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Rasa syukur yang teramat dalam dan tiada kata lain yang patut kami 

ucapkan selain mengucap rasa syukur. Karena berkat rahmat dan karunia 

Tuhan Yang Maha Esa buku yang berjudul “Fisiologi Endokrin” telah selesai di 

susun dan berhasil diterbitkan, semoga buku ini dapat memberikan 

sumbangsih keilmuan dan penambah wawasan bagi siapa saja yang memiliki 

minat terhadap pembahasan Fisiologi Endokrin.  

Buku ini merupakan salah satu wujud perhatian penulis terhadap Fisiologi 

Endokrin. Irena Ujianti merupakan dosen fisiologi kedokteran di Fakultas 

Kedokteran Universitas Muhammadiyah Prof. Dr. Hamka. Irena meraih gelar 

Doktor di bidang fisiologi dari Fakultas Kedokteran Universitas Indonesia. 

Minat penelitiannya meliputi nutrisi dan penyakit metabolik. Irena telah 

menerbitkan beberapa artikel yang berkaitan dengan minat penelitiannya. 

Fokus utamanya adalah pada penerapan metode fisiologis dan biomolekular 

dalam investigasi diabetes melitus dan penyakit metabolik lainnya. Selain itu, 

Irena juga merupakan anggota Ikatan Dokter Indonesia (IDI), Perhimpunan 

Dokter Fisiologi Klinis Indonesia (PDFKI), Ikatan Ahli Ilmu Faal Indonesia (IAIFI) 

Jakarta. Irena juga terlibat dalam beberapa proyek penelitian yang berkaitan 

dengan nutrisi dan penyakit metabolik. 

Cut Ashilah Haura, Renasya Fadhilah Utami dan Nur Hamni Laila 

Qadariyah memberikan kontribusi dalam penulisan buku ini. Cut, Tami dan 

Hamni merupakan mahasiswa Fakultas Kedokteran Universitas 

Muhammadiyah Prof. Dr. Hamka yang berkolaborasi dalam menghadirkan 

karya ilmiah di bawah bimbingan Dr. dr. Irena Ujianti, M.Biomed.  
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Buku ini merupakan hasil dari antusiasme penulis untuk berbagi kepada 

komunitas mahasiswa yang ingin memahami fisiologi dan ilmu-ilmu terkait, 

dengan cara yang sederhana. Selain itu, buku ini juga dapat digunakan sebagai 

referensi bagi para mahasiswa, khususnya pada bidang metabolisme endokrin. 

Kehadiran buku ini diharapkan meningkatkan pemahaman fisiologi dan ilmu-

ilmu terkait di bidang metabolisme endokrin. 

Akan tetapi pada akhirnya kami mengakui bahwa tulisan ini terdapat 

beberapa kekurangan dan jauh dari kata sempurna, sebagaimana pepatah 

menyebutkan “tiada gading yang tidak retak” dan sejatinya kesempurnaan 

hanyalah milik tuhan semata. Maka dari itu, kami dengan senang hati secara 

terbuka untuk menerima berbagai kritik dan saran dari para pembaca sekalian, 

hal tersebut tentu sangat diperlukan sebagai bagian dari upaya kami untuk 

terus melakukan perbaikan dan penyempurnaan karya selanjutnya di masa 

yang akan datang.  

Terakhir, ucapan terima kasih kami sampaikan kepada seluruh pihak yang 

telah mendukung dan turut andil dalam seluruh rangkaian proses penyusunan 

dan penerbitan buku ini, sehingga buku ini bisa hadir di hadapan sidang 

pembaca. Semoga buku ini bermanfaat bagi semua pihak dan dapat 

memberikan kontribusi bagi pembangunan ilmu pengetahuan di Indonesia. 
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ENDOKRIN DAN METABOLISME 
 

A. KONSEP ENDOKRINOLOGI DAN KLASIFIKASI HORMON 

Hormon berarti "menggerakkan" dalam bahasa Yunani. Kelenjar endokrin 

tidak memiliki saluran, karena itu produknya (hormon) bersirkulasi dalam 

darah. Sementara kelenjar eksokrin memiliki saluran yang memungkinkan zat 

dikeluarkan ke dalam lumen usus atau pada kulit. Aksi endokrin berbeda 

dengan aksi parakrin dan autokrin karena hormon endokrin harus berjalan 

melalui aliran darah seperti terlihat pada gambar 1.1. Hormon juga dapat 

bekerja secara lokal atau parakrin dengan berdifusi dalam cairan interstisial, 

atau dapat bekerja secara autokrin pada sel asal.1  

 
Gambar 1.1 Tipe Komunikasi Sel  

Tipe komunikasi sel: (a) persinyalan endokrin (b) persinyalan parakrin  
(c) persinyalan autokrin (d) persinyalan antar sel secara langsung2 

BAB  
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Hipotalamus, hipofisis, tiroid, paratiroid, pankreas, adrenal, dan kelenjar 

gonad adalah tujuh kelenjar endokrin klasik. Kelenjar hipotalamus, hipofisis, 

tiroid, dan adrenal masing-masing memiliki fungsi endokrin yang berbeda. 

Neuron magnoseluler (besar) dan parvoseluler (kecil) ditemukan di 

hipotalamus. Neuron magnoselular menghasilkan ADH dan oksitosin, yang 

kemudian diangkut ke hipofisis posterior untuk disekresikan. Neuron 

parvoselular menghasilkan hormon yang disekresikan ke dalam sirkulasi portal 

dan diangkut ke hipofisis anterior. Kelenjar tiroid sebagian besar terdiri dari 

folikel, namun terdapat juga sel-C, yang menghasilkan kalsitonin. Korteks 

adrenal berasal dari mesoderm dan menghasilkan hormon steroid, sedangkan 

medula berasal dari neural crest dan menghasilkan Epinephrin dan 

Norephinephrin. Korteks adrenal berasal dari mesoderm dan menghasilkan 

hormon steroid, sedangkan medula berasal dari neural crest dan menghasilkan 

Epinephrin dan Norephinephrin. Penjelasan ini dapat dilihat pada gambar 1.2. 

 
Gambar 1.2 Kontrol Produksi Hormon  

(a) sistem hipotalamus-hipofisis-kelenjar perifer (H-P-PG). Hormon dari kelenjar endokrin 
perifer pada gilirannya dapat mempengaruhi fungsi hipotalamus dan hipofisis, membentuk 
loop umpan balik positif atau negatif (b) Sistem H-P-PG mengoordinasikan fungsi fisiologis 

berbagai jaringan sebagai respons terhadap lingkungan internal dan eksternal.3 
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B. HORMON BEBAS DAN HORMON TERIKAT 

Dari bahan dasar pembentuknya, hormon dibagi menjadi tiga kelas, 

hormon dengan bahan dasar asam amino, peptida, dan steroid.4 Katekolamin 

berasal dari asam amino tirosin, sementara hormon tiroid (T4 dan T3) 

merupakan turunan tirosin. Tetapi katekolamin bekerja dengan mengikat 

reseptor membran sel, sedangkan hormon tiroid bekerja di nukleus. Pada 

hormon kelas peptida (Gambar 1.3) mencakup molekul kecil seperti TRH, 

GHRH, dan ADH, serta protein yang lebih besar seperti insulin dan GH, dan 

protein heterodimerik dengan dua subunit berbeda (mis., TSH, LH dan FSH). 

Hormon peptida disintesis sebagai prepropeptida di Retikulum Endoplasmik 

kasar. Urutan 'pre' diperlukan agar peptida memasuki lumen ER. Semua 

hormon peptida membutuhkan bentuk prepeptida untuk dikeluarkan dari sel. 

Propeptida kemudian diproses di Golgi untuk menghilangkan C atau peptida 

penghubung, pada insulin setelah urutan prepeptida dibelah dalam lumen ER 

kasar. Terakhir, molekul polar kolesterol digunakan untuk membuat hormon 

steroid . Karena karbon ini dimodifikasi selama sintesis hormon, penting untuk 

mengingat posisi 3, 11, 17, dan 21 untuk hormon steroid. 

 
Gambar 1.3 Mekanisme Kerja Hormon  

Mekanisme kerja hormon berdasarkan penyusun (a) Hormon berbentuk protein, peptida,  
dan asam amino (b) Hormon Steroid dan thyroid 
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Sirkulasi hormon amin dan hormon peptida tidak terikat protein dalam 

sirkulasi, mereka memiliki waktu paruh pendek dan pola sekresi hormon 

pulsatil. IGF-1, yang memediasi sebagian besar pertumbuhan dan memiliki 

protein pengikatnya sendiri, merupakan pengecualian (IGFBPs). Hormon tiroid 

dan steroid, di sisi lain, terikat erat dengan protein transpor serum. Mereka 

memiliki waktu paruh yang panjang dan tidak mengeluarkan pola pulsatil. 

Meskipun terikat protein, mereka menunjukkan pola sekresi sirkadian. CBG 

adalah protein yang mengangkut kortisol, progesteron, dan aldosteron. 

Globulin pengikat hormon seks (SHBG) mengangkut testosteron, DHT, dan 

estrogen. SHBG tidak berikatan dengan prekursor androgen spesifik adrenal 

(androstenedione dan DHEAS). T4 dan T3 diangkut oleh thyroxine-binding 

globulin (TBG). Semua hormon steroid dan tiroid diangkut secara kurang 

spesifik (dengan afinitas yang lebih rendah) oleh albumin. Secara umum, 

estrogen dan kehamilan (keduanya meningkatkan sintesis) meningkatkan 

protein transpor hormon serum (kecuali albumin), sedangkan sirosis (sintesis 

yang lebih rendah) dan sindrom nefrotik menurunkan sintesis (kehilangan 

protein). 

Fraksi aktifnya adalah hormon bebas (hormon yang tidak terikat untuk 

mengangkut protein) (Gambar 1.4).  

 
Gambar 1.4 Sirkulasi Hormon  

Hormon amin dan peptida tidak terikat protein dalam sirkulasi,  
sementara hormon steroid terikat protein di sirkulasi 
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Tubuh berusaha untuk mempertahankan konsentrasi hormon bebas tetapi 

belum tentu konsentrasi hormon total. Hal ini diregulasi melalui mekanisme 

sistem umpan balik negatif. Analogi umum adalah sistem pemanas rumah 

Anda. Ketika suhu turun (karena rendahnya kadar hormon bebas), tungku 

menyala untuk meningkatkan produksi panas dan meningkatkan suhu ke titik 

seting (konsentrasi hormon bebas normal). Termostat menentukan titik seting 

sistem dengan cara yang sama seperti tubuh memiliki sensor untuk 

menentukan titik seting dari banyak sistem fisiologis (misalnya, suhu tubuh dan 

tekanan darah). Jika suhu naik di atas titik seting, tungku mati. Ingatlah bahwa 

termostat hanya berkaitan dengan suhu (hormon bebas); ia tidak memiliki 

pengetahuan tentang kapasitas produksi panas tungku (hormon total).2 

Penyakit endokrin diklasifikasikan menjadi tiga jenis: hipofungsi, hiperfungsi, 

dan resistensi hormon dan akan dibahas pada bab selanjutnya. 

 
Gambar 1.5 Regulasi Produksi Hormon  

Stimulasi dari kelenjar hypotolomus melalui kelenjar hipofisis,  
menyebabkan produksi hormon dari kelenjar endokrin perifer5 
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DIABETES 
 

A. HORMON INSULIN DAN KELENJAR PANKREAS 

Pankreas merupakan salah satu organ manusia yang termasuk kedalam 

sistem endokrin, terletak di abdomen manusia. Pankreas sangat berperan 

dalam sistem pencernaan dan dalam pengaturan metabolisme tubuh terutama 

glukosa, lipid, dan protein secara normal. Pankreas memiliki dua fungsi utama, 

yaitu sebagai kelenjar eksokrin dan kelenjar endokrin. Kelenjar eksokrin 

merupakan kelenjar yang tidak melalui darah melainkan ada saluran khusus 

yaitu ductus pankreatikus yang terdiri dari ductus wirsungi dan ductus Santorini 

yang nantinya ductus-ductus tersebut akan bermuara di duodenum. Ductus 

tersebutlah yang menjadi saluran pembawa enzim-enzim pencernaan yang 

dihasilkan kelenjar eksokrin pankreas. Sementara itu, kelenjar endokrin 

merupakan kelenjar yang melalui darah, hormon-hormon yang dihasilkan 

kelenjar endokrin pankreas akan melalui darah untuk melaksanakan tugasnya 

demi mengatur metabolisme tubuh dan mempertahankan kondisi homeostatis. 

Pulau-pulau Langerhans merupakan bagian dari pankreas yang merupakan 

tempat disekresinya hormon-hormon endokrin pankreas seperti insulin, 

BAB  
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glukagon, amylin, somatostatin, dan polipeptida pankreas. Pulau Langerhans 

pankreas-lah tempat sel-sel penghasil hormon endokrin pankreas berada.  

