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Pendahuluan

Hipotiroid merupakan sindrom klinis akibat defisiensi hormon tiroid.
Hipotiroid merupakan kelainan endokrin kedua yang paling banyak dijumpai
di Amerika Serikat setelah diabetes melitus. Hipotiroid lebih banyak terjadi
pada wanita dibandingkan pria dan insidensinya meningkat dengan
pertambahan umur. Hipotiroid primer lebih sering di jumpai dibanding
hipotiroid sekunder dengan perbandingan 1000 : 1.

Prevalensi hipotiroid secara pasti belum diketahui di Indonesia. Riset
Kesehatan Dasar (Riskerdas) 2007 melakukan pemeriksaan kadar TSH
sebagai salah satu penunjang diagnostik gangguan tiroid. Dari pemeriksaan
TSH tersebut didapatkan 2.7% laki-laki dan 2.2% wanita memiliki kadar TSH
tinggi yang menunjang kecurigaan adanya hipotiroid. Di Amerika Serