian menyatakan bahwa pasien
dengan fatty liver memiliki peningkatan risiko kematian akibat gangguan
jantung dibandingkan populasi umum, bahkan ketika fungsi hati belum
menunjukkan kerusakan berat (Lala ef al., 2023). Hal ini disebabkan oleh
hubungan erat antara perlemakan hati dengan komponen sindrom
metabolik seperti hipertensi, dislipidemia, dan diabetes melitus tipe 2,
yang semuanya berkontribusi terhadap penyakit jantung aterosklerotik.

Seiring waktu, fatty liver dapat berkembang ke arah yang lebih parah
tergantung pada sejumlah faktor, termasuk durasi penyakit, keparahan

resistensi insulin, dan respons inflamasi tubuh. Perjalanan klinis NAFLD
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terdiri dari spektrum yang mencakup simple steatosis, steatohepatitis
(NASH), fibrosis, hingga sirosis dan karsinoma hepatoseluler
(Lindenmeyer dan McCullough, 2018). Pada tahap simple steatosis,
lemak menumpuk di dalam sel hati tanpa disertai peradangan atau
kerusakan jaringan. Namun, bila proses inflamasi terus berlangsung,
maka jaringan parut mulai terbentuk (fibrosis), yang pada akhirnya dapat
menggantikan struktur normal hati dan menyebabkan sirosis. Risiko
tertinggi terletak pada transisi dari NASH ke fibrosis berat dan sirosis, di
mana prognosis menjadi buruk dan pasien rentan mengalami komplikasi

terminal seperti gagal hati atau kanker hati primer.

Meskipun perjalanan penyakit bisa memburuk, beberapa studi
menunjukkan bahwa fatty liver, khususnya pada tahap awal, masih
bersifat reversibel. Perbaikan histologis hati, seperti berkurangnya
inflamasi dan pembalikan fibrosis, dapat dicapai terutama pada pasien
yang melakukan intervensi gaya hidup secara konsisten. Penurunan berat
badan sekitar 7-10% dari total berat tubuh melalui diet sehat dan
olahraga teratur terbukti secara signifikan menurunkan kadar lemak di
hati dan memperbaiki gambaran histopatologis (Lala er al, 2023).
Namun demikian, penurunan berat badan yang terlalu cepat justru
dikaitkan dengan progresi penyakit dan potensi terjadinya gagal hati.
Oleh karena itu, strategi manajemen fatty liver perlu dilakukan secara
hati-hati dan berkelanjutan, dengan pendekatan yang bersifat

multidisipliner dan personal.

2.6.5 Epidemiologi dan Patofisiologi
Meningkatnya Prevalensi diabetes melitus tipe 2 (DMT2) menunjukkan
peningkatan yang signifikan secara global, terutama sebagai konsekuensi
dari meningkatnya angka obesitas, pola makan tinggi kalori, dan
kurangnya aktivitas fisik. Pada tahun 2015, International Diabetes
Federation (IDF) memperkirakan terdapat 415 juta orang di dunia yang
mengidap diabetes, dan lebih dari 90% di antaranya merupakan penderita

DMT2. Jumlah ini diproyeksikan akan meningkat menjadi 642 juta pada
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tahun 2040, menjadikannya sebagai salah satu masalah kesehatan

masyarakat terbesar di abad ke-21 (IDF Diabetes Atlas, 2016).

Insiden dan prevalensi DMT2 sangat bervariasi berdasarkan wilayah
geografis dan tingkat sosial ekonomi. Sekitar 80% pasien diabetes saat
ini berasal dari negara berpenghasilan rendah hingga menengah, dengan
peningkatan prevalensi yang konsisten di hampir semua negara sejak
tahun 1980. Selain itu, terdapat sekitar 318 juta individu dengan kondisi
praklinis berupa gangguan toleransi glukosa, yang berisiko tinggi
berkembang menjadi DMT2. Intervensi gaya hidup seperti peningkatan
aktivitas fisik dan diet seimbang, serta terapi farmakologis, terbukti
mampu menunda bahkan mencegah onset penyakit. Menurut American
Diabetes Association (ADA, 2020), pasien dengan DMT2 memiliki
risiko kematian akibat segala penyebab sebesar 15% lebih tinggi
dibandingkan individu non-diabetes, dengan risiko tertinggi terjadi pada

kelompok usia muda (<55 tahun) dan kadar HbA1c <6,9%.

Secara patofisiologis, diabetes melitus tipe 2 (DMT2) timbul akibat
interaksi kompleks antara faktor genetik dan lingkungan. Gaya hidup
tidak aktif dan konsumsi makanan tinggi gula serta lemak dapat memicu
resistensi insulin dan hiperglikemia kronik. Faktor genetik juga berperan
penting, terutama saat seseorang terpapar lingkungan yang mendukung
obesitas. Studi  gemome-wide association  studies (GWAS)
mengidentifikasi beberapa varian genetik yang memengaruhi regulasi
glukosa dan meningkatkan risiko DMT2, meskipun hanya menjelaskan
sekitar 10% variasi genetik. Analisis transkriptomik menunjukkan
keterkaitan antara ekspresi gen, obesitas, dan diabetes, dengan variasi
fenotipe berdasarkan etnis. Skor risiko genetik tinggi berkorelasi dengan
meningkatnya angka kematian, khususnya pada individu obesitas non-

Hispanik kulit putih dengan DMT2 (Leong ef al., 2016).
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Berdasarkan uraian tersebut, dapat disimpulkan bahwa fatty liver, baik
yang disebabkan oleh konsumsi alkohol (AFLD) maupun yang tidak
(NAFLD), merupakan bagian dari spektrum gangguan metabolik yang
berkaitan erat dengan obesitas dan DMT?2. Variabel seperti indeks massa
tubuh, usia, dan jenis kelamin terbukti memiliki kontribusi terhadap
prevalensi dan tingkat keparahan fatty liver, terutama pada populasi
dengan DM tipe 2. Oleh karena itu, pemahaman terhadap aspek
epidemiologis dan patofisiologis penyakit ini sangat penting sebagai
dasar untuk skrining dini, diagnosis tepat, dan pencegahan komplikasi

lanjut yang lebih efektif.

2.7 Ultrasonografi Hepar
2.7.1 Definisi
Ultrasonografi (USG) adalah teknik pencitraan diagnostik non-invasif
yang menggunakan gelombang suara berfrekuensi tinggi untuk
menghasilkan gambaran visual dari organ-organ internal tubuh. Teknik ini
memungkinkan dokter untuk mengevaluasi struktur, ukuran, dan bentuk
berbagai organ tanpa perlu melakukan pembedahan atau tindakan invasif
lainnya. Keunggulan utama USG adalah sifatnya yang aman, cepat, tidak
menimbulkan rasa sakit, dan tidak menggunakan radiasi ionisasi seperti
pada sinar-X atau CT scan. Oleh karena itu, USG sangat cocok digunakan
secara luas dalam berbagai bidang kedokteran, termasuk kebidanan,
kardiologi, dan hepatologi. Dalam konteks hepatologi, USG memainkan
peran penting dalam mendeteksi kelainan struktural dan difus pada hati,

seperti fatty liver, fibrosis, maupun sirosis (Sanjaya et al., 2022).

USG bekerja dengan menggunakan kristal piezoelektrik yang terdapat di
dalam alat yang disebut transduser. Kristal ini menghasilkan gelombang
suara frekuensi tinggi yang dipancarkan ke dalam tubuh. Ketika
gelombang suara ini mengenai jaringan atau organ, sebagian dipantulkan
kembali (disebut echo), sementara sebagian lainnya diteruskan. Echo yang

kembeali ditangkap oleh transduser yang sama, kemudian diubah menjadi
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sinyal listrik. Sinyal ini kemudian diproses oleh komputer menjadi gambar
dua dimensi dalam skala abu-abu pada layar monitor. Perbedaan
kepadatan jaringan, seperti antara cairan, otot, dan jaringan lemak, akan
menghasilkan  tingkat  echogenicity yang berbeda, sehingga
memungkinkan identifikasi struktur organ secara jelas dan akurat (Sanjaya

etal, 2022).

Meskipun USG memiliki banyak keunggulan, terdapat juga keterbatasan
dalam aplikasinya. Jaringan bertulang dan yang mengandung udara,
seperti paru-paru dan usus, merupakan konduktor suara yang buruk dan
menghasilkan distorsi pada gambar. Sebaliknya, cairan seperti darah dan
empedu merupakan media penghantar suara yang sangat baik, sehingga
organ seperti hati dan ginjal dapat divisualisasikan dengan baik melalui
USG. Seiring berkembangnya teknologi medis dalam dua dekade terakhir,
resolusi gambar USG menjadi semakin tajam dan sensitif, memungkinkan
deteksi dini berbagai kelainan anatomi dan patologis di hati. Dengan
demikian, USG kini menjadi alat bantu yang sangat penting dalam evaluasi
klinis pasien dengan gangguan hepatik, termasuk untuk menilai adanya
perlemakan hati non-alkoholik (NAFLD) dan penyakit hati lainnya
(Sanjaya et al., 2022).

2.7.2 Cara Kerja
Ultrasonografi bekerja berdasarkan prinsip pemantulan gelombang suara
frekuensi tinggi yang dipancarkan oleh transduser. Transduser merupakan
komponen kunci dari alat USG yang berfungsi ganda sebagai pemancar
dan penerima gelombang suara. Gelombang tersebut dihasilkan ketika
pulsasi listrik dari generator diubah menjadi energi akustik melalui kristal
piezoelektrik yang terdapat di dalam transduser. Gelombang suara ini
kemudian diarahkan ke bagian tubuh yang ingin diperiksa. Saat
gelombang mengenai jaringan atau organ dalam tubuh, sebagian akan
dipantulkan kembali (sebagai echo), sementara sisanya akan terus

menembus ke jaringan yang lebih dalam (Sanjaya et al., 2022).
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Setiap jaringan tubuh memiliki karakteristik akustik yang berbeda,
sehingga gelombang suara akan dipantulkan dengan intensitas yang
bervariasi tergantung pada densitas dan komposisi jaringan yang
dilaluinya. Misalnya, jaringan yang padat seperti hati dan otot akan
memantulkan lebih banyak gelombang dibandingkan jaringan yang berisi
cairan. Echo yang kembali ke transduser kemudian diubah kembali
menjadi sinyal listrik, diperkuat, dan diproses oleh sistem komputerisasi
perangkat USG menjadi gambar visual dalam bentuk grayscale. Skala abu-
abu yang dihasilkan menggambarkan tingkat echogenicity dari jaringan
yang diperiksa semakin padat jaringan, semakin terang gambarnya, dan

sebaliknya (Sanjaya et al., 2022).

Saat transduser digerakkan di atas permukaan kulit pasien, ia akan
memindai jaringan tubuh secara bertahap, layaknya melakukan potongan
melintang atau longitudinal terhadap organ. Hasil pemindaian tersebut
muncul secara real-time pada layar monitor, memungkinkan visualisasi
dinamis dari struktur organ dalam, seperti gerakan darah, kontur hati, atau
adanya massa patologis. Operator USG dapat memanfaatkan kemampuan
ini untuk mengarahkan irisan pencitraan ke arah tertentu yang diinginkan,
sehingga seluruh bagian organ dapat dianalisis secara menyeluruh.
Kemampuan USG untuk memberikan gambaran anatomis dan fungsional
secara cepat dan non-invasif menjadikannya sangat bermanfaat dalam
praktik klinis sehari-hari, termasuk untuk evaluasi penyakit hati seperti

steatosis dan fibrosis (Sanjaya et al., 2022).

