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Abstrak

Latar Belakang : Menopause disebabkan oleh karena hilangnya fungsi
ovarium yang akan menyebabkan berkurangnya sampai hitangnya hormon
estrogen yang diproduksinya. Kehilangan estradiol ini akan menimbulkan
perubahan metabolisme fipid. Dengan demikian akan menggambarkan suatu
keadaan dislipidemia yaitu suatu kenaikan salah satu atau lebih dari profil lipid,
antara lain kolesterol total, trigliserid, HDL, LDL, akan disertai HDL yang

menurun, yang akan menjadi suatu risiko terhadap PKV (Penyakit Kardio
Vaskuler).

Tujuan : Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui adanya hubungan antara
estrogen dengan profil lipid (kolesterol, trigliserid, LDL, HDL, rasio aterogenik)
pada wanita menopause dan mengetahui adanya resiko dislipidemia.

Bahen dan Metode : Empat puluh lima wenita menopause diperiksa profil lipid
dan estradiol yang memenuhi "kriteria inklusi dan ekskiusi®. Asal penderite dari
rawat jalan poli RSUP DR. Kariadi. Perhitungan statistik dilakukan uji korelasi
untuk hubungan antara estradiol dengan profil lipid sedangkan menghitung
risikoe menggunakan rasio prevalen untuk mengetahui apakah estradiol yang
rendeh menyebabkan adanya dislipidemia.

Hasil Penelitian : Dari seluruh responden yang diperiksa, didapatkan
hubungan antara esiradiol dengan profil lipid (kolesterol r = -0,452 p = 0,002,
LDL r = -0453 p = 0,002, HDL r = -0,309 p = 0,039), untuk rasio aterogenik
dan trigliserid dengan estradiol tidak terdapat hubungan bermakna.

Kesimpulan_: Terdapat hubungan negatif bermakna antara estradiol dengan
profit fipid pada wanita menopause, kolesterol dengan r= - 0,452 p = 0,002 ;
DL r = -0453 p= 0,002;HDL r=-0309 p = 0,039, untuk rasio
aterogenik dan trigliserid dengan estradiol tidak terdapat hubungan bermakna,
sedangkan estradiol yeng turun merupakan risiko terjadinya dislipidemia.

Saran _: Wanita menopause diharapkan memeriksa profii fipid dan estrogen
agar lebih awal mengetahul adanya faktor risiko dislipidemia. Penelitlan ini
bisa dilanjutkan oleh penelili lain dengan ‘“longitudinal study",  untuk
mengetahui hubungan kausatif antara wanita menopause dengan faktor-faktor
penyebab dislipidemia.
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Abstracts

Background : Menopausal is caused by ovarium functional foss that will
make estradiol hormone produced by ovarium decrease up to vanish. The
loss of estradiol hormone will lead to an alteration to lipid metabolism. This
will describe a dislipidemia condition that is the condition of an increase of
one or more lipid profiles, some of them are cholestero! {otal; irigliserid; LDL;
a decrease of HDL, that is one of risks.

Purpose : This research is intended to study the correlation between
estradiol and lipid profiles (cholesterol, frigliserid, LDL, HDL, aterogenic risk)
among menopause women and to study whether there is a dislipidemia risk.

Material and Method : 45 menopausal women, ouf-patients from Dr, Kariadi
Central General Hospital who fulfilled inclusive and exclusive criteria were
checked their lipid profile and estradiol. Statistic calculation was performed to
examine the correlation between estradiol and lipid profiles. Prevalen ratio
was used to check the risks to study whether low estradiol caused
dislipidemia.

Resuit : From all respondent studied there was correlation between estradiol
and lipid profiles (cholesterol r =-0452 p = 0,002, LDL r = -0,453 p = 0,002,
HDL r = -0,309 p = 0,039). There was no signifiant correlation between
aterogenic ratio and trigliserid and estradiol.

Conclusion : There was significant negative correlation between estradiol
and lipid profiles among menopausal women, with cholesterol r =-0452 p =
0,002 and HDL r = 0,453 p = 0,002. Estradiol correlation with low negative
HDL r =-0,309 and p = 0,039. There was no significant corelation between
estradiol with trigliserid and aterogenic ratio, while the decrease of estradiol
was the risk dislipidemia occurred.

Suggestion . Menopausal women should check their lipid profiles and
estogen earlier to find out factors of dislipidemia risk. The research can be
continued by other researchers using ‘longitudinal study” to study causative
correlation between menopausal women and the causal faciors dislipidemia.
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BAB 1
PENDAHULUAN

1.1. Latar Belakang Penelitian

Usia harapan hidup bangsa Indonesia semakin meningkat, demfkian juga
usia harepan hidup wanita. Pada tahun 2000 ini usia harapan hidup wanita
diperkirakan mencapal 70 tahun. Pada tehun 1990 hanya mencapeai 62,7 tahun.
Sedangkan tehun 2025 jumlah wanita menopause diperkirakan akan berjumiah
35 juta orang. Sebagai konsekuensinya akan menimbulkan masalah kesehatan

pada wanita menopause, 4-2)

Salah satu masalah kesehatan yang sangat penting adalah meningkatnya
engka kejadian Penyekit Kardio Vaskuier (PKV) pada usia menopsuse, baik di
negara-negara maju maupun di negara-negara berkembang seperti indonesia. Dj
negara-negara industri penyebab terbanyek kematian pada wanita di atas usia 50
tahun adalah akibat terkena PJK. DI Amerika Serikat kematian akibat PJK adatlah

10 kali lipat dibandingkan kematian oleh karena kanker payudara, (1:34)

Menopause adaleh berhentinya menstruasi permanen ? ). Hal ini
berhubungan dengan hormon estrogen yang diproduksi oleh ovarium. Hormon
estrogen terdini dari estradiol, estron dan estriol. Estradiol mempunyai potensi

estrogenik yang pefing kuat dan merupakan bagian terbesar dari estrogen, (56

Akibat hilangnya fungsi ovarium ekan menyebabkan berkurangnya
sampai hilangnya hormon estradiol yang diproduksinya. Kehilangan estradiof ini

akan menimbulkan penurunan fungsi alat tubuh, gangguan penurunan




1.2.

melabolisme diantaranya adalah metabolisme lipid. #57 Perubahan metabolisme
ini akan menyebabkan peningkatan aklifitas lipoprotein lipase, sehingga akan

terjadl penumpukan lipid, di samping ilu Juga terjedi penurunan aktifitas

receptor LDL, ®%10)

Dengan demlklan akan terdapat keadaan dislipidemia, dimana terjadi
gangguan metabolisme lipid yang ditandai dengen tingginya kadar kolesterol
total, LDL kolesterol, dan atau trigliserid plasma atau kombinasi dengan atau

tanpa disertal rendahnya HDL. Keadaan dislipidemia ini adaleh salah satu faktor

Peryakit Jantung Koroner (PJK). 1,12)

Peidapat ini didukung oleh Penelitian Framingham Hearl Siudy yahg
mengatekan bahwa wanita menopause yang tidak memakai terapi estradiol aken
meningket faktor risiko aterosklerosis dan PJK (Penyakit Jantung Koroner), yaitu
didapatkan kenaikan kolesterol , LDL, indeks aterogenik dan penurunan HDL. ¢3)
Pada penelitian Sullivan JM mengatakan bahwa wanita menopause yang telah
mengalemi sumbatan arteri koronaria dengan pemeriksaan angiografi, setelah

diterapi memakai estradio/ aken menurun kelsinannya g7%. (1)
Perumusan Masalah

Deri latar belakeng yang ada maka masalah yang akan dikaji pada

penelitien inl depat dirumuskan sebagai berikut :

Adakei hubungen antara penurunan kadar estradiof darah dengan profil lipid

pada wanita menopause

Adekah risiko dislipidemia pada wanita menopause

2




1.3. Tajuan Penelitian

1.3.1. Tufuan Unum :

Mengetahui hubungan antara kadar estradiol dengan profil lipid serta

mengetahui risiko disiipidemia pada wanita menopause.
1.3.2. Tuiuan Khusus :

1.3.2.1, Mendeskripsikan penurunan hormon estradio/ pada wanita

menopause.

1.3.2.2, Mendeskripsikan gemberan profil Hipld valtu kolesterol total,
trigliserid, HDIL. dan LDL_.

1.3.23. Menjslaskan hubungen eantara penuiunan kadar estradiof

dengan kadar kolesterol total, trigliserid, HDL dan LDL.

1,.3.2.43 Menghitung ratio prevalensi apekeh esfrogen tarsebut sebagai

risiko dislipidemia.

1.4. Manfaat Penelitian

Dengan penelitian ini diharapkan dapat memberikan manfaat sebagai

berikut :

1.4.1. Sebagal Informas} dalem usaha mengetahul adenya rislko dislipidemia

dengan memeriksa kadar estradiol dan profi} lipid.

1.4.2. Sebagal mesukan penslitian lebih ianjut oleh karena penelitian ini adalah
peneiitian  cross sectional dengan menggunaken data laboratoris,
sedangkan untuk mengelahui fakior risiko lebih baik jika ditakuken

penelitlan epldemiologi yang mengaunekan sampel yang lebih besar.
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BAB II
TINJAUAN PUSTAKA

2.1. Hormon Reproduksi Wanita
Hormon-hormon yang dihasilkan indung telur/ovarium termasuk dalam

suatu kelempok komponen kimiawi vang dikenal sebagai s!eroi&, suatu zat
dengan dasar suatu cincin siklopentanoperhidrofenantren. Hormon-hormon
ovarium itu ialah estrogen, progesteron dan sedikit androgen. Hasil akhir steroid-
stervid itu ialzh perubshan menjadi komponen-komponen inaktif dan kemudian
dikeluarkan dari tubuh, %19,
Proses metabolisme dan deakiivasi hormon-hormon tersebut berlangsung dalam
hati meislui 2 cara, yaitu :

- sedikit perubahan dari struktur kimiawinya.

- konjugasi untuk membentuk glukoronat.
Kemponen-komponen yang inaktif tersebut dikeluarkan kebanyakan melalui urin.
Produk akhir yang inaktif ini memberiken gambaran kasar aktivitas hormon

tersabut, ¢
2.1.1. Ovarium 9

Ovarium adalah salah satu organ tubuh wanita yang menghasilkan
hormon reproduksi, yaitu esfrogen dan progesteron. Ovarium pada bayi
baru lahir sebesar 1 em dan mengandung 1 sampal 2 jutz sel
germinativum, akan menurun jumlahnya dengan mencapai hariya 300.000

waktu berumur dewasa. Dalam kurun wakiu 30 sampai 40 tahun, jumlah




Menarche umumnya diikut] dengan perubahen fisik maupun perubahan
psikik pada wenita, sehingga wajar apablie pada saat menstruasi akan hilang,
kemudian timbul perubahen fistk maupun psikik lagi. Perkembangan fisik yang
dimaksud lalah : percepatan tumbuh baden, pembentukan dan kelangsungan
lenda seks sekunder (wajah, rambut, payudara, pinggul dsb), perkembangan
vagina (kornifikasl), cervix (mukus), proliferasi endometiium dan akhirnya ovulasi.
Pada tahap Inl kebutuhan Jaringan akan estrogen, khususnya dari jaringan tubuh

yang tergantung pada estrogen. (*1%)

D'engan tambehnya usia, kepekaan folikel untuk matany &tas pengaruh
gonadotropin (hormon dari hipofisis) mutai menurun, sehingga makin lama makin
sedikit estrogen diproduksl yang akibatnyé dapat dilihai dengan adanya
perubahan sikius mensis, Penurunan terus ferjadi dan akhimya sampai peda titik
dl mena estrogen tak cukup lagi untuk menyebabkan mensls. Titik inl disebut

menopause, (¢19)
2.3. Menopause. (269)
2.3.1. Definisi Menopause

Berhentinya menstruasi secara permanen yang disebabkan oleh
hilangnya fungsi folikel ovarium. Secara Klinis diagnosis menopause
ditegakkan setalah satu tahun dari menstruasi terakhir. Menurqt penelitian
Prof. Samil Wishnu Wardhani dengan International Health Foundation
pada tahun 1989, usia menopause di Indonesia sekiter 50 tahun, relatif

sama dengan dl negara-negara barat.




Selain menopause, ada istllah-istilah lain yang perlu diketahui, yaitu :

a. Masa klimakierium adalah fgse dalam Kehidupan wanita, dari
periode raproduktif ke periods non reproduktif,

b.  Perimenopause merupakan batasan kiinls, ialah periode beberapa
tahun sebelum dan beberapa tahun sesudah menopatise.

¢. Pre - menopause adalah periode sebelum menopause, 49
Merentang waktu + 2 - 8 tahun.

d.  Pasca menopause adalah perioda setelah menopause, @

Batesan-betasan tersebut dapat digambarkan ssbagei berikut :

Perimenopause Klimakterium
Fertl Senil
-4 . 4' : »
Pre menopause Post menopause
Menopause

Gambar 2 : Skema Periode Klimakterium, ¢?’

Secara hormonal, menopause ditandai dengan menurunnya Kkadar
estrogen darah dan mulai ‘meningkatnya kadar gonadotropin. Pada masa
premenopausal LH naik lebih tinggi dari FSH, sedangkan pada masa
postmenopause kenaikan FSH naik lebih tinggi dari LH. Pengaturan oleh

hipotalamus, ("+*)

Meskipun produksi esfrogen endogen rendah, fetapi kadar dalam darah
masih ada, hingga penurunan tidak terjadi secara mendadak. Hal ini disebabkan
oleh karena sumbangan esfrogen beramsal dari konversi perifer dari androgen

menjadi estrogen, andostenedion, yang dapat berubah menjadi testosteron yang




keduanya lewat aromatisesi dan demmetilasi C19 menjadi estrone dan estradiol.

Estron sendiri dapat berubah menjadi estradiol, ¢(1748)

2.3, Hubungan Menopause Dengan Penurusan Kadar Estrogen, (1215)

Tidak semua orang mengeluh pada menopause ini. Di Eropa hanya

25% ada keluhan dan di Indonesia mungkin kurang lagi. Peristiwa ini

tergantung darl :

1. Cepatnya estrogen turun.

2. Konstitusi tubuh dalam mengalami masaiah ketuaan ini.
3. Kondisl psikik individu terhadep perubahan hidup ini.

Gejala menopause ini terdirt gangguan vasomotor, psikik serfa atrofi

kelenjar.

Tabel 1 : Gejala Menopause
Vasomotor Psikik Atrofi Kelenjar
Hot flushes sulif tidur dyspareunia
Keringat banyak banyakkelelahan hilang libido
Palpitasi hilang konsentrasi nyeri otot, sendi
Sakit kepala depresi sering kencing

agorophobia sering berak

Dikutip dari Speroff, L 9

Hot ﬂushés int dirasakan sebagal sensasl paras yang berbangkii-
bangkit timbulnya dan mulai dari dada ke arsh kepala diikuti keringat
banyak, lamanya dari heberape detik sampai satu jem. ini sangat

mengganggu terutama apabila terjadi pada malam hari.




24.

- Dyspareunia terjadi karena adanya atrof vagina serla caruncula
urethrae, Juga ada gatal di daerah introitus vaginae, vulva dsb, Sekresi
vagina berkurang, sehingga kurang licin dan mudah infeksi.

Pada fase awal yang mencolok ialah hot fiushes, palpitasi, dan
reaksl emosional. Kesehatan fisik dan mental penderita sangat
berpengaruh terhadep timbulnya gejale di masa Ini.

Pada fase lanjut yang mencolok adalah gejala osleoporosis, yaitu
berkurangnya masa fulang, sehingga struktur tuiang berubah akhirnya

menyebabkan fulang mudah fraktur,

Metabolisme Lipid

Lipid edalah zat organik vang tersusun {erutema oleh karbon, hidrogen
dan oksigen; beberapa jenls Ipid juga berisi nitrogen dan fosfor. Senyawa ini tidak

larut dalam air, tetapi dapat larut dalam beberapa pelarut organik. Beberapa jenis

fipid penting yang terdapat dalam plasma ialah : Kolesterol, trigliserida, fosfolipid

dan asam lemak bebas (FFA = Free Fat Acidy. (?%21)

Lipld ‘merupekan suatu komponen penting bagl semuea sel hidup, yang
berguna sebagal sumber cadangan energi yang disimpan dalam bentuk
irigliserida. Dalam keadaan normal fosfolipid bersama-sama dengan kolesterol
terdapat dalam membran sei untuk mempertahankan keadaan hidrofobik dari sel
aygar fungsi dan strukiur se! tetap normal, 49

Selein sebagal sumber energl yang efisien, lipid juga berguna sebagai
bahan penyekat dalam jaringan subkutan dan di sekitar organ-organ tertentu,

juga pada sintesis hormon steroid dan sintesis asam empedu. ¢




Karena sifat veng tidalk larut dalam air, untuk beredar dalam tubuh diperlukan
suatu sistem transport yang memungknkan lipid terebut dapat larut dalem plasma.

Untuk ini ipid membentuk suatu komplek makromoleku! bersama dengan protein

khusus yang disebut apoprotel/n. Komplek yang terbentuk tersebut mempunyai

2.4.2.

berat molekul yang tinggi dan disebut fpoprotein. Terdirl dari 2 bagtan yaitu
bagian dalam (inti) yang tidak lerut, terditi dari trigliserid dari ester kolesterol, dan

bagian luar yang febih larut, terdiri dari kolesterol bebas, fosfolipid dan

apoprotein. (2143)

2.4.1. Fungsi Dari Apoprotein.

Apoprotein selaln berfungst untuk melarutkan lipid dalam darah, juga
beriugas untuk mengarahkan transport den metabolisme lipid seperti
lipoprotein lipase. Akhir-akhir ini diketahui bahwa Apo E memegang
peranan penting dalam fungsi HDL untuk membawa kelebinan kolesterol
dari perifer (lermasuk sef endotel pembuluh darah) kembali ke hati.
Dengan konsep Ini jelas dapat dipahami mengapa HDL merupakan faktor

rrotektor lerhadap terjadinya ateroskierosis. (¥'11:%4)
Koraposisi Dari Lipoprotein

Sebagalmana sudah disebutken bahwa lipoprotein adalah kompieks

makremolekul yang bertugas unfuk mengangkut lipid yang tidak larut

Y
i

dalam air dan membawanya ke tempat metabolisme di seluruh tubuh. ¢

Lipoprotein dibagi menjadi beberapa jenis sesuai dengan berat

jenisnya, yang ditentukan dengan cera ultrasentrifugas;, . (17292425

Berat jenis itu berkisar antara 0,9 sampai dengan 1,28 yaitu :
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a, Kilomikron.

Trigliserida yeng diabsorbsi dari makenan melalui usus halus akrn
diangkut dalam bentuk kilomikron (trigliserida eksogen) sedang yang
berbentuk endogen diangkut dalam bentuk VLDL-Kolesterol,
Komposist yang utama dari kilomlkron adalah trigliserida kurang lebih
83 - 95% apoprotein terutama Apo B dan beberapa Apo A dan Apo C.

. VLDL (Very Density Lipoprotein ) - Kolestero! |

Meﬁgandung 60 - 70% trigliserida endogen, 10 - 15% kolesterol |
10 - 15% fosfolipid dan 10% apoprotein (40% Apo B, 50% Apo C dan

1C - 15% Apoprotein lainnya).
. DL (Intermediate Density Lipoprotein) - Kolesteroi

Lipoprotein ini sering disebut sebagai VLDL sisa (remnant VLDL)
yang merupakan bentuk transisi dari VLDL sebelum berubah menjadi
LDL-Kolesterol dan dalam keadaan normal sulit untuk menentukan
kadatnya dalam plasma oleh karena ben?uk Ini sangat cepat sekali

berubah menjadi LDL-Kolesterol.

Umurnye hanye berkisar antara 2 - 6 jam. IDL-Kolesterol
mengandung 40% trigliserida, 30% kolesterol, 20% fosfolinid serta 7%
apoproteln,

. LDL (Low Density Liprotein) - Kolesteroi

Merupakan 50% dari lipoprotein total dalam plasma dengan
komposisi 45% kolesterof, 20 - 30% fosfolipid, 5 - 10% trigliserida.
Leblh darf 95% LDL-Kolesierol mengandung Apo B dan hanyg

sehagian kecll saja Apo C.
11




e, HDL (High Density Lipoprotein ) - Kolesterol
HDL-Kolesterol dapat dibagl lagi menjadi HOL 2, HDL. 3 dan
VHDL. Mengandung 20% kolesterol, 30% fosfolipid dan 50%

Apoprotein terutama 90 - 95% Apo A dan hanya 5- 10% Apo C.

2.5. Dislipidemia

2.5.1.

2.5.2.

Batasan

Dislipidemia adalah kelainan atau gangguan metabolisme lipid yang

ditandal dengen adanya peningkatan lipid darah, dapat berupa -

hinerkolestsrolemia, hiper LDL-emia dan etau hipertrigliseridemia atau

kombinasi dan atau disertai rendahnya HDL, (11126

Klasifikasi. {27!

Ditinjau dari penyebabnya ada 2 jenis dislipidemia/hiperlipidemia, yaitu ;
a. Dislipidemia Primer |
Dislipidemia prinier mempunyai sifet herediter / famial. Dislipidemia
primer adalah keadaan peningkatan kadar lipid darah yeng tidak ada
hubungannya dengan penyakit lain, kecuali herediter. Biasanya pada
dislipi'demia ini selain peningkatan kadar lipid darah juga diterukan

edanya xantomatlosis yang khas.
b. Dislipidemia sekunder.

Hampir 40% gangguan metabolik lipid yeng dJitandal dengen
peningkatan kadar lipid merupaeken dislipidemia sekunder. Oleh
karena itu perlu mencari sebab primernya terlebih dahulu, sebelum

memutuskan bahwa itu adalah dislipidemia sekunder Dislipidemia
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sekunder biasanya ditimbulkan oleh penyakit organik atau metabolik

teﬂéntu, misalinya DM, hipertensi.

Peranan berbagal profil lipid (Trigliserid, kelesterol, LDL dan HDL)

dalam tubuh sebagai berikut :
1. Trigliserida. (?%:2¢)

Merupakan simpanan yang ulame pade menusia dan
merupakan 95% jaringan lemak tubuh. Di dalam plasma,
tiigliserida terdapat datam berbagai konsentrasi di berbagai fraksi
lipoprotein. Secara umum dapat diketakan bahwa semakin tinggi
konsentrast trigliserida, maka semakin rendah kepadatan
(densitas) dari lipoprotein, Pembawa utama trigliserida dalam

plasma adalah kilomikron dan VLDL.

2. Kolesterot. (1739

Kolesterol adalah alkoho! steroid yang strukturnya

mempunyal intl stkfopentanoperhidrofenantren.

Dalam tubuh manusia sterol Ini merupakan kunci yang
memperantai berbagai biosintesa sterol antara lain asam empedt,

hormon adrenokortikal, androgen dan estrogen.

Dalam tubuh manusia kolesterol ferdapal dalam bentuk
bebas (tidak teresterifikasl) dan dalam bentuk kolesterol ester

(esterifikasi).

Dalam keadaan normal sekitar dua pertiga kolesterol total

plasma terdapetl dalam bentuk ester. Sekitar 60 - 75% Kolesterol
13




diangkut oleh LDL dan dalam jumlah yang lebih sedikif tetapl

sangat bermakna (15 - 25%) diangkut oleh HDL.

. HDL.(3D)

Kompiek lipid ini berasal dari asem fosfaticat, Daiam plasma
fosfolipid yang utame adalah sfingomietin, fostatidil kolin atau
iésitin, fosfatidil etanolamin dan fostfatidil serin. Kedua fosfolipid
terakhir ini sering disebut sebagai sefa/in. Berbagai konsentrasi
fosfolipid terdepat dalam berbagai fraksi fipoprotein, vang
terbanyek terdapat dalam HDL (sekitar 30% massa ) dén pada
LDL (sekitar 20 - 25% massa).

Pada tahun 1951 dikemukakan bukti hahwa manusia vang
mempunyai kadar HDL yang meningkat sulit / kecil kemungkinan
menderita alerosklerosis. Juga wanita sebelum mengalami
menopause mempetlihatkan kadar HDL yang lebih tinggl daripada
pria dengan usia sebava. Perbedaan ini yang dijembatani secara
hormonal, melindungi wanita sebelum menopause terhadap
kemungkinan aterosklerosis, Penemuan mengenai HDL vyang
bergune Ini digbalkan selama 25 tahun semenfara para peneliti
klinikk lebih berkonsentrasi pada penyakit-penyakit yang
disebabkan oleh meningkatnya Konsentrasi lipoporotein plasma,
hiperlipoproteinemia. Akan tefapi pada tahun 1976, pengaruh
periindungan oleh HDL ditemuken kembali. Penelitian
epidemiologik menyatakan bahwa manusia dzngan tingkat HDL

tinggi terhindar deri aterosklerosis.
14




é. LDL G g

Merupakan baglan kecil asam lemak plasme yang tidak

teresterifikasi oleh glisérol sehingga sering disebut juga sebagai

asam lemak bebas (FFA = Free Fatty Acid).

Dalam ‘tubuh diangkut dalam komplek dengan albumin.
Dalé'm keadden puasa didepat sebagai hasil hidrofisis dari
lrigliserid-a pé;‘fia Jaringan lipid dan dalam jumlah yang lebih sedikit
lagi dari- hidiolisis lipoprofein yang Kkaya frigliserida di dalam
sirkulasi, Pa_&a keadaan setelah makan sumber utama NEFA

adalah kilomikron dan VLDL.

Sekifar ?5% kolesterol dalam Lbl. ada dalem bentuk ester
kolesterol, Safu apoprotein, ap'o—B,‘ ter':ciiri dari 98% prolein ada
dalem LDL. LDL terbentuk dalam plasma selama katabolisre
VLDL sehingga dapat dianggap sebagai sisa VLDL. Saat inl timbul
pertanyaan epakah semua LDL yeng terkandung dalem plasma
manusie adalaﬁ produk katabolik yang diturunkan dari VLDL. Pada
bebe,r’ape_' keg'daan metabolik Ier_tentd. seperti misalnya bila
maxanan mengan&ung kolesterol dalam jumiah terlaiu banyak, ada
kemungkinan bahwa beberapa LDL dié‘ékresi langsung oleh hati,
Orang yang dalam plasma mereka mempunyai konsentrasi LDL

tinggi menanggung risiko lebih besar menderita aterosklerosis.
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2.6. Hubungan Antara Estrogen Dengan Profil Lipid

Estrogen merupakan hormon steroid derivat kolesterol yang disintesis di
ovarium. Kolesterol disintesis di dalam kelenjar etau diambil dari plasma. Kajian
dengan sel-sel adrenal menunjukkan bahwa HDL adalah komponen plasma ekan
memberikan kolesterol pada kelenjar. Bila tidak segera digunakan untuk sintesis

“hormon steroid, kolesterol disimpan di dalam kelenjar sebagai ester kolesterol (8
Dalam keadaan normal sekitar 2/3 kolestero} total plasma terdapat dalam bentuk
ester, Sekitar 60 - 75% kolesterol diangkut oleh LDL dan dalam jumiah yang
lebih sedikit, tetapi sangat bermakna (15 - 25% ) diangkut oleh HDL. Dengan
demikian HDL ini membawa kelebihan kolesterol dari perifer (termasuk sel

endote! pembuluh darah kembali ke hepar). (?1:2)

Dengan konsep ini jelas dapat dimengerti mengapa HDL merupakan
fakior proteklif terhadap terjadinya Penyakit Kardio Vaskuler (PKV) @ dan
kemudian kolesterol LDL membawa kolesterol ke jarihgan perifer untuk disimpan

dan diubah menjadi steroid. ®%3")

Kadar tinggl HDL, kadar rendah LDL, Kolesterol Total, trigliserid bersifat
kardioproteklif, Peningkatan kejadian disiipidemia / PKV yang ‘erjadi pada wanita
menopause kemungkinan disebabkan oleh karena hilangnya proteksi estrogen

yang berdampak pada kadar lipoprotein (a) dan kolesterol, (215

Dari studi-studi kokort prospeitif dilaporkan adanya penurunen relatif
penyakil kardiovaskuler pada wanite yang mendapatkan terapi esfrogen. Studi
Boston Nurse Healthy mengikutsertakan febih 100 tahun wanita yang diobservasi

di antara 32.317 wanita pasca menopause dengan penyakit jantung permulaan
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dan pernah mendapat terapi estrogen menunjukkan penururan 50% kematian

akibat penyalit kardio vaskuler. (¥1:34)

Esfogen mempunyai efek langsung pada pembuluh darah dengan
meningkatkan " Mtric oxyd " den vasodilatasi serta efek langka panjang dengan
meningkatken pertumbuhan sel endotel, menurunkan aterosklerosis dan

kerusakan vaskuler. (3%)

Pada wanita menopause hormon estrogennya menurun sampai menjadi
kurang 12 pg/ml. (52 pj samping hormon estrogen tersebut, profil lipid pada
menopause juga akan memberi gambaran sebegai dislipidemia. Gambaran

tersebut merupakan risike PKV untuk wanita yang menopause. Fakior risiko ini

~akan menyebabkan disfungsi endotel. Disfungsi ini ferutama oleh karena

timbunan LDL kolesterol yang akan menyebabkan kerusakan toksik sel endotel.

Selaln lipid, masih ada faktor-faktor risiko lain, misalnya diabetes melitus,
hipertensi, dan obesitas, akan tetapi khusus untuk lipid, nilai rujukan yang dipakai
adalah riilai Kolesterol Total < 200 mg/di, Trigliserid < 200 mg/dl, HDL > 35 mg/dl,
LDL < 130 mg/dl. Risiko sedang memberi gambaran Kolesterol Total 200 - 239
my/dl, Trigliserid 200 - 399 mg/dl, HDL. 35 - 45 mg/dl, LDL 130 - 159 mg/dl.
Bilamana risiko tersebut adalah risiko yang berat akan memberi gambaran bahwa
jumlah Kolesterol Total > 240 my/di, Trigliserid > 400 mg/dl, HDL < 35 mg/dl, dan
LDL > 160 mg/di. Akan tetapi ade kesetaraan antara kadar kolesterol tofal
dengan kolesterol LDL sebagal berikut : Kolesterol Total 240 mg/dl setare
dengan LDL 160 mg/dl, kolesterol total 200 mg/d| setara dengan LDL 430 mg/dl,

sedangkan kolesterol total 155 mg/d} setara dengan LDL 500 mg/dl, ¥

17




Indaks / rasio aterogenik juge kut membantu untuk meramalkan/menilal

risiko dislipidemia atau Penyakit Jantung Koroner, (12

indeks/rasio aterogenik adalah perbandingan kolesterol total dengan HDL..
Akan mempunyai risiko tinggi bila indeksfrasio aterogenik > 5, risiko sedang bila

indeks/rasio aterogenik < 4,5 dan akan berisiko ringan bila indeks/rasio < 3. ©439

2.7. Kerangka Teori

MENOPAUSE
v

Estrogen {

N Y

Perubahan - Hipertensi
Profll 44— _ Merokok
Lipid - Obesitas

, LpL T Trigliserid 1 Kolesterol T J HDL J Rasio Aterogenik T

- i
-““-n\,h_\\ ’_/,‘ F.__‘__,_,_,,——-"_-'M
- e
—4"-’—'-“-"-
el

Disiipidemia

2.7.1. Kerangka Konsep

Kadar Estrogen Pada Profil Lipid (kolesterol,
Wanita Menopause ™ | trigliserid, HDL, LDL)
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2.8.

2.7.2.

2.7.3.

Hipotexis

- Adanya hubungan antera Estrogen darah dengan peruhahan profil

lipid.

- Adanya risiko dislipidemia pada wanita menopause,

Yariabel Penelitian :

Variabel bebas : Kadar estrogen berdasarkan skala numerik.

Variabel tergantung : Profil lipid ( Kolesterol, Trigliserid, HDL, LDL ).

Definisi Operasional

- 2.8.1.

2.8.2,

2.8.3.

Menopatuse
Menopause didefinisikan sebagal berhentinya menstruasi permanen

kurun waktu 1 tahun darl menstruasi terakhir, ditentukan berdasarkan

wawancara,

Estradiol : Hormon estrogen yang dihasilkan oleh ovarium, dimana
estradiol tersebut mempunyai estrogenik peling kuat. Dalem darah

diperiksa dengan metoide RIA dengan nilai rujukan < 12 pg/ml

Profil Lipid

Profil lipid adalah bagian-bagian lipid yang ditampilkan dalam bentuk
kolesterol total, trigliserid. LDL. dan HDL kolestero!, indeks aterogenik

dengan nlial rujuken sebagal berikut

Hiper Kolesterolemia, bila Kolesterol darah > 200 mg/dl. .
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Hiper trigliseridemia,
Hiper LDL emia ,

Hipo HDL ernia ,

bita Trigliserid darah 2 200 mg /dl.

bila DL

bita HDL

Rasio Kolesterol Total / HDL

20
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BAB II
METODOLOGI PENELITIAN

3.1. Ruang Lingkup Penclitian

3.1.1. Lingkup bidang ilmu yang diteliti

Bidang ilmu yang diteliti adalah limu Patologi Klinik dengan titik berat

pade cabang Kimia Kiinik dan Endokrinologi.

3.1.2. Lingkup wilayah /tempat
Di Laboratorium / Instalasi Patologi Kiinik Fakultas Kedokteran

UNDIP /RSUP Dr. Kariadi Semarang.
3.1.3. Lingkup wakiu

Wakiu penelitian dari tanggal 1 Januari sampai 30 Maret 2001.

5.2. Rancangan Penslitian

Rancangan yang dipakai padea penelitian ini adalah deskriptif analitik

dengan pendekatan belah lintang.

3.3. Populasi

- Populasi target . Wanila menopause.
- Populasi terjangkau : Penderita rawat jalan yang telah menopause yang
memeriksakan profil lipid, gula darah, di laboratorium Patologi Klinik RSUP

Dr Kariadi Semarang.
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34. Subyek Penelitian

Subyek peneliitian adalah penderita rawat jalan yang teiah menopause

yang memenunhi kriteria inkiusi dan eksklusi.
Kriteria inklusi :

1. Tidak ada riwayat sakit Diabetes Melitus ( DM ).
2. - Tidak ada riwayat sakit jantung. (CM dan anamnesis)

- Tidak ada riwayat keluarga dengen penyakit jantung
3. Tidak hipertensi.

4. Tidak merokok.

5. Tidak obesitas.
Kriteria eksklusi :

1. Minum obat hormonal / obat lipid.
<, Menolek Ikut penelitian.
3. Perokok pasif,

34.1. Jumlah sampel

Jumiah sempel adalah 45 orang dengan memenuhi krileria inklusi

dan eksklusi.
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3.5, Strategi Penelitian

Wiwanita menopause yang
memenuhi kriteria inkiusi

Puasa + 12 jam
| | Lipid 1
Sampel + 10 ¢ Estradiol { -
I &‘ Lipid Normal
- |
- ESTRADIOL
- Profil Lipid
Lipid T
Estradiol
Normal
Lipid Normal

3.6. Bahan, Alat dan Metode Pemeriksaan
3.6.1. Pemeriksaan Lipid dan Estradio!
Bahan Pemeriksaan :

Serum diperoleh dari darah yang diambil daii vena mediana cubiti
sebanyak 10 c¢ dan dipisahkan dengan cara pemusingah. Subyek

berpuasa kurang lebih 12 jam, tidak melakukan aktivitas.

Alat / instrumentasi :

- Tabung ( botol ) dan jarum disposibel.

- Kapas dan alkohol 76 %.
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- Pembendung yeng dapat digunakan dan mudah dilepas.
- Tabung pemeriksaan.
- Sentrifuge.

| - Label nama,

- Spektrofotometer, RIA, Automatic Chemistry Analyzer, ( Hitachi
7050). |

Plpet automatik.

Reagen yang dibutuhkan :

- Cholesterol dan Trigliserid memakai reagen siap pakai.

3..6.2. Estradiot (3

Prinsip Pemeriksaan :

Tebung yang sudeh diberi antibodi coated, kemudian | ' vyang
beriabel estradiol sebagat reagen barkompetitif dengan estradiol sampel
pasien. Hasil terukur adalah | '2° estradiol { dan hasilnya akan berbanding

terbaitk ).
3.6.3. Kolesterol, %
Prinsip Pemeriksaan :

Metode yang digunakan adaleh CHOD - PAP dengan menggunakan
alat Automatic Clinical Chemistry Analyzer (Hitachi 7050) dengan metode
‘enzymatic colorimetric”. Kolesterol dan ester-esternya dibebaskan dari

lipoprotein melalui proses hidrolisa oleh Kofestero! esterase.
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3.64.

Kolasterol lyang terbentuk dioksidast dengan Kolesterol oksidase
mengehasilkan H,O,. Selanjutnya H,O, bereaksi dengan 4 - amino
antipyrine ( 4 — AA ) dan phenol dalam reaksi yeng dikatalisis oleh
peroksidase menghasilkan quinonimine vang menghesilkan wama yang

akhirmya diukur dengan fotometer dengan panjang gelombang 500 nm.

cholesterol '
Kolesterol asters +H,0 —— .y cholesterol + RCOOH
Esterase
cholesterol
Cholesteroi + 0, ——p  cholest — 4 en - 3 one + H,0Q,
Oksidasi

Phenol peroksidase :
2 H,0; + 4-aminophenazon + P 4-(p-benzoquinone-

monoimino ) — phenazon + 4 H,QO
Trigliserid. (4

Prinslp Pemeriksaan :

Metods yang digunakan : GPO - PAP .

