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ABSTRAK

Estradiol mempunyai potensi estrogenik yang paling kuat dan merupakan bagian
terbesar dari estrogen. Pada saat memasuki menopause terjadi penurunan
konsentrasi rata-rata estradiol serum. Penurunan kadar estradiol serum ini dapat
menimbulkan berbagai keluhan masa menopause, dimana keluhan sindroma
vasomotor merupakan tanda dini dari kekurangan estrogen yang sering
dikeluhkan, A

Tujuan : Mengetahui kadar estradiol serum pada wanita menopause dengan dan
tanpa sindroma vasomotor.

Metode : Penelitian secara cross sectional prospektif, Data dianalisis secara
deskriptif — analitik.

Pelaksanaan penelitian ; Subyek adalah 30 wanita menopause dengan sindroma
vasomotor dan 30 wanita menopause tanpa sindroma vasomotor. Penelitian
- dilaksanakan di Bagian-SMF Obstetri dan Ginekologi FK UNDIP-RSUP Dr.
Kariadi Semarang dan Laboratorium GAKI FK UNDIP Semarang, Agustus 2002
sampai November 2002,

Hasil : Didapatkan rerata dan simpang baku kadar estradiol serum pada seluruh
subyek 9,557 ( 8,536 ) pg/ml. Pada wanita menopause dengan sindroma
vasomotor kadar estradiol serum lebih rendah yaitu 4,953 ( 2,442 ) pg/mi
dibanding wanita menopause tanpa sindroma vasomotor yaitu 14,160 ( 9,922 )
pg/ml, secara statistik menunjukan perbedaan yang bermakna ( p- 0,01 ). Rerata
usia menopause 49 ( 2,82 ) tahun dengan lama menopause 18,85 ( 4,35 ) bulan.
Pada wanita menopause dengan habitus gemuk memiliki kadar estradiol serum
yang lebih tinggi ( p<0,01) dan sedikit mengalami keluhan sindroma vasomotor
( p=0,01 ). Wanita yang mengalami menopause lebih lama mempunyai kadar
estradiol serum lebih rendah ( p=0,028 ). Banyak keringat merupakan keluhan
yang terbanyak yang menyertai gejolak panas.

Simpulan : Kadar estradiol serum pada wanita menopause dengan sindroma
vasometor lebih rendah dibanding wanita menopause tanpa sindroma vasomotor.

Kata kunci : Kadar estradiol serum, menopause, sindroma vasomotor.
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BAB L
PENDAHULUAN
1.1 Latar belakang
Salah satu keberhasilan pembangunan di bidang kesehatan tercermin pada usia
harapan hidup wanita Indonesia. Seiring dengan meningkatnya harapan hidup
wanita Indonesia, meningkat pula jumlah wanita usia tua dan menopause’ 2.

Pada awal pelita I usia harapan hidup wanita Indonesia hanya 48,05 tahun,
tahun 1980 menjadi 50,9 tahun, 1985 menjadi 61,7 tahun, 1995 menjadi 66.7
tahun, tahun 2000 menjadi 70 tahun, dan diperkirakan pada tahun 2010 usia
harapan hidup wanita Indonesia akan mencapai lebih dari 70 tahun®.

Pada tahun 2000 diperkjrakan wanita usia 50 tahun ke atas berjumlah 15,5
juta orahg, dan pada tahun 2025 jumlah wanita menopause diperkirakan akan
mencap;ii 35 juta. Dengan usia menopause yang berkisar antara 45 — 55 tahun
( rata-rata 51 tahun } dan usia harapan hidup wanita yang diperkirakan mencapai
70 tahun, maka banyak wanita yang melampaui masa 20 — 25 tahun atau
s kehidupannya setelah menopause dan hal ini memerlukan perhatian khusus! -3,

Penin*gkatan jumiah wanita usia tua ini tentunya akan menimbulkan
problema tersendiri, yaitu dengan munculnya keluhan-keluhan pada masa
menopause. Walaupun tidak menyebabkan kematian, namun menimbulkan rasa
tidak nyaman dan kadang-kadang menyebabkan gangguan dalam pekerjaan
sehari-hari yang pada akhirnya akan menurunkan kualitas hidup. Padahal pada
kurun waktu usia 40 - 65 tahun banyak wanita yang mencapai puncak

karirnya' 3.




Pada masa menopause ini, kapasitas reproduksi seorang wanita terhenti.
Terjadi penurunan fungsi ovarium dimana produksi hormon estrogen menurun.
Terjadilah  sejumlah perubahan fisiologik yang mengakibatkan penurunan
berbagai fungsi alat tubul®.

Estradioi adalah bagian dari hormon estrogen selain dari estron dan estriol
yang merupakan jenis terpenting dimana mempunyai estrogenik yang paling kuat
dan merupakan bagian terbesar dari estrogerrl5 -

Pada wanita menopause ovarium sedikit sekali memproduksi estrogen .
Sumber utama estrogen pada masa menopause adalah endogen adrenal, terutama
androstenendion yang mengalami aromatisasi oleh jaringan perifer menjadi estron
yang kemudian dikonversi menjadi estradiol® ',

Pada wanita menopause konsentrasi rata-rata estradiol serum mencapai
10 - 20 pg/ml, dimana dengan penurunan kadar estradiol ini dapat mznimbulkan
keluhan, salah satunya adalalr sindroma vasomotor yang merupakan tanda dini
ldari defisiensi estrogen'®'",

Keluhan sindroma vésomotor adalah yang paling sering dirasakan ‘pada
wanita perimenopause (50 —~ 75 % )*. Beberapa peneliti diluar negeri melaporkan
58 % wanita merasakan keluhan sindroma vasomotor sekitar 2 tahun sebelum
menstruasi terakhir'”, sedangkan di Amerika Serikat dilaporkan 40% - 58%
mengalami gejolak panas 2 tahun setelah menstruasi terakhir'.

Keluhan sindroma vasomotor pada masing — masing individu berbeda
sesuai dengan cepatnya penurunan nilai kadar estrogen, dan gejolak panas

merupakan keluhan yang paling menonjol %!*.




Dari penelitian dilaporkan tentang mur;culnya gejolak panas pada
penderita disgenesis gonad yang diberikan estrogen kemudian dihentikan secara
mendadak, atau pada penderita pasca bilateral salpingo-ooforectomy (BSO)"”,
dimana dengan ferapi estrogen pada wanita menopause fisiologis ataupun
penderita pasca BSO akan mengurangi keluhan sindroma vasomotor!>'6%?,

Keluhan sindroma vasomotor ini bervariasi pada populasi yang berbeda
bergantung pada geografi, tingkat perkembangan suatu negara , karekteristik

biologi dan prilaku®®*

, dari yang paling terendah yaitu pada wanita Mayan
(0-10%) sampai yang tertinggi yaitu pada wanita Belanda (80%)**.

Sindroma vasomotor pada wanita di pedesaan jarang dikeluhkan,
éedanglgan wanita di perkotaan banyak yang mengeluhkannya. Hal ini mungkin
karena wanita di perkotaan sudah mendapat penyuluban tentang keluhan pada
masa menopause>?*,

Gejala / keluhan yang umumnya muncul pada wanita menopause akibat
berkuranguyg hormon estrogen discbut sebagai sindroma kekurangan estrogen
yang meliputi gejala/keluhan jangka pendek dan jangka panjang™**, -

Walaupun menopause merupakan peristiwa alamiah, tetapi penerimaannya
berbeda - beda diantara pafa wanita, oleh karena itu alangkah baiknya masalah
menopause ini diketahui secara jelas oleh setiab wanita. Bahkan perlu
diperhatikan lebih khusus, karena dapat menimbulkan berbagai macam
penyakit™’,

Berdasarkan latar belakang permasalahan adanya penurunan kadar

estrogen oleh karena penurunan fungsi ovarium pada wanita menopause yang

dapat menyebabkan keluhan dini berupa sindroma vasomotor, kiranya perlu




dilakukan penelitian, sehingga nantinya dapat dilakukan penanganan secara dini
terhadap wanita menopause dengan keluhan sindroma vasomotor dalam rangka
meningkatkan kualitas hidup wanita Indonesia.

1.2 Permasalahan

Berapa kadar estradiol serum pada wanita * menopause dengan sindroma
vasomotor dan tanpa sindroma vasomotor ?

1.3 Keaslian penelitian

Di RSUP. Dr. Kariadi belum ada penelitian tentang “Kadar Estradiol Serum pada
Wanita Menopause dengan dan tanpa Sindroma Vasomotor™.

Di RSUPN. Dr. Cipto Mangunkusumo (1981) telah dilakukan penelitian
tentang “ Penelitian Sindroma Klikmaterium dimana dijumpai keluhan
terbany;j.'k adalah gejolak panas 93,4% .

Di RS dr. Hasan Sadikin Bandung (1999) pada penelitian survei cross
sectional dengan pola sampling tahapan ganda terhadap 198 wanita usia 45 — 55
lahun dilaporkan keluhan vasomotor dialami oleh 88,3% wanita menopatise,
dimana karaliteristik, riwayat reproduksi serta pola hidup mempengaruhi kejadian
sindroma vasomotor pada wanita menopause®,

Di RSUD. Pirngadi Medan (2000) dilaporkan terdapat hubungan yang
bermakna antara kadar FSH serum dengan keluhan vasomotor, dan dilaporkan
gejolak panas 63,64 %, gejolak panas dan berkeringat 6,06 %, tanpa keluhan
vasomotor 36,36%,

Beberapa peneliti di ]ular negeri telah meneliti adanya Illlbur;gan antara

status estrogen dan keluhan sindroma vasomotor!®132728,




Dalam suatu pembicaraaan mengenai suasana hati (mood ) dan menopause
dikatakan adanya hubungan penurunan kadar estrogen dengan kejadian gangguan
cemas, afektif dan depresi (affective symptoms ) *.