2.7.3 Persiapan Pasien
Meskipun pemeriksaan ultrasonografi (USG) bersifat non-invasif dan
relatif aman, efektivitas hasil pencitraan sangat dipengaruhi oleh kondisi
tubuh pasien pada saat pemeriksaan. Oleh karena itu, diperlukan persiapan
tertentu guna memastikan kualitas gambar yang optimal. Untuk sebagian
besar jenis pemeriksaan, persiapan khusus tidak selalu diperlukan. Namun,
pada pasien yang mengalami gangguan pencernaan seperti obstipasi,

disarankan untuk diberikan laksatif malam sebelumnya. Hal ini bertujuan
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untuk mengurangi akumulasi gas dan kotoran di dalam usus yang dapat
mengganggu transmisi gelombang suara. Pemeriksaan organ di rongga
perut bagian atas, termasuk hati, pankreas, dan limpa, idealnya dilakukan
pada pagi hari dalam keadaan puasa selama minimal 6 jam. Kondisi perut
kosong memungkinkan visualisasi struktur organ menjadi lebih jelas
karena jumlah gas dan cairan di lambung dan usus berkurang secara

signifikan (Sanjaya et al., 2022).

Untuk pemeriksaan kandung empedu, persiapan puasa menjadi sangat
penting. Puasa minimal 6 jam bertujuan untuk memungkinkan dilatasi
maksimal kandung empedu sehingga dapat divisualisasikan secara optimal
pada layar USG. Kandung empedu yang kosong karena makanan akan
terlihat kolaps dan menyulitkan interpretasi gambar. Sementara itu, dalam
pemeriksaan kebidanan dan pelvis seperti pemeriksaan rahim, ovarium,
atau kandung kemih pasien justru diminta untuk mengisi kandung kemih
hingga penuh. Kandung kemih yang penuh akan mendorong usus menjauh
dari daerah pelvis dan berfungsi sebagai jendela akustik yang
meningkatkan resolusi pencitraan struktur di sekitarnya. Oleh karena itu,
pemahaman mengenai persiapan pasien berdasarkan jenis pemeriksaan
sangat penting agar kualitas diagnostik USG dapat dicapai secara
maksimal (Sanjaya et al., 2022).

2.7.4 Teknik Pemeriksaan
Tiga irisan penting yang sangat berguna untuk pemeriksaan hati adalah
irisan longitudinal, transversal, dan subkostal. Ketiga irisan ini dapat
dihasilkan menggunakan transduser linier, sektor, atau kombinasi
campuran (Sanjaya et al., 2022). Posisi pasien biasanya berbaring atau
miring ke kiri (left lateral/decubitus) sambil menahan napas pada saat
inspirasi dalam. Jarak antara setiap irisan umumnya sekitar 1-2 cm hingga
seluruh jaringan ikat terlihat. Vena kava inferior dan ligamentum falciform
dapat dijadikan patokan dalam memeriksa lobus kanan dan lobus kiri

(Sanjaya et al., 2022).



49

2.7.5 Gambaran Ultrasonografi Hati Normal

Ultrasonografi hati adalah metode pencitraan untuk mendeteksi penyakit

hati baik yang bersifat fokal maupun difus, menentukan staging tumor

primer, mendeteksi deposit sekunder, serta sebagai pemeriksaan tambahan

untuk kalkulus dan ikterus, dan juga sebagai bantuan dalam biopsi hati atau

prosedur intervensional (Sanjaya et al., 2022).

Adapun gambaran USG hati normal seperti yang ditunjukkan pada

gambar 3, memiliki deskripsi yaitu:

l.

Permukaan rata, batas belakang lobus kanan yaitu diafragma

merupakan garis tebal yang mempunyai densitas eko tinggi,

Ujung lobus kanan dan kiri hati biasanya lancip,

. Parenkim hati terlihat sebagai jaringan dengan struktur eko homogen
dengan sonodensitas menengah artinya lebih tinggi
daripada parenkim limpa namun lebih rendah daripada parenkim
pankreas,
Vena hepatika sebagai pembuluh anekoik yang naik ke perifer
makin kecil,
Vena porta sebagai pembuluh anekoik dengan dinding tebal.

diafragma

Gambar 3. USG Hati Normal (Degefu & Knipem, 2023)
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2.7.6 Gambaran Ultrasonografi Fatty liver

Pada pemeriksaan ultrasonografi (USG) pada kasus fatty liver, infiltrasi
lemak di hati ditandai oleh peningkatan difus ekogenisitas parenkim
hepatik, yang tampak lebih cerah (hiperekoik) dibandingkan dengan
korteks ginjal atau limpa. Teknik pencitraan USG memiliki sensitivitas
sekitar 83,4% dan spesifisitas 81,0% dalam mendeteksi steatosis hepatik
ringan. Oleh karena itu, USG tetap menjadi modalitas skrining utama
yang non-invasif, murah, dan mudah diakses dalam mendeteksi fatty
liver, terutama pada populasi berisiko tinggi seperti penderita obesitas,

diabetes tipe 2, dan sindrom metabolic (Lee CM et al., 2023)

Hati berlemak . Hilangnya

detail arsitektur -

vena portal tidak
‘tenlihat‘dengan jelas

Peningkatan
ekogenisitas
dibfndirwgkarw dengan
ginjal (Y)

Nomor 48/48
RUMAH SAKIT KABUPATEN LINCOLN

Gambar 4. USG Fatty liver (Goel et al., 2024)

Gambaran ultrasonografi abdomen fokus hati pada kasus fatty liver
menampakkan peninggian densitas eko kasar yang heterogen serta
terlihat hepatomegali, tepi hati terlihat tumpul, terlihat penebalan
permukaan hati yang ireguler. Gambaran pembuluh darah di hati tidak

dapat dibedakan dari jaringan hati yang ada di sekitarnya.

Berdasarkan gambaran ultrasonografi tersebut, dapat disimpulkan bahwa
USG merupakan alat diagnostik yang efektif dan noninvasif dalam
mendeteksi fatty liver. Tingkat sensitivitas dan spesifisitas yang tinggi

menjadikan USG sangat bermanfaat dalam skrining awal, terutama pada
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pasien dengan risiko tinggi seperti penderita diabetes melitus dengan
indeks massa tubuh tinggi. Oleh karena itu, dalam penelitian ini,
pemeriksaan USG abdomen digunakan untuk menilai gambaran fatty
liver sebagai variabel dependen yang dikaitkan dengan karakteristik

pasien.

2.8 Faktor Risiko Fatty Liver IMT, Usia, dan Jenis Kelamin)
Fatty liver memiliki beberapa faktor risiko yang telah diidentifikasi
secara konsisten dalam berbagai studi epidemiologi, termasuk Indeks
Massa Tubuh (IMT), usia, dan jenis kelamin. IMT merupakan indikator
status berat badan yang berkorelasi kuat dengan akumulasi lemak tubuh.
Individu dengan IMT dalam kategori overweight dan obesitas memiliki
prevalensi fatty liver yang jauh lebih tinggi. Peningkatan berat badan
mendorong akumulasi lemak viseral dan memperburuk resistensi insulin,
yang pada akhirnya menyebabkan peningkatan akumulasi trigliserida di

dalam hepatosit (Younossi ef al., 2016; Hossain et al., 2021).

Usia juga merupakan determinan penting dalam prevalensi fatty liver.
Prevalensi NAFLD meningkat seiring bertambahnya usia, terutama pada
usia di atas 45 tahun, yang berkaitan dengan penurunan sensitivitas
insulin dan peningkatan resistensi metabolik. Proses penuaan
menyebabkan perubahan fisiologis yang mendukung akumulasi lemak di
hati. Meskipun demikian, beberapa studi menunjukkan bahwa hubungan
antara usia dan fatty liver dapat dipengaruhi oleh faktor lain seperti pola

makan, aktivitas fisik, dan status hormonal (Powell et al., 2021).

Jenis kelamin juga memiliki pengaruh terhadap prevalensi fatty liver.
Beberapa penelitian menyebutkan bahwa laki-laki memiliki
kecenderungan lebih tinggi mengalami fatty [liver dibandingkan
perempuan, terutama karena perbedaan distribusi lemak viseral dan
hormon. Namun, pada perempuan yang telah menopause, risiko farty

liver meningkat karena penurunan kadar estrogen yang sebelumnya
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bersifat protektif terhadap akumulasi lemak hepatik (Setiono et al., 2022;
Younossi et al., 2019).

2.9 Kerangka Teori
Diabetes Melitus Tipe 2
(DMT2)
IMT Overwgight dan IMT Normal Jenis_ Usia
Obesitas Kelamin
v y v v
Resistensi Insulin Tak mengalar_ni gangguan Pria lebihrentan Usia lanjut
metabolik berat fatty liver
v y v v
Peningkatan Free Gangguan metabolisme Non-Fatty Liver karena lebih banyak penurunan
Fatty Acid (FFA) glukosa dan lipid lemak viseral adiponektin
4 v
Penimbunan Trigliserid ) Peningkatan sitokin inflamasi memperparah
dalam Hepatosit (TNF-q, IL-6, IL-1B) inflamasi
‘
Peningkatan Oksidasi
FFA dan Esterifikasi Peningkatan Leptin »{ pro-ir i dan fibrosis
Lemak
y
Kerusakan Mitokondria 4 & .| anti-inflamasi dan anti-
dan Stres Oksidatif Penurunan Adiponektin i fibrosis
4 y
Aktivasi jalur Ikk-b/NF-kB —— Leptin
Yy
Diteliti Fibrosis Hati dan |Gambaran Fatty Liver
Steatohepatitis “| pada USG Abdomen

Tak diteliti

Gambar 5. Kerangka Teori

Kerangka teori seperti yang ditunjukkan pada gambar 5 menggambarkan
Obesitas, usia, jenis kelamin, dan diabetes melitus tipe 2 (DMT2) merupakan
faktor-faktor yang saling berhubungan erat dan sering kali berkontribusi pada
perkembangan fatty liver. Pada individu dengan obesitas atau DMT2, terjadi
resistensi insulin, yaitu kondisi di mana sel-sel tubuh menjadi kurang sensitif
terhadap efek insulin. Insulin pada keadaan normal bekerja untuk
meningkatkan penyerapan glukosa ke dalam sel dan mengatur metabolisme
lemak, seperti lipogenesis (pembentukan lemak) dan glukoneogenesis
(pembentukan glukosa). Namun, pada kondisi resistensi insulin, proses-proses

tersebut terganggu. Akibatnya, terjadi peningkatan konsentrasi Free
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Fatty Acids (FFA) dalam darah yang berasal dari jaringan adiposa (lemak),
yang merupakan salah satu penyebab utama penumpukan lemak di hati, sebuah

kondisi yang dikenal dengan fatty liver.

Peningkatan kadar FFA dalam darah berkontribusi pada akumulasi trigliserid
dalam hepatosit (sel hati), yang dapat membentuk lemak makrovesikuler dalam
hati. Penumpukan trigliserid ini berhubungan dengan peningkatan oksidasi dan
esterifikasi lemak, yang terutama terjadi di mitokondria sel hati. Namun,
peningkatan oksidasi FFA ini dapat menyebabkan kerusakan pada mitokondria
itu sendiri, yang memicu stres oksidatif. Stres oksidatif ini menjadi faktor
pemicu utama dalam proses inflamasi hati. Inflamasi hati dimediasi oleh
aktivasi jalur Ikk-b/NF-kB, yang berfungsi untuk meningkatkan produksi
mediator inflamasi seperti TNF-a, IL-6, dan IL-1pB, serta mengaktivasi sel
Kupffer yang berperan dalam reaksi inflamasi di hati. Akumulasi FFA di hati
juga langsung meningkatkan inflamasi, yang kemudian dapat memperburuk
kondisi liver dan menyebabkan perkembangan steatohepatitis (peradangan hati

akibat penumpukan lemak).