 
Gambar 2.1 Histologi Pulau Langerhans dan Sel-Selnya. 4 

 

Di pankreas manusia diperkirakan tersebar 1 sampai 2 juta pulau 

Langerhans yang merupakan pulau sel endokrin. Pulau Langerhans pankreas 

terdiri dari beberapa sel utama penghasil hormon berbeda dan masing-masing 

hormon memiliki fungsi yang berbeda (lihat gambar 2.1), sel α (alfa) penghasil 

glukagon yang terdiri sekitar 30%, sel β (beta) penghasil insulin terdiri sekitar 

60%, sel δ (delta) penghasil somatostatin terdiri sekitar 10%, juga ada sel γ 

(gama) penghasil polipeptida pankreas atau disebut juga sel pp. Sel-sel yang 

termasuk sel utama di pulau Langerhans pankreas adalah sel alfa, sel beta, dan 

sel delta. Sel-sel tersebut hanya dapat dibedakan jika dilihat secara 

mikroskopik dibedakan dari morfologi dan pewarnaannya.  

Hormon-hormon yang di hasilkan sel-sel endokrin pankreas sangat 

berperan terutama pada metabolisme karbohidrat, glukosa, lipid, dan protein. 

Dengan kata lain, hormon endokrin pankreas sangat berperan penting dalam 

mengontrol kadar glukosa darah. Pankreas dipersarafi dan dikontrol oleh saraf 

simpatik dan parasimpatis, sehingga memiliki reseptor yang dapat mendeteksi 
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kondisi kadar glukosa darah seperti pada saat setelah makan, puasa, dan saat 

berolahraga. Sel-sel yang ada di pulau Langerhans lah yang akan memberikan 

respon terhadap rangsangan yang didapatkan oleh reseptor. Sel delta akan 

menghasilkan hormon somatostatin yang berguna untuk menekan sekresi 

insulin dan glukagon di pulau Langerhans. Sel alfa pankreas akan mengeluarkan 

hormon glukagon sebagai respon ketika kadar glukosa dalam darah rendah, 

hormon glukagon lah yang akan meningkatkan kadar glukosa darah. Sebaliknya, 

sel beta pankreas akan mengeluarkan hormon insulin ketika kadar glukosa 

dalam darah tinggi, hormon insulin akan menurunkan kadar glukosa darah.  

Insulin merupakan agen control serta penyerapan bagi glukosa dari darah 

ke dalam sel-sel tubuh. Hampir seluruh sel tubuh membutuhkan insulin jika 

ingin menyerap atau mengambil glukosa dari aliran darah misalnya sel otot 

rangka dan sel adiposa. Insulin mengontrol aktivitas enzim metabolic melalui 

kombinasi perubahan fosforilasi, ekspresi gen, dan interaksi dengan regulator 

alosterik untuk mengoordinasikan peningkatan penyimpanan energi dan 

penurunan penggunaan12 Sekresi insulin terjadi ketika adanya penyerapan 

nutrisi dan terjadi lonjakan kadar glukosa dalam darah. Ketika terjadi kelebihan 

jumlah karbohidrat disitulah sekresi insulin meningkat. Lalu, insulin akan 

menjalankan perannya dalam penyimpanan kelebihan energi, karbohidrat 

yang berlebih akan tersimpan sebagai glikogen terutama di hati dan otot, jika 

kelebihannya sudah tidak dapat disimpan sebagai glikogen maka akan diubah 

dibawah rangsangan insulin menjadi lemak dan disimpan di jaringan adiposa. 

Insulin adalah hormon peptide endokrin yang terikat dengan reseptor 

membran plasma darah yang nantinya insulin akan merangsang transportasi 

nutrisi ke dalam sel. Dengan kata lain, agar insulin dapat menimbulkan efek 

pada sel sasaran insulin harus berikatan dan mengaktifkan suatu protein 

reseptor membran.3 Tetapi sel darah merah, sel otak, hati, ginjal, dan lapisan 



 

10 | Fisiologi Endokrin 

usus kecil tidak memiliki reseptor insulin sehingga dalam penyerapan glukosa 

organ-organ tersebut tidak memerlukan insulin. Selain berikatan dengan 

reseptor, untuk menghasilkan efek yang diinginkan dalam beberapa keadaan 

insulin dapat meningkatkan aktivitas enzim, namun dapat juga menghambat 

aktivitas enzim. Dengan demikian, insulin dapat mewujudkan tujuannya yaitu 

memetabolisme lemak, protein, dan yang paling penting dapat membuat 

sebagian besar glukosa yang di absorbsi sesudah makan dapat di simpan dalam 

bentuk glikogen. Glikogen akan tersimpan di hati sebagai cadangan dan akan 

dipecah oleh hormon glukagon ketika kadar glukosa darah menurun.  

Menjaga kadar gula darah tetap konstan dalam tingkat normal sangatlah 

penting. Kadar gula darah normal pada kondisi puasa adalah 80-120 mg/dL, 

pada kondisi setelah makan 100-180 mg/dL. Glukosa merupakan salah satu 

bahan yang sangat berperan dalam pembentukan ATP atau energi yang 

nantinya akan digunakan oleh hampir seluruh sistem tubuh. Karena itulah 

konsentrasi glukosa darah harus dipertahankan dalam range normal untuk 

menyediakan nutrisi pada sel hingga sel dapat bekerja optimal. Sistem tubuh 

manusia tidak akan berjalan dengan optimal bahkan dapat menyebabkan 

kehilangan kesadaran jika kadar gula darah sangat rendah. Ketika kadar gula 

darah tinggi glukosa dapat menyebabkan besarnya tekanan osmotic dalam 

cairan ekstraselular hingga menimbulkan dehidrasi sel, dapat juga mengurangi 

jumlah cairan tubuh, bisa sampai menyebabkan kerusakan pada organ 

terutama pembuluh darah yang dapat mengakibatkan terjadi serangan jantung 

4. Insulin dan glukagon sangatlah berperan penting dalam hal ini. 
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B. DIABETES, TIPE, DAN DIAGNOSIS 

Diabetes melitus (DM) adalah gangguan metabolisme yang disebabkan 

defisiensi atau disfungsi insulin, baik itu berkurangnya sekresi insulin atau 

menurunnya sensitivitas jaringan atau organ terhadap insulin. Diabetes 

melitus adalah salah satu gangguan sistem endokrin yang paling banyak 

ditemukan. Hal ini menyebabkan kadar glukosa dalam darah tidak dapat 

dikendalikan. Hiperglikemia merupakan salah satu tanda/gejala seseorang 

yang mengidap diabetes, hiperglikemia adalah kondisi dimana kadar glukosa 

darah lebih tinggi dari normal. Hiperglikemia kronis, diabetes melitus dikaitkan 

dengan kerusakan organ akhir, disfungsi, dan kegagalan organ dan jaringan 

termasuk retina, ginjal, saraf, jantung, dan pembuluh darah.5 Seperti tertera 

sebelumnya, jika kadar glukosa melebihi range normal maka akan 

menyebabkan besarnya tekanan osmotic dalam cairan ekstraselular hal itu 

membuat tidak tercapainya kondisi homeostatis, bahkan dapat merusak organ.  

Berdasarkan penyebabnya diabetes dibagi menjadi 2 tipe utama. Diabetes 

melitus tipe 1, kondisi dimana ada kerusakan pada sel beta pankreas sehingga 

kurangnya sekresi insulin bahkan tidak ada sama sekali. Hal ini dapat 

disebabkan karena adanya infeksi atau adanya kelainan autoimun. Tes 

autoantibodi sel islet pankreas dilakukan untuk mengidentifikasi apakah ada 

kelainan imun atau tidak. Diabetes melitus tipe 1 banyak terjadi dikarenakan 
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adanya penghancuran sel beta pankreas oleh autoimun sel T CD4+ dan CD8+ 

dan makrofag yang masuk ke pulau kecil.6 Penghancuran tersebut 

kemungkinan besar terjadi dengan proses apoptosis, kematian sel yang 

direncanakan. Dikarenakan sel-sel tersebut hancur, pasien dengan diabetes 

tipe 1 tidak dapat mengontrol glukosa darah, yang dapat mengakibatkan 

kondisi akut bahkan menyebabkan komplikasi.7 Pasien yang menderita 

diabetes tipe 1 rentan terhadap penyakit jantung, stroke, gagal ginjal, 

hipertensi, dan kebutaan. Hal ini dikarenakan tidak adanya insulin yang 

seharusnya mengangkut glukosa dari darah lalu diberikan kepada sel target 

sehingga sel target tidak dapat dengan optimal menjalankan fungsinya. Tidak 

adanya insulin juga mempengaruhi produksi ATP, karena setiap proses 

pembentukan ATP memerlukan glukosa, glukosa tidak dapat menembus 

dinding endotel pembuluh darah tanpa insulin. Jika glukosa tidak dibawa 

menuju sel dan kebanyakan mengikuti plasma darah menuju ginjal, maka 

nantinya banyak glukosa yang masuk ke dalam tubulus ginjal untuk difiltrasi 

dan melebihi jumlah yang dapat di reabsorbsi, jika terlalu berlebih nantinya 

akan dikeluarkan melalui urin. Tingginya kadar glukosa dalam darah juga dapat 

menyebabkan dehidrasi intrasel pada sel di seluruh tubuh, karena glukosa 

tidak dapat masuk ke sel sehingga menyebabkan naiknya tekanan osmotic 

pada cairan ekstraselular yang membuat air berpindah secara osmosis keluar 

dari sel. Untuk saat ini solusi pengobatan kepada pasien dengan diabetes tipe 

satu adalah insulin injection. 

Berbeda dengan diabetes tipe 1, diabetes melitus tipe 2 adalah kondisi 

dimana adanya penurunan sensitivitas jaringan target terhadap efek insulin, 

atau disebut juga resistensi insulin. Diabetes ini lebih sering ditemukan 

dibandingkan diabetes tipe 1. Diabetes tipe 2 sering diakibatkan oleh gaya 

hidup dan asupan makan yang berlebih. Resistensi insulin adalah bagian dari 
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gangguan metabolic atau disebut juga “sindrom metabolic”, kondisi yang 

menggambarkan seseorang mengalami sindrom metabolic yaitu obesitas, 

resistensi insulin, hiperglikemia puasa, abnormalitas lemak, dan hipertensi. 

Obesitas dengan indeks massa tubuh ≥30 kg/m2, merupakan factor utama 

diabetes melitus tipe 2 dan berhubungan gangguan metabolic yang 

menyebabkan resistensi insulin.8 Penurunan sensitivitas insulin dapat 

mengganggu penyimpanan dan penggunaan karbohidrat, hal ini dapat 

membuat tingginya kadar gula darah dan merangsang peningkatan sekresi 

insulin sebagai upaya untuk menjaga homeostatis.3 Jarang berolahraga juga 

dapat menjadi factor diabetes tipe 2, olahraga dapat meningkatkan 

pengambilan glukosa oleh insulin untuk dipakai membuat energi. Jika jarang 

berolahraga, lalu glukosa dalam darah tinggi maka nantinya hal ini akan 

menjadi penumpukan lemak. Penumpukan lemak besar kemungkinannya 

berdampak pada lapisan endotel pembuluh darah. Lemak dapat menempel 

pada dinding pembuluh darah dan menyebabkan plak-plak pada pembuluh 

darah bahkan hingga menyebabkan kondisi atherosclerosis (penyempitan, 

pengerasan pembuluh darah), pada lapisan endotel pembuluh darah terdapat 

reseptor insulin atau dapat menjadi tempat lewatnya insulin ketika akan 

membawa glukosa. Plak-plak tersebut dapat menghalangi jalannya insulin 

sehingga glukosa atau insulin tidak dapat keluar dari pembuluh darah. Banyak 

dari pasien diabetes tipe 2 melakukan diet, olahraga, dan mengontrol berat 

badan tubuh.  

Selain diabetes tipe 1 dan 2 diabetes juga dibagi menjadi beberapa jenis 

spesifik lainnya, seperti: 

1. Cacat genetic sel beta 

2. Cacat genetic aksi insulin 

3. Penyakit pankreas eksokrin 
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4. Endokrinopati, kelebihan hormon yang kerjanya berlawanan dengan 

insulin 

5. Somatostatinoma dan hipokalemia yang diinduksi aldosternoma 

6. Karena konsumsi obat atau bahan kimia yang mengganggu sekresi insulin 

7. Infeksi 

 

Dan masih banyak lagi jenis dan penyebab diabetes dapat terjadi. Pengidap 

diabetes sangat berisiko terhadap kelainan jantung dan pembuluh darah, hal 

ini dikarenakan glukosa yang tinggi dalam darah dapat menghambat laju aliran 

darah dan berpengaruh terhadap lapisan endotel pembuluh darah.9  

 

C. KOMPLIKASI DIABETES 

Diabetes, penyakit sistem endokrin yang didiagnosis dengan kadar glukosa 

darah tinggi yang tidak normal, adalah penyakit yang paling cepat berkembang 

di seluruh dunia.9 Sebagian menunjukkan bahwa, bersama dengan variabilitas 

glukosa, variabilitas factor risiko lain, seperti tekanan darah, lipid plasma, detak 

jantung, dan berat badan mungkin berperan dalam perkembangan komplikasi 

diabetes. Diabetes utamanya ditandai dengan hiperglikemia, hiperglikemia 

sendiri dapat mengakibatkan banyak kelainan. Diabetes melitus baik tipe 1 

ataupun 2 dapat menyebabkan komplikasi baik dalam jangka waktu pendek 

maupun panjang. Karena hiperglikemia sangat berpengaruh terhadap jaringan 

tubuh. Komplikasi vascular pada diabetes diklasifikasikan menjadi 2 yaitu, 

komplikasi microvascular dan komplikasi macrovaskular.10 

1. Komplikasi Diabetes Macrovascular 

Komplikasi macrovaskular meliputi gangguan arteri coroner dan arteri 

perifer. Termasuk juga gangguan jantung dan pembuluh darah. Penderita 
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diabetes memang berisiko tinggi terkena berbagai penyakit gangguan 

jantung dan pembuluh darah. Hal tersebut tergantung kepada penyakit 

jantung dan pembuluh darah, misalnya penyakit jantung coroner, 

miokardia, gagal jantung atau stroke, dan subtype diabetes, seperti 

dikatakan sebelumnya memang penderita diabetes berisiko tinggi terkena 

kelainan jantung dibandingkan orang tanpa diabetes.11 Hal ini dikarenakan 

pada penderita diabetes perlindungan antioksidan didalam tubuh tidak 

dapat bekerja secara maksimal. 

2. Komplikasi Diabetes Microvascular  

Komplikasi diabetes microvascular sering kali dikaitkan dengan tingkat 

keparahan dan onset terjadinya hyperglikemia. dengan pembuluh makro 

yang tugasnya memasok darah ke organ, pembuluh mikro adalah unit 

fungsional dasar dari sistem kardiovaskular yang terdiri dari arteriol, 

kapiler, dan venula, yang memainkan peran penting dalam menjaga 

tekanan darah dan penyaluran nutrisi.12 Kondisi diabetes dapat 

menimbulkan gangguan pada pembuluh darah mikro dan mempengaruhi 

lapisannya baik kapiler yang ada di glomerulus ginjal, retina, otot, dan kulit.  

 

Terdapat juga komplikasi lain yang diakibatkan oleh diabetes, seperti:  

 Retinopati diabetic, kerusakan pada pembuluh darah retina yang 

disebabkan oleh hiperglikemia, ditandai dengan pembuluh darah yang 

melemah, retina ke dalam vitreous mata, bahkan menyebabkan 

kebutaan.13  

 Neuropati diabetic, rusaknya sistem saraf otonom ataupun perifer.  

 Nephropathy diabetic, sering dikaitkan dengan endotel glomerular yang 

dimana tempat terjadinya filtrasi urin 
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 Kegagalan atau lamanya proses penyembuhan luka, dikarenakan 

pembuluh darah perifer yang tidak dapat dikontrol akibat kondisi 

ateroklerosis, penyempitan pembuluh darah akibat penumpukan plak di 

dinding endotel pembuluh darah. 

 

Contoh kasus 

Perempuan berusia 32 tahun datang ke dokter dengan keluhan kegemukan. 

Pasien ingin menurunkan berat badannya yang dirasa semakin meningkat dan 

akhir-akhir ini sering merasa ngos-ngosan dan mudah lelah. Pasien seorang 

karyawan perusahaan swasta, tinggal di kos, kebiasaan makan dan istirahat 

tidak teratur, suka jajan/kulineran, dan jarang berolahraga karena kesibukan 

pekerjaannya. Sebelumnya pasien berusaha menurunkan berat badannya 

dengan diet ketat namun hanya bertahan 2 minggu, karena pasien merasa 

sering pusing dan lemas, sehingga tidak dilanjutkan. Pasien konsul ke dokter 

untuk menanyakan jenis diet apa yang cocok. Dari hasil anamnesa di dapatkan 

riwayat keluarga menderita sakit kencing manis dan darah tinggi. Pada 

pemeriksaan fisik didapatkan tanda vital dalam batas normal, BB 88 kg, TB 155 

cm, lingkar perut 100 cm. Hasil laboratorium didapatkan GDS sebesar 190 

mg/dL. 

Dari kasus diatas dapat dilihat pasien tersebut kemungkinan besar 

mengidap diabetes tipe 2. Dapat disimpulkan seperti ini karena terlihat dari 

pola hidup pasien yang kebiasaan makan dan istirahat yang tidak teratur, suka 

jajan, dan jarang berolahraga. Hal ini dapat memicu ketidakseimbangan antara 

asupan glukosa dan penyerapannya.  

Indeks massa tubuh pasien setelah dihitung mencapai 36,6 kg/m2 

memperlihatkan pasien di tingkat obesitas disertai pemeriksaan penunjang 

kadar gula darah 190 mg/dL (pre-diabetes). Pasien juga terdapat Riwayat 
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keluarga menderita diabetes, yang dimana bisa menjadi factor genetic bagi 

penderita diabetes. Pasien merasa mudah Lelah dan cepat ngos-ngossan 

dikarenakan kemungkinan terdapat plak pada dinding pembuluh darahnya 

akibat lemak berlebih ataupun glukosa yang tidak terserap tubuh. Ketika 

terdapat plak pada pembuluh darah hal tersebut akan membuat diameter 

pembuluh darah menyempit dan resistensi pembuluh darah meningkat. Hal ini 

dapat memperlambat laju aliran darah. Karena laju aliran darah lambat, paru-

paru, otot, dan jantung berusaha bekerja lebih keras dengan tujuan 

menormalkan laju aliran darah. Didalam aliran darah selain plasma darah 

terdapat juga glukosa yang harus diangkut oleh insulin menuju sel target agar 

sel target dapat membuat ATP untuk nantinya bekerja.  

Dikarenakan pasien memiliki Riwayat keluarga menderita diabetes, hal ini 

memungkinkan terjadinya resistensi insulin pada pasien, karena umumnya 

kondisi resistensi insulin bersifat bawaan (genetic) 14. Kondisi kurangnya 

sensitivitas terhadap insulin pada jaringan sangatlah berpengaruh terhadap 

penyerapan glukosa oleh insulin, sehingga akan ada gangguan metabolic 

glukosa, lemak ataupun protein. Untuk mencegah diabetes semakin parah 

pasien haruslah mengubah pola hidupnya menjadi pola hidup yang lebih sehat 

dan menjalani diet. 

Pentingnya menjaga pola makan, dan mempertahankan pola hidup sehat 

agar tidak menderita diabetes. Diabetes merupakan penyakit sistem endokrin 

yang paling umum namun memiliki dampak yang sangat bahaya bahkan 

mengancam nyawa. Memakan makanan sehat diiringi olahraga teratur 

mungkin dapat mencegah kita agar tidak terkena diabetes. Sampai saat ini 

belum ada obat yang cukup efektif untuk mengobati diabetes, tetapi bukan 

berarti penyakit ini tidak dapat dicegah. Seiring berkembangnya teknologi 

kemungkinan suatu saat akan ada obat yang dapat memecahkan 
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permasalahan Kesehatan ini. Untuk saat ini, insulin injections adalah satu-

satunya cara yang membantu penderita diabetes tipe 1 agar glukosa darahnya 

tetap bisa terserap. Diet, rajin berolahraga, memperhatikan pola hidup 

mungkin menjadi solusi utama bagi penderita diabetes tipe 2. 

 



 

 

 

 
 

TIROID 
 

A. KELENJAR TIROID DAN HORMON TIROID 

Kelenjar tiroid mempunyai dua lobus besar yaitu lobus sinistra (kiri) dan 

lobus dextra (kanan), terletak pada bagian bawah depan laring, kelenjar 

tersebut mempunyai pembagi kecil yang memisahkan kanan dengan yang kiri 

yaitu isthmus, kelenjar ini sering disebut dengan kelenjar “kupu-kupu” karena 

bentuknya.6 

 
Gambar 3.1 Anatomi Kelenjar Tiroid 

 

Dalam histologi kelenjar ini mempunyai koloid yang dikelilingi oleh sel sel 

folikel, koloid sendiri berisi tiroglobulin, hormon tiroid disintesis dan 

ditempatkan ditiroglobulin, sebelum menjadikan hormon tiroid kelenjar tiroid 

BAB  
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menyampurkan yodium dan tirosin untuk menghasilkan sebuah hormon dan 

menyimpannya di molekul tiroglobulin, yodium yang diserap diperoleh dari 

makanan hasil absorbsi usus halus dan terjadi penyusutan menjadi iodin, iodin 

lalu dicampurkan dengan asam amino tirosin dan mengubahnya menjadi T3 

(triiodotironin) dan T4 (tiroksin/tetraodotironin) .7 

 
Gambar 3.2 Kelenjar Tiroid, Koloid yang Dikelilingi oleh Sel Folikel 

 

Sedangkan selain sel folikel yang dilapisi oleh sel kuboid terdapat sel c yang 

juga termasuk dalam kelenjar tiroid ,berbentuk seperti oval yang berada 

diantara sel sel folikular, sel c sendiri memiliki fungsi untuk produksi kalsitonin 

suatu hormon yang penting untuk metabolisme kalsium hormon tiroid juga 

termasuk dalam kelenjar adrenal perifer berguna untuk memantau laju 

metabolik basal pada tubuh. Thyroid stimulating hormone (TSH) yang 

mengontrol atas sekresi T3 dan T4 oleh kelenjar tiroid dan juga mengontrol laju 

sebagian besar dari reaksi kimia intracellular dalam tubuh, 93% hormon 

metabolik aktif yang dihasilkan adalah tiroksin dan 7% lagi adalah triiodotironin, 

yang membedakan keduanya adalah dari kecepatan dan intensitas kerjanya, 

triiodotironin mempunyai kekuatan empat kali lipat lebih kuat dari pada 

tiroksin.8 
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B. MEKANISME SEKRESI HORMON TIROID 

Seperti sudah dijelaskan sebelumnya menyekresi hormon tiroid adalah 

penggabungan iodin dan asam amino tirosin, di dalam koloid memiliki banyak 

asam amino tirosin, lalu didalam darah memiliki iodin yang diserap dari 

berbagai makanan, seperti ini mekanisme pembuatan hormon tiroid yaitu 

iodin yang diserap dari berbagai makanan akan dipindahkan dari darah menuju 

folikel dengan transpor sekunder, lalu di dalam sel folikel iodin mengalami 

aktivasi oleh TPO (tiroperoksidase) di membran luminal, di membran luminal 

mempunyai kanal tempat masuk iodida untuk memasuki ruangan koloid, 

iodida yang sudah teraktivasi pun masuk melewati kanal tersebut. Saat berada 

di koloid iodida yang sudah dikatalisis oleh TPO pun menempel pada tirosin. 

Dan terjadi satu pelekatan di dalam molekul tiroglobulin menghasilkan MIT 

(monoiodotirosin) Terjadi dua pelekatan iodida di tirosin menghasilkan DIT (Di-

odotirosin). Jika terjadi pencampuran antara MIT dan DIT menghasilkan 

hormon T3, jika terjadi pencampuran oleh dua DIT menghasilkan T4. Hormon 

yang telah jadi akan melewati proses difusi kedalam darah dan iodida yang 

tidak berikatan akan diproduksi kembali dan membentuk hormon hormon 

yang baru.9 

 

C. EFEK DARI HORMON TIROID 

1. Efek hormon tiroid pada pertumbuhan  

Pada anak-anak yang mengalami hipotiroidisme, kecepatan pertumbuhan 

tulang akan menurun sehingga bisa menyebabkan kretinisme. Pada anak 

anak yang mengalami hipertiroidisme akan mengalami kecepatan 

pertumbuhan tulang yang abnormal sehingga anak yang mengalami 

hipertiroidisme akan lebih tinggi dibandingkan anak anak sesusianya. 10 
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2. Efek hormon tiroid pada mekanisme tubuh yang spesifik 

Hormon tiroid merangsang nyaris semua aspek metabolisme karbohidrat 

dalam tubuh seperti meningkatkan glikolisis, meningkatkan glukogenesis, 

meningkatkan laju absorbsi saluran cerna dan menaiknya enzim dari 

dampak hormon tiroid. Hormon tiroid mengembangkan konsentrasi asam 

lemak bebas pada darah dan mempersingkat oksidasi asam lemak bebas 

pada sel. Jika menurunnya sekresi hormon tiroid akan menyebabkan 

meningkatnya laju konsentrasi pada kolestrol, fosfolipid dan trigliserida 

plasma sehingga terjadinya pengendapan lemak yang berlebihan pada hati. 

Terjadi peningkatan kebutuhan vitamin karena vitamin sendiri mempunyai 

tempat khusus dibeberapa enzim maupun koenzim, jika terjadi 

peningkatan sekresi hormon tiroid yang berlebihan dapat timbul defisiensi 

vitamin yang relatif. Penurunan berat badan yang drastis pada penderita 

hipertiroid dan peningkatan berat badan pada penderita hipotiroid. 11 

3. Efek hormon tiroid pada sistem kardiovaskular  

Meningkatnya laju metabolisme jaringan dan mempercepat penggunaan 

oksigen menyebabkan vasodilatasi pada jaringan dan menaiknya laju 

darah sehingga terjadi peningkatan aliran darah dan curah jantung. 

Hormon tiroid menyebabkan peningkatan detak jantung yang lebih besar 

daripada yang diperkirakan dari peningkatan curah jantung. Akibatnya, 

hormon tiroid tampaknya memiliki efek langsung pada rangsangan jantung, 

yang meningkatkan detak jantung. Jika terjadi kelebihan sedikit sekresi 

tiroid tampaknya mengalami dampak peningkatan pada kekuatan 

jantung.12 
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4. Efek hormon tiroid pada sistem saraf pusat 

Jika terjadi kelebihan sekresi hormon tiroid akan memberikan dampak otot 

yang melemah karena terjadi katabolisme protein sebaliknya jika terjadi 

kekurangan hormon tiroid kerja otot melamban. Terjadi tremor halus otot 

pada penderita hipertiroid, nampak pada frekuensi cepat yaitu 10 hingga 

15 karena terjadi peningkatan sensitivitas pada sinaps yang mengatur 

tonus otot. Terdapat gangguan pada tidur, penderita yang mengalami 

hipertiroid kadang kala selalu mengalami kelelahan dan muncul kesulitan 

tidur, untuk penderita hipotiroid mengalami waktu tidur yang panjang 

selama 12-14 jam perhari.13 

5. Efek hormon tiroid pada kelenjar endokrin lain 

Jika terjadi peningkatan pada sekresi hormon tiroksin dapat 

membangkitkan laju metabolisme glukosa sehingga meningkatkan 

kebutuhan insulin yang dieksresikan oleh pankreas. Efek pada fungsi 

seksual bagi pria jika kekurangan hormon tiroid akan terkena dampak 

hilangnya libido (hasrat dalam berhubungan intim), namun jika terjadi 

peningkatan sekresi tiroid akan menimbulkan dampak impotensi (tidak 

mampu mempertahankan ereksi). Efek pada fungsi seksual bagi wanita, 

jika penderita kekurangan hormon tiroid akan memberikan dampak 

menoragia (darah menstruasi yang berlebihan), jika terjadi kelebihan 

hormon tiroid memberikan dampak oligomenore (kurangnya darah 

menstruasi) terkadang muncul aminore (tidak menstruasi). 

 

D. GANGGUAN PADA TIROID 

Gangguan ini dikarenakan terjadi perubahan struktur pada kelenjar tiroid 

atau mengalami disfungsi pada sistem kerja tiroid,gangguan ini memiliki dua 

macam yaitu hipotiroidisme dan hipertiroidisme yaitu 
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1. Hipotiroidisme: faktor yang menyebabkan hipotiroidisme yaitu ketika 

kelenjar tiroid tidak menghasilkan hormon yang cukup, dan didapatkan 

penurunan laju metabolisme, kurangnya yodium pada makanan, yang 

sudah diketahui bahwa hormon tiroid banyak digunakan untuk 

metabolisme tubuh, dan juga hipofisis gagal dalam membuat TSH dan TRH, 

menyebabkan kenaikan berat badan, kurang memproduksi panas pada 

tubuh, berkurangnya kecepatan jantung dan kekuatan kontraksi curah 

jantung, berefek pada mental sehingga berkurangnya respon 

kewaspadaan, berbicara lamban, kemerosotan daya ingat. Jika pada pasien 

mengalami hipotiroid sejak lahir akan mengalami kretinisme 

2. Hipertiroidisme: faktor yang menyebabkannya adalah kelebihan dalam 

mensekresi hormon tiroid, yang secara tanpa sadar menghasilkan TSI 

(thyroid stimulating immunoglobulin), cara kerja TSI sama dengan TSH, TSI 

mendorong pembuatan dan pertumbuhan tiroid, TSI memanipulasi sekret 

tiroid yang tidak mempunyai timbal balik seperti TSH sehingga selalu 

menyekresi hormon tiroid tanpa kendali menyebabkan penambahan 

produksi panas tubuh abnormal, penurunan berat badan secara drastis, 

Mudah lelah, gemetar, sesak nafas, terjadi laju kecepatan jantung yang 

abnormal, pertumbuhan tulang yang abnormal 

3. Nodul tiroid 

Nodul tiroid merupakan abnormalitas dari endokrin dan mudah ditemukan 

karena tempat kelenjar tiroid yang berada di superficial, dapat di 

diagnostik melalui pemeriksaan fisik maupun menggunakan media, 

kelainan kelenjar tiroid (endokrin neoplasma) ini kasus terbesar kedua 

selepas diabetes dan beberapa banyak yang merupakan faktor terjadi 

kanker tiroid 
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Contoh Kasus 

Penyakit yang sering ditemukan pada kasus tiroid disease, yaitu kelebihan 

dalam memproduksi hormon tiroid dengan nama lain hipertiroidisme sehingga 

ukuran kelenjar tiroid melebihi normalnya bisa sampai 2-3 kali lipat dari ukuran 

normal, hiperplasia dan lipatan lipatan sel folikel, sel sel yang diproduksi pun 

menumpuk, penelitian atas penyakit ini yaitu pengambilan sample yodium 

radioaktif memberikan bahwa kelenjar yang mengalami hiperplastik 

menghasilkan hormon tiroid meningkat sehingga sampai 5-15 kali lipat lebih 

besar melebihi batas normal. Penyebab utama adalah penyakit autoimun 

sehingga seharusnya yang merangsang terjadinya penghasilan sekresi hormon 

tiroid adalah TSH tetapi digantikan oleh TSI (imunoglobulin perangsang tiroid) 

berikatan pada reseptor TSH tetapi tidak ada timbal balik sehingga terjadinya 

sekresi tiroid terus menerus dan mengaktifkan sistem cAMP dari sel dan 

terjadilah hipertiroidisme, dan diduga adanya pelepasa bahan antigen sel tiroid 

abnormal dari sel-sel tiroid. Hipertiroidisme sendiri terjadi karena adanya 

adenoma atau nodul yang membesar pada kelenjar tiroid sehingga 

menghasilkan hormon tiroid yang melebihi batas normalnya yang kita ketahui 

kelenjar tiroid sendiri menghasilkan banyak hormon hormon tiroid, tetapi 

adanya adenoma tidak dipastikan terjadi karena autoimun, lalu karena 

terjadinya sekresi yang berlebihan fungsi dari hormon tiroid ini terhalang dan 

menekan produksi dari TSH. Penderita penyakit graves ini sering terdapat 

eksoftalmus parah karena protusi bola mata bisa menarik saraf optik yang 

memberikan dampak merusak penglihatan mata, eksoftalmus membuat 

kelopak mata tidak tertutup dengan sempurna sehingga mata pun menjadi 

kering dan menimbulkan ulkus pada kornea. 
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KELENJAR ADRENAL 
 

A. KELENJAR ADRENAL, JENIS HORMON DAN MEKANISME KERJA 

Kelenjar adrenal dibagi menjadi tiga zona fungsional. Karena perbedaan 

ekspresi enzim, setiap zona menghasilkan jenis steroid adrenal yang berbeda. 

Mineralokortikoid diproduksi oleh zona luar glomerulosa (aldosteron). Zona 

fasciculata menghasilkan glukokortikoid (kortisol). Zona reticularis 

menghasilkan prekursor androgen adrenal (androstenedione dan 

dehydroepiandrosterone atau DHEA). 

 
Gambar 4.1 Zona Kelenjar Adrenal, Kortex dan Medulla Kelenjar Adrenal 
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Ketika hormon steroid disintesis di korteks adrenal, ia segera 

meninggalkan sel tempat ia diproduksi. Namun, tidak seperti kebanyakan 

hormon peptida, tidak ada penyimpanan hormon steroid intraseluler yang 

signifikan, sehingga peningkatan sekresi memerlukan peningkatan sintesis. 

Karena kolesterol digunakan untuk mensintesis semua kelas hormon kortikal 

adrenal, korteks adrenal menyimpan sejumlah besar kolesterol, yang 

dikeluarkan dari sirkulasi oleh low-density lipoprotein (LDL) sehingga korteks 

adrenal memiliki kandungan kolesterol tinggi. Tiga kelas utama hormon steroid 

dibentuk dengan memodifikasi posisi kimia penting pada kolesterol. Korteks 

adrenal dapat menghasilkan prekursor androgen selain glukokortikoid dan 

mineralokortikoid yaitu hormon steroid seks, disebabkan adanya enzim yang 

dapat mengkonversi kolestrol menjadi prekusor hormon adrogen ini. Kerja 

hormon steroid didasarkan pada jumlah hormon bebas dan sebagian besar 

hormon terikat dalam aliran darah. Kadar Sex Hormone Binding Globulin (SHBG) 

mengatur testosteron total dan mempertahankan kadar testosteron bebas 

normal di seluruh sumbu hipotalamus-hipofisis-gonad. Perubahan kadar SHBG 

dapat memengaruhi fraksi yang terikat lemah tetapi bukan fungsi testosteron 

di tingkat seluler. 

 
Gambar 4.2 Hormon Kortex Adrenal Berasal dari Kolestrol14 
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Hormon steroid mengikat reseptor steroid di sitoplasma atau inti sel. 

Reseptor hormon steroid milik superfamili besar reseptor nuklir. Di dalam inti 

sel, kompleks hormon-reseptor berikatan dengan elemen respons dalam DNA 

gen tertentu dan mengubah ekspresinya.  Mempertahankan kadar glukosa 

darah merupakan fungsi homeostasis penting dari hormon glukokortikoid atau 

kortisol. Kortisol meningkatkan glukoneogenesis dengan mengaktifkan enzim 

kunci dalam prosesnya. Kortisol juga meningkatkan lipolisis dan proteolisis, 

dalam proses penyediaan energi melalui pemecahan cadangan di hati. 

Insufisiensi kortisol dapat menyebabkan terjadinya hipoglikemia, sedangkan 

hiperglikemia merupakan kondisi yang secara umum terjadi pada sindrom 

Cushing.  

 
Gambar 4.3 Kontrol Sekresi Hormon Kortisol15 
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Selain metabolisme glukosa, kortisol juga menjaga tekanan darah tetap 

stabil dengan meningkatkan reseptor 1-adrenergik pada arteriol, 

memungkinkan katekolamin melakukan vasokontriksi pembuluh darah. 

Kondisi hipotensi akibat kerja katekolamin yang terganggu dapat terjadi pada 

insufisiensi adrenal. Fungsi penting lain dari kortisol untuk menekan sistem 

kekebalan tubuh. Dosis tinggi kortisol digunakan untuk mengobati penyakit 

autoimun, mencegah penolakan organ, dan menginduksi apoptosis limfosit 

dalam pengobatan leukemia. Kortisol menekan sistem kekebalan dengan 

menghambat fosfolipase A2, yang biasanya melepaskan asam arakidonat dari 

membran sel; menghambat pematangan makrofag dan granulosit; dan 

mengubah pola ekspresi sitokin.  

 
Gambar 4.4 

 

Corticotropin Releasing Hormone (CRH) yang dilepaskan ke dalam sirkulasi 

portal oleh hipotalamus menyebabkan pelepasan hormon Adrenocorticotropin 

Hormone (ACTH), yang kemudian bekerja pada korteks adrenal untuk 

meningkatkan produksi kortisol. Kortisol menghambat sekresi CRH dan ACTH 

dalam sistem umpan balik negatif. Sekresi kortisol memiliki ritme sirkadian, 
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dengan kadar serum tertinggi terjadi pada pagi hari dan kadar serum terendah 

terjadi malam hari. Nukleus Suprachiasmatic (SCN) mengatur ritme sirkadian 

melalui jaringan kompleks gen jam khusus sel yang memodulasi pelepasan CRH 

dari nukleus paraventrikular.16  

 
Gambar 4.5 Ritme Sirkandian pada HPA Axis16 

 

Stres fisik dan emosional, serta stresor lain seperti infeksi, hipotensi, dan 

hipoglikemia, semuanya merupakan rangsangan sekresi CRH. Infeksi, 

khususnya, menyebabkan pelepasan sitokin (faktor nekrosis tumor dan 

interleukin-1 dan interleukin-6), yang mengaktifkan sumbu hipotalamus-

hipofisis-adrenal (HPA).  
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Gambar 4.6 Regulasi Level Plasma Kortisol oleh Axis Hypothalamic Pituitary Adrenal17 

 

Mineralokortikoid (aldosteron) berfungsi mengatur volume ekstraseluler 

dan konsentrasi kalium pada plasma. Aldosteron merangsang reabsorpsi 

natrium di tubulus kolektivus pada ginjal, disertai peningkatan reabsorbsi air, 

menyebabkan peningkatan volume ekstrasel. Dari sisi basal sel (permukaan sel 

yang berhadapan dengan pembuluh darah), aldosteron memasuki sel dan 

berikatan dengan reseptor mineralokortikoid (MR). Dimer MR berikatan 

dengan gen ENaC, meningkatkan produksi ENaC, yang kemudian terlokalisasi 

ke sisi apikal sel (permukaan sel yang berhadapan dengan sisi lumen nephron). 

Sel yang teraktivasi dengan aldosteron, K+ disekresikan ke dalam lumen 

tubulus melalui saluran K+ untuk dieksresikan melalui urin. Hiperkalemia 

dikaitkan dengan defisiensi aldosteron, sedangkan hipokalemia dikaitkan 

dengan kelebihan aldosteron. 

Sistem renin-angiotensin mengontrol produksi aldosteron. Sekresi renin 

dari sel juxtaglomerular ginjal dirangsang oleh penurunan tekanan darah dan 

peningkatan sistem saraf simpatis. Renin mengubah angiotensinogen menjadi 

angiotensin I, yang kemudian diubah menjadi angiotensin II oleh enzim 
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pengubah angiotensin, atau ACE, di paru-paru. Angiotensin II kemudian 

merangsang zona glomerulosa korteks adrenal untuk menghasilkan aldosteron. 

Angiotensin II berikatan dengan reseptor pada sel glomerulosa, menyebabkan 

depolarisasi dan aktivasi transkripsi aldosteron sintase (CYP11B2). Dengan 

mengurangi fluks K+ keluar sel dan menyebabkan depolarisasi, peningkatan 

kadar K+ serum secara langsung merangsang produksi aldosteron di dalam sel 

yang sama.  