Di Federal University of Sao Paolo, Brasil (1999 — 2000); dalam suatu
penelitian tentang manfaat pemberian Soy-Isoflavon 100 mg sclama empat bulan
efektif mengurangi keluhan vasomotor (gejolak panas), .dimana dengan pemberian
bahan ini kadar estrogen meningkat™.

1.4 Tujuan penelitian

Tujuan umum

Mengetahui kadar estradiol serum pada wanita menopause dengan sindroma
vasomotor dan tanpa sindroma vasomotor.

Tujuan khusus

Mengetahui karakt;ristik ( usia menopause, usia menars, lama menopause, status
pernikahan, pendidikan, pekerjaan, habitus, paritas ) dan pola hidup y;ll]g bersifat
umum (konstumsi makanan, merckok, minumn alkohol, tidur dan istirahat ) pada
wanita menopause dengan d';m tanna sindroma vasomotor.

1.5 Manfaat Penelitian

. Diharapkan hasil penelitian ini dapat memberikan gambaran secara umum
tentang kadar estradiol serum pada wanita menopause dengan dan tanpa sindroma
vasomotor, sehingga dapat digunakan sebagai data dasar untuk penelitian -
penelitian lebih lanjut pada wanita menopause dalam rangka meningkatkan

kualitas hidup wanita Indonesia.




BAB IL
TINJAUAN PUSTAKA

2.1 Menopause
2.1.1 Definisi menopause
Istilah menopause sesuai dengan rekomendasi WHO tahun 1981 dan diperbaharui
kembali oleh Technical Working Party WHO tahun 1984 didefinisikan, sebagai :
Penghentian pérmanen siklus  haid pada wanita yang disebabkan oleh
pengurangan aktivitas folikel ovarium. Diagnosa ini dibuat berdasarkan
pemantauan, biasanya paling sédikit didapatkannya amenorea 12 bulan berturut-
turut dan tidak terdapat penyebab lainnya, patologis atau psikologis .

Menopause adalah berhentinya menstruasi yang menetap yang disebabkan
karena berhentinya fungsi ovarium, dimulai dengan adanya tanpa perdarahan
pervaginam paling sedikit 12 bulan. Perimenopause adalah periode dimana
keluhan menopause memuncak dengan rentangan 1 — 2 tahun sebelum dan 1 ~ 2
tahun sesudah menopause. Periode ini ditandai dengan siklus menstruasi yang
tidak teratur, siklus dapat menjadi pendek atau panjang atau lebih panjang serta
lama perdarahan haid juga berubah. Perubahan ini tidak berlangsung secara tiba —
tiba, tetapi melalui suatu proses yang lambat. Klimakterium adalah masa peralihan
yang dilalui seorang wanita dari periode reproduksi ke periode nonreproduksi.
Tanda dan gejala / keluban yang kemudian timbul sebagai akibat dari masa
peralihan ini disebut tanda / gejala menopause. Periode ini dapat’ berlangsung
antara 5 - 10 tahun sekitar menopause (5 tahun sebelum dan sesudah mennpause).
Setelah periode klimakterium akan sampai pada periode pasca menopause yang

dilanjutkan periode senil**"’.




Periode klimakterium

... perimenopause ___
: :
] :
Fertil : : Senil
< : P R
Premenopause J, ' Postmenopause
Menopause

Gambar 1 : Skema periode reproduktif ke nonreproduktif 2

Secara hormonal, menopause ditandai dengan menurunnya kadar estrogen
darah dan mulai meningkatnya kadar gonadotropin. Pada masa premenopause LH
naik lebih tinggi dari FSH, sedangkan pada masa postmenopause kenaikan FSH
naik lebih tinggi dari LH>*,

2.1.2 Faktor yang mempengaruhi usia menopause

Usia rata-rata menopause berbeda-beda, bergantung pada geografi, tingkat
perkembangan suatu negara dan berbagai karakteristik biologi maupun perilaku
populasi 2?3, Usia menopausé_ maternal dini, paritas dan tingkat sosial rendah,
mengkonsumsi alkohol, merokok serta keadaan gizi kurang ataupun akibat
beberapé‘penyakit (anemia dan tuberkulosis) akan mengalami penghentian haid

(menopausc) tebih diniZl,33.34

. Scbaliknya paritas tinggi akan menyebabkan wanita
mengalami menopause lebih lambat® . Pendidikan dan penghasilan yang rendah
telah dihubungkan dengan lebih cepatnya usia menopause. Wanita perokok akan

mengalami ménopause lebih awal 1,5 -2 tahun '3,




Usia menopause rupanya ada hubungan dengan usia menars. Makin dini
usia menars makin lambat menopause terjadi, sebaliknya makin lambat usia
menars makin cepat menopause terjadi. Pada abad ini umumnya nampak bahwa
usia menars makin dini timbul dan usia menopause makin lambat terjadi sehingga
masa reproduksi semakin panjang™.

Berbagai penelitian yang telah dilakukan, dilaporkan bahwa usia
menopause berkisar antara 45 — 55 dengan usia rata-rata 51 tahun 3. Usia
menopause terbanyak pada wanita di negara-negara maju adalah 50 — 51 tahun.
Sedang ﬁada wanita di negara-negara yang sedang berkembang 4 tahun lebih
cepat, hal-lya 8% wanita akan mengalami menopause sebelut usia 40 tahun'®.

Dengan bertambahnya usia, kepekaan folikel untuk matang atas pénga;ruh
gonadotropin mulai menurun, sehingga makin lama makin sedikit estrogen
diproduksi yang akibatnya dapat dilihat dengan adanya perubahan siklus mensis.
Penurunan terus terjadi dan akhirnya sampai pada tilik dimana estrogen tak cukup
lagi untuk menyebabkan mensis. Titik ini disebuf menopause °.

2.1.3 Etiologi

Menurut etiologinya, menopause dapat diklasifikasikan menjadi menopasue
fisiologis dan buatan. Adapun menopause fisiologis adalah yang sifatnya alamiah,
akibat berkurangnya pengaruh-hormon ovarium. Sedangkan menopause buatan
terjadi oleh karena terhentinya secara permanen fungsi ovarium setelah
pengangkatan kedua ovarium, kemoterapi, radioterapi, dan penggunaan berbagat

obat-obatan lain®!1-%6




Selain menopause fisiologis dan buatan, dikenal pula istilah menopause

prematur (dini), dimana terjadi kegagalan ovarium pada seorang wanita sebelum

usia 40 téihun”’”.

2.1.4 Patofisiologi.

2.1.4.1 Perubahan ovarium pada masa menopause

Sebelum seorang wanita mengalami menopause, telah terjadi perubahan anatomis
pada ovariun:l sebagai akibat proses penuaan yang selektif berupa sklerosis
vaskuler, pengurangan jumilah folikel primordial, serta penurunan aktivitas sintesa
hormon steroid**’. Penurunan kadar hormon estrogen akan berlangsung mulai
awal masa klimakterium dan semakin menurun pada menopause, serta mencapai
kadar terendah pada saat pascamenopause. Penurunan ini menyebabkan
berkurangnya reaksi umpan balik negatif terhadap hipotalamus, yang pada
gilirannya menyebabkan peningkatan produksi gonadotropin, schingga
mengakibatkan po{a hormonal wanita klimakterium menjadi hipergonadotropin —
hipogonadisme. Déngaﬁ menurunnya kadar .estrbgen di dalam tubuh, maka semua
fungsi fisiologis hormon tersebut akan menjadi terganggu. Perubahan fisiologis
sindroma kekurangan estrogen akan menampilkan gambaran klinis berupa
gangguan neurovegetatif, gangguan psikis, gangguan somatik dan gangguan

siklus haid**".

Menopause merupakan manifestasi dari proses yang berhubungan dengan
menurunnya fungsi ovarium. Biasanya mulai kira-kira 5 tahun sebelum seorang
wanita mengalami menstruasinya yang terakhir, dimana kedua ovarium tidak
berfungéi lagi akibat kehabisan folikel primordial. Mula-mula hal ini ditandai

dengan anovulasi yang semakin sering dengan peningkatan sekresi gonadotropin
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yang terjadi agar tercipta keseimbangan hormonal dalam tubuh. Meskipun
demikian, produksi hormon estrogen semakin berkurang, Biasanya menurunnya
kadar estrogen disertai gejolak panas, berkeringat banyak pada malam hari,
keringnya epitel vagina dan depresi’ 1324, |

Usia menopause ditentukan oleh jumlah folikel yang terdapat dalam
ovarium. Saat fetus berusia 20 minggu diperkirakan ovarium mengaﬂdung 7 juta
folikel . Jumlah folikel akan mencapai puncaknya setelah fetus berusia 7 bulan,
kemudian berangsur-angsur menurun schingga pada waktu seorang bayi
dilahirkan jumlah folikelnya tinggal lebih kura:ng 2.000.000. Seiring dengan
peningkatan usia terjadi pengurangan jumlah folikel dan pada usia menars tinggal
300.000. Penurunan ini berlangsung terus-menerus secara linier sampai usia 40
tahun. Usia 40 ~ 45 tahun rata-rata jumlah folikel primordial menurun hingga
8300. Hal ini selain disebabkan adanya ovulasi pada setiap haid juga karena
atresia, yaitu terhentinya proses pertumbuhan folikel primordial. Hampir semua
folikel primordial hilang melalui proses atresié, dimana hanya 400 — 500 yang
terbukti berovulasi'>?*,

Proses-proses ini terjadi terus-menerus selama kehidupan si wanita,
sehingga i:vada usia sekitar 50 tahun (49 — 51 tahun) ovarium menjadi sangat lelah.
Selanjutn:}a terjadi penurunan yang tajam dari jumlah folikel. Setelah menopause
praktis tidak ada lagi folikel yang tertinggal®’.

Dengan demikian siklus ovarium yang terdiri zﬁas pertumbuhan folikel
ovulasi dan pembentukan korpus luteum lambat laun terhenti. Pada fase
premenopause, siklus haid menjadi anovulasi, folikel primer tidak dapat matang

secara baik disamping itu terjadi peninggian kadar hormon gonadotropin™>?’.
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Keadaan diatas mengakibatkan metabolisme dan proses pertumbuhan zat
pada ovarium menurun serta jaringan ikat makin meningkat. oleh karena itu
ovarium mengalami atrofi, lebih keras, tidak ada korpus luteum dan penebalan
albuginea. Semua proses ini terangsang secara genetik. Mencapai usia menopause
berat ovarium tinggal % - '/; dari berat sebelum ménopausé37.

Jadi jelas, proses penuaan dan penurunan fungsi ovarium tidak mampu
menjawab rangsangan hipoﬁsi_s untuk menghasilkan hormon steroid, sehingga
menimbulkan keluhan-keluhan akibat kehilangan estrogen ini’”.

2.1.4.2 verubahan keseimbangan hipotalamus-hipofisis dan ovarium pada
menopause

Penurunan dan mundurnya fungsi ovarium menyebabkan hilangnya efek umpan
balik positif dan negatif terhadap hipotalamus dan hipofisis, diawali dengan
kegagalan ]jematangan folikel primordial dan tidak terbentuknya korpus luteurm””.
Akibatnya kadar progesteron menurun. Hal ini terjadi karena sumber utama
progesteron adalah dari korpus luteum yang terbentuk setelah ovulasi. Hilangnya
umpan balik ovarium ini menyebabkan pusat siklik di hipotalamus meningkatkan
sekresi GnRH'>*7,

Akibatnya hipofisis anterior mensekresi FSH dengan jumlah 10 — 20 kali
lebih banyak dan LH 5 — 6 kali lebih banyak. Kenaikan kadar FSH ini se;:ara
individual berfluktuasi tidak lebih 15% dari nilai rata-rata. Pada wanita yang
masih memiliki fungsi ovarium normal, kadar FSH adalah 5 — 10 IU/L. Menjelang
menopause, dimana ovarium resisten, tetjadi kenaikan kadar FSH (10 — 25 IU/L).
Pada penghentian fungsi ovarium yang menetap kadar FSH > 40 IU/L™*7 . FSH

merupakan indeks yang lebih pasti pada awal menopause daripada LH'.
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Peninggian kadar FSH pada menopause menetap selama bertahun-tahun dan

masih dapat ditemukan lebih dari 25 tahun setelah menopause®’.

Gambar 2. Hubungan hlpotalamus-hlpoﬁms dan ovarium pada
masa klimakterium *’
Kadar LH pada wanita menopause umumnya sangat tinggi melebihi kadar
LH pada wanita dengan haid normal fase folikuler, fase luteal maupun puncak LH
pada fase ovulasi. Fluktuasi hormon LH lebih nyata daripada FSH pada usia
menopause ini, tetapi tidak menunjukkan fluktuasi siklik (hal yang sama
ditemukan pada ekskresi LH di urine). Keragaman kadar LH sesudah menopause
disebabkan fungsi endokrin yang tetap ada, walaupun menopause telah berlalu.

Hal ini akibat fungsi ovarium masih ada walaupun menurun, juga karena kelenjar
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adrenal masih menyediakan estrogen (androstenendion dapat diubah menjadi

estrogen)ls'z'4 .

Peningkatan kadar FSH-LH akan mencapai waktu 10 — 15 tahun setelah
menopause, hingga usia 60 — 64 tahun dan akan turun perlahan-lahan dengan
bermulanya masa senium, tetapi tidak akan sampai pada kadar usia reproduksi.
Hingga usia 75 tahun kadar FSH dan LH masih lebih tinggi daripada kadarnya
pada usia reproduksi. Kadar FSH dan LH yang tetap tinggi bertahun-tahun ini
adalah sebagai usaha sia-sia untuk menjalankan aktivitas folikuler pada ovarium

yang mati® P78,
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Gambar 3. Perubahan kadar hormon pada masa klimakterium *
( pola hipergonadotropin — hipogonadisme )

Selama kadar estrogen menurun, hambatan umpan balik dari sistem
hipotalamus-hipofise hilang dan kadar FSH dan LH meningkat sccara mencolok.

Respon ovarium terhadap rangsangan FSH turun secara progresif dan akhirnya
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siklus haid terhenti. Produksi hormon ovarium secara drastis berkurang akibat
berkurangnya jumlah dan aktivitas folikel. Estradiol dan progesteron turun ke

tingkat terendah®"®,

2.1.5 Diagnosis®

Diagnosis menopause fisiologis ditegakkan secara klinis 'dan laboratoris:

a. Berhenti haid secara fisiologis paling sedikit 12 bulan berturut — turut.

b. Adanya gejala dini menopause seperti gejolak panas dan berkeringat banyak
malain hari.l |

¢. Indeiss matilrasi pada sitologi vagina > 10/85/5 ( gambaran kekurangan
estrogen ).

d. Serum estradiol <20 pg/ml.

e. Serum FSH dan LH > 100 m IU/ml

2.2 Hubungan penurunan kadar estrogen dengan menopause

Menopause adalah berhentinya menstruasi secara permanen, hal ini berhubungan
dengan hormon estrogen yang diproduksi oleh ovarium. Kadar estrogen semakin
menurun setelah lebih satu tahun dari periode menstruasi terakhir',

Seperti diketahui bahwa estrogen pada ovarium dihasilkan oleh sel — sel
granulosa dari folikel primer s;ampai ke tingkat folikel de Graff dan sel-sel teka
dari korpus luteum. Gagalnya pematangan folikel sehingga tidak terjadinya
korpus luteum menyebabkan kadar estrogen berkurang secara bertahap. Ovulasi
tidak terjadi dan korpus luteum tidak ditemukan lagi. Pada saat itu produksi
hormon estrogen secara mendadak turun dari 300 — 1000 mcg / 24 jam menjadi

50 — 200 mcg / 24 jam. Bila kadar estrogen hanya 7 — 10 mcg / 24 jam , maka
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tidak terjadi lagi perubahan endometrium dan terjadilah menopause. Pada pasca
menopause kadar estrogen minimal rendah mencapai 5 — 20 meg / 24 jam®**%®,

Meskipun produksi estrogen endogen berubah, tetapi kadar dalam darah
masih ada, hingga penurunan tidak terjadi secara mendadak. Hal ini disebabkan
oleh karena sumbangan estrogen berasal dari konversi perifer. Kelenjar adrenal
adalah sumber utama dari estron. Kebanyakan estron dihasilkan dari aromatisasi
perifer dari androstenendion. Aromatisasi dari androstenendion dapat terjadi
dalam lemak, otot, hati, sumsum tulang. Tetapi sel — sel lemak dan otot mungkin
bertanggung jawab hanya 30 — 40 %, konversi ini dapat ditunjukan dengan ukuran
tubuh, dimana wanita’ gemuk mempunyai angka konversi dan kadar estrogen
yang lebih dibandingkan wanita kurus. Estron sendiri dapat berubah menjadi
estradio] >'%134

Hormon estrogen terdiri dari estron (E;), estradiol (E,), estriol (Es).
Estradiol mempunyai potensi estrogenik yang paling kuat dan merupakan bagian

terbesar dari estrogen °.

2.3 Manifestast klinis sindroma defisiensi estrogen

Menurunnya fungsi ovarium pada masa perimenopause mengakibatkan hormon
estrogen dan progesteron sangat berkurang di dalam tubuh wanita. Penurunan
hormon estrogen dari ovarium ini yang terjadinya pada awal masa klimakterium
sampai hilangnya fungsi ovarium (voforopause) menimbulkan keluhan-keluhan
tertentu yang kadang-kadang sangat mengganggu dan memerlukan pengobatan.
Dalam jangka pendek pada masa pra dan pascamenopause, turunnya kadar

estrogen menyebabkan timbulnya suatu kclompok gejala yang yang disebut
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sebagai sindroma defisiensi estrogen™® yang terdiri dari keluhan vasomotor
(gejélak panas, banyak berkeringat, berdebar - debar, pusing, sulit tidur),
psikologis (mudah tersinggung, lesu, emosi labil, pelupa, libido menurun),
urogenital (vagina kering, nyeri senggama, keluhan uretra), kulit ( kulit kering,
rambut kering, kuku rapuh), mata (keratokonjungtivitis sika). Sedangkan dalam
jangka panjang, pengaruh menurunnya hermon estrogen yang berkelanjutan pada
wanita pascamenopause dapétt menimbulkan terjadinya osteoporosis, juga

meningkatkan angka kejadian penyakit jantung koroner dan demensia tipe

. L4 (]
Alzhcimer™!™!3,

Phase manifestation

| Latent phase
|

Period of estrogen depletion

Climacteric symptoms: Hot flushes, etc
Vaginal atrophy

Urogenital symptoms: Vaginitis, coital pain, etc
Skin atrophy

Incontinencia

| Osteoporosis

Atherosclerosis, cardiovascular disease

-5 0 +5 +10  +15  F20 25
year after menopause

Gambar 4. Gejala-gejala dan gangguan pada masa perimenopause. Mulai
fase laten dan manifestasi'.

Gejala-gejala menopause yang timbul akibat penurunan hormon estrogen,

merupakan manifestasi reaksi dari organ-organ tubuh yang membutuhkan hormon

ini. Pada penelitian ini ‘akan dibahas tentang manifestasi klinis sindroma

vasomotor.
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2.4 Sindroma vasomotor

2.4.1 Hubungan khdar estradiol serum dengan sindroma vasomotor

Keluhan vasomotof dimulai sejak masa klimakterum sampal masa post
menopause. Dengan menurunnya kadar estrogen berpengaruh pada sistem
parasimpatik sehingga kekurangan estrogen itu menyebabkan reaksi vasomotorik
berupa gejolak panas, banyak keringat, pusing/nyeri kepala dan jantung berdebar-
debar, insomnia.

Estradiol merupakan estrogen alamiah selain estron dan estriol. Estrogen
tidak hanya disintesis di ovarium, tetapi juga di adrenal, plasenta, testis, jaringan
lemak dan susunan saraf pusat. Pada wanita masa menopause ovarium sedikit
sekali memproduksi estrogen. Sumber utama estrogen masa menopause adalah
endogen adrenal, terutama androstencndion yang mengalami aromatisasi oleh
jaringan perifer menjadi estron yang kemudian dikonversi menjadi estradiol.
Proses aromatisasi juga meningkat pada wanifta gemuk, yaitu konversi sel-sel
lemak perifer menjadi estron. Inilah sebabnya mengapa wanita gemﬁk memiliki
lebih sedikit gejala-gejala menopause dibandingkan dengan wanita kurus®'%*’,

Gejala-gejala vasomotor setelah menopause berasal dari berbagai faktor,
tetapi terutama akibat dari hilangnya estrogen karena terhentinya fungsi ovarium.

Kadar estradiol rata — rata wanita usia muda (< 30 tahun ) dapat mencapai
lebih dari 1000 pg / ml. Pada wanita usia lebih dari 40 tahun kadar estradiol
mulai menurun. Scbelum masuk masa menopause kadar estradiol rata — rata
50— 100 pg/ml !,

Pada wanita memasuki masa menopause konsentrasi rata — rata estradiol

10 -20 pg / mI'*", dimana kadar estron lcbih tinggi dari kadar estradiol yaitu
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30 —70 pg / ml°. Penurunan kadar estradiol ini dapat menimbulkan keluhan masa
'menopause, dimana sindroma vasomotor merupakan tanda dini dari kekurangan
estrogen yang sering dikeluhkan™'%**

Keluhan akibat menurunnya kadar estrogen ini tergantung dari '*1*:

1. Cepatnya estrogen turun.

2. Konstitusi tubuh dalam mengalami masalah ketuaan ini.

3. Kondisi psikis individu terhadap perubahan hidup ini.

2.4.2 Manifestasi dan etiologi sindroma vasomotor

Telah jelas bahwa kekuran;gan estrogen akan berpengaruh pada sistem
parasimjatis sehingga menyebabkan reaksi vasomotorik, berupa gejolak panas,
banyak keringat, pusing dan jantung berdebar-debar, serta insomnia .

Ketidak stabilan vasomotor ini disebabkan defisisensi estradiol yang
menghilangkan prekursor sintesis cstrogen — katekolamin, schingga terj‘adi
penurunan kendali simpato — hipotalamik yang mempengaruhi pengaturan panas
dan sistem kardiovaskuler. Selama masa prddromal semburan panas, kadar
adrenalin serum meningkat dan mengakibatkan palpitasi. Kira — kira 30 detik
kemudian noradrenalin serum menurun yang mengakibatkan vasodilatasi dan
peningkatan aliran darah. Vasodilatasi terbatas pada kulit muka, lengan atas dan
tangan. Vasodilatasi dan peningkatan aliran darah meningkatkan temperatur kulit
dan mengakibatkan persperasil. Semburan panas dan keluarnya keringat yang
berlebihan merupakan mekanisme kompensasi untuk mengadakan sinkronisasi
antara temperatur perifer daﬁ temperatur sentral dengan menghilangkan panas

perifer **,
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Gejolak panas adalah tanda klasik dari menopause, sebagai akibat
kekurangan estrogen. Hal ini menjadi penyebab tersering wanita mencari

pengobatan’ !

. Penyebab dari gejolak panas tetap spekulatif, tetapi diperkirakan
sebagai akibat kombinasi dari faktor-faktor hormonal, metabolik dan
psikogenik®*, Gejolak panas dikaitkan dengan vasodilatasi dan peningkatan
suhu kulit yang menghasilkan keringat, turunnya resistensi kulit dan memperbaiki
konduktan kulit >*, ‘

Walaupun gejolak panas sccara tipikal berakhir % hingga 5 tahun setelah
menopause alamiah, tetapi pada sebagian kecil wanita ada yang tetap bertahan
hingga 15 tahun pascdmenopause. Sebaliknya, gejolak panas cenderung berakhir
lebih lama dan lebih berat pada wanita menopause akibat pembedahan (bilateral
salpingo-ooforectomy). Satu keluhan utama yang dikaitkan dengan gejala
vasomotor adalah insomnia, yang menunjukan keluhan yang berat dari sindroma
vasomotor' 131543,

Gejolak panas merupakan hasil dari suatu perubahan tiba-tiba dalam pusat
pengaturan suhu di hipotalamus. Penelitian berikutnya telah mendukung bahwa
sstrogen lucut adalah faktor yang mempercepat timbulnya gejolak panas pada

42

wanita menopause . Hal ini dibuktikan dengan pemberian estrogen dapat

6,13,16-19,41

mengur?.ngi keluhan

I;ada hampir 75% hingga 80% wanita, gejala-gejala biasanya mulai
beberapa tahun sebelum menopausc. Kebanyakan wanita yang mendckati tahun-
tahun menopause memerlukan perhatian medik untuk gejala-gejala vasomotor.
Gejala-gejélq vasomotor adalah yang paling sering, dimana seorang wanita

T . 4
mengetahui dirinya sedang memasuki awal menopause®.
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Hingga saat ini etiologi gejolak panas belum diketahui dengan pasti,
diduga mekanisme termogulator pada inti hipotalamus mengalami malfungsi.
Sebagian besar wanita menggambarkan gejolak panas muncul tiba-tiba dimulai
dari perasaan tekanan pada kepala seperti nyeri menyebar ke berbagai bagian
tubuh, terutama wajah, leher, dada bagian atas dan punggung, biasanya terjadi
kemerahan dan keringat banyak disertai berdebar-debar, cemas dan diikuti rasa
dingin. Temperatur kulit meningkat 5 — 9 * C tetapi temperatur sentral menurun £
0,6 ° C, disertai peningkatan denyut jantung 20 kali permenit. Gejala lain yang
jarang yaitu adanya kelemahan, rasa seperti ingin pingsan dan vertigo. Seluruh
episode berlangsung ‘beberapa detik hingga beberapa menit (4 —10 menit).
Frekuensi bervariasi dari 1 — 2 kali / jam sampai 1 ;2‘ kali / minggu. Pada keluhan
yang berat rata — rata frekuensi berlangsung sampai 54 menit . Keluhan ini
diperberat lagi bila disertai dengan berkeringat, peningkatan nadi dan terjadi
gangguan tidur'® 134445

Faktor budaya agaknya mempengaruhi Seorang wanita dalam menanggapi
gejolak panas ini. Ada yang menganggapnya sebagai gangguan kecil saja, namun
ada wan’ta yang merasa sangat- mengurangi kenyamanan hidupnya >4,

@iejolak panas dapat mempengaruhi kehidupan sosial seorang wanita dan
pekerjaannya dan merupakan gangguan terbesar yang pernah ditemukan para ahli.
Juga, gejolak panas yang terjadi malam hari dapat mengganggu tidur. Banyak
wanita melaporkan bahwa alas tidurnya dibasahi keringat ketika mercka
mengalami gzjolak panas saat tidur'"'** |

Gangguan tidur adalah suatu masalah yang sering dihubungkan dengan

gejolak panas. Ditemukan adanya hubungan yang bermakna antara gejolak panas




dengan peristiwa keadaan bangun pada kebanyakan wanita menopause
dibandingkan dengan wanita-wanita pramenopause. Setelah pemberian estrogen
ditemukan adanya pengurangan bermakna gejolak panas dan episode keadaan
bangun. Data ini mendukung pikiran terbaru bahwa gejolak panas kemungkinan
berkaitan dengan gangguan tidur kronis dan keduanya dapat diperbaiki dengan
terapi estrogen %%

Mekanisme keluhan vasomotor belum jelas , tetapi data- data menunjukan
bahwa gejala tersebut akibat gangguan pada fungsi thermoregulasi sentral.
Beberapa pengamatan yang mendukung kesimpulan tersebut adalah '>*:

1. Perubahan fisiologi utama yang berhubunga:r; dengan keluhan vasomotor
berupa berkeringat dan vasodilatasi kulit adalah akibat dari fungsi simpatis
perifer yang berbeda.. Eksitasi dari kelenjar keringat akibat serabut saraf
kolinergik simpatis, sedangkan vasodilatasi kulit hasil dari pengaturan
serabut saraf o-adrenergik. Dua fungsi dasar ini dicetuskan oleh
mekanisme termoregulasi sentral yang zﬁenurmﬂcan suhu sent;'al.

2. Selama terjadinya gejolak panas, suhu sentral turun oleh karena

vasodilatasi dan berkeringat.

terdapat juga perubahan tingkah laku pada wanita dengan sindroma

L

vasomotor, dimana wanita merasa panas dan dengan sadar ingin
mendinginkan tubuhnya (mengipasi tubuhnya, melepas selimut). Keadaan
ini diamati dalam keé.dan temperatur pusat yang stabil / menﬁrun.

2.4.3 Angka Kejadian

Pada penelitian survei cross sectional dengan pola sampling tahapan ganda

terhadap 198 wanita usia 45 — 55 tahun yang dilakukan di Bandung >, dilaporkan
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keluhan vasomotor dialami olch 88,3% wanita menopause. Beberapa penelitian di
luar negeri melaporkan  75% - 80% merasakan keluhan vasomotor beberapa
tahun sebelum menopause **. -

ﬁasil beberapa penelitian menunj ukan bahwa hampir 80 % wanita Eropa
dan Aﬁstralia mengalami keluhan vasomotor (gejolak panas) pada masa
perimenopause, tetapi hanya sekitar 20 % saja wanita Asia yang mengalaminya,
85% dari wanita. yamng mengalami keluhan vasomotor ini akan berlanjut hingga
Iebih dart 1 t4ahun dan 25 - 50 % berlanjut hingga 5 tahun atau lebih™, Dilaporkan
juga keluhan vasomotor ini terjadi pada 65 % wanita pascamenopause, 35 %
diantaranya mengalami keluhan hingga 5 — 10 tahun pasca menopause®’. Hampir
50 % wanita menopause mengalami keluhan vasomotor, bahkan 15 % mengalami
keluhan cukup berat hingga mengganggu aktifitasnya **.

Dalam satu penelitiannya di Amerika Serikat dilaporkan bahwa 40%
hingga 58% wanita mengalami gejolak panas dalam masa 2 tahun setelah
menstruasi terakhir'’, Keluhan vasomotor berbeda bergantung pada geografi,
tingkat perkembangan suatu negara, karakteristik biologi dan prilaku / pola hidup

penderita dari yang terendah yaitu pada suku Mayan (0 —10 %) dan tertinggi pada

orang Belanda (80%)"° %2,

2.4.4 Faktor yang mempengaruhi keluhan sindroma vasomotor

Faktor —faktor yang dapat menimbulkan atau meningkatkan keluhan vasomotor
masih sedikit menjadi perhatian. Selain karena penurunan fungsi ovarium dimana
produksi hormon estrogen berkurang, pola hidup sehat dan benar yang bersifat
umum  (rekreasi, tidur dan istirahat yang cukup, olahraga, jenis konsumsi

makanan, merokok, minum alkohol) dan karakteristik penderita (usia menopause,
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usia menars, lamanya menopause, status pernikahan, pendidikan, pekerjaan,
habitus,  dan paritas) dapat menyebabkan atau mempengaruhi munculnya
keluhan vasomotor .

Pada penelitian lainnya tidak mendapatkan adanya hubungan antara
keluhan vasomotor dengan status pekerjaan , pernikahan, pendidikan, kelas sosial,
usia, paritas, usia menars dan lama menopausezs.

Penelitian terbaru melaporkan bahwa keadaan stress dapat menimbulkan
keluhan vasomotor, oleh karena stress dapat menyebabkan penurunan kadar
estrogenzg.

Rekreasi, tidur dan istirahat yang cukup sekitar 5 — 6 jam sehari serta olah
raga yang teratur dan tepat, diet tinggi fitoestrogen (60 — 100 mg / hari) atau
makanan sehari — hari yang disertai sayur-sayuran, kedelai (susu, tahu, tempe)
dapat mengurangi keluhan vasomotor, sebalilnya merokok (terutama perokok
berat = 20 batang perhari) dan minum alkohol dapal meningkatkan atau memicu
keluhan yasomotoﬁ'i“‘s"w:

D.iet tinggi fitoestrogen berhubungan dengan berkurangnya keluhan
vasomotor pada wanita Jepang dibanding wanita Caucasia’, atau dengan
pemberian Soy- Isoflavon 100 mg selama empat bulan akan mengurangi keluhan
vasomotor oleh karena pemberian bahan ini dapat meningkatkan kadar
estrogen” .

Wanita gemuk cenderung lebih sedikit terganggm oleh gejolak panas,
mereka relatif terlindungi oleh karena secara fungsional kurang hipoestrogenik

akibat adanya peningkatan lemak yang menyebabkan konversi perifer lebih besar

dari androgen adrenal menjadi estrogen. Selain itu, kadar protein plasma pengikat
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hormon seks (sex hormone binding globulin=SHBG)-nya secara tipikal lebih
rendah sehingga proporsi estrogen lebih besar dan tak terbatas serta bebas pada
jaringan target™ %%,

Hubungan antara gejolak panas dan status estrogen sangat komplek.
Walaupun etiologi gejolak panas tetap spekulatif, satu hipotesis kerja menyatakan
bahwa hilangnya fungsi ovarium menyebabkan menurunnya tonus opioid
hipotala;hus dan ketidak stabilan pengaturan suhu. Jadi, walaupun tidak tepat
mengatakan bahwa gejolak panas dan keluhan vasomotor lainnya disebabkan oleh
rendahnya kadar estrogen, tetapi jelas bahwa perubahan dan penurunan kadar

estrogen kemungkinan penyebab dari ketidakteraturan aksis hipotalamus-

pengaturan suhu sehingga menimbulkan keluhan sindroma vasomotor *!'%28,
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2.5 Kerangka teori

Karakteristik :
Pola Hidup
- Usia menopause :
- Usia menars - Rf:kreasx _
- Lama menopause - Tidur+Istirahat
- Habitus -~ Olahraga .
- Status pernikahan - Jenis konsumsti
- Pendidikan makanan
- Pekerjaan - Mcj:rokok '
- Paritas - Minum kopi
- Alkohol
v

4 istrogen (4 Listron,
{ estradiol, 4 estriol )

l ,,

Jangka Pendek Jangka Panjang
e Vasomotor e Osteoporosis
* Psikologis ¢ Penyakit Kardiovaskuler
¢ Urogenital ¢ Dementia Alzheimer
e Kulit
e Mata
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2.6 Kerangka Konsep

Karakteristik \ -
. Pola Hidup
- Usia menopause )
- Usia menars - Konsumsi
- Lama menopause makanan
- Habitus - Merokok
- Status pernikahan - Minum atkohol
- Pendidikan - Tidur dan istirahat
- Pekerjaan
- Paritas
\ A /
{Kadar Estradiol
scruimn
Vasomotor
Sindroma ‘ Sindroma
vasomotor (+) Vasomotor (-)
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BABIII.
HIPOTESIS
Kadar estradiol serum pada wanita menopause dengan sindroma vasomotor lebih

rendah dibanding wanita menopause tanpa sindroma vasomotor.
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BAB IV.
METODOLOGI PENELITIAN
4.1 Rancaqgan penelitian
Penclitian deskriptif — analitik dengan metode cross sectional yang dilaksanakan
secara prospektif.
4.2 Tempat penelitian
- Penelitian dilakukan di Bagian — SMF Obstetri dan Ginekologi Fakultas
Kedokteran Universitas Diponegoro — Rumah Sakit Umum Pusat Dr. Kariadi
Semarang,
- Laboratorium GAKI Fakulltas Kedokteran Universitas Diponegoro Semarang,
4.3 Waktu penelitian |
Penelitian dilakukan mulai bulan Agustus 2002 sampai November 2002.
4.4 Subyek penelitian
Subyek penelitian adalah wanita yang telah memasuki masa menopause dengan
sindroma vasomotor dan tanpa sindroma vagomotor yang memenuhi Kriteria
penerimaan dan tidak ada kriteria penolakan.
4.5 Syarat penerimaan sampel
a. Wanita Usia 45 — 55 tahun dengan menopause fisiologis.
b. Telah berhenti haid minimal dalam 12 bulan sampai dengan maksimal 24
bulan berturut — turut dengan dan tanpa sindroma vasomotor.
c. Tidak pernah mendapat pengobatan sulih hormon.
d. Keadaan ymum baik dan tidak menderita hipertensi
¢. Tidak pernah mengalami operasi pengangkatan kedua indung telur.

f. Tidak pernah mendapat radioterapi dan atau sitostatika.
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g. Pendidikan minimal 6 tahun atau lebih.

h. Bersedia ikut serta dalam penelitian dengan menandatangani persetujuan.

4.6 Syarat penolakan sampel

a. Mengundurkan diri dari penelitian.
b. Tidak datang pada pengambilan darah untuk pemeriksaan laboratorium kadar

estradiol serum.

4.7 Besar sampel
Penentuan besar sampel diperhitungkan secara statistik dengan memperhatikan
proporsi wanita menopause di Indonesia berdasarkan data BPS ' = 7,1 %

Jumlah sampel dihitung dengan rumus :

2 - n = Besar sampel
n - Z C(. (] Eo g
2
L - p = Proporsi populasi

-q=100%-p

- a = Tingkat kémaknaan
(o = Tingkat kemaknaan yang dipergunakan pada penelitian ini adalah 0,05
dengan interval kepercayaan 95%. Dari tabel didapatkan z o = 1,96 )

- L = Tingkat kesalahan ( biasanya dipakai 1,5 atau 10)

Jumlah sampel (n)= _gz_p_g
L?'
= (1,96 ¥ x 7.1 x 92,9 = 25,35 (dibulatkan= 25)
ey

= Sindroma vasomotor (+) =25,
Sindroma vasomotor (-) =25

Total = 50
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4.8 Proses penelitian

a. Cara pengambilan sampel'

Wanita menopause yang memenuhi kriteria penerimaan diikutsertakan dalam
penelitian dengan mendapat penjelasan terlebih dahulu mengenai tujuan, manfaat
dan prosedur penelitian dan menandatangani persetujuan mengikuti penelitian.
Dilakukan wawancara dan pemeriksaan fisik pada setiap subyek. Selanjutnya
sampel dibagi menjadi 2 kelompok yaitu wanita menopause dengan sindroma
vasomotor dan wanita menopause tanpa sindroma vasomotor. Pengambilan
sampel dimulai tanggal 7 Agustus 2002 sampai dengan 25 Oktober 2002.
Didapatkan 30 wanita menopause dengan sindroma vasomotor dan 39 wanita
menopause tanpa sindroma vasomotor (sembilan dikeluarkan dari penelitian
karena tidak memenuhi kriteria penerimaan)

b. Pemeriksaan laboratorium

Pada hari yang telah ditentukan dilakukan pengambilan darah dan sampel darah
dikirim ke Laboratorium GAKI. |

- Prosedur pemeriksaan kadar estradiol serum

- Bahan : Serum diperoleh dari darah yang diambil dari vena mediana
cubiti sebaﬁyak 5 cc, dipisahkan secara pemusingan.
- Alat/ instrumentasi :
a. Tabung ( botol} dan jarum disposibel
b. Kapas dan alkoho! 76 %
c. Pembendung / torniquet yang mudah dilepas
d. Tabung pemeriksaan

e. Sentrifuge

s [UPT-FUSTAK-UNDIP]




f.  Label nama / identitas penderita
g. Spektrofotometer, RIA, Automatic Chemistry Analyzer (Hitachi
7050)
- Prinsip pemeriksaan kadar estradiol serum :

Tabung yang sudah diberi antibodi coated, kemudian estradiol yang
berlabel I'** sebagai reagen yang berkompetitif dengan estradiol serum
sampel. Hasil terukur adalah estradiol 1'% (dan hasilnya akan berbanding
terbalik), dan dinyatakan dalam pg/mi.

Hasil pemeriksaan kadar estradiol serum selesai pada tanggal 15 November 2002

4.9 Varibel penelitian

a. Variabel bebas adalah kadar estradiol serum.

b. Variabel tergantung adalah wanita menopause dengan sindroma vasomotor
dan tanpa sindroma vasomolor.

c. Variabel pengganggu adalah karakteristik benderita (usia menopause, usia
menars, lama menopause, habitus, status pernikahan, pendidikan, pekerjaan,
paritas); dan pola hidup yang bersifat umum (konsumsi makanan, tidur dan

istirahat, merokok, minum alkohol ).

4.10 Pengolahan data
Data dianalisis secara deskriptif— analitik. Perhitungan statistik dan pengujian
hipotesis dilakukan dengan program SPSS ver. 10. 0 for Windows, 1999.

Pengujian dan perhitungan statistik dipertimbangkan berdasarkan jenis data.
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Berikut ini jenis data dan analisis yang digunakan.

Jenis data Uji Jenis analisis
distribusi -
Nominal- Nominal - Non 1
Parametrik
Ordinal — Ordinal - Non Korelasi Spearman
Parametrik
Interval — interval Normal Parametrik Korelasi Pearson atan
Regrest
Ttdak Non Korelasi Spearman
normal parametrik
Interval — Nominal Normal Parametrik - I- test
Atau - Anova
Interval - Ordinal Tidak Non
normal Patametrik | -Wilcoxon / Mann Whitney
-Kruskal Wallis

| Pengujian normalitas data interval adalah dengan menggunakan uji Kelmogorov

Smirnov Z.

Data interval yang berdistribusi normal adalah hanya pada data lama
menopause , sedangkan usia responden, usia menars, usia menopause dan kadar
estradiol serum merupakan data dengan distribusi tidak normal. Dengan demikian
perhitungan statistik yang menyangkut usia responden, usia menars, usia

menopause dan kadar estradiol serum akan menggunakan uji Non: Parametrik.

4.11 Batasan operasional

a. Wanita menopause adalah wanita yang telah berhenti haid paling sedikit 12
bulan berturut — turut secara fisiologis.

b. Usia saat ini adalah bilangan yang menyatakan berapa kali responden berulang
tahun. |

¢. Status pernikahan adalah tidak nikah, nikah, janda.
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Habitus berdasarkan perhitungan Quetelet’s Index = berat badan (kg) / tinggi
badan (m)*, dikatakan gemuk bila Quetelet’s Index >27,3 %,
Lama menopause dihitung dari umur mulai berhentinya haid selama satu
tahun berturut — turut (usia menopause) sampai dengan usia saat ini.
Paritas adalah jumlah kelahiran hidup atau bayi dengan usia kehamilan > 22
minggu atau berat badan >500 gram yang pernah dialami penderita:

S0 = Nullipara

-1 = Primipara

- 2--4 = Multipara

- 25 = Grandemultipara
Kadar est'radiol serum adalah kadar estradiol dari serum wanita menopause
dengan sindroma vasomotor dan tanpa sindroma vasomotor yang diperiksa
dengan metode RIA,
Keluhan sindroma vasomotor adalah bila responden sccara  subyekiif
merasakan keluhan gejolak panas yangl dapat disertai dengan banyak
berkeringat (malam hari), pusing/ nyeri kepala, berdebar — debar, insomnia
(malam hari )
Hipertensi yaitu bila tekanan darah diastolik > 90 mmHg atau tekanan sistolik
> 140 mmHg (WHO).
Usia menars adalah usia saat datangnya menars dihitung dengan cara
pembulatan ke bawah yaitu bila datangnya menars sebelum tanggal dan bulan
kelahiran maka usia menars sesuai dengan usia tahun sebelumnya, tetapi bila
hanya ingat bulannya saja dan bulan tersebut sesuai dengan bulan kelahiran

ataupun lebth maka usia menars sesuai dengan usia tahun tersebut.
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k. Pola hidup yang dilihat dalam penelitian imi adalah pola hidup yang bersifat

umum meliputi :

- Konsumsi makanan sehari — hari apakah disertai sayur — sayuran, tahu

dan tempe.
. - Merokok

-.  Minum alkohol

«  Tidur 56 jam/24 jam dan cukup istirahat

tidak.

4.12 Etika penelitian -

b. Semua biaya penelitian dan komplikasi penelitian ditanggung olch peneliti.

4.13 Alur penelitian

persetujuan mengikuti penelitian, -

c. Nama subyek penelitian dirahasiakan.

Wanita Menopause

Kriteria inklusi (+)

—

-

Kriteria Ekslusi (-)

Sampel penelitian

4/////\

| Sindroma vasomotor (+)

A 4

Sindroma vasomotor (-)

A

Pemeriksaan kadar estradiol serum (pg/ml)
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BABV.

HASIL PENELITIAN dan PEMBAHASAN

5.1 HASIL PENELITIAN
Pada penelitian ini dilibatkan 60 wanita menopause yang terbagi menjadi 30 wanita
menopause dengan keluhan sindroma vasomotor dan 30 wanita menopause tanpa

keluhan sindroma vasomotor.

5.1.1 Karakteristik subyek

Pada tabel 1 tampak karakteristik wanita menopause dengan dan tanpa sindroma
vasomotor mengenai usia responden, usia menars, usia pada saat menopause, status
pernikahan, pendidikan, pekerjaan dan paritas menunjukan perbedaan yang tidak
bermakna, imi memperlihatkan bahwa usia responden, usia menars, usia pada saat
menopause, status pernikahan, pendidikan, pckerjaan dan paritas pada kedua
kelompok adalah sama. Perbedaan yang bennai(na terdapat dalam lama fnenopause
( p = 0,039 ) dan habitus ( p= 0,01 ), ini memperlihatkan bahwa pada kelompok
vasomotor mempunyai lama menopause yang lebih lama dan wanita gemuk sedikit

mengalami keluhan sindroma vasomotor.
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Tabel 1. Karakteristik wanita menopause dengan dan tanpa sindroma

vasomotor
Wanita menopause
Karakteristik Non vasomotor Vasomotor - Statistik P
(n=30) (n=30)
Usia: R (S8B) th 51,07 (2,13) 51,73 (2,66) Z=-1,378 0,140
Usia menars: R (SB) th 13,87 (1,11) 13,90 (1,32) Z=-0008 0,994
Usia menopause:R (SB) th 49,67 (2,01) 50,19 (2,68) Z=-1,041 0,298
Lama menopause: R (8B) bin 17,70 (4,79) 20,00 (3,57) t=-2,107 0,039%
Habitus
- Tidak gemuk: n 11 24 ¥r=11,589  0,01*
- Gemuk:n 19 6
Quetelet’s Index: R (SB) QI1=27,25(2,78) Q1=24,77(3,39)
ftatus pernikahan
- Tidak nikah: n 0 1 %*=1,220 0,543
- Nikah: n 27 25 -
- Janda:n . 3 4
Pendidikan
- Stn 1 } x* = 3,602 0,308
- SLTP:n 2 9
-  SLTA:n i5 13
- PI'n 3 7
Pekerjaan .
- IbuRumah Tangga: n 12 13 v*=0,873 0,646
- Swastain 3 5
- PNSn i5 12
Paritas -
- Nullipara: o 1 2 x*=6,880 0,76
- Primipara: n 1 1
- Multipara: n 25 16
- Grandemultipara: n 3 11
Z= Mann Whitney test, t=t-test, +*= chi square test, R=Rerata, SB= Simpang Baku, n =Jumlah,

‘h=tahun, Bin=Bulan.