Selain itu, adipokin, yaitu molekul yang disekresikan oleh jaringan adiposa,
juga memainkan peran penting dalam perkembangan fatty liver. Dua adipokin
utama yang terlibat adalah leptin dan adiponektin. Leptin, yang kadarnya tinggi
pada individu dengan obesitas, berperan dalam mengatur nafsu makan, tetapi
juga berkontribusi pada inflamasi dan fibrosis hati. Sebaliknya, adiponektin
memiliki efek anti-inflamasi dan anti-fibrotik, serta membantu dalam
pengaturan metabolisme glukosa dan lipid. Pada pasien dengan fatty liver,
kadar adiponektin cenderung menurun, yang memperburuk proses inflamasi
dan fibrosis pada hati. Oleh karena itu, kadar leptin yang tinggi dan adiponektin
yang rendah menjadi indikator penting dalam perkembangan dan perburukan

kondisi fatty liver.

Two-hit theory merupakan model yang umum digunakan untuk menjelaskan

perkembangan fatty liver. Tahap pertama melibatkan penumpukan lemak
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dalam hepatosit akibat obesitas, dislipidemia, atau DMT2. Kondisi ini
menyebabkan lonjakan asam lemak bebas (FFA) yang diserap hati dan diubah
menjadi trigliserida. Pada obesitas, kelebihan FFA memicu oksidasi lemak di
mitokondria, yang pada akhirnya merusak mitokondria itu sendiri—disebut
sebagai hit kedua. Kerusakan ini menimbulkan stres oksidatif, inflamasi, dan

dapat berkembang menjadi fibrosis serta steatohepatitis.

Faktor lain yang memperburuk fatty liver antara lain inflamasi kronis,
gangguan metabolisme lipid, rendahnya kadar adiponektin, serta tingginya
leptin. Usia lanjut dan jenis kelamin laki-laki juga meningkatkan risiko karena
memengaruhi sensitivitas insulin dan distribusi lemak. Kombinasi kelebihan
FFA dan resistensi insulin memperparah gangguan metabolik dan
mempercepat progresi kerusakan hati. Oleh karena itu, pemahaman hubungan
antara obesitas, DMT2, usia, dan jenis kelamin sangat penting untuk strategi

pencegahan dan pengelolaan fatty liver yang efektif.

2.10 Kerangka Konsep

Variabel Independen
Variabel Dependen
Jenis kelamin, usia dan indeks masa » Fatty Liver pada pasien
tubuh pada pasien DM tipe 2 DM tipe 2

Gambar 6. Kerangka Konsep

Dalam penelitian ini, terdapat beberapa variabel bebas yang dianalisis
terhadap satu variabel terikat, seperti yang terlihat pada Gambar 6. Variabel
bebas yang dimaksud mencakup Indeks Massa Tubuh (IMT), jenis kelamin,
dan usia, sedangkan gambaran fatty liver pada USG abdomen berperan
sebagai variabel terikat. IMT merupakan salah satu variabel bebas utama
yang mengukur status berat badan individu, dihitung berdasarkan berat
badan dalam kilogram dibagi dengan kuadrat tinggi badan dalam meter.
Klasifikasi IMT dalam penelitian ini mengikuti pedoman yang ditetapkan
oleh organisasi kesehatan, dan dikategorikan menjadi tiga kelompok:

normal, overweight, dan obesitas. Variabel ini penting karena menunjukkan
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seberapa besar berat badan seseorang relatif terhadap tinggi badannya, yang
dapat menjadi indikator awal potensi gangguan kesehatan, termasuk risiko

penyakit hati.

Selain IMT, usia dan jenis kelamin juga dianalisis sebagai variabel bebas
dalam penelitian ini karena keduanya dianggap memiliki kontribusi
terhadap gambaran fatty liver. Usia diklasifikasikan ke dalam beberapa
kelompok umur, sedangkan jenis kelamin dibedakan menjadi laki-laki dan
perempuan. Kedua variabel ini dipertimbangkan karena berdasarkan
sejumlah studi, faktor usia dan jenis kelamin berperan dalam menentukan

risiko gangguan metabolik, termasuk perlemakan hati.

Sebagai variabel terikat, gambaran fatty liver pada USG abdomen pada
pasien diabetes melitus (DM) tipe 2 merupakan hasil utama yang dianalisis.
Pemeriksaan USG dilakukan untuk mendeteksi akumulasi lemak dalam sel-
sel hati, yang dikenal sebagai fatty liver atau steatosis hepatik. Gambaran
USG memberikan informasi visual mengenai kondisi hati pasien dan
membantu mengidentifikasi tanda awal kerusakan hati akibat berbagai

faktor risiko, termasuk status IMT, usia, dan jenis kelamin.

Dengan meneliti hubungan antara ketiga variabel bebas tersebut—IMT,
usia, dan jenis kelamin—dengan variabel terikat berupa gambaran farty
liver, penelitian ini bertujuan untuk mengeksplorasi secara komprehensif
faktor-faktor yang dapat memengaruhi kondisi hati pada pasien DM tipe 2.
Diharapkan dari hasil analisis data dapat ditemukan hubungan yang
signifikan yang dapat memperkuat pemahaman mengenai kontribusi