 
Gambar 4.7 Fisiologi Hormon Aldosteron18 

 

Sementara DHEA dan androstenedion kelenjar adrenal dapat diubah 

menjadi testosteron, jumlah testosteron yang dihasilkan oleh steroid adrenal 

ini jauh lebih rendah daripada jumlah testosteron yang diproduksi oleh testis 

pada pria. Ovarium wanita, di sisi lain, menghasilkan testosteron jauh lebih 

sedikit daripada testis pria. Akibatnya, pada wanita normal, produksi androgen 

adrenal menyumbang kira-kira setengah dari aksi androgen setelah pubertas, 

dengan separuh lainnya berasal dari produksi androstenedion ovarium. Hasil 
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adanya kadar androgen tinggi pada laki-laki menyebabkan maskulinisasi pada 

janin laki-laki, sementara selama masa pubertas menyebabkan virilisasi pada 

anak laki-laki. Pada wanita, level androgen yang lebih rendah merangsang 

perkembangan rambut seksual, yang terbatas pada area ketiak dan kemaluan. 

Selama kehidupan janin, zona korteks kelenjar adrenal menghasilkan DHEA 

dan DHEAS, tetapi jumlahnya akan menurun setelah lahir disebabkan involusi. 

Sekitar usia enam tahun, produksi prekursor androgen adrenal akan dimulai 

kembali. 

 

B. KONDISI PATOLOGIS KELENJAR ADRENAL 

Insufisiensi adrenal terjadi kurang lebih pada 1% dari populasi. Gangguan 

ini disebabkan oleh supresi pada aksis HPA secara kronis karena pemberian 

glukokortikoid eksogen, sehingga penderita tidak memiliki produksi 

glukokortikoid endogen ketika glukokortikoid eksogen dikurangi atau 

dihentikan. Produksi aldosteron tidak terpengaruh karena lebih merespons 

sistem renin-angiotensin daripada ACTH. Jika pemberian glukokortikoid 

eksternal dihentikan secara tiba tiba setelah 2 minggu, akan terjadi penekanan 

aksis HPA dan menyebabkan insufisiensi adrenal. Diperlukan waktu dalam 

hitungan bulan hingga tahun setelah penghentian terapi untuk 

mengembalikan aksis HPA dapat melakukan produksi glukokortikoid endogen 

normal.19 

Penyakit Addison terjadi karena kerusakan korteks adrenal sehingga 

terjadi gangguan produksi hormon steroid adrenal. Insufisiensi adrenal primer 

adalah nama lain untuk penyakit Addison. Penyakit Addison relatif jarang, 

dengan prevalensi sekitar satu dari setiap 10.000 orang. Insufisiensi adrenal 

sentral disebabkan oleh disfungsi hipotalamus, mengakibatkan defisiensi ACTH. 
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Sementara insufisiensi adrenal sekunder disebabkan oleh defek kelenjar 

hipofisis. 

Karena penyakit Addison menyebabkan defisiensi glukokortikoid dan 

mineralokortikoid, pasien mungkin mengalami penurunan volume dan 

hipotensi akibat kehilangan natrium dan air, hiperkalemia akibat gangguan 

ekskresi K+, dan hipoglikemia. Hiponatremia mempengaruhi sekitar 70% 

pasien penyakit Addison karena defisiensi aldosteron dengan kehilangan Na+ 

dan peningkatan pelepasan ADH karena tidak adanya umpan balik negatif 

kortisol pada tingkat hipotalamus. Hiperkalemia umumnya dianggap sebagai 

gejala penyakit Addison, tetapi hanya terlihat pada sekitar separuh pasien. 

Selama masa stres atau infeksi, penyakit Addison dapat menyebabkan krisis 

adrenal yang fatal, di mana gabungan defisiensi glukokortikoid dan 

mineralokortikoid membuat pasien berisiko tinggi mengalami hipotensi berat.  

Pada kondisi pembentukan kortisol yang terganggu, penghambatan 

umpan balik ACTH akan menghilang. Hilangnya penghambatan umpan balik 

sekresi ACTH oleh kortisol pada hipotalamus dan kelenjar hipofisis 

menyebabkan peningkatan kadar ACTH yang nyata pada insufisiensi adrenal 

primer. ACTH dapat mengikat reseptor MSH pada konsentrasi tinggi karena 

bagian MSH terdapat didalam molekul ACTH. Akibatnya, pada insufisiensi 

adrenal primer, konsentrasi ACTH yang tinggi merangsang produksi melanin di 

kulit, mengakibatkan peningkatan pigmentasi kulit, terutama pada lipatan kulit 

atau area gesekan kulit. Sebaliknya, pasien dengan insufisiensi adrenal sentral 

(defisiensi ACTH) memiliki warna kulit alabaster.20 
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Gambar 4.8 Kontrol Produksi ACTH dan MSH 

 

Produksi kortisol bervariasi sepanjang hari, menghasilkan kadar serum 

yang tinggi pada pagi hari dan kadar serum yang sangat rendah pada tengah 

malam. Pengukuran darah basal dilakukan dengan mempertimbangkan ritme 

ini saat mengevaluasi aksis adrenal. Sebaliknya, bekerja di malam hari dan 

situasi kehidupan yang penuh tekanan mengganggu ritme diurnal yang normal. 

Sebelum mengevaluasi aksis HPA, harus dievaluasi tentang kebiasaan kerja dan 

tidur mereka, serta potensi stres kehidupan.21 Kadar kortisol diukur baik dalam 

keadaan basal atau tidak terstimulasi dan setelah stimulasi untuk mendeteksi 

insufisiensi adrenal. Pada jam 8 pagi, kadar kortisol serum dan ACTH diukur 

untuk menyingkirkan insufisiensi adrenal (dengan asumsi siklus siang-malam 

normal). Kadar kortisol serum yang rendah pada waktu ini menunjukkan 

insufisiensi adrenal (defisiensi glukokortikoid). Tingkat ACTH yang rendah 

menunjukkan insufisiensi adrenal sentral jika kortisol pukul 8 pagi rendah; 

tingkat ACTH yang tinggi menunjukkan insufisiensi adrenal primer. Kadar 

kortisol pada sumbu adrenal, seperti kadar hormon tiroid pada sumbu tiroid, 

sangat bervariasi pada pasien normal. Karena nilai kisaran normal yang luas, 

sulit untuk menentukan kekurangan hormon hanya berdasarkan pengukuran 

hormon produk akhir di aksis.22 
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Gambar 4.9 Diagram yang Menunjukkan Ritme Sirkadian dari Tekanan Darah,  

Detak Jantung, dan Hormon Kortisol23 

 

Tes stimulasi sering diperlukan untuk mendiagnosis insufisiensi adrenal. 

Hipoglikemia, atau penurunan kadar glukosa serum, merupakan stimulan kuat 

untuk sekresi kortisol, bekerja melalui stimulasi CRH hipotalamus. 

Hipoglikemia yang diinduksi insulin dengan demikian merupakan tes yang 

sangat baik dari aksis HPA dan sering dianggap sebagai "standar emas". 

Peningkatan kortisol kurang dari 18 mcg/dL menunjukkan insufisiensi adrenal. 

Tes ini dapat diandalkan untuk menentukan insufisiensi adrenal sentral dan 

insufisiensi primer. Karena didasarkan pada sumbu HPA utuh, dapat 

mendeteksi insufisiensi adrenal sentral akut dan kronis. Namun tes ini jarang 

digunakan karena risiko hipoglikemia berat dan perlunya pemantauan pasien 

secara terus menerus.24  

ACTH sintetik (cosyntropin) memiliki potensi biologis penuh dari ACTH asli 

dan umumnya digunakan untuk merangsang korteks adrenal. Respon normal 

terhadap bolus SC atau IV ACTH adalah peningkatan kortisol serum hingga 
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setidaknya 18 mcg/dL. Tes tidak boleh dilakukan jika kadar kortisol sudah 18 

mcg/dL atau lebih tinggi. Pada atrofi kortikal adrenal, korteks adrenal tidak 

cukup untuk menghasilkan respons kortisol yang normal. Sementara defisiensi 

mineralokortikoid selain defisiensi glukokortikoid pada kondisi ini. Defisiensi 

mineralokortikoid, ditemukan hasil laboratorium tambahan termasuk 

hiponatremia, hiperkalemia, dan peningkatan kreatinin.25  

Kondisi patologis yang menyebabkan sekresi hormon korteks adrenal 

berlebihan. Kondisi saat sekresi aldosteron berlebihan disebut sebagai 

hiperaldosteronisme primer, sedangkan kelebihan sekresi glukokortikoid 

disebut sebagai sindrom Cushing. Sindrom Cushing paling sering disebabkan 

oleh penyakit Cushing, yang disebabkan oleh tumor hipofisis yang mensekresi 

ACTH. Sekresi ACTH ektopik, yang biasanya disebabkan oleh tumor karsinoid 

paru tetapi juga dapat disebabkan oleh kanker paru, merupakan penyebab lain 

sindrom Cushing pada 15% pasien. Adenoma adrenal menyebabkan sindrom 

Cushing pada sekitar 10%.26  

Pemberian glukokortikoid secara berlebihan menyebabkan hipertensi, 

hipokalemia, hiperglikemia, obesitas sentral, kelemahan otot, osteopenia, 

disfungsi imun, dan kegagalan pertumbuhan linier pada anak-anak. Hipertensi 

dan hipokalemia disebabkan oleh pengikatan kortisol yang berlebihan pada 

reseptor mineralokortikoid. Kelebihan glukokortikoid menyebabkan kerusakan 

protein pada kulit, otot, dan tulang. Kerusakan ini mengakibatkan memar, 

pembentukan striae keunguan yang besar, kelemahan otot proksimal, dan 

osteopenia. Obesitas pada sindrom Cushing terjadi terutama di bagian perut, 

menghasilkan obesitas sentral dengan pengecilan lengan dan tungkai perifer. 

Pembesaran bantalan lemak supraklavikula, "moon facies" (akumulasi lemak di 

pipi dan daerah temporal), dan "punuk kerbau" (akumulasi lemak dorsoserviks) 

semuanya digambarkan sebagai fitur penampilan Cushingoid.27



 

 

 

 
 

HYPOTALAMUS DAN PYTUITARI  
 

A. HYPOTHALAMUS DAN PYTUITARI (HIPOFISIS) 

Hypothalamus adalah bagian kecil dari otak yang berfungsi menerima 

stimulus secara langsung maupun tidak langsung dari seluruh bagian otak, 

hypothalamus berada pada system limbik yang memiliki beberapa fungsi yaitu 

sebagai pusat perilaku, pusat pengatur suhu, osmolalitas cairan dalam tubuh, 

pusat seksualitas, pusat dorongan untuk makan dan minum, pusat pengatur 

pertumbuhan tubuh, pusat emosional dan rasa senang. Hormon yang 

dihasilkan dari hypotalamus merupakan sumber peptida yang akan 

memancing stimulasi atau menghambat pelepasan hormon oleh kelenjar 

hipofisis anterior. Yang termasuk dalam hormon stimulator adalah thyrotropin-

releasing hormone (TRH), growth-hormone-releasing hormone (GHRH), 

corticotropin-releasing hormone (CRH), dan gonadotropin-releasing hormon 

(GnRH), lalu yang termasuk hormon penghambat adalah Growth-hormone-

inhibiting-hormone atau somatostatin, GnRHassociated peptide (GAP). 

Pytuitari atau disebut juga Hipofisis merupakan kelenjar endokrin yang 

berbentuk lonjong sebesar biji kacang yang terletak dibawah hypothalamus 

lebih tepatnya di sella turcica ossis sphenoidalis dalam cavum cranii, 
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mekanisme kerja hipofisis diatur oleh system saraf pusat melalui hypotalamus, 

hypotalamus dan hypofisis dihubungkan oleh infundibulum yang didalamnya 

terdapat banyak serat saraf dan pembuluh darah.21 

 Hipofisis terbagi menjadi 3 lobus yaitu hipofisis anterior, hipofisis 

intermedia dan hipofisis posterior dengan masing-masing memiliki fungsi yang 

berbeda-beda. Hipofisis mengontrol semua kelenjar pada sistem endokrin 

maka dari itu sebutan dari kelenjar hipofisis adalah “Master Gland”. Kelenjar 

hipofisis memiliki keterkaitan dengan kelenjar-kelenjar endokrin lainnya, 

hipofisis ini akan memberikan sinyal ke kelenjar yang lain seperti hormon tiroid, 

kortisol, estrogen, testosteron dan yang lain.15 

1. Lobus Anterior Hipofisis  

Hipofisis anterior atau disebut juga dengan Adenohipofisis ini mengatur 

proses fisiologik tubuh termasuk pertumbuhan reproduksi dan stress. Hipofisis 

anterior menghasilkan enam hormon dengan target dan aksi yang berbeda-

beda, yaitu Growth Hormone (GH), Adrenocorticotropic Hormone (ACTH), 

Thyroid Stimualting Hormone (TSH), Prolaktin, Luteinezing Hormone (LH), 

Folicle Stimulating Hormone (FSH). Prolaktin memiliki fungsi di kelenjar 

mammae, sedangkan lima hormon lainnya memiliki fungsi untuk menstimulasi 

organ lain secara aktif untuk mensekresi hormone yang aktif. Hipofisis anterior 

juga menghasilkan propriomelanokortin, yang dihasilkan oleh hypothalamus 

dan sel dari hipofisis inrtemedia. 28 

a. Prolaktin (PRL) 

Hormone prolaktin berperan untuk meningkatkan pertumbuhan kelenjar 

payudara, stimulasi sintesis air susu dan memacu ovarium untuk menghasilkan 

hormon estrogen dan progesteron. Prolaktin terdiri dari residu asam amino 

dan ada tiga penghubung seperti jembatan disulfida. Struktur dari prolaktin 

serta reseptornya memiliki kesamaan dengan growth hormon. Hubungan 
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estrogen dan progesteron, prolactin dapat menyebabkan sekresi air susu dari 

mammae wanita, prolactin juga dapat menghambat gonadotropin pada 

ovarium untuk mencegah ovulasi pada wanita yang sedang menyusui atau 

pada wanita dengan tumor yang mensekresi prolaktin. Prolaktin memiliki efek 

yang lemah, karena hormon ini hanya bekerja setelah kelenjar payudara dalam 

kondisi prima oleh estrogen, progesteron, glukokortikoid, GH, tiroksin dan 

insulin, dimana akan memberikan efek persimif. Ejeksi susu dari kelenjar 

payudara juga di pengaruhi oleh hormon oksitosin yang dikeluarkan dari 

hipofisis posterior.29  

Hypotalamus mengeluarkan dua hormon yaitu TRH dan polipeptida 

sebagai hormon inhibitor dan rangsang yang akan mengatur stimulasi sekresi 

prolaktin, regulasi dari hormone ini diatur melalui inhibisi tonik. Prolactine 

Inhibiting Factor (PIF), sekarang dikenal sebagi dopamin yang dihasilkan oleh 

nucleus arkuata, akson yang berasal dari sel ini akan berproyeksi ke aminensia 

mediana, produk yang dihasilkan nantinya akan disekresikan ke pleksus dan 

dibawa ke adenohipofisis melalui system porta, sekresi prolaktin dipengaruhi 

oleh latihan, stres, tidur, kehamilan serta stimulasi dari puting susu. Setiap 

bulan sebelum dimulainya menstruasi, sekresi dari PIF berkurang dan prolaktin 

akan meningkat tetapi belum cukup untuk menstimulasi produksi air susu 

sehingga pada payudara akan terasa nyeri. Dalam siklus menstruasi yang 

berulang, PIF akan kembali disekresi dan tingkat prolaktin akan menurun, 

tetapi saat wanita sedang hamil tingkat prolaktin akan tinggi hal ini disebabkan 

oleh Prolactin Releasing Hormone (PRH) oleh hipotalamus. Saat seorang bayi 

sedang menyusui akan terjadi penurunan dari sekresi PIF dari hipotalamus. 

Pada pria hormone prolaktin tidak memiliki fungsinya, tetapi apabila 

terjadi sekresi yang berlebihan makan akan menyebabkan disfungsi ereksi yang 

berpotensi terjadi ketidakmampuan untuk melakukan ereksi penis. 30 
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b. Growth Hormone (GH) 

Growth hormon merupakan hormon paling banyak yang dihasilkan oleh 

kelenjar hipofisis anterior Hormon ini disentesis oleh sel somatotrop. Sel paling 

banyak jumlahnya di dalam hipofisis. Konsentrasi hormon ini di dalam hipofisis 

5-15 mg/g. Hormon ini bekerja dengan merangsang jaringan-jaringan tubuh, 

terutama bekerja pada tulang, otot, dan tulang rawan. Fungsi utama GH adalah 

sintesis dan sekresi hormon protein kecil yang disebut dengan insulinlike 

growth factor atau somatomedin, dengan merangsang hati dan ginjal. Secara 

normal GH aktif pada masa kanak-kanak dan remaja, saat sebelum tertutupnya 

epifisis pada kanak-kanak, GH akan mempengaruhi pertumbuhan tulang. Pada 

orang dewasa juga akan tetap disekresikan pada saat gerak badan atau tubuh 

sedang dalam tekanan-tekanan.31 

GH juga mempengaruhi kadar glukosa dalam tubuh, yaitu dengan 

meningkatkan pengeluaran glukosa hepatic dan menekan efek anti insulin di 

otot. Saat seorang selesai makan maka kadar gula dalam darah akan naik dan 

GH tidak dapat bekerja, namun sebaliknya apabila kadar gula dalam darah 

menurun maka GH akan bekerja secara maksimal. Hypothalamus akan 

menghasilkan dua hormon yang akan mempengaruhi sekresi GH, Growth 

Hormone Releasing Hormone (GHRH) dihasilkan oleh nuklei arkuata, GHRH 

akan bekerja dalam meningkatkan sekresi GH dan Growth Hormone Inhibiting 

Hormone (GIH) atau somatostatin yang dihasilkan oleh nuklei paraventricular 

yang dapat menekan produksi hormon, akson dari sel ini akan berproyeksi ke 

eminensia mediana, produk yang dihasilkan akan disekresikan ke pleksus 

primer dan dibawa ke adenohipofisis melalui sistem porta. Sekresi dari GH ini 

bersifat episodik, dimana somatostatin lebih tonik. Stimulus yang dapat 

meningkatkan sekresi GH contohnya adalah hipoglikemia, latihan, tidur dan 
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stres-stres yang lain, selain glukosa, sekresi GH juga dapat dihambat oleh 

kortisol.32 

Kekurangan dan kelebihan hormon ini bersifat patologis. Kekurangan 

hormon ini akan menyebabkan kreatisme/dwarfisme yaitu pertumbuhan yang 

lambat, pertumbuhan seseorang akan tetap berjalan namun pertumbuhan 

tulang sangat terhambat. Sedangkan apabila kelebihan hormon ini pada masa 

pertumbuhan akan mengakibatkan pertumbuhan yang tidak terkendali atau 

menjadi lebih cepat dari pertumbuhan normalnya disebut juga dengan 

Gigantisme. Lalu ada akromegali, penyebabnya adalah kelebihan sekresi GH 

pada masa dewasa dan terjadilah pertumbuhan tidak normal pada beberapa 

bagian tubuh. Akromegali biasanya terjadi diatas usia 20 tahun ke atas.33 

 

c. Hormon Reproduksi  

Masa transisi dari anak-anak menuju ke dewasa disebut pubertas, pada 

masa ini banyak perubahan yang terjadi baik perubahan homon, fisik, psikis 

maupun sosial. Pada bagian sistem reproduksi terdapat perubahan yang 

berbeda pada wanita maupun pria dipengaruhi oleh sistem hormonal. Pada 

hypothalamus bagian media akan mensintesis hormon GnRH setiap 90-120 

menit yang akan berikatan dengan reseptor di hipofisis anterior sehingga akan 

menstimulasi pelepasan hormon Follicle stimulating hormone (FSH) dan 

luteinizing hormone (LH). Kedua hormon ini akan membawa pengaruh baik 

pada organ reproduksi pria dan wanita, terutama hormon FSH yang sangat 

berpengaruh pada perkembangan sel germinal di kedua jenis kelamin dan 

sintesis estrogen ovarium wanita, LH dan hCG merangsang sintesis steroid seks 

androgenik baik pada testis maupun ovarium, dan produksi progesterone oleh 

korpus luteum. LH, FSH, dan hCG tidak mempunyai aktivitas klinis penting 

diluar traktus reproduksi. Steroid seks dianggap sebagai satu-satunya pengatur 



 

44 | Fisiologi Endokrin 

produksi hormon gonadotropin. Akhir-akhir ini, peptida gonad mempunyai 

sifat pengatur penting sekresi FSH. Inhibin dan follistatin menekan pelepasan 

FSH, dan aktivin merangsang pelepasan FSH. Sintesis dan fungsi hormon 

reproduksi berbeda, tetapi saling berhubungan dan mempengaruhi.34 

 

d. Luteineizing Hormone (LH) dan Follicle Stimulating Hormone (FSH)  

Hormon FSH dan LH akan terikat dengan reseptor yang berada pada 

membrane plasma sel target. Pada wanita sel targetnya adalah ovarium. Setiap 

bulan FSH akan memulai ekspansi beberapa folikel ovarium, FSH juga akan 

memberikan stimulus sel-sel folikel untuk mengeluarkan estrogen (hormon 

seks wanita) dan pada pria FSH akan merangsang produksi sperma di testis. 

Pelepasan GnRH dan FSH akan ditekan oleh hormon estrogen pada wanita dan 

testosteron pada pria. Hal ini akan mengakibatkan aktifnya enzim adenyl 

siklase dan meningkatkan produksi cAMP. Pada wanita LH akan memicu 

terjadinya ovulasi yaitu pelepasan oosit sekunder oleh ovarium. LH akan 

memberikan stimulus untuk pembentukan korpus luteum dan sekresi hormon 

progesterone. LH juga yang akan produksi testosteron oleh sel Leydig.35 

Sekresi dari LH dan FSH ini distimulasi oleh gonadotropin releasing 

hormone (GnRH), suatu dekapeptida yang dihasilkan di area preoptik bagian 

media dari hipotalamus. Akson dari sel ini berproyeksi ke eminensia mediana, 

dimana produknya disekresikan melalui plelksus primer dan dibawa ke 

adenohipofisis melalui sistem porta. Sekresi dari LH dan FSH dipengaruhi oleh 

mekanisme feedback positif dan negatif dari GnRH. Inhibin yang dihasilkan 

oleh gonad berperan untuk menghambat sekresi FSH. GnRH merupakan pusat 

dari kontrol basal gonadotropin.36 Proses sekresi basal gonadotropin ini akan 

dipengaruhi oleh beberapa proses: 
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 Episode sekresi; Pada wanita dan pria proses ini berkaitan dengan LH dan 

FSH yang bersifat periodik.  

 Positive feedback; Pada wanita selama masa menstruasi, yang 

memberikan umpan balik positif adalah hormon estrogen. Umpan balik 

positif ini akan diberikan untuk GnRH untuk mensekresi LH dan FSH serta 

peningkatan estrogen elama fase folikular. Pada fase ini akan terjadi 

sekresi LH dan FSH pada pertengahan siklus, akibatnya ovum akan menjadi 

matang dan terjadilah ovulasi. Proses ovulasi terjadi pada hari ke 10-12. 

Pada hari ke 14 korpus luteum akan terbentuk dan akan mengalami 

involusi yang dikarenakan oleh turunnya kadan estradio dan progesterone 

sehingga akan mengakibatkan proses menstruasi. 

 Negative feedback; Proses ini akan berdampak pada sekresi gonadotropin. 

Pada wanita akan terjadi kegagalan pembentukan gonad primer dan 

terjadinya menopause yang disebabkan kadar LH dan FSH meningkat.  

 

e. Hormon Reproduksi pada Pria.  

Testis dikontrol oleh dua hormon gonadotropin yaitu FSH dan LH dan 

mengeluarkan beberapa hormon yang berpengaruh terhadap organ 

reproduksi pria yang secara kolektif disebut hormon adrogen, testosterone, 

dihirotestosteron dan androsteron. FSH dan LH bekerja pada komponen testis 

yang berbeda, LH akan bekerja pada sel leydig untuk mengatur sekresi 

testosterone, sedangkan FSH bekerja pada tubulus seminiferosa, terutama 

pada sel Sertoli untuk meningkatkan spermatogenesis. Testosteron 

merupakan hormon yang paling banyak dibandingkan dengan yang lain, 

namun pada jaringan target testosterone ini akan berubah menjadi 

dihidrotestosteron, seperti kelenjar prostate pada pria dewasa dan genitalia 
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externa pada fetus. Testosteron merupakan hormon seks steroid pada pria 

yang sangat dominan. Hormon ini memiliki berat berta 288,42 Dalton. Proses 

sintesis testosterone berlangsung di sel intersitial, leydig yang berada diantara 

tubus seminiferous yang akan memberikan respon pada LH.37 

Pada masa kanak-kanak sel leydig tidak aktif bahkan testis hampir tidak 

mensekresikan testosterone, tetapi jumlahnya banyak pada bayi laki-laki yang 

baru lahir selama beberapa bulan pertama dan pada pria dewasa yang sedang 

mengalami masa pubertas. Pada kedua masa ini testis akan mensekresikan 

banyak testosterone. Dalam aliran darah testoteron terikat oleh protein serum 

dan sebagian tidak terikat. Sebanyak 60% testoteron terikat kuat dengan 

binding protein utama yaitu SHGB dan sekitar 38% terikat lemah dengan 

albumin dan corlisol binding globulin. Sekitar 2% sirkulasi testoteron tidak 

terikat oleh protein serum. Testosterone memiliki peran terhadap 

perkembangan karakteristik tubuh pria termasuk pembentukan penis, skrotum, 

epididymis, vas deferens vesika seminalis dan kelenjar prostat. Testosterone 

juga memiliki peran lain dalam pertumbuhan organ skeletal pria, yaitu laring 

yang berperan pada pertumbuhan suara dan kartilago epifisial yang akan 

mempengaruhi pertumbuhan rambut pada daerah pubis, axilla, janggut, 

jambang, dada, abdomen, dan daerah punggung, aktivitas kelenjar sebasea 

dan perubahan tingkah laku. Pada wanita juga akan memproduksi secara 

normal hormon tertosteron namun dalam jumlah yang lebih sedikit. Berikut 

adalah tabel perbedaan harga normal testosterone pada wanita dan pria dari 

waktu ke waktu.32 

 

 

 

 



  

Hypotalamus dan Pytuitari | 47 

Tabel 5.1 Harga Normal Hormon Testoteron pada Pria dan Wanita 

 
 

Walaupun sekresi LH dan FSH sama-sama distimulasi oleh GnRH, tetapi 

konsentrasi kedua hormone ini dalam plasma tidak sama, hal ini disebabkan 

karena diantara letupan-letupan sekretoriknya LH dibersihkan dari darah lebih 

cepat dibandingkan dengan FSH yang di metabolisme lebih lambat. Kedua 

selain GnRH testosterone dan inhibin secara berbeda mempengaruhi 

kecepatan sekresi LH dan FSH(4). Testosteron akan menurunkan pengeluaran 

GnRH dengan cara bekerja pada hypotalamus sehingga secara tidak langsung 

dapat menurunkan kadar LH dan FSH yang disekresikan di hipofisis anterior. 

Ada satu cara lagi dengan cara hipofisis akan mengurangi sensibilitas sel sel 

skretorik LH terhadap GnRH sehingga dapat dilihat bahwa testosteron akan 

menimbulkan eke negative yang lebih besar terhadap sekresi LH dibandingkan 

sekresi FSH. Sinyal inhibitorik testis untuk mengontrol sekresi FSH adalah 

hormone peptide, inhibin yang disekresikan oleh sel sertoli. Inhibin 

diperkirakan secara langsung pada hipofise anterior untuk menghambat 

sekresi FSH, kedua cara ini dinamakan feedback negatif.38 
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Gambar 5.1 Pengaturan Hormon Testosteron oleh Hormon Gonadotropin 

 

LH dan FSH sama-sama memiliki peran penting terhadap kontrol 

spermatogenesis yang efeknya akan mempengaruhi sel Sertoli. FSH berikatan 

dengan reseptor spesifik yang melekat pada sel Sertoli dalam tubulus 

seminiferous. Hal ini dapat menyebabkan sel tumbuh dan mengeluarkan 

berbagai macam bahan spermatogenic. Kadar testosterone yang tinggi 

dibutuhkan untuk mempertahankan pembentukan sperma.  

 

f. Hormon Reproduksi pada Wanita  

Sistem hormon wanita terdiri dari tiga hormon utama GnRH yang 

dikeluarkan oleh hypothalamus, FSH dan LH yang dikeluarkan oleh hipofisis 

anterior, Estrogen dan Progesteron merupakan hasil produk dari ovarium 

sebagai respon terhadap FSH dan LH.  
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a) Estrogen 

Estrogen merupakan senyawa steroid yang memiliki fungsi utama sebagai 

hormon seks wanita. Hormon ini dihasilkan saat FSH disekresikan kemudian 

masuk dalam aliran darah, hal ini dapat mengakibatkan folikel yang belum 

matang menjadi matang. Menjelang ovulasi estrogen akan semakin banyak 

dan dapat menyebabkan cairan serviks menjadi lebih encer dan banyak 

sehingga dapat menyebabkan suhu basal tubuh menurun. Tiga jenis estrogen 

utama yang terdapat secara alami dalam tubuh wanita adalah estradiol, estriol, 

dan estron. Sejak menarche sampai menopause, estrogen utama adalah 17β-

estradiol. Di dalam tubuh, ketiga jenis estrogen tersebut dibuat dari androgen 

dengan bantuan enzim. Estradiol dibuat dari testosteron, sedangkan estron 

dibuat dari androstenadion. Estron bersifat lebih lemah daripada estradiol, dan 

pada wanita pascamenopause estron ditemukan lebih banyak daripada 

estradiol. Estrogen digunakan sebagai bahan pil kontrasepsi dan juga terapi 

bagi wanita menopause, karena saat wanita memasuki tahap menopause, 

estrogen mulai berkurang sehingga dapat menimbulkan beberapa efek seperti 

kecemasan berlebihan(4).  

Estrogen terdapat pada pria maupun wanita, tetapi pada wanita subur jauh 

lebih banyak. Hormon ini menyebabkan perkembangan dan mempertahankan 

tanda-tanda kelamin sekunder pada wanita seperti pertumbuhan payudara, 

penebalan dinding endometrium dan pengaturan siklus haid.39 Ada beberapa 

efek yang dihasilkan oleh estrogen yaitu: 

1) Efek estrogen terhadap system reproduksi wanita. 

Fungsi primer dari estrogen dapat menyebabkan proliferasi seluler dan 

pertumbuhan jaringan dari organ seks. 
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2) Efek estrogen terhadap uterus dan organ seksual externa wanita. 

Pada saat pubertas jumlah estrogen akan bertambah 20 kali lipat bahkan 

bisa lebih hal ini dapat menyebabkan pertumbuhan pada ovarium, tuba 

falopii, uterus dan vagina sekrat organ eksterna genitalia dengan 

menyimpan lemak bagian atas pubis dan labia mayora. 

3) Efek estrogen terhadap tuba falopii. 

Tuba falopii akan mengalami penebalan pada lapisan mukosa sama seperti 

uterus. Estrogen dapat menyebabkan pproliferasi ari lapisan jaringan 

glandular dan menyebabkan jumlah epitel bersilia bertambah. 

4) Efek estrogen terhadap payudara. 

Estrogen dapat menyebabkan perkembangan jaringan stromal dari 

payudara, pertumbuhan kelenjar pada payudara,penyimpanan lemak 

pada payudara 

5) Efek estrogen terhadap distribusi rambut. 

Rambut akan tumbuh di regio pubis dan ketiak pada masa pubertas akibat 

dari dibentuknya androgen dan meningkatnya jumlah distribusi rambut. 

6) Efek estrogen terhadap kulit. 

Estrogen dapat membuat kulit menjadi lebih halus dan lembut, akan tetapi 

pada kulit orang dewasa akan lebih tebal dari pada anak-anak.  

 

b) Progesteron  

Progesteron memiliki peran yang penting sama seperti estrogen yaitu 

peran terhadap regulasi seks hormon wanita. Progesteron merupakan hormon 

yang dihasilkan setelah pelepasan ovulasi. Progesteron berfungsi sebagai 

pemelihara lapisan uterus sebagai persiapan ovum yang telah dibuahi. Hormon 

ini dihasilkan dari sekresi korpus luteum. Pada awal menstruasi dan fase 

folikular kadar progesteron sekitar 1 ng/mL. Pada saat sekresi LH, konsentrasi 
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progesteron dapat bertahan selama 4-5 hari di dalam plasma dan mencapai 

puncaknya yaitu sebesar 10-20 ng/mL selama fase luteal. Pengukuran 

progesteron di dalam plasma dapat digunakan untuk memonitor keadaan 

ovulasi. Jika konsentrasi progesteron lebih dari 4-5 ng/mL mungkin sudah 

terjadi ovulasi. Progesteron berperan di dalam organ reproduksi termasuk 

kelenjar mamae dan endometrium serta peningkatan suhu tubuh manusia. 

Organ target progesteron yang lain adalah uterus, dimana progesteron 

membantu implantasi ovum. Selama kehamilan progesteron 

mempertahankan plasenta, menghambat kontraktilitas uterus dan 

mempersiapkan mamae untuk proses laktasi.40 Progesteron juga memiliki 

beberapa efek sama seperti estrogen, yaitu: 

1) Efek progesteron terhadap uterus. 

Fungsi hormon ini adalah untuk membantu percepatan perubahan 

endometrium uterus selama pertengahan siklus terakhir menstruasi 

wanita. 

2) Efek progesteron terhadap tuba falopii 

Progesteron akan membantu dalam meningkatkan jumlah sekresi lapisan 

mukoa tuba falopii. Sekresi ini akan dijadikan sumber nutrisi untuk ovum 

yang telah dibuahi. 

3) Efek progesteron terhadap payudara 

Progesterone membantu sedikit perkembangan payudara, tetapi tidak 

bertanggung jawab atas pembentukan air susu. 

 

g. Siklus ovarium 

Seorang wanita yang sedang mengalami pubertas pada ovarium akan 

terjadi dua fase secara bergantian yaitu, fase folikel yang didominasi oleh 

adanya folikel matang dan fase luteal yang ditandai dengan adanya korpus 



 

52 | Fisiologi Endokrin 

luteum. Siklus ini dalam keadaan normal dihentikan oleh kehamilan dan 

berakhir pada saat menopause. Siklus ovarium akan berlangsung selama 

kurang lebih 28 hari atau bisa lebih. Folikel bekerja pada separuh pertama 

siklus untuk menghasilkan sel telur matang yang siap untuk berovulasi pada 

pertengahan siklus. Korpus luteum mengambil alih peran pada pertengahan 

kedua siklus untuk mempersiapkan saluran reproduksi wanita untuk kehamilan 

apabila terjadi pembuahan terhadap ovum yang dikeluarkan. Setiap saat 

sepanjang siklus, sebagian dari folikel primer mulai tumbuh, akan tetapi folikel 

folikel tersebut hanya tumbuh selama fase folikel, pada saat lingkungan 

hormonal tepat untuk mendorong pematangan mereka, melanjutkan diri 

melewati fase awal perkembangan.41  

Folikel lain yang tidak mendapat bantuan hormone, akan mengalami 

atresia. Sel-sel folikel berfungsi sebagai satu kesatuan untuk mensekresikan 

estrogen. Lingkungan hormonal yang terdapat pada fase folikel mendorong 

pembesaran dan perkembangan kapasitas sekretorik sel-sel folikel, mengubah 

folikel primer menjadi folikel sekunder (antrum) yang mampu menghasilkan 

estrogen. Sewaktu sel-sel folikel mulai menghasilkan estrogen sebagian dari 

hormon ini disekresikan ke dalam darah untuk disebarkan keseluruh tubuh. 

Akan tetapi sebagian estrogen berkumpul di cairan antrum yang kaya akan 

hormone. Sewaktu folikel tumbuh, jumlah estrogen yang diproduksi juga 

meningkat. Salah satu folikel biasanya tumbuh lebih cepat dari folikel yang lain, 

berkembang menjadi folikel matang (pra ovulasi, tertier, degra) dalam waktu 

sekitar 14 hari setelah permulaan perkembangan folikel. Folikel matang yang 

sangat berkembang tersebut menonjol dari permukaan ovarium, membentuk 

suatu daerah tipis yang kemudian pecah untuk mengeluarkan oosit pada saat 

ovulasi. Rupture nya folikel pada ovulasi merupakan tanda berakhirnya fase 

folikel dan mulainya fase luteal. Folikel yang rupture dan tertinggal di ovarium 
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kemudian mengalami perubahan cepat. Sel-sel folikel tua ini kemudian 

mengalami transformasi struktural untuk membentuk korpus luteum, dalam 

suatu proses yang disebut luteinisasi. Sel folikel yang berubah menjadi sel 

luteal mengalami hipertrofi dan diubah menjadi jaringan steroidogenik 

(penghasil hormone steroid) yang sangat aktif. Korpus luteum kemudian 

mengalami perubahan perubahan yang sesuai dengan fungsinya yaitu 

mengeluarkan progesterone dalam jumlah besar bersama dengan estrogen 

dalam jumlah yang lebih sedikit ke dalam darah. 

Sekresi estrogen di fase folikel dan progesterone di fase luteal, sangat 

penting untuk mempersiapkan uterus agar dapat menerima implantasi ovum 

yang dibuahi. Korpus luteum mulai berfungsi penuh dalam empat hari setelah 

ovulasi, tetapi terus membesar selama empat atau lima hari berikutnya. Jika 

ovum yang dilepaskan tidak dibuahi dan tidak tertanam, korpus luteum 

berdegenerasi dalam empat belas hari setelah pembentukannya. Hasil 

degenerasi ini dikenal sebagai korpus albikans. Pada saat ini fase luteal 

berakhir dan satu siklus ovarium, degenerasi korpus luteum yang lama selesai 

menandai mulainya fase folikel yang baru. Apabila terjadi pembuahan dan 

implantasi, korpus luteum terus tumbuh serta menghasilkan progesterone dan 

estrogen dalam jumlah yang makin meningkat. Hal ini akan menetap sampai 

akhir kehamilan. 

Selama fase folikel, folikel ovarium mengeluarkan estrogen dibawah 

pengaruh FSH dan LH dan estrogen itu sendiri. Kadar estrogen yang rendah 

tetapi terus meningkat tersebut menghambat sekresi FSH yang menurun 

selama bagian akhir fase folikel dan secara inkomplit menekan sekresi LH, yang 

terus meningkat selama fase folikel. Sel sel folikel lama diubah menjadi korpus 

luteum yang mengeluarkan progesterone dan estrogen selama fase 

luteal. Progesterone sangat menghambat FSH dan LH, yang terus menurun 
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selama fase luteal. Korpus luteum berdegenerasi dalam waktu sekitar 2 

minggu apabila ovum yang dikeluarkan tidak dibuahi dan tidak tertanam di 

uterus. Fase fase di uterus yang terjadi pada saat yang bersamaan 

mencerminkan pengaruh hormone hormone ovarium pada uterus. Pada fase 

awal folikel lapisan endometrium yang kaya akan nutrient dan pembuluh darah 

terlepas. Pelepasan ini terjadi akibat merosotnya estrogen dan progesterone 

ketika korpus luteum tua berdegenerasi pada akhir fase luteal sebelumnya. 