Alat yang digunakan : Hitachi 7050 , sustu alat Automatic Clinical

Chemistry Analyzer dengan " enzymatic colorimetric

test "
LPL
Tiigliserid + 3 HoO —»  glycerol + 3 RCOOH
GK
Glycerol + ATP > glycerol - 3 phosphat + ADP
++
Mg
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36.5.

GPO
Glycerol — 3 — phosphate + O, ~——® dihydroxy acetone phosphate +
H:zOg

peroksidase
Hz0; + 4 ~ aminophenazone + 4 — chlorophenol _ p 4-0-

benzoquinone — monoimunoc) — phenazone +2 H,0 + HCI.
HDL (High Density Lipoprotein ) (%%

Pemeriksaan HDL memakai metode CHOD — PAP.,

Prinsip : Penambahan suatu bahen veitu asam tungstat dan ion Mg,
sehingge terpisah entara HDL dengan fraksi lipid lain dengan
cara centiifuge — sehingga terbentuk supernatan yang befisi
HDL saja.

Memakel manual dengan spekirofotometer pada panjang gelombeng tentu

540 /546 nm.

36.6. LDL (Low Density Lipoprotein )

Low Density Lipoprotein dihitung dengan cara tidak langsung, yaifu ;
LDL = Total Kolesterol — Trigliserid - HOL cholesterol.
5
Keterbatasan penelitian dengan memakai rumus Friedewald dan rumus ini

beﬂaku bila kadar Trigliserid < 400 mg / dl.

3.7. Pengumpulan Data

Data yang dikumpulkan adalah data primer, dengan cara anamnesis /

wawancara secara langsung, pemeriksaan fisik (vital sign, BB, TB, tensi,
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38.

pemeriksaan_Iaboratorlum, gule darah, lipld) sebagal data sekunder diperoleh dari
catatan medik ( CM ) datl poliklinik URJ ruang 156 / 158, unfuk menentukan

kriteria inklust dan eksklusi.

Pengolahan Data dan Analisa Data, %)

Pengolahan data den analisa data menggunaken komputer program SPSS
(Statistical Package for The Social Sciences). Uji statistik yang dipakal adalah

"deskriptif analitik” dengan menggunakan Ui Korefasi Pearson.

Analisa data meliputi analisa deskriptif dan uji hipotesis. Pada analisa
deskyiplif data aken ditampilkan sebagai rerata dan simpang beku, nilai minimal,

den nilal maksimal,

Uji hipotesis akan dilakukan dengan menghitung besar koefisien korelasi
dari Pearson ( R ). Uji korelasi Pearson dipilih karena variabel bebas dan terikat

berskala numerik.

Koefisien korelasi = r

08 -1 + Kkorelasi amat baik.
06 - 079 . Korelasi belk.

04 - 059 . Kkorelasi sedang.
< 0.39 > korelasi lemah,

Besarnya risiko akan dinyatalian dengan Rasio Prevalen (RP) oleh karena

pensalitian inl menggunakan desain belah lintang.
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' 8 a = estrogen { dislipidemia positif
Penghitungan RP = a+b b = estrogen ! dislipidemia negatif
¢ ¢ = cstrogen N dislipidemia positif
c+d d = estrogen N dislipidemia negatif

Untuk menghitung Rasio Prevalen menggunakan tabel 2 x 2.
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BAB IV
HASIL DAN PEMBAHASAN

Pada periode penelitian bulan Januari sampai dengan bulan Marel 2001
bertempet di laboratorium URJ (Unit Rawat Jalan), didapatkan jumtah subyek penelitian
52 wanita menopause yang diperiksa kadar lipid (Kolesterol, trigliserid, HDL, LDL, dan
rasio aterogenik) seria kadar estradiol. Sedangkan yang memenuhi kriteria inklusi den
eksklusi ada 45 subyek. 7 subyek droup out. Analisis hasil penelitian mencakup
karakieristik subyek penelitian, pemeriksaan kadar profil lipid (kolesterol fotal,
frigliserid, LDL, HDL rasio aterogenik), estradio! dan umur menopause. Seianjuthya
data tersebuf ditampilkan dalam hasil penelitian hubungan antara dua variabel yaitu

(estradiol dan profil lipid : kolestero! total, trigliserid, HDL., LDL, rasio aterogenik).

Didapatkan hasil sebagai berikut :

Tabel 2 : Karakteristik Subyek Penelitian Profil Lipid, Estradiol (n=45)

Parameter Rerata SB Minirmum Maksimum
Umur saat menopause (th) 50,02 1,67 47 58
Lama menopause (th) 587 449 1 16
Estradiol  (pg/mi) 9,77 8,57 37 42
Kolesterol (mg/dl) 24709 45 81 170,00 352,00
Trigliserid ~ (mg/dl) 156,78 55,22 73,00 323,00
HDL (ing/di 4543 9,32 32,00 68,00
LDL {mg/dl) 170,30 38,52 102,00 242,00
RASIO (kolesterol/HDL) 5,58 1,15 3,28 8,25
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Dari tabei 2 usia menopause terendah yang ditemukan adalah 47 tahun,
sedangken umur tertinggl menopause adalah 58 tahun dengan rata-rata usia pada saat

menopause adalah 50,02 tahun (SD) = 1, 67 tahun.

Daif tabel 2 juga didapatkan hasil kadar estradiol rata-rata adalah 9,8 pg/ml
(SD) = 8,6 sadangkan kadar estradiol terendah 3,7 pg/ml dan hasil tertinggi adalah 42
pg/ml. Kolestero! total rata-rata yang didapat 247 mg/di dengan (SD) = 45.8. Nilai
minimal 170 mg/dl dan nilal maksimal adalah 352 ma/di.
Kadar trigliserid rata-rate yang didapat pada penelitian ini adalah 156,8 mg/di, (Sb) =
95,22 ; nllai minimum 73 mg/d! dan nilal maksimumnya 323 mg/dl. HDL nilei minimum 32
mg/dl, malesimum 68 mg/dl, sedangkan nilal rata-rata untuk HDL 45,4 mg/d! (SD) = 9,3
dan LDL pada peneiitian ini dengan nilai rata-rata 170,3 mg/dl (SD) = 38,5 dengan nitai

terendah LDL 102 mg% dan nilei tertinggi 242,6 mg%.

Rasio aterogenik yaitu Total Kolesterol / HDL rata-ratanya 5,57 (8D = 1,15 ;

nilai terendah 3,3 den nilal tedinggl 8,3.

Darl date / hasil penelitian ini akan terlihat bahwa wanita r.enopause akan
mempunyai kader estrogen yang menurun. Dengan adanya kadar estradiol yang

menurun ini kemungkinan menyebabkan suatu keadaan dislipidemia.
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Tabel 3 : Rasie Prevalensi dari Kadar Estradiol > 12 pg/ml atau

< 12 pg/mal dan Profil Lipid ( Kolesterol total, trigliserid, LD, HDIL,,

rasio aterogenik)

Profil Kadar Estradiol RP

Lipid <12pg/fmi 212 pg/ml ( 95/C1)

e e

1. Kolesterol total
* >200mg n=25(83,3%) | n=10 (66,7%)

¢ < 200 mg n= 506,7%) | n=5 (33,3%) 14 (0,7sd 27)
2. Trigliserid

* 2> 200 ° n =9 (30,0%) n=1 (6,7%) 1,51, 1s/d 2,1
¢ < 200 n=21(70,0%) | n=14(93,3%)

3, LDL
« > 130 n=27(80,0%) | n=10(66,7%) |2,0 (0,8s/d4,9)
*+ < 130 f=3(10,0%) | n=5(33,3%)

4. HDL
e2> 35 n=28(93,3%) n=11(73,3%) | 0.5 (0.2 sfd 1,5)
e < 35 n=(6,7%) n=4(21,7%)

Hasil hubungan anlara estradiol dengan profit lipid (kolesterol total, trigiiserid,
L.DL, HDL., rasio aterogenik) dan risiko dislipidemia didapatkan hasil sebagai

berikut :
Kolesterol Total:

Dari hasil uji korelast Pearson didapatkan hubungan yang bermakna
(b =0,002/p < 0,05) antara estradiol dengan kolesterol, hubungean tersebut

herderajad sedang ( r = - 0,452 ) yang artinyanya sebagai berikiit : ada
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hubungan negatif (-) anfara estradiol dengan kolesterol, dimana estrogen vang

rendah pada menopause terjadi kenaikan kadar kolesterol dalam darah.

Pada esfradiol > 12 pg/ml didapatkan ;

5 subyek dengan kolestero! total < 200 mg/dl = 33,3 %.

10 subyek dengen kolestero! total > 200 mg/di = 66,7 %.
Pada estradiol < 12 pg/mi didapatkan :

9 subyek dengan kolestero} < 200 mg/di = 16,7 %

25 subyek dengan kolesterol > 200 mg/dl = 83,3 %,.
Dengan 95 % interval kepercayaan.

Rasio Prevalen (RP =14),

Rasio Prevelen (RP) = 1.4 dengan (95 % confidence inlerval 0,8 sampai

dengan 4,9).
Artinya bahwa estradiol yang rendah belum mempunyai risiko terhadap

kolesterol tofal yang meninggi 1,4 kali daripada estradiel yang normat..,
LDL :

Berdasarkan hasil ujf atatistik didapatkan, "'hubungan bermakna (p =
0,002/p < 0,05 ;r=-0,453) antara estradiol dengan LDL. Hubungan tersebut
adalah hubungan negatif (-) antara estradiol dengan LDL, yaiiu estrogen yang

turun pada menopause akan berakibat kenaikan kadar LDL kolesterol.

Pada estradiol = 12 pg/m| didapatkan :

5 subyek dengan LOL <130 mg/di = 33,3 %.

10 subyek dengan LD L > 130 mg/dl = 66,7 %.
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Pade estradiol < 12 pg/ml didapatkan :
3 subyek dengan LDL < 130 mg/di = 10 %.

27 subyek dengan LDL > 130 mg/dl = 90 %.

Didapatken RP = 2,0.

(85 % confidence interval 0,8 sampai dengan 4.9),

Hal ini berarli bahwa estradiol yang rendah belum bisa diartikan berisiko

terhadap dislipidema (hiperl.DL-emia) 2 kali dibandingkan esfradiof normal.

HDL :

Seperti halnya kolesterol total dan LDL, HDL dan estradiol terdapat
hubungan bermakna (p = 0,039 /p < 0,05). Hubungan ini berderajad lemah
(¥ =- 0,308 ). Hubungan ini adalah hubungan negatif, yang seharusiya bila

estradiol darah menurun akan terjadi penurunan HDL.

Pade estradiol yang >12 pg/ml didapatkan :
11 subyek dengan HDL kolesterol > 35 mg/dl = 73,3 %.

4 subyek dengan HDL kolesterol < 35 mg/dl = 26,7 %.

Pada estradiol < 12 pg/ml didepatkan :
28 subyek dengan HDL kolesterol > 35 mg/dl = 93,3 %.
2 subyek dengan HDL Kolesterol < 35 mg/dl =6,7 %,
Didapatkan Rasio Prevelen (RP) = 0,5
(95 % confidence interval 0,2 sampai dengan 1,5)
. Artinya bahwa estrogen rendah terhadap HDL yang normal / tinggi belum

mempunyaei faktor proteksi 2 kali daripadas HDL yang rendah.
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Trigliserid ;'

Berbeda dengan hasil analisis kolesteroi total, LDL dan HDL. Untuk
hasil trigliserid, tidak terdapat hubungan bermakna antara estradiol dengan
trigliserid. Sedangkan untulc hasil analisis rasio aterogenik yaitu perbandingan
kolesterol dibagi HDL tidek didapatkan hubungan bermakne antara estradiol

dengan rasio aterogenik,

Pada estradiof yang > 12 pg/ml didapatkan :
14 subyek dengan frigliserid < 200 mg/dl = 93,3 %.

1 subyek dengan trigliserid > 200 mg/dl = 6,7 %.

Pada esfradiol < 12 pg/ml didapatkan :
21 subyek dengan trigliserid < 200 mg/di = 70 %.
| 9 subyek dengan trigliserid > 200 mg/dl = 30 %.
Didapatkan Rasio Prevalen (RP) = 1,5
(95 % confidence intarval 1,1 sampai dengan 2,1).

Artinya hahwa trigliserid adalah suatu risiko.
Rasio aterogenik :

Pads estradiol = 12 pg/mi didapatkan :
5 subyek dengan rasio aterogenik <5 = 33,3 %.

10 subyek dengan rasio aterogenik > 5 = 66,7 %.

Pada estradiol < 12 pg/ml didepatkan ;
10 subyek dengan rasio aterogenik < 5 = 33,3 %.

20 subyek dengan rasio aterogenik = 5 = 66,7 %.
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Dlﬁapatkan RP =1,
(95 % confidence interval 0,7 sampai dengan 1,6).

Estradiol yang rendah maupun yang normal pada wanita menopause tidak

adg perbedaan.

Hasll-hasil profil lipid pada menopause ini pernah dilaporkan pada penelitian
Stevenson JC ™7 yang menyatakan bahwa pada waniita posl menopause akan
didapatkan hiperkolesterolemia, hiperirigliseridemia, hiperl.DL-emia, dan hipo HDL-
emie. Pada penslitian ini didapatkan hasil kenaikan kolesterol total, LDL, HDL, dan
trigliserid tidak sesuai dengan penelitian Stevenson JC €9, Estrcgen yang rendah
mempunyai risiko terhadap kenaikan kolesterof, LDL, trigliserid, dan penurunan HDL,
rasio aterogenii tidak menunjuikan risiko. Hasit HDL dan trigliserid ini kemungkinan
disebabkan oleh diet di negara barat dan di indonesia berbeda, di samping itu fungsi
dan mutunya memadal karena masih banyak faktor-fakior penyebab dislipidemia belum
disingkirken pada penelitian Ini, dan peneiitian ini adalah cross sectional bukan

longitudinal study seperti di negara-negara barat tersebut.
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5.1.

BAB V
KESIMPULAN DAN SARAN

Kesimpulan :

43 wanita menopause lerdiri dari 15 subyek ( 33,3% ) dengan esfradiof

normal,

Terjadi perubahan profil lipid : kolesterol toiel T, HDL dan trigliserid dalam

batas normal.

Estradiol pada wanita menopause ini tedapat hubungan negatif sedang dan
bermakna dengan kolesterol total, LDL, dengan HDL terdapet hubungan
negatlif lemah, sedangkan estradio/ dengan trigliserid dan rasio aterogenik

tidak terdapat hubungan yang bermakna.

Estradiol yang turun belum merupakan risiko terhadap dislipidemia yaitu

kolesterol, LDL, dan HDL. Sedangkan estradiol yang turun merupakan risiko
terhadap frigliserid yang meninggi 1,5 kali daripada estradiol normal,
sedangkan rasio aterogenik walaupun mempunyai nilai yang lebih, bukan
suatu risiko karena tidek ada perbedazn antara estradiol yang rendah atau

estradiof yang normai.

5.2. Saran :

. » Pada wanita menopause diharapkan untuk memeriksa profil lipid dan estrogen

agar lebih awal mengetahui adanya faktor risiko dislipidemia pada usia + 40

tahun ( untuk premenopause 5 tahun sekali ) kecuali bila pada umur
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premenopause tersebul sudah terdapat kelainan dislipidemia bisa kontrof

dalam wakiu lebih pendek. 3

+ Penelitian ini diherapkan bisa dilanjutkan oleh peneliti-peneliti lain dengan
penelitian longitudinal study, yaitu dengan memperhatikan faktor-fakior

penyebab dislipidemia dapat diketahui hubungan kausatif antara faktor-faktor

tersebut dengan dislipidemia.
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BRINGKASAN

Pendahuluan ;
Selah satu masalah pada menopause adalah meningkatnya angka kejadian

Penyekit Kardio Vaskuler (PKV). Di Amerika Serikat kematian ekibat PJK adalah 10 kali

lipat dibandingkan kematian oleh karena kanker payudara.

Tuiuan penelitian ;

Tujuan penelitian ini adalah untuk mengetahul adenya hubungan antara estrogen
dengen profil lipid (kolesterol, triglierid, LDL, HDL, rasio aterogenil) dan mengetahui

adanya risiko dislipidemia pada menopause.
Tiniavan pustake ;

Akibat menopause tersebut yang disebabkan oieh kurangnya hormon estrogen
ekan menyebabkan perubahan profil lipid / dislipidemia. Organ yang terpenting adalah
ovarlum sebagal penghasil estrogen, dimana estrogen yang dihasilkannya adalah
estradiol, estron, estriol. Estradio/ adalah estrogen yang paling poten dan jumlahnya

banyak berada di darah.

Menopause adalah berhentinya haid secara permanen. Hilangnya estrogen
karena mcnopause ini akan terjadi gangguan metabolisme lipid yaitu {erjadi keadaan
yang “disebut dislipidemia, yaitu kenaikan (kolesterol, LDL, trigliserid dan atau

penurunan HDL), dan kenaikan profil lipid bisa sendiri atau kombinasi.

Dislipidemia merupakan faktor risiko terpenting terjadinya PKV. Bila kita mencoba

untuk menghubungkan antara estrogen dengan profil lipid kita harus mengingat bahwa
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estrogen merupakan hoﬁnon steroid sebagal derlvat kolesterol, schingga akan
mempunyai dampak terjadinya dislipidemia bila wanita tersebuf telah menopause. Hal
ini disebabkan oleh karana kolesterol tersebut sudah tidak dipakai unfuk membuat
astrogen. DI samping itu estrogen mempunyai efek terhadap pembuluh darah yaitu
dapat mencegah teriadinya ateroskierosis. Hormon estrogen tersebut mempunyai efek
langsung terhadap pembuluh dareh, sedangkan sel endotelial pembuluh darah tersebut
memproduksi senyawa tertentu seperti zat ant! agregasi, prostasiklin sebagali

vasadiletor, endotelin, sebagal zat relaksasi otol pembuluh darah.

Estrogen Juga mempunyal efek langsung pada pembuluh darah dengan
meningkatken nitric oxyd dan vasodilatasi serta efek jangka panjang dengan
meningkatkan perfumbuhan sel endotel. Dengan demikian estrogen tersebut sebagal

faktor pelindung terhadap pembuluh darah.
Metodologi Penelitian :

Penelittan ini dilakukan di instetasi PK dalam waktu 3 bulan, dengan peiidekatan

cross sectional / belsh lintang.

Sampel / bahan yang dipakai adalah serum puasa 12 jam untuk diperiksa lipid

(kolesteral, trigliserid, LDL, HDL) dengan memenuhi kriteria inklusi dan eksklusi.

Bahan dan Metode :

Dilakukan pemeriksaan profil lipid (kolesterol, trigliserid, 1.DL, HDL, rasio
aterogenik) dengan metode yang digunakan : CHOD - PAP, GPO - PAP. Sedangkan

untuk LDL dipakal rumus = Kolesterol total - HOL - 1/5 frigiserid. Raso aterogenik =
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Kolesterol total : HDL. Kemudian diperiksa hormon estradiol dengan metode DPC Coat

- A Count Estradiol dengan memakai RIA.

Penderita yang dipakai sebagai subyek penelitian adalah tidak mempunyai
riwayat diabetes melitus, riwayat penyakit janfung, fidak obesitas, tidak merokok, gula

darah normal. Kemudian hasil tersebut ditampitkan delam bentuk rerata dan standar

deviasi.

Pengolahan data dan analisis data menggunakan komputer program SPSS, uji

statistik memakai deskriptif analitik dengan menggunakan uji korelasi Pearson.

asil Penelitian dan Pembahasan

Parameter Rerata SB Minimum Maksimum
Umur saat menopause (th) 50,02 1,67 47 58
Lama menopause (th) 5,87 449 1 16
Estradiol  (pg/ml) 9,77 8,57 3,7 42
Kolesterol (mg/dl) 247,09 45,81 170,00 352,00
Trigliserid  (mg/dp 166,78 55,22 73,00 323,00
HDL {mg/dl) 4543 932 32,00 68,00
LDL (mg/dl) 170,30 38,52 102,00 242,00
RASIO (kolesteroli/HDL) 5,58 1,15 3,28 B,25
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Profil Kadar Estradiol RP
Lipid <12 pg / mi =12 pg /ml (95/CH)
1. Kolesterol {otal
» 2200 mg n=23(83,3%) | n=10(66,7%)
¢ < 200 mg n= 5(167%) | n=5(333%) | 14(07sMd27
2. Trigliserid
e > 200 n =9 (30,0%) n=1 {6,7%) 1,5(1,1 s/d 2,1)
e < 200 n=21(70,0%) | n=14(93,3%)
3. LDL
¢ 2 130 n=27(90,0%) | n=10(66,7%) |2,0(0,85/d4,9)
+ < 130 n=3(10,0%) | n=5(33,3%)
4. HDL
¢ > 35 n=28(93,3%)| n=11(73,3%) | 0,5(0,2s5/d15)
¢ < 35 n={(6,7%) n=4(21,7%)

Kesimpulan :

hubungan lemah dengan HDL (r=-0452 p <0,05; r=-0,453 p < 0,05

r=-0309 p<0,05)

aterogenik,

Estradiol yang'menurun bukan sebagai risiko terhadap dislipidemia (kolesterol,

LDL, dan HDL).
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- Tidak terdapat hubungan antara estradiol dengan ftrigliserid dan rasio




- Terdapat hubungan bermakna sedang antara estradio/ dengan profil lipid dan
hubungan lemah dengan HDL (r=-0452 p < 0,05; r =- 0453 p < 0,05;
r=-0309 p<0,05).

- Tidak terdapat hubungan antara estradiol dengan frigliserid dan rasio

aterogenik.

- Estradiol yang menurun bukan sebagai risiko terhadap disiipidemia (kolesterol,

LDL, dan HDL).

- Estradiol yang turun sebagai risiko terhadap trigliserid yang menngkat 1,5 kali

daripada esfradiol yang normal.

Rasio aterogenik tidak ada perbedaan antara estradio/ yang rendah / normal.
Saran

- Pada wanita menopause diharapkan unfuk memeriksa profil lipid dan estrogen

agar lebih awal mengetahui adanya fakter risike dislipidemia.

- Peneiitian ini diharapkan bisa dilanjutkan oleh peneliti-peneliti lain dengan

penelitian longitudinat study.

- Dengan memperhatikan faktor-fakior penyebab dislipidemia dapat diketahui

hubungan kausatif antara fakior-faktor tersebut dengan dislipidemia.
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