SINTESIS | TERAPAN DAN ANALISISNYA

ISSN ONLINE 2745-9918 || Terakreditasi SINTA 5 || Volume 7 Nomer 1 Tahun 2026
https://jurnal.iik.ac.id/index.php/jurnalsintesis/index

Analisis Viskositas Darah melalui Parameter Neutrophil Lymphocyte Ratio
dan Activated Partial Thromboplastin Time sebagai Prediktor Gangguan
Hemoreologi pada Pasien Diabetes Melitus Tipe 2

Analysis of Blood Viscosity through Neutrophil Lymphocyte Ratio and
Activated Partial Thromboplastin Time Parameters as Predictors of
Hemorheological Disorders in Patients with Type 2 Diabetes Mellitus

Mely Purnadianti!, Arshy Prodyanatasari2*
1D3 Teknologi Laboratorium Medis, Institut [lImu Kesehatan Bhakti Wiyata Kediri
2D3 Fisioterapi, Institut [Imu Kesehatan Bhakti Wiyata Kediri

*Corresponding Author: arshy.prodyanatasari@iik.ac.id

ABSTRAK

Diabetes melitus tipe 2 (DMT2) tidak hanya menyebabkan gangguan metabolik tetapi juga memicu
inflamasi kronis dan hiperkoagulasi yang berkontribusi terhadap perubahan sifat fisik darah.
Neutrophil Lymphocyte Ratio (NLR) sebagai penanda inflamasi dan Activated Partial Thromboplastin
Time (APTT) sebagai parameter koagulasi berpotensi mencerminkan gangguan hemoreologi yang
dapat dijelaskan melalui hukum Poiseuille. Penelitian ini bertujuan menganalisis korelasi NLR dengan
APTT serta menginterpretasikannya dalam perspektif biofisika. Penelitian cross-sectional melibatkan
21 pasien DMT2 di RS Kristen Mojowarno Jombang. Pemeriksaan NLR menggunakan hematologi
analyzer Mindray BC-5380 dan APTT menggunakan coagulometer CoaDATA 501. Hasil menunjukkan
rata-rata NLR 3,43 (33% meningkat) dan APTT 30,40 detik (95% normal). Uji korelasi Spearman Rank
menunjukkan tidak terdapat hubungan signifikan antara NLR dan APTT (r=0,272; p=0,234).
Meskipun tidak berkorelasi secara statistik, secara biofisika kedua parameter berkontribusi
independen terhadap peningkatan viskositas darah yang menurut hukum Poiseuille akan
menurunkan laju aliran darah dan meningkatkan risiko komplikasi vaskular. Pengukuran viskositas
langsung diperlukan untuk konfirmasi empiris. Penelitian ini menggarisbawahi pentingnya
pendekatan multidisiplin dalam memahami patofisiologi DMT?2.

Kata kunci: diabetes melitus tipe 2; NLR; APTT; biofisika; viskositas darah; hukum Poiseuille

ABSTRACT

Type 2 diabetes mellitus (T2DM) not only causes metabolic disorders but also triggers chronic inflammation
and hypercoagulation that contribute to changes in the physical properties of blood. Neutrophil Lymphocyte
Ratio (NLR) as an inflammatory marker and Activated Partial Thromboplastin Time (APTT) as a
coagulation parameter have the potential to reflect hemorheological disturbances that can be explained
through Poiseuille's law. This study aimed to analyze the correlation between NLR and APTT and interpret
it from a biophysical perspective. A cross-sectional study involved 21 T2DM patients at Mojowarno Christian
Hospital, Jombang. NLR examination used a Mindray BC-5380 hematology analyzer and APTT used a
CoaDATA 501 coagulometer. Results showed mean NLR of 3.43 (33% increased) and APTT of 30.40 seconds
(95% normal). Spearman Rank correlation test showed no significant relationship between NLR and APTT
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(r=0.272; p=0.234). Although not statistically correlated, biophysically both parameters independently
contribute to increased blood viscosity which, according to Poiseuille's law, will decrease blood flow rate
and increase the risk of vascular complications. Direct viscosity measurement is needed for empirical
confirmation. This study underscores the importance of a multidisciplinary approach in understanding the
pathophysiology of T2ZDM.

Keywords: type 2 diabetes mellitus; NLR; APTT; biophysics; blood viscosity; Poiseuille's law

PENDAHULUAN

Diabetes melitus tipe 2 (DMT2) merupakan gangguan metabolik kronis yang ditandai
dengan hiperglikemia akibat resistensi insulin dan disfungsi sel 3 pankreas, dengan prevalensi
yang terus meningkat secara global dan menjadi salah satu masalah kesehatan utama di
Indonesia (Aljasmmi, etal., 2025; Kementerian Kesehatan RI, 2022; Badan Pusat Statistik, 2025).
Penyakit ini tidak hanya berdampak pada gangguan metabolisme glukosa, tetapi juga memicu
berbagai komplikasi vaskular yang menjadi penyebab utama morbiditas dan mortalitas pada
pasien diabetes. Dari perspektif biofisika, darah sebagai fluida non-Newtonian memiliki
karakteristik reologi yang kompleks, di mana viskositas darah sangat dipengaruhi oleh
komposisi seluler, protein plasma, serta interaksi antar komponennya (Fatahian, Kordani, &
Fatahian, 2018). Dalam konteks diabetes, hiperglikemia kronis memicu perubahan viskositas
darah yang pada akhirnya mengganggu aliran darah dalam sistem mikrovaskular maupun
makrovaskular, yang secara fisika dapat dijelaskan melalui hukum Poiseuille di mana laju aliran
berbanding terbalik dengan viskositas fluida (Syakila, Nurhafiza, & Maharany, 2025;
Prodyanatasari, Andayani, Wahyni, & Musyafa’ah, 2025; Fatahian, Kordani, & Fatahian, 2018).

Dua parameter laboratorium yang telah dikenal luas dalam evaluasi pasien diabetes adalah
NLR (Neutrophil Lymphocyte Ratio) dan APTT (Activated Partial Thromboplastin Time)
(Hasanah, Wahyuni, Primartati, Fatmariza, & Sari, 2025). NLR merupakan penanda inflamasi
sistemik yang merefleksikan keseimbangan antara respons inflamasi (neutrofil) dan regulasi
imun (limfosit), di mana peningkatannya berkorelasi dengan kontrol glikemik yang buruk serta
kejadian komplikasi mikrovaskular pada pasien DMT2 (Zahra, Aryenti, Fitri, & T.W., 2025;
Tjandra & Adipireno, 2022). Penelitian Kriiger dkk. (2021) menunjukkan bahwa aktivasi
neutrofil dalam kondisi inflamasi menyebabkan perubahan signifikan dalam ukuran dan
deformabilitas sel yang memengaruhi sifat fisik darah, sehingga peningkatan NLR
mencerminkan dominasi neutrofil yang secara fisik berkontribusi pada peningkatan viskositas
darah melalui peningkatan konsentrasi sel darah putih dan pelepasan mediator inflamasi yang
memengaruhi deformabilitas eritrosit. Sementara itu, APTT adalah parameter koagulasi yang
mengevaluasi jalur intrinsik sistem pembekuan darah dan telah digunakan untuk menilai risiko
hiperkoagulasi pada pasien diabetes, di mana pemendekan APTT mencerminkan
ketidakseimbangan prokoagulan yang meningkatkan risiko tromboemboli (Thukral, Hussain,
Bhat, Kaur, & Reddy, 2018; Nikma, 2022; Decroli, Yulia, & Miro, 2025; Intansari, 2014). Zhao dkk.
(2011) melaporkan bahwa pasien diabetes menunjukkan pemendekan APTT yang signifikan
(26,9+£5,6 detik) dan peningkatan kadar fibrinogen (3,1 g/L) yang mencerminkan
ketidakseimbangan prokoagulan, sementara Sobczak & Stewart (2019) mengonfirmasi bahwa
pemendekan APTT pada DMT2 (28,95+7,54 detik) mengindikasikan keadaan hiperkoagulasi
yang meningkatkan risiko pembentukan mikrotrombus (Zhao, Zhang, Zhang, & Wu, 2011;
Sobczak & Stewart, 2019). Peningkatan kadar fibrinogen pada diabetes melitus berkontribusi
pada peningkatan viskositas darah melalui induksi agregasi eritrosit, yang menurut Hukum
Poiseuille akan meningkatkan resistensi vaskular dan mengganggu aliran darah, terutama
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dalam pembuluh berdiameter kecil, sehingga secara langsung meningkatkan risiko kejadian
oklusif dan komplikasi vaskular.

Urgensi penelitian ini didasarkan pada beberapa pertimbangan kritis, dimana penyakit
kardiovaskular menjadi penyebab utama kematian pada pasien diabetes, namun mekanisme
patofisiologi yang menghubungkan gangguan metabolik dengan perubahan sifat fisik darah
masih belum sepenuhnya dipahami (Palella, et al., 2020). Pendekatan diagnostik konvensional
selama ini lebih berfokus pada aspek biokimia seperti kadar glukosa dan HbAlc tanpa
mempertimbangkan perubahan sifat fisik darah yang justru mungkin menjadi penjelasan
langsung terjadinya gangguan aliran darah pada tingkat kapiler. Padahal, pemahaman tentang
hubungan antara parameter laboratorium rutin (NLR dan APTT) dengan karakteristik biofisika
darah (viskositas) dapat membuka jalan bagi pengembangan pendekatan diagnostik baru yang
lebih komprehensif. Penelitian terdahulu telah mengkonfirmasi peran NLR sebagai penanda
inflamasi pada diabetes serta pengaruh diabetes terhadap parameter koagulasi seperti APTT.
Palella dkk. (2020) pada 133 pasien DMT2 menemukan bahwa kontrol glikemik buruk
berkorelasi dengan peningkatan NLR dan aktivitas PT (Palella, et al., 2020). Rao dkk. (2025)
menegaskan NLR sebagai prediktor hemat biaya untuk risiko komplikasi vaskular diabetes (Rao,
et al., 2025). Zhang dkk. (2024) pada 405 pasien DMT2 menunjukkan NLR meningkat signifikan
pada resistensi insulin dengan nilai prediktif AUC 0,603 (Tremblay, Tchernof, Pelletier, Joanisse,
& Mauriege, 2024). Penelitian terkini mengkonfirmasi korelasi positif HbA1lc dengan parameter
inflamasi. Namun demikian, belum ada penelitian yang secara spesifik mengkaji dari perspektif
biofisika bagaimana kedua parameter ini berkorelasi dengan viskositas darah. Gap penelitian
meliputi ketiadaan pendekatan biofisika dalam analisis komplikasi diabetes, keterbatasan
analisis integratif inflamasi-koagulasi terhadap reologi darah, serta kurangnya model prediktif
berbasis biofisika untuk komplikasi vaskular, khususnya pada populasi Indonesia. Penelitian ini
bertujuan menganalisis korelasi NLR dan APTT dengan viskositas darah, mengevaluasi
kontribusi relatif kedua parameter terhadap perubahan viskositas, serta mengembangkan
model prediksi gangguan hemoreologi pada pasien DMT?2. Berlokasi di RS Kristen Mojowarno
Jombang dengan prevalensi DMT2 tinggi (678 pasien tahun 2021), fasilitas laboratorium
memadai, dan dukungan institusi, penelitian ini menawarkan kebaruan berupa pendekatan
interdisipliner biofisika-klinis yang mengintegrasikan konsep fisika fluida (viskositas darah)
dengan parameter laboratorium rutin. Model korelasi NLR-APTT-viskositas akan menjelaskan
sinergisme perubahan seluler dan protein plasma dalam memengaruhi viskositas darah sebagai
determinan utama gangguan aliran darah. Aplikasi hukum Poiseuille digunakan untuk
menjelaskan patogenesis komplikasi mikrovaskular, di mana peningkatan viskositas
menurunkan laju aliran terutama pada pembuluh berdiameter kecil. Penelitian ini akan
memberikan data pertama tentang hubungan inflamasi-koagulasi dengan reologi darah pada
populasi diabetes Indonesia serta berpotensi mengembangkan NLR-APTT index sebagai alat
skrining sederhana risiko gangguan hemoreologi, berkontribusi pada pengembangan
kedokteran presisi yang holistik.

METODE PENELITIAN

Penelitian ini merupakan jenis penelitian kuantitatif dengan desain analitik observasional
menggunakan pendekatan cross-sectional. Pendekatan analitik observasional dipilih karena
penelitian ini bertujuan untuk menganalisis hubungan antara dua variabel, yaitu NLR
(Neutrophil Lymphocyte Ratio) sebagai variabel independen dan APTT (Activated Partial
Thromboplastin Time) sebagai variabel dependen pada penderita diabetes melitus tipe 2.
Penelitian ini dilaksanakan di Instalasi Laboratorium Rumah Sakit Kristen Mojowarno Jombang
pada bulan Januari - Maret 2025.Pemilihan lokasi penelitian didasarkan pada pertimbangan
ketersediaan data pasien DM tipe 2 yang memadai, ketersediaan fasilitas laboratorium yang
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lengkap dengan peralatan yang memadai untuk pemeriksaan NLR menggunakan Hematologi
Analyzer Mindray BC-5380 dan pemeriksaan APTT menggunakan CoaDATA 501, adanya
dukungan dari pihak rumah sakit terhadap pelaksanaan penelitian, serta lokasi yang terjangkau
oleh peneliti sehingga memudahkan proses pengumpulan data.

Populasi sebanyak 60 pasien dengan jumlah sampel sebesar 21 pasien. Teknik
pengambilan sampel menggunakan purposive sampling dengan kriteria inklusi meliputi: pasien
yang terdiagnosis DM tipe 2 dengan kadar gula darah sewaktu 2200 mg/dL atau gula darah
puasa 2126 mg/dL, bersedia menjadi responden dengan menandatangani informed consent,
pasien berusia = 35 tahun, serta pasien dalam kondisi sadar dan dapat berkomunikasi dengan
baik. Kriteria eksklusi, meliputi: terdapat penyakit penyerta infeksi akut atau kronis seperti TBC,
HIV/AIDS, atau hepatitis aktif, pasien DM tipe 2 dengan riwayat keganasan atau sedang
menjalani kemoterapi, pasien DM tipe 2 yang mengonsumsi obat antikoagulan seperti warfarin
atau heparin atau antiplatelet seperti aspirin atau clopidogrel dalam 2 minggu terakhir, pasien
DM tipe 2 dengan kondisi hamil atau dalam masa nifas, serta pasien DM tipe 2 dengan sampel
darah hemolisis atau lipemik yang dapat mengganggu hasil pemeriksaan.

Variabel independen adalah NLR (Neutrophil Lymphocyte Ratio) pada penderita DM tipe 2,
yang merupakan rasio antara jumlah neutrofil absolut dengan jumlah limfosit absolut yang
diperoleh dari hasil pemeriksaan hematologi lengkap. Variabel dependen adalah APTT
(Activated Partial Thromboplastin Time) yang merupakan waktu yang diperlukan untuk
pembentukan bekuan fibrin setelah penambahan reagen pada jalur intrinsik koagulasi.
Instrumen penelitian, meliputi: lembar kuesioner, instrumen pemeriksaan NLR, dan instrumen
pemeriksaan APTT. Prosedur penelitian ini dilaksanakan 3 tahap, yaitu: persiapan, pelaksanaan,
dan pelaporan seperti pada Gambar 1.

Gambar 1. Tahapan Penelitian

Pada tahap persiapan, peneliti melakukan studi pendahuluan dengan mengumpulkan
informasi awal tentang populasi pasien DM tipe 2 di RS Kristen Mojowarno Jombang, mengurus
surat perizinan penelitian kepada Direktur RS Kristen Mojowarno Jombang, melakukan
koordinasi dengan Kepala Diklat dan Kepala Instalasi Laboratorium, persiapan instrumen
penelitian berupa kuesioner, lembar informed consent, dan formulir pencatatan hasil
laboratorium, serta mempersiapkan alat dan bahan yang akan digunakan untuk pemeriksaan
laboratorium. Selanjutnya peneliti melakukan kalibrasi alat dan quality control untuk
memastikan bahwa alat hematologi analyzer dan koagulasi analyzer dalam kondisi baik dan siap
digunakan.

Pada tahap pelaksanaan, diawali dengan identifikasi calon responden dari data registrasi
laboratorium sesuai kriteria inklusi, kemudian peneliti memberikan penjelasan mengenai
tujuan, prosedur, manfaat, dan risiko penelitian. Responden yang bersedia menandatangani
informed consent selanjutnya diwawancara menggunakan kuesioner untuk memperoleh data
karakteristik meliputi inisial, usia, jenis kelamin, lama menderita DM, pendidikan, pekerjaan,
serta riwayat pengobatan dan penyakit penyerta. Pengambilan sampel darah vena dilakukan
dengan posisi responden duduk rileks, torniquet dipasang 3-4 jari di atas vena mediana cubiti,
area tusukan didesinfeksi dengan alkohol, kemudian vena ditusuk dengan sudut 15-30°
menggunakan spuit 3 cc. Setelah torniquet dilepas dan darah terambil 3 cc, darah dimasukkan
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ke tabung K3EDTA untuk pemeriksaan NLR dan tabung natrium sitrat untuk pemeriksaan APTT,
masing-masing dibomogenkan dan diberi label. Pemeriksaan NLR menggunakan Hematologi
Analyzer Mindray BC-5380 dilakukan setelah quality control, dengan hasil NLR dihitung secara
otomatis berdasarkan rumus neutrofil absolut dibagi limfosit absolut. Pemeriksaan APTT
diawali dengan sentrifugasi sampel natrium sitrat 3000 rpm selama 15 menit, plasma
dipisahkan dan diperiksa menggunakan CoaDATA 501 setelah quality control, dengan hasil
waktu pembekuan tercatat sebagai nilai APTT. Seluruh data hasil wawancara dan pemeriksaan
laboratorium dikumpulkan, dilakukan entry data menggunakan Microsoft Excel, kemudian
dianalisis menggunakan SPSS versi 25. Analisis data terdiri atas analisis univariat untuk
mendeskripsikan karakteristik responden, nilai NLR, dan kadar APTT, serta analisis bivariat
dengan uji korelasi Spearman Rank setelah uji normalitas Shapiro-Wilk untuk mengetahui
hubungan antara NLR dan APTT. Penelitian ini memperhatikan prinsip etika meliputi informed
consent, anonymity, confidentiality, justice, dan telah mendapatkan ethical clearance dari
Komite Etik Penelitian Kesehatan Institut [Imu Kesehatan Bhakti Wiyata Kediri.

HASIL DAN PEMBAHASAN
Penelitian ini dilaksanakan pada bulan Januari-Februari 2025 di RS Kristen Mojowarno
Jombang terhadap 21 pasien diabetes melitus tipe 2 diperoleh hasil sebagai berikut:
Tabel 1. Distribusi Frekuensi Karakteristik Responden

- . Frekuensi = Persentase
Karakteristik Kategori (n) (%)
Jenis Laki-laki 5 23,8
Kelamin Perempuan 16 76,2
Usia 37,00 - 46,90 tahun 2 9,5

47,00 - 56,90 tahun 7 33,3
57,00 - 66,90 tahun 8 38,1
67,00 - 78,90 tahun 4 19,0

Tabel 2. Statistik Deskriptif Nilai NLR dan APTT

Variabel N Minimum Maksimum Mean Sta“.da.r
Deviasi
NLR 21 1,37 14,55 3,43 2,82
APTT (detik) 21 22,3 41,00 30,40 4,73
Tabel 3. Analisis Viskositas Darah NLR APTT Diabetes
. Frekuensi Persentase
Kategori NLR (n) (%)
Normal (1-3) 14 66,7
Meningkat (>3) 7 33,3
Total 21 100

Tabel 4. Distribusi Frekuensi Kadar APTT Berdasarkan Klasifikasi

Kategori APTT Frel((llll)enm Perz::/zl)tase
Normal 20 95,2
Memendek 1 4.8
Memanjang 0 0
Total 21 100
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Hasil penelitian diperoleh hasil rata-rata nilai NLR sebesar 3,43 dengan 33% responden
mengalami peningkatan (>3), sementara rata-rata nilai APTT sebesar 30,40 detik dengan 95%
responden dalam rentang normal. Hasil uji korelasi Spearman Rank menunjukkan koefisien
korelasi (r) sebesar 0,272 (korelasi rendah) dengan nilai signifikansi p=0,234 (>0,05), yang
mengindikasikan tidak terdapat hubungan signifikan antara NLR dan APTT pada populasi yang
diteliti. NLR rata-rata 3,43 yang berada di atas nilai rujukan normal (1-3) mencerminkan adanya
inflamasi kronis pada sebagian responden. Temuan ini sejalan dengan penelitian Nurdin dkk.
(2021) yang melaporkan rata-rata NLR 3,21 pada pasien DMT2 tidak terkontrol, serta Palella
dkk. (2020) yang menemukan korelasi signifikan antara kontrol glikemik buruk dengan
peningkatan NLR (p=0,019) (Nurdin, Kalma, Hasnawati, & Nasir, 2021; Palella, et al., 2020).
Mekanisme peningkatan NLR melibatkan aktivasi jalur inflamasi melalui sistem imun innate, di
mana hiperglikemia memicu pelepasan DAMPs yang mengaktifkan NLRP3 inflammasome,
melepaskan IL-1f dan IL-18, serta merangsang produksi neutrofil dan memperpanjang masa
hidupnya melalui TNF-a dan IL-6 (Wada & Makino, 2016; Meiqgin Lou, et al., 2015).
Limfositopenia terjadi melalui redistribusi limfosit ke sistem limfatik dan akselerasi apoptosis
akibat stres oksidatif (Azab dkk., 2014).

Sementara itu, 95% responden masih memiliki APTT dalam rentang normal dengan hanya
5% mengalami pemendekan. Berbeda dengan penelitian Elhassade & Balha (2016) yang
melaporkan nilai APTT lebih rendah secara signifikan pada pasien DMT2 (28,95+7,54 detik)
dibandingkan kontrol (34,12+2,82 detik; p=0,06), serta Zhao dkk. (2011) yang menemukan
pemendekan APTT (26,9+5,6 detik) dan peningkatan fibrinogen pada pasien diabetes, temuan
ini dapat dijelaskan oleh karakteristik responden yang sebagian besar (66%) memiliki durasi
penyakit relatif pendek (1-5 tahun) dan diduga memiliki kepatuhan berobat yang baik, sehingga
perubahan koagulasi signifikan belum terjadi (Elhassade & Balha, 2016; Zhao, Zhang, Zhang, &
Wu, 2011). Nikma (2022) menegaskan bahwa lama menderita DM berkorelasi signifikan dengan
pemendekan APTT (p=0,014), di mana durasi lebih panjang berhubungan dengan keadaan
hiperkoagulasi pada jalur intrinsik pembekuan darah (Nikma, 2022).

Tidak ditemukannya korelasi signifikan antara NLR dan APTT (p=0,234) dapat
diinterpretasikan dari beberapa perspektif. Secara biomedis, NLR dan APTT merefleksikan jalur
patofisiologi berbeda, dimana NLR mencerminkan aktivasi sistem imun, sementara APTT
mengukur fungsi koagulasi jalur intrinsik. Meskipun secara teoritis terdapat hubungan antara
inflamasi dan koagulasi melalui induksi tissue factor dan supresi sistem antikoagulan alami
(Esmon, 2005; Levi, 2017), hubungan tersebut tidak bersifat linear sederhana dan dipengaruhi
banyak faktor perancu seperti kepatuhan pengobatan, durasi penyakit, penggunaan obat-
obatan, dan kondisi komorbid (Esmon, 2005; Levi, 2017).

Dari perspektif biofisika, temuan ini membuka pemahaman baru tentang kontribusi
independen NLR dan APTT terhadap viskositas darah. Hukum Poiseuille menyatakan bahwa laju
aliran darah (Q) berbanding terbalik dengan viskositas (n): Q = (AP r*)/(8nL). Dalam konteks
ini, peningkatan NLR berkontribusi pada peningkatan viskositas melalui dua mekanisme, yaitu:
peningkatan konsentrasi sel darah putih secara fisik menambah volume seluler darah dan
aktivasi neutrofil melepaskan ROS dan protease yang menurunkan deformabilitas eritrosit,
sehingga meningkatkan resistensi aliran terutama di kapiler (Edzard Ernst, Dale E.
Hammerschmidt, Ulf Bagge, Arpad Matrai, & John A. Dormandy, 1987; Hernandez, Francisco,
Chac6n2, Mesa, & Sim0, 2003). Penelitian Cinar dkk. (2001) mengkonfirmasi bahwa peningkatan
glukosa darah dari 100 mg/dL menjadi 400 mg/dL meningkatkan viskositas darah sebesar 25%,
yang berdasarkan hukum Poiseuille menurunkan laju aliran darah 20% dan memerlukan
peningkatan tekanan darah 25% untuk kompensasi (Cinar, Senyol, & Duman, 2001). Sementara
itu, kecenderungan pemendekan APTT mencerminkan peningkatan aktivitas koagulasi dan
kadar fibrinogen. Fibrinogen, sebagai protein plasma dengan berat molekul tinggi, berkontribusi
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besar terhadap viskositas plasma. Penelitian Kannel (1997) dalam Framingham Heart Study
menunjukkan fibrinogen sebagai prediktor independen kejadian kardiovaskular, sementara
Koenig dkk. (1998) melaporkan peningkatan fibrinogen 1 g/dL meningkatkan viskositas plasma
10-15% (Kannel, 2012). Interaksi fibrinogen dengan eritrosit juga meningkatkan agregasi
eritrosit, yang selanjutnya meningkatkan viskositas pada laju geser rendah .

Dengan demikian, meskipun NLR dan APTT tidak berkorelasi statistik, keduanya secara
independen berkontribusi terhadap peningkatan viskositas darah. Peningkatan NLR
mencerminkan peningkatan sel inflamasi dan penurunan deformabilitas eritrosit, sementara
pemendekan APTT mencerminkan peningkatan aktivitas koagulasi dan kadar fibrinogen. Secara
sinergis, kedua faktor ini meningkatkan viskositas darah yang menurut hukum Poiseuille akan
menurunkan laju aliran darah, terutama pada pembuluh berdiameter kecil. Pada pasien DMT2
dengan disfungsi endotel, mekanisme kompensasi seperti vasodilatasi terganggu, sehingga
risiko iskemia jaringan meningkat. Penelitian Di Muro et al. (2025) dan Sertbas dkk. (2021)
mengkonfirmasi NLR sebagai prediktor independen kejadian kardiovaskular dan aterosklerosis,
sementara Zhao dkk. (2019) melaporkan pemendekan APTT berkorelasi dengan risiko
tromboemboli vena pada DMT2 (Muro, et al,, 2025; Meng, et al., 2018; Zhao, Zhang, Zhang, & Wu,
2011).

Implikasi klinisnya, monitoring komprehensif pada pasien DMT2 perlu mencakup tidak
hanya kontrol glikemik (HbA1c), tetapi juga parameter inflamasi (NLR) dan koagulasi (APTT).
Pengukuran viskositas darah dapat dipertimbangkan sebagai parameter tambahan untuk
menilai risiko kardiovaskular pada pasien dengan NLR meningkat atau APTT memendek.
Intervensi penurunan viskositas melalui hidrasi adekuat, kontrol glikemik ketat, serta
pemberian antiplatelet atau antikoagulan pada pasien risiko tinggi dapat membantu mencegah
komplikasi vaskular. Penelitian ini menggarisbawahi pentingnya pendekatan multidisiplin yang
mengintegrasikan pemahaman biomedis dan biofisika, khususnya hukum Poiseuille dan
rheologi darah dalam manajemen DMTZ2 untuk pengembangan strategi diagnostik dan
terapeutik yang lebih efektif.

Penelitian ini memiliki beberapa keterbatasan. Ukuran sampel yang kecil (n=21)
membatasi generalisasi temuan dan kekuatan statistik. Desain cross-sectional tidak dapat
menentukan hubungan kausal antara NLR dan APTT. Penelitian tidak mengukur parameter
penting seperti HbAlc, fibrinogen, dan D-dimer yang dapat memberikan gambaran lebih
komprehensif. Faktor perancu seperti penggunaan obat-obatan, diet, dan aktivitas fisik tidak
dikontrol. Pengukuran viskositas darah tidak dilakukan secara langsung, sehingga hubungan
dengan NLR dan APTT masih bersifat teoretis. Penelitian hanya di satu lokasi sehingga tidak
mewakili populasi DMT2 secara umum.

KESIMPULAN

Berdasarkan penelitian yang dilakukan untuk menganalisis korelasi antara NLR dan APTT
pada penderita diabetes melitus tipe 2 di RS Kristen Mojowarno Jombang, diperoleh tiga
simpulan utama. Pertama, nilai NLR pada penderita DMT2 menunjukkan rata-rata 3,43 dengan
67% responden memiliki NLR normal dan 33% mengalami peningkatan. Kedua, kadar APTT
menunjukkan rata-rata 30,40 detik dengan 95% responden memiliki APTT normal dan hanya
5% mengalami pemendekan. Ketiga, tidak terdapat korelasi signifikan antara NLR dan APTT
(r=0,272; p=0,234), yang berarti peningkatan inflamasi tidak selalu diikuti perubahan koagulasi
pada populasi yang diteliti, meskipun secara teoretis keduanya berkontribusi terhadap
peningkatan viskositas darah dan risiko komplikasi vaskular.

Penelitian mendatang disarankan menggunakan desain longitudinal dengan sampel lebih
besar dan melibatkan beberapa lokasi untuk meningkatkan generalisasi temuan. Pengukuran
parameter tambahan seperti HbAlc, fibrinogen, D-dimer, serta sitokin proinflamasi (IL-6, TNF-
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a) perlu dilakukan untuk memperoleh gambaran yang lebih komprehensif tentang hubungan
inflamasi-koagulasi. Yang terpenting, pengukuran viskositas darah secara langsung
menggunakan viskometer sangat direkomendasikan untuk menguji secara empiris kontribusi
NLR dan APTT terhadap perubahan sifat reologi darah dalam kerangka hukum Poiseuille.
Pendekatan multivariat dan studi intervensi dengan kontrol glikemik ketat atau terapi anti-
inflamasi juga diperlukan untuk membuktikan hubungan kausal dan mengembangkan strategi
pencegahan komplikasi vaskular yang lebih efektif pada diabetes melitus tipe 2.
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