Sewaktu korpus luteum mengalami degenerasi maka akan dimulai fasefolikel 

dan fase haid baru.42 

 
Gambar 5.2 Siklus Ovulasi pada Wanita Normal 

 

2. Lobus Posterior Hipofisis  

Lobus posterior hipofisis atau nama lainnya adalah neuurohipofisis 

merupakan perluasan dari dasar otak yang terdiri dari akson terminal dari sel 

yang berlokasi di hypothalamus. Neurohipofisis tidak mensintesis hormon 

sendiri tetapi ia hanya menyimpan dan melepaskan dua hormon, yaitu 

vasopresin dan oksitosin. Kedua hormon ini akan berikatan dengan protein 

pembawa disebut neurophysin. 
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Gambar 5.3 Hubungan Hypotalamus dengan Neurohipofisis 

 

a. Vasopresin  

Vasopresin juga disebut dengan anti diuretik hormon (ADH). ADH dapat 

menyebabkan ginjal mengembalikan lebih banyak air ke dalam darah dan 

dapat menurunkan volume urine. Jika tidak adanya ADH urine akan meningkat 

lebih dari sepuluh kali lipat. ADH bekerja dengan tiga reseptor yang berbeda. 

Hormon ini dapat menyebabkan dinding otot berkontraksi, sehingga terjadi 

penyempitan rongga pembuluh darah dan peningkatan tekanan darah. ADH 

juga dapat merangsang reabsorbsi air dari tubulus ginjal. ADH juga dapat 

menyebabkan berkurangnya air melalui keringat dan menyebabkan 

penyempitan arteriol. Pengaturan sekresi ADH dimulai dari impuls saraf yang 

memicu pelepasan ADH diaktifkan oleh sejumlah stimulus yang berlainan. 

Peningkatan osmolalitas plasma merupakan stimulus fisiologik yang primer. 
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Peristiwa ini diperantai oleh osmoreseptor yang terletak di hipotalamus dan 

baroreseptor yang terletak di jantung serta sistem vaskuler lainnya. Stimulus 

lainnya adalah stress emosional serta stress fisik dan preparat farmakologik. 

Sel target dari hormon ini adalah tubulus konturtus distal dan tubulus koligetes. 

ADH akan berikatan dengan reseptor adenyl siklase dan cAMP yang dapat 

menyebabkan berbagai efek di tubulus ginjal.43 

 

b. Oksitosin  

Oksitosin adalah hormon yang berfungsi untuk merangsang kontraksi otot 

polos terutama pada uterus. Hormon ini berikatan dengan reseptor sel yang 

berikatan dengan protein G lalu akan memicu peningkatan kalsium intaseluler 

sebagi respon dari aktivitasnya. Target utama dari hormon ini adalah mammae 

dan uterus. Pengaturan sekresi oksitosin dimulai dari impuls yang terbentuk 

dari rangsangan papilla mammae yang merupakan dorongan primer untuk 

melepas oksitosin. Distensi vagina dan uterus merupakan stimulus sekunder. 

Hormon ini akan merangsang kontraksi sel mioepitel yang mengelilingi alveoli 

mammae. Fungsi ini meningkatkan gerakan ASI ke dalam duktus alveolaris dan 

memungkinkan terjadinya ejeksi ASI. Reseptor membrane untuk oksitosin 

ditemukan baik dalam jaringan uterus maupun mammae. Oksitosin 

menyebabkan kontraksi dari otot polos pada uterus selama persalinan, lalu 

fetur akan menurun melalui jalan lahir dan akan memicu impuls aferen yang 

akan dibawa ke nuclei supraoptic dan paraventrikulare. Sekresi dari oksitosin 

akan memicu proses persalinan. Oksitosin juga berperan untuk mengairi aliran 

sperma menuju tuba falopii.44 

Jumlah reseptor ini bertambah oleh pengaruh estrogen dan berkurang 

oleh pengaruh progesterone. Kenaikan kadar estrogen yang terjadi bersamaan 

dengan penurunan kadar progesterone dan terlihat sesaat sebelum persalinan 
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mungkin bisa menjelaskan awal laktasi sebelum persalinan. Turunan 

progesteron lazim digunakan untuk menghambat laktasi postpartum. 

Oksitosin serta neurofisin I tampaknya dihasilkan oleh ovarium dan di dalam 

organ ini oksitosin mungkin menghambat steroidogenesis. Pada pria, oksitosin 

ini berperan dalam proses ejakulasi. Oksitosin ini menyebabkan kontraksi dari 

otot polos vas deferens yang mendorong sperma ke uretra.45  

 

3. Lobus Intermedia Hipofisis  

Diantara lobus anterior hipofisis dan lobus posterior hipofisis, terdapat 

lobus intermedia hipofisis. Fungsi utama dari lobus ini adalah produksi hormon 

Melanosit stimulating hormone (MSH). Molekul MSH akan berikatan dengan 

sebuah reseptor yaitu melanotropin-1 terhadap melanosit, hal ini dapat 

menyebabkan sekresi pigmen warna kulit dan setiap orang akan berbeda-

beda.46 

 

B. KASUS PUBERTAS 

1. Pubertas Dini Akibat Kanker Ovarium Tipe Embrional 

Seorang anak perempuan berusia 4,5 tahun datang ke dokter kandungan 

dengan keluhan mengalami menstruasi dan perkembangan payudara dan 

rambut kemaluan. Menstruasi pertama kali yaitu tiga bulan yang lalu dan 

berlangsung selama 5 hingga 7 hari setiap bulan sebanyak 2 hingga 4 pembalut 

wanita per hari. Menstruasi tidak disertai dengan dismenore. Tidak ada 

keluhan lain yang ditemukan. Pemeriksaan fisik menunjukkan kesadaran 

compos mentis (GCS E4V5M6) dan tidak ditemukan kelainan. Perkembangan 

payudara dan rambut kemaluan dievaluasi dengan tanner stadium dan 

menunjukkan stadium 1. Hasil pemeriksaan laboratorium darah tidak 
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menunjukkan kelainan, laktat dehydrogenase (526 U/L), alfa-fetoprotein 

(0,89ng/mL) dan beta hCG (<1mlU/mL). Hasil pemeriksaan ultrasonografi di 

rumah sakit menunjukkan ukuran rahim normal (4,5 cm), kondisi normal pada 

ovarium kiri dan adnexa kiri, massa kista multilokuler yang ditemukan di 

adnexa kanan (20 cm) dengan tepi tidak teratur dan beberapa bagian padat (5 

bagian) dengan neovaskularisasi intra tumor, bagian padat terbesar adalah 6 

cm.  

Pasien didiagnosis dengan neoplasma ovarium kistik curiga ganas. 

Kemudian pasien menjalani operasi laparotomi eksploratif, salphingo-

oophorectomy dextra dan omentectomy. Selama proses laparotomi, 

ditemukan kelenjar getah bening pelvis bilateral, kelenjar getah bening 

paraaorta, hepar, dan peritoneum dalam kondisi normal. Massa kemudian 

dikirim dan diperiksa di Laboratorium Patologi Anatomi dan menunjukkan 

gambaran karsinoma embryonal, tumor terbatas dalam kapsul dengan ukuran 

13 cm di ovarium kanan dan bilasan cairan, peritoneum tidak didapatkan 

adanya sel-sel ganas. Setelah menjalani operasi, pasien didiagnosis dengan 

kanker ovarium tipe embryonal stadium IA pasien kemudian menjalani 

kemoterapi dengan bleomisin etoposide dan cisplatin sebanyak 3 siklus dengan 

interval 3 minggu(8). 

 

C. DISKUSI 

Dalam ovarium, karsinoma embrional cukup langka, sebesar sekitar tiga 

persen terdiri dari tumor sel benih ovarium. Usia rata-rata saat ditegakkan 

diagnosis adalah 15 tahun. Tumor sel benih ovarium relatif jarang, membentuk 

kurang dari 10% kanker ovarium secara keseluruhan. Hanya 2% hingga 3% 

tumor sel benih yang ganas. Tumor ini berasal dari sel benih primitif dan 
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kemudian secara bertahap berdiferensiasi untuk meniru jaringan 

perkembangan yang berasal dari embrio (ektoderm, mesoderm, endoderm), 

dan jaringan ekstraembrio (kapas kuning telur dan trophoblast). Tumor sel 

benih yang berasal dari ovarium memiliki pasangan yang homolog pada testis. 

6 Karsinoma embrional murni sangat langka, lebih sering terjadi sebagai 

komponen tumor sel benih campuran. Mereka terdiri dari sel-sel embrio 

primitif(8). Gejala dan tanda-tanda bervariasi, termasuk pubertas prekoks dan 

pendarahan rahim yang abnormal (meningkat, berkurang atau tidak ada). 7 

Tumor ini umumnya tumor dengan ukuran besar dan unilateral, dengan 

diameter median 17 cm. Mungkin ada peningkatan dalam serum beta human 

chorionic gonadotropin (hCG) dan alpha fetoprotein (AFP) tetapi keduanya 

akan berhubungan atau menandakan adanya tumor lain. Tumor sel benih 

mengeluarkan penanda biologis (β-HCG dan a-fetoprotein [AFP]) yang dapat 

diukur dalam serum dan berfungsi sebagai alat untuk memantau hasil 

perawatan dan untuk mendeteksi kekambuhan subklinis. Tumor sinus 

endodermal untuk tumor yolk sac mengeluarkan AFP, sementara 

koriokarsinoma menghasilkan β-HCG. Karsinoma embrional dapat 

mengeluarkan β-HCG dan AFP tetapi paling sering β-HCG. 9 Banyak tumor sel 

benih menghasilkan penanda serum yang spesifik dan cukup sensitif untuk 

digunakan secara klinis untuk mengikuti perkembangan penyakit, tetapi 

diagnosis awal sebagian besar didasarkan pada pencitraan melalui 

ultrasonografi atau computed tomography (CT)(8).  

Pada penyakit tahap awal tujuannya adalah untuk meminimalkan 

toksisitas tanpa mengurangi efektivitas pengobatan. 10 Pada operasi, ada 

perpanjangan tumor di luar ovarium dalam 40% kasus. Diagnosis definitif 

ditegakkan berdasarkan hasil histologi pada saat eksisi bedah. Secara 

preoperatif, diagnosis disarankan ditegakkan oleh temuan massa adneksal 
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pada pemeriksaan atau pencitraan panggul dan peningkatan penanda serum 

spesifik tumor. Karena tumor ini paling sering hadir pada pasien usia 

reproduksi, harus ada penekanan pada pemeliharaan atau terjaganya 

kesuburan. Jika kedua ovarium terlibat — seperti yang terjadi pada 10% hingga 

15% disgerminoma — salpingo-oophorectomy bilateral dapat diindikasikan, 

tetapi setiap upaya harus dilakukan untuk menjaga kesuburan. Rahim hampir 

selalu dapat diamankan, karena biasanya tidak terlibat. Oleh karena itu, 

reproduksi yang dibantu dengan sel telur donor dapat dimungkinkan di masa 

depan bagi pasien yang membutuhkan pengangkatan ovarium bilateral(8). 

Pasien dalam pengawasan yang penanda tumor serumnya gagal menurun pada 

tingkat yang diharapkan setelah operasi awal atau memiliki bukti radiologis 

bahwa mengalami kekambuhan dipindahkan ke tingkatan berisiko menengah. 

Kemoterapi juga memiliki efek jangka panjang pada fungsi gonadal dan 

menyebabkan sterilitas. Usia yang lebih tua pada inisiasi terapi, dosis obat 

kumulatif yang lebih besar, dan durasi terapi yang lebih lama mendukung 

disfungsi ovarium dini. Namun, kehamilan yang sukses setelah kemoterapi 

kombinasi telah didokumentasikan pada pasien dengan OGCTs ganas. Dalam 

ulasan MDACC, 27 (68%) dari 40 pasien yang telah mempertahankan ovarium 

dan rahim kontralateral normal mempertahankan menstruasi reguler secara 

konsisten setelah selesai kemoterapi, dan 33 wanita (83%) memiliki menstruasi 

reguler pada evaluasi tindak lanjut. 1 12 pasien memiliki kehamilan yang sukses. 

Dalam rangkaian dari Milan, 138 dari 196 pasien menjalani operasi kesuburan 

dan 81 diantaranya menjalani kemoterapi adjuvant. Setelah perawatan, semua 

kecuali 1 wanita pulih fungsi menstruasinya dan 55 konsepsi berhasil di 

dokumentasikan(8). 
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D. KESIMPULAN 

Ditemukannya karsinoma embrional pada ovarium terbilang cukup langka, 

sebesar sekitar 3% terdiri dari tumor sel benih ovarium dengan usia rata-rata 

saat ditegakkannya diagnosis adalah 15 tahun. Sehingga pemeriksaan fisik dan 

penunjang sangat diperlukan untuk menegakkan diagnosis kanker ovarium 

tipe embrional dengan tepat. Pembedahan adalah langkah awal untuk 

mendapatkan diagnosis definitif dan memberikan perawatan awal pasien 

dengan tumor sel benih ganas pada ovarium. Kemudian dilanjutkan dengan 

kemoterapi untuk proses penyembuhan lebih lanjut. 
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