36




Tabel 1. XKarakteristik wanita menopause dengan dan tanpa sindroma

vasomotor
Wanita menopause
Karakteristik Non vasomotor Vasomotor Statistik r
; (n=30) (n=30)
Usia: R (SB) th 51,07 (2,13) 51,73 (2.66) Z=-1378 0,140
Usia menars: R (§B) th 13,87 (1,11) 13,90 (1,32) Z =-0,008 0,994
Usia menopause:R (SB) th 49,67 (2,01) 50,19 (2,68) Z=-1,041 0,298
1ama menopausé: R (SB) bln 17,70 (4,79) 20,00 (3,57) 1=-2,107 0,039*
Habitus

- Tidak gemuk: n il 24 x¥=11,589  0,01*

- Gemuk:n 19 6

Quetelet’s Index; R (SB) QI=27,25(2,78) QI =24,77(3,39)

Status pemikahan
- Tidak nikah: n 0 1 ¥=1220 0,543
- Nikah: n 27 25
- Janda:n 3 4
Pendidikan
- Shkn 4 i %% = 3,602 0,308
- SLTP:n 8 9
- SLTA:n 15 i3
- PTin 3 7
Pekerjaan
- IbuRumah Tangga: n 12 13 x2 = 0,873 0,646
- Swasta:n 3 5
- PNS:n 15 12
Paritas
- Nullipara: n I 2 %2 = 6,880 0,76
- Primipara: n i 1
- Multipara: n 25 16
- QGrandemuitipara: n 3 11

Z=Mann Whitney test, 1=t-test, y%= chi square test, R=Rerata, SB= Simpang Baku, a=Jumlah,
th=tahun, Bin=DBulan
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5.1.2 Kadar estradiol serum

Pada tabel 2 rerata kadar estradiol serum pada seluruh subyé:k 9,557 (8,536) pg/ml.
Sedangkan rerata kadar estradiol serum pada kelompok non vasomotor adalah 14,160
(9,922) pg/ml, dan pada kelompok vasomotor adalah 4,953 (2,442) pg/ml. Hasil
pengujian statistik menunjukkan perbedaan yang bermakna (p<0,01) dimana wanita
menopause dengan sindroma vasomotor memiliki kadar estradiol yang lebih rendah
dibanding wanita menopause tanpa sindroma vasomotor.

Tabel 2. Kadar estradiol serum pada wanita menopause dengan dan tanpa

sindroma vasomotor
Kadar estradiol serum Statistik- P
R (SB) pg/m!
Non Vasomotor (n = 30) 14,160 (9,922) Z=-53800 <Q,01*
Vasomotor (n = 30) 4,953 (2,442)
Total 9,557 (8,536)

Z = Mann Whitney test,

S..1.3 Hubungan karakteristik dengan kadar estradiol serum
Pada tabel 3 terdapat hubungan karakteristik yang bermakna dalam hal usia
responden, usia menopause, lama menopause, habitus dan paritas terhadap kadar
estradiol serum. Sedangkan usia menars, status pernikahan, pendidikan dan pekerjaan
tidak menunjukkan hubungan yang bermakna.

Usia wanita menopause vang lebih tua dan lama masa menopause yang lebih
lama memperlihatkap kadar estradiol serum yang lebih rendah. Sedangkan wanita
menopause’ gemuk mlemiliki kada.r estradiol serum lebih tinggi.

&
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Tabel 3. Hubungan karakteristik wanita menopause dengan kadar estradiol

serum
Karakteristik Kadar Statistik pr
estradiol
R (SB) n (%) serum
R (SB) pg/m!
Usia (th) 51,40 (2,40) 9,557 (8,536) R=-0,433  0,001%
Usia menars (th) 13,85 (1,21) R=0.219 0,003
Usia menopause (th) 490 (2,82) R=-0373 0,003*
Lama menopause (bln) 18,85 (4,35) R=-0,284  0,028%
Habitus
- Tidak gemuk 35 (58,33%) 6,043 (3,000) Z=-3969 <001%
- Gemuk 25 (41,67%) 11,098 (11,098)
Status pernikahan
- Tidak nikah 1 (1,66%) 4.4 (0,000) Z=1,247 0,536
- Nikah 52 (86,67%) 9,998 (9,038)
- Janda 7 (11,67%) 7,014 (2,930)
Pendidikan
- SD 5 (8,33%) 16,500 (15,556)  Z=19000 0,594
- SLTP 17 (28,33%) 10,271 (8,939}
- SLTA 28 (46,67%) 7,439 (2,747)
- PT 10 (16,67%) 10,800 (12,730)
Pekerjaan .
- Ibu Rumah Tangga 25(41, 67 %) 10,112 (9,112) Z=10,651 0,525
- Swasta 8 (13,33%) 10,112 (7,508)
- PNS 27 (45%) 8,878 (7,898)
Paritas
- Nullipara 3 (5%) 7,633 (2,811) Z=11,607 0,009*
- Primipara 2 (3,33%) 26,000 (22,627)
- Multipara 41(68,34%) 10,429 (2,231)
- Grandemultipara 5,004 (2,231)

14 (23,33%)

R =Uji korelasi Spearman, Z = Mann Whitney test
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5.1.4 Pola hidup

Pola hidup pada seluruh responden adalah hon;ogen. Tidak satupun yang merokok,
minum alkohol, dan seluruh reponden menyatakan makanan sehari-hari disertai
say ur — sayuran, tahu dan tempe serta tidur 5-6 jam sehari dan cukup istirahat.

Tabel 4. Pola hidup wanita menopause dengan dan tanpa sindroma vasomotor

Kelompok

Pola hidup Non Vasomotor Vasomotor

Makan sayur, tahu, tempe
- Ya 30 30
- Tidak - -
Merokok
- Ya - -
- Tidak 30 30
Minum alkohol _
- Ya - -
- Tidak 30 30
Tidur 5 — 6 jam + cukup istirahat )
- Ya . 30 30
- Tidak - -

5.1.5 Sindroma vasomotor

Tabel 5 memperlihatkan 46,67 % wanita menopaouse dengan sindroma vasomotor
mengeluh adanya gejolak panas yang disertai nyeri kepala dan keringat banyak
{malam hari) aan ini merupakan keluhan yang terbanyak pada penelitian ini; diikuti
dengan keluhan gejolak panas yang disertai nyeri kepala dan keringat banyak (malam
hari) serta berdebar- debar (26,67%). gejolak panas disertai keringat banyak (malam
i‘hari) sebanyak 20% ; 1 % mengeluh gejolak panas yang disertai keringat banyak
(malam hari ) dan jantung berdebar ; 1 % mengeluh gejolak panas yang disertai nyeri
kepala dan jantung berdebar. Terlihat keluhan banyak berkeringat (malam hari)

terbanyak menyertai gejolak panés.
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Tabel 5. Sebaran keluhan sindroma vasomotor (yang menyertai gejolak panas)

Keluhan n %
- Keringat banyak (malam hari) 6 20%
- Keringat banyak (malam hari)+ jantung berdebar 1 3,33%
- Nyeri kepala + keringat banyak (malam hari) 14 46,67%
- Nyeri kepala + jantung berdebar 1 3,33%
- Nyeri kepala + keringat banyak (malam hari) + berdebar- 8 26,67%

debar

5.1.6 Kadar estradiol serum berdasarkan lama keluhan

lLama keluhan sindroma vasomotor yang dirasakan dapat diterangkan pada gambar 5:
63% merasakan keluhan dalam 1 — 2 th setelah berhenti haid, 30 % merasakan
keluhan sejak 1- 2 tahun sebelum berhenti haid sampai dengan 1 — 2 tahun setelah
berhenti haid, dan 7 % merasakan keluhan dalam 1 tahun setelah berhenti haid,

Pada tabel 6 didapatkan perbedaan yang tidak bermakna antara kadar éstradiol serum

berdasarkan lama keluhan.

7%

3 1 th setelah berhenti haid

1-2 th setelah berhenti haid

0 O 1-2 th sebelum berhenti haid
63% sampai 1-2 th setelah berhent haid

Gambar 5. Sebaran lama keluhan sindroma vasomotor

Tabel 6. Kadar estradiol serum berdasarkan lama keluhan sindroma vasomotor

Lama keluhan Kadar estradiol sernm  Statistik p

R (SB) pg/ml
! th setelah berhenti haid 5,950 (0,212) v =2350 0,309
1-2 th setelah berhenti haid 5,037 (2,210)
1-2 th sebelum berhenti haid s.d 1-2 th setelah 4,953 (3,191)
berhenti haid

7 = Uji Kreskal Wallis




5.2 PEMBAHASAN
Hormon estrogen terdiri dari estron, estradiol, estriol. Estradiol mempunyai
potensi estrogenik yang paling kuat dan merupakan bagian terbesar dari estrogen”.
Pada saat memasuki menopause terjadi ;;enurunan konsentrasi rata-rata
estradiol serum. Penurunan kadar estradiol serum ini dapat menimbulkan berbagai
keluhan masa menopause, dimana keluhan sindroma vasomotor merupakan tanda
dini dari kekurangan estrogen yang sering dikeluhkan. Selain karena penurunan
kadar estradiol serum, pola hidup (rekreasi, tidur dan istirahat, olabraga, jenis
konsumsi makanan, merokok, minum alkohol) dan karakteristik (usia menopause,
usia menars, lama menopause, status pernikahan, pendidikan, habitus, paritas)
merupakan faktor-faktor yané dapat menimbulkan atau memperberat keluhan
vasomotor 101115-1825-28.42,43
Pada penelitian ini didapatkan adanya perbedaan kadar estradiol serum
yang bermakna antara wanita menopause dengan dan tanpa sindroma vasomotor.
Pada wanita menopause secara umum didapatkan rerata kadar estradiol
serum 9,557,(8,536) pg/ml dengan kadar estradiol serum terendah 2 pg/ml dan
tertinggi 42 pg/ml. Sedangkan rerata kadar estradiol seram pada kelompok wanita -
menopause dengan sindroma vasomotor 4,953 (2,442) pg/ml dengan kadar
estradiol serum terendah 2 pg/ml dan tertinggi 11,8 pg/mi. Pada kelompok wanita
menopause tanpa sindroma vasomotor rerata kadar estradiol serum 14,160 (9,922)
pg/ml dengan kadar estradiol serum terendah 6 pg/mi dan tertinggi 42 pg/ml. Hal
ini memperlihatkan bahﬁa kadar estradiol serum pada wanita menopause dengan
sindroma vasomotor lebih rendah dibanding wanita menopause tanpa sindroma

vasomotor.
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Salah satu diagnosis menopause dapat ditegakkan Bi]a kadar estradiol
serum < 20 pg/ml*’. Pada penelitian ini ditemukan adanya kadar estradiol serum
> 20 pg/ml pada lima wanita menopause dengan sebaran kadar estradiol serum
antara 22 pg/ml sampai dengan 42 pg/ml.

Ada empat mekanisme yang dapat meningkatkan kadar estrogen endogen
yaity 101114,

1. Meningkatnya prekursor androgen oleh karena adanya tumor-tumor endokrin
fungsional maupun nonfungsional, liver disease, stress.

2. Meningkatnya mekanisme 'aromatisasi oleh karena obesitas, hipertiroidisme,
liver disease.

3. Meningkatnya secara langsung sekresi estrogen oleh karena tumor-tumor
ovarium,

4. Menurunnya kadar SHBG (Sex Hormon Binding Globulin)  yang
menyebabkan peningkatan kadar estrogen bebas.

Pada penelitian ini tidak dapat mendukung ditégakkannya diagnosis menopause

hanya berdasarkan nilai kadar estradiol serum saja.

Diagnosis menopause berdasarkan hormonal dapat ditegakkan bila
didapatkan peningkatan kadar FSH serum >40 m [U/L yang merupakan parameter
obyektif dan petunjuk kuat untuk menegakkan diagnosis menopause' % 051

Pada penelitian ini memperlihatkan pola hidup pada wanita menopause
dengan dan tanpa sindroma vasomotor adalah homogen. Sedangkan -karakteristik
seperti usia respohden, usia saal menopause, usia menars, status pernikahan,

pendidikan, pekerjaan, paritas adalah sama. Hal ini sesuai dengan penelitian

lainnya, yang menyatakan tidak ada hubungan antara keluhan sindroma
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vasomotpr dengan usia saat menopause, usia menars, lama menopause, status
perkawfnan, pendidikan, kelas sosial, dan paritas 2*.

I;\erata usia wanita menopause secara umum pada penelitian ini 51,40
(2,40) tahun, dengan rerata usia pada kelompok dengan sindroma vasomotor
51,73 (2,66) tahun dan rerata usia pada kelompok tanpa sindroma vasomotor
51,07 (2,15) tahun, Rerata usia menars péda wanita menopause secara umum
13,85 (1,21 ) tahun, dengan rerata usia menars pada kelompok dengan sindroma
vasomotor 13,90 (1,32) tahun, dan rerata usia menars pada kelompok tanpa
sindroma vasomotor 13,87 (1,11) tahun. Rerata usia saat menopause secara umum
49 (2,82) tahun, dengan rerata usia saat menopause pada kelompok dengan
sindroma vasomotor 50,19 (2,68) tahun dan rerata usia saat menopause pada
wanita tanpa sindroma vasomotor 49,67 (2,01) tahun. Hal ini tidak berbeda
dengan peneliti-peneliti lain 72,

Pada penelitian ini terlihat perbedaan karakteristik lama menopause dan
habitus antara wanita menopause dengan sindroma vasomotor dan tanpa sindroma
vasomotor. Terlihat pada kélompok dengan sindroma vasomotor mempunyai lama
menopause yang lebih lama yaitu 20,00 (3,57) bulan dibanding dengan kelompok
tanpa sindroma vasomotor yaitu 17,70 (4,79) bulan. Dilaporkan 85 % dari wanita
menopause akan mengalami keluhan vasomotor hingga lebih dari 1 tahun setelah
berhenti masa haidnya dan 25-50 % berlanjut hingga 5 tahun atau lebih®,
sedangkan di Amerika Serikat dilaporkan 40-58 % wanita menopause mengalami
gejolak panas dalam 2 tahun setelah berhenti masa haidnya'. Terlihat juga
perbedaan habitus antara wanita menopause dengan dan tanpa sindroma

vasomotor, dimana wanita yang gemuk untuk sedikit mengalami sindroma
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vasomotor. Hal imi disebabkan proses aromatisasi yang meningkat pada wanita
gemuk, yaitu konversi scl-sel lemak perifer mengadi estron. Sumber utama
esirogen masa méhopause adalah endogen adrenal, terutama androstenendion
yang mengalami arbmatisasi oleh jaringan perifer menjadi estron yang kemudian
dikonversi menjadi estradiol =% 133741

Penelitian ini memperlihatkan bahwa usia tua dan menopause yang lama
menyebabkan kadar estradiol rendah.Hal ini berhubungan dengan penurunan
fungst ovarium yang mengakibatkan hormon esﬁ;ogen dan progesteron sangat
berkurang di dalam tubuh wanita menopause dan dapat tidak terdeteksi lagi
dengan semakin tua dan lamanya menopause® >3+,

Yang menarik pada penelitian ini adalah adanya hubungan lama
menopause dengan rendahnya kadar estradiol serum, oleh karena peneliti telah
membatasi pengambilan sampe! penelitian yaitu wanita yang berhenti haid dalam
12 bulan s/d 24 bulan secara berturut-turut, hal ini ditakukan untuk _mengurangi
faktor perancu oleh karena semakin lama masa menopause semakin rendah kadar
estradiol serum, bahkan sampai tidak terdeteksi. Sebaiknya pengambilan sampel
penelitian mempunyai kesamaan dalam lama menopause. Dan hal ini merupakan
salah satu keterbatasan dari peneliti, oleh karena kesulitan mendapatkan sampel
penelitian yang mempunyai kesamaan dalam lama menopause dan adanya
keterbatasan waktu, sehingga nilai kesalahan yang digunakan adalah 10. |

Meskipun produksi estrogen endogen berubah, tetapi kadar dalam darah
masih ada, hingga penurunan tidak terjadi secara mendadak, hal ini disebabkan
oleh karena sumbangan estrogen berasal dari aromatisasi perifer dari

androstenandion. Aromatisasi dari androstenandion dapat terjadi dalam lemak
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MO1341 “Hal ini dapat ditunjukkan pada penelitian iiii dimana wanita menopause
dengan habitus gemuk memiliki kadar estradiol yang lebih tinggi dibanding
wanita menopause yang tidak gemuk.

Kekurangan estrogen akan berpengaruh pada sistem parasimpatis sehingga
menyebabkan reaksi vasomotor berupa gejolak panas, banyak berkeringat, pusing
atau nyeri kepala, dan jantung berdebar-debar sampai insomnia'"'?. Gejolak panas
dikaitkan dengan vasodilatasi dan peningkatan suhu perifer antara 5-9°C tetapi
temperatur sentral menurun £ 0,6 °C. Gejolak panas dan keluarnya keringat yang
berlebihan merupakan mekanisme kompensasi untuk mengadakan sinkronisasi

antara temperatur perifer dan temperatur sentral dengan menghilangkan panas

10,14,15,44. 45

perifer
Pada penelitian ini terlihat bahwa banyak berkeringat merupakan keluhan

terbanyak yang menyertai gejolak panas. Sedangkan lama keluhan yang terbanyak

dirasakan adalah dalam 1-2 tahun sctelah berhenti masa haidnya (63%).
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BAB VI.
SIMPULAN
Dari hasil penelitian ini dapat diambil simpulan:
Kadar estradiol serum pada wanita menopause dengan sindroma vasomotor lebih

rendah dibanding wanita menopause tanpa sindroma vasomotor.

Selain itu dari penelitian ini didapatkan:

1. Wanita menopause yang gemuk sedikit mengalami keluhan sindroma
vasomotor oleh karena memiliki kadar estradiol serum yang lebih tinggi.

2. Wanita yang mengalami menopause lebih lama mempunyai kadar estradiol

serum yang lebih rendah.

3. Banyak berkeringat adalah keluhan terbanyak yang menyertai gejolak panas.
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BAB VII.
SARAN
1. Pada wanifa usia > 45 tahun mulai mengalami keluhan sindroma
vasomotor oleh karena kadar estradiol serum lebih rendah daripada yang
tidak mengalami keluhan. Penurunan kadar estradiol serum dapat
menyebabkan keluhan jangka pendek ( keluhan vasomotor, keluhan
psikologis, kfaluhan urogenital, keluhan kulit dan keluhan mata ) maupun
keluhan jangka panjang ( penyakit kardiovaskuler, osteoporosis, dementia
Alzheimer ). Dengan demikian wanita usia = 45 tahun dengan sindroma
vasomotor sebaiknya memeriksakan diri untuk mendapatkan penangan

yang memadai.

2. Perlu dilakukan penelitian observasional dengan sampel yang lebih baik

dengan memperhitungkan faktor perancu pada wanita menopause dengan

sindroma vasomotor.
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