masing-masing faktor terhadap kejadian fatty liver.
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2.9 Hipotesis
HO: Tidak terdapat hubungan antara jenis kelamin dengan gambaran USG
abdomen fatty liver pada pasien diabetes melitus tipe 2 di RSUD Dr. H. Abdul
Moeloek Provinsi Lampung.
Ha: Terdapat hubungan antara jenis kelamin dengan gambaran USG abdomen
fatty liver pada pasien diabetes melitus tipe 2 di RSUD Dr. H. Abdul Moeloek
Provinsi Lampung.
HO: Tidak terdapat hubungan antara usia dengan gambaran USG abdomen fatty
liver pada pasien diabetes melitus tipe 2 di RSUD Dr. H. Abdul Moeloek
Provinsi Lampung.
Ha: Terdapat hubungan antara usia dengan gambaran USG abdomen fatty liver
pada pasien diabetes melitus tipe 2 di RSUD Dr. H. Abdul Moeloek Provinsi
Lampung.
HO: Tidak terdapat hubungan antara indeks masa tubuh dengan gambaran USG
abdomen fatty liver pada pasien diabetes melitus tipe 2 di RSUD Dr. H. Abdul
Moeloek Provinsi Lampung.
Ha: Terdapat hubungan antara indeks masa tubuh dengan gambaran USG
abdomen fatty liver pada pasien diabetes melitus tipe 2 di RSUD Dr. H. Abdul

Moeloek Provinsi Lampung.



BAB III

METODE PENELITIAN

3.1 Desain Penelitian
Penelitian ini menggunakan desain studi analitik observasional pendekatan
cross-sectional dengan data sekunder. Desain ini dipilih karena memungkinkan
peneliti untuk mengevaluasi hubungan antara indeks massa tubuh (IMT), usia,
dan jenis kelamin pada pasien DM tipe 2 dengan gambaran USG fatty liver
pada satu titik waktu. Studi cross-sectional efektif untuk mengidentifikasi
korelasi antarvariabel pada populasi yang telah terdiagnosis dengan penyakit

tertentu (Wang et al., 2023)

3.2 Lokasi dan Waktu Penelitian
3.2.1 Lokasi Penelitian
Penelitian ini dilaksanakan di RSUD Dr. H. Abdul Moeloek, Provinsi
Lampung, dengan tujuan untuk mengevaluasi hasil diagnosis klinis

Diabetes Melitus Tipe 2 dengan Fatty Liver.

3.2.2 Waktu Penelitian

Penelitian ini berlangsung selama satu bulan, dari 8 Maret — 8 April 2025

3.3 Populasi dan Sampel Penelitian
Populasi target dalam penelitian ini adalah pasien dengan diagnosis klinis dan
laboratoris Diabetes Melitus Tipe 2 yang dirawat di RSUD Dr. H. Abdul
Moeloek, Provinsi Lampung pada Bulan Januari sampai Bulan Desember
tahun 2023 yang berjumlah 95 orang. Penelitian ini berfokus pada populasi

terjangkau, yaitu pasien dengan diagnosis klinis Diabetes Melitus Tipe 2 di
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RSUD Dr. H. Abdul Moeloek yang memiliki rekam medis lengkap. Sampel
yang digunakan dalam penelitian ini terdiri dari data rekam medis pasien
dengan diagnosis klinis Diabetes Melitus Tipe 2, yang mencakup hasil
ultrasonografi (USG) serta data usia, jenis kelamin, dan indeks massa tubuh

(IMT).

3.3.1 Kriteria Inklusi
1. Rekam medis pasien Diabetes Melitus Tipe 2 dari segala usia dan
jenis kelamin yang memiliki diagnosis klinis Fatty Liver dan
mencantumkan hasil USG positif maupun negatif.
2. Rekam medis pasien Diabetes Melitus Tipe 2 dari segala usia dan
jenis kelamin yang memiliki diagnosis klinis Fatty Liver dan

mencantumkan hasil pengukuran berat badan dan tinggi badan.

3.3.2 Kriteria Eksklusi
1. Rekam medis pasien Diabetes Melitus Tipe 2 dari segala usia dan
jenis kelamin yang memiliki diagnosis klinis Fatty Liver tetapi tidak
mencantumkan hasil USG.
2. Rekam medis pasien Diabetes Melitus Tipe 2 dari segala usia dan
jenis kelamin yang memiliki diagnosis klinis Fatty Liver tetapi tidak

mencantumkan hasil pengukuran berat badan dan tinggi badan

Dalam penelitian ini, dilakukan pengambilan sampel dengan metode fotal
sampling terhadap 95 pasien rawat inap dan didiagnosis diabetes melitus tipe
2 di RSUD Dr. H. Abdul Moeloek pada tahun 2023. Dari jumlah tersebut,
sebanyak 52 pasien memenuhi kriteria inklusi untuk dianalisis lebih lanjut.
Kriteria inklusi mencakup pasien diabetes melitus yang menjalani pemeriksaan
USG abdomen dan memiliki data jenis kelamin, usia,berat badan yang lengkap
dan telah didiagnosis dengan diabetes melitus tipe 2. Pasien yang memiliki
riwayat konsumsi alkohol berlebihan, penyakit hati lainnya, atau kondisi medis
serius lainnya dikecualikan dari penelitian ini. Pemilihan metode fotal

sampling bertujuan untuk memperoleh representasi yang komprehensif dari
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populasi yang diteliti, sehingga hasil penelitian dapat mencerminkan kondisi

nyata di lapangan.

3.4 Identifikasi Variabel dan Definisi Operasional
3.4.1 Variabel Independen

1. Jenis Kelamin, yaitu klasifikasi biologis antara laki-laki dan
perempuan yang dicatat dari data pasien.

2. Usia, yaitu umur responden dalam tahun yang dihitung berdasarkan
tanggal lahir hingga waktu pemeriksaan dilakukan.

3. Indeks masa tubuh (IMT), yaitu nilai yang diperoleh dari hasil
pembagian berat badan (dalam kilogram) dengan kuadrat tinggi
badan (dalam meter kuadrat), yang digunakan untuk
mengelompokkan status berat badan seseorang.

3.4.2 Variabel Depandeen

Gambaran fatty liver, yaitu hasil pencitraan organ hati melalui

pemeriksaan ultrasonografi (USG) abdomen, yang menunjukkan ada

atau tidaknya infiltrasi lemak di hati (fatty liver) pada pasien dengan

diagnosis diabetes melitus tipe 2.

3.5 Definisi Operasional

Definisi operasional atau definisi istilah memaparkan batasan atau pengertian

istilah-istilah yang terkait dengan konsep pokok permasalahan yang diteliti

yaitu hubungan antara jenis kelamin, usia dan indeks masa tubuh pada pasien

diabetes melitus tipe 2 dengan gambaran fatty liver pada USG abdomen.



Tabel 4. Definisi Operasional Variabel Bebas Penelitian

No Variable Definisi Operasional Sumber Data kategori

Variable Bebas

Jenis kelamin pasien
. . . 1 = Laki — laki
1 Jenis Kelamin sampel yang tercatat Rekam Medis
2 = Perempuan
dalam rekam medis

Usia pasien sampel

yang tercatat dalam

1 =< 60 tahun
2. Usia rekam medis sesuai Rekam Medis
2 => 60 tahun
dengan klasifikasi
WHO
IMT  pasien sampel 1 =Normal: 18,5 —
yang tercatat Dberat 22,9
Indeks Masa
badan (kg) dan tinggi  Rekam Medis 2 = Overweight: 23 —
Tubuh (IMT)
badan (m?) dalam 249
rekam medis 3 = Obesitas: 25 - >30

Tabel 5. Definisi Operasional Variabel Terikat Penelitian

No Variable Definisi Operasional ~ Sumber Data kategori
Variable Terikat
Gambaran Fartty Liver Diagnosis pasien
Rekam 0 = Fatty Liver

1. pada pasien Diabetes sampel yang tercatat )
_ . ) Medis 1 = NonFatty Liver
Melitus Tipe 2 dalam rekam medis
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3.6 Alur Penelitian

Penyusunan Proposal

v

Presurvey data di RSUD Dr. H. Abdul Moeloek Bandar

v

Pengajuan izin dan etik penelitian

v

Penyimpulan data rekam medis pasien yang menjadi populasi

v

Pencatatan data rekam medis pasien yang menjadi sampel

'

Pengelolahan dan analisis data

v

Interpretasi hasil

v

Simpulan dan saran

Gambar 7. Alur Penelitian

Proses penelitian dimulai dengan tahap penyusunan proposal, yang mencakup
perencanaan penelitian, seperti latar belakang, tujuan, metode, dan rencana
pelaksanaan. Proposal ini menjadi dasar pelaksanaan penelitian. Selanjutnya,
dilakukan presurvey data di RSUD Dr. H. Abdul Moeloek Bandar Lampung
untuk mengidentifikasi ketersediaan data yang diperlukan. Setelah itu, peneliti
melanjutkan dengan pengajuan izin dan etik penelitian kepada pihak
berwenang untuk memastikan penelitian dilakukan sesuai dengan prinsip etika

yang berlaku.

Setelah izin diperoleh, dilakukan pengumpulan data rekam medis pasien yang
menjadi populasi untuk mendapatkan gambaran data secara menyeluruh. Dari
populasi ini, dipilih sampel yang sesuai untuk penelitian, di mana data rekam
medis dari sampel tersebut kemudian dicatat termasuk data jenis kelamin, usia,
IMT, dan hasil USG abdomen dalam tahap pencatatan data rekam medis pasien
yang menjadi sampel. Data yang telah dikumpulkan ini kemudian diolah dan

dianalisis secara sistematis pada tahap pengolahan dan analisis data.
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Hasil dari analisis tersebut kemudian diinterpretasikan pada tahap interpretasi
hasil, sehingga dapat memberikan jawaban atas pertanyaan penelitian atau
tujuan yang telah ditetapkan. Akhirnya, penelitian ini ditutup dengan penarikan
simpulan dan saran berdasarkan hasil yang diperoleh, yang juga disertai

rekomendasi untuk penelitian lanjutan atau penerapan praktis.

3.6 Analisis Data
Data yang telah dikumpulkan dan dicatat selanjutnya dikelompokan ke dalam
beberapa kategori kemudian diolah dan dianalisis menggunakan metode
analitik observasional dengan statistik non parametrik. Dalam menganalisis
variabel digunakan kelompok pembanding sehingga metode yang digunakan
adalah analitik observasional. Metode pendekatan yang digunakan dalam

analitik observasional ini adalah cross sectional.

Pendekatan cross sectional digunakan karena pengukuran/observasi terhadap
nilai variabel dilakukan sebanyak satu kali. Data yang digunakan berjenis
kategorik dan berskala nominal sehingga statistik yang digunakan adalah
statistik non parametrik dengan metode uji chi- square. Analisis data pada
penelitian ini akan dilakukan menggunakan komputer. Analisis yang dilakukan
adalah:
1. Analisis Univariat
Analisis ini dilakukan untuk menggambarkan dan menganalisis distribusi
frekuensi dari masing-masing variabel berdasarkan kelompoknya. Data
yang diolah dalam analisis univariat adalah distribusi frekuensi jenis
kelamin, usia dan indeks masa tubuh
2. Analisis Bivariat
Analisis bivariat dilakukan untuk menguji ada atau tidaknya hubungan
pada variabel bebas (jenis kelamin, usia dan indeks masa tubuh) dengan
variabel terikat (gambaran fatty liver pada pasien diabetes melitus tipe 2).

Analisis ini menggunakan metode uji statistik chi-square.
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Dalam mengambil keputusan uji statistik/menguji hipotesis, dilakukan
pendekatan probabilistik dengan aplikasi pengolah data. Hasil dari uji
statistik berupa p value atau tingkat kemaknaan (a). Untuk bidang
kesehatan, tingkat kemaknaan yang biasa digunakan sebesar 5% (a=0,05).
Hasil uji dikatakan memiliki hubungan bermakna bila nilai p value = a (p
value = 0,05). Hasil uji dikatakan tidak memiliki hubungan bermakna
apabila nilai p value > o (p value>0,05). Pada uji tabel 2x2, jika tidak
memenuhi syarat uji chi-square, yaitu nilai frekuensi harapannya kurang
dari 5 maka dilakukan uji alternatif yaitu uji Fisher Exact Test. Sedangkan
pada tabel 4x2, jika frekuensi harapan yang kurang dari 5 lebih dari 20%,
maka akan dilakukan pengelompokan ulang menjadi tabel yang lebih
sederhana (Fauziyah, 2018). Uji chi-square dilakukan untuk masing-
masing variabel bebas (jenis kelamin, usia dan indeks masa tubuh) terhadap
gambaran fatty liver pada pasien diabetes melitus tipe 2 guna

mengidentifikasi hubungan yang signifikan secara statistik.

3.7 Etika Penelitian
Penelitian ini dilakukan di RSUD Dr. H. Abdul Moeloek Bandar Lampung
pada 8 Maret — 8 April 2025 yang disetujui melalui persetujuan etik oleh
Komisi Etik Penelitian Kesehatan RSUD Dr. H. Abdul Moeloek Bandar
Lampung dengan nomor seri 000.9.2/360B/VII.01/111/2025.



BAB YV
SIMPULAN DAN SARAN

5.1 Simpulan

Berdasarkan hasil penelitian yang telah didapatkan terkait hubungan antara

jenis kelamin, usia dan indeks masa tubuh dengan gambaran fatty liver pada

pasien diabetes melitus tipe 2 di RSUD DR. H. Abdul Moelok Provinsi

Lampung, dapat simpulan sebagai berikut:

1.

Tidak terdapat hubungan yang signifikan antara jenis kelamin dengan
kejadian fatty liver pada pasien diabetes melitus tipe 2 di RSUD DR. H.
Abdul Moelok. Pada pasien diabetes melitus tipe 2 dengan fatty liver
mayoritas diderita oleh individu dengan jenis kelamin perempuan.
Terdapat hubungan yang signifikan antara usia dengan kejadian fatty liver
pada pasien diabetes melitus tipe 2 di RSUD DR. H. Abdul Moelok. Pada
pasien diabetes melitus tipe 2 dengan fatty liver mayoritas diderita oleh
individu dengan usia >60 tahun.

Terdapat hubungan yang signifikan antara indeks masa tubuh dengan
kejadian fatty liver pada pasien diabetes melitus tipe 2 di RSUD DR. H.
Abdul Moelok. Pada pasien diabetes melitus tipe 2 dengan fatty liver
mayoritas diderita oleh individu indeks masa tubuh obesitas.

Di RSUD DR. H. Abdul Moelok, penderita diabetes melitus tipe 2 yang
paling beresiko mengalami fatty liver adalah individu dengan jenis kelamin
perempuan, usia >60 tahun, dan memiliki indeks massa tubuh dalam

kategori obesitas.
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5.2 Saran
Berdasarkan hasil penelitian dan simpulan yang telah diuraikan, terdapat
beberapa implikasi yang dapat ditarik untuk praktik klinis, pengembangan
pelayanan rumah sakit, serta arahan bagi penelitian selanjutnya. Adapun saran-

saran tersebut dijabarkan sebagai berikut:

1. Untuk Praktik Klinis:
Pemeriksaan IMT hendaknya menjadi bagian integral dalam penilaian
awal pasien diabetes melitus tipe 2, terutama dalam konteks pencegahan
dan deteksi dini komplikasi hepatik seperti fatty liver. Mengingat IMT
terbukti memiliki hubungan yang signifikan dengan gambaran fatty liver,
maka nilai IMT dapat dijadikan indikator awal untuk melakukan skrining
USG abdomen, sehingga diagnosis dapat ditegakkan sejak dini dan
intervensi dapat dilakukan secara lebih optimal. Edukasi kepada pasien
mengenai pentingnya menjaga berat badan ideal juga harus ditingkatkan,
karena obesitas tidak hanya memperburuk kondisi diabetes, tetapi juga

berisiko menimbulkan gangguan hati yang progresif.

2. Untuk Rumah Sakit:
RSUD Dr. H. Abdul Moeloek sebagai rumah sakit rujukan di Provinsi
Lampung diharapkan dapat menyusun dan menerapkan protokol
pemeriksaan rutin fatty liver menggunakan ultrasonografi abdomen bagi
pasien diabetes melitus tipe 2, terutama yang berada dalam kategori
overweight dan obesitas. Selain sebagai bagian dari pencegahan
komplikasi, protokol ini juga dapat digunakan sebagai data epidemiologis
lokal untuk memetakan beban penyakit hati terkait metabolik. Rumah sakit
juga diharapkan dapat memberikan pelatihan rutin bagi tenaga medis
mengenai interpretasi hasil USG hati dan manajemen klinis fatty liver

secara komprehensif.

3. Untuk Penelitian Selanjutnya:
Penelitian ini memiliki keterbatasan dalam jumlah sampel dan variabel
yang diteliti. Oleh karena itu, disarankan agar penelitian serupa dapat

dilakukan dengan ukuran sampel yang lebih besar dan melibatkan populasi
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yang lebih beragam dari berbagai latar belakang sosial, ekonomi, dan gaya
hidup. Selain itu, penelitian lanjutan sebaiknya mempertimbangkan
variabel tambahan seperti durasi penyakit diabetes, kadar HbA Ic, riwayat
konsumsi alkohol, pola diet, serta tingkat aktivitas fisik yang dapat
memberikan pemahaman yang lebih luas mengenai faktor-faktor yang
berperan dalam terjadinya fatty [iver. Penambahan pendekatan
longitudinal atau kohort juga dapat membantu dalam memahami

progresivitas fatty liver pada pasien DM tipe 2 dari waktu ke waktu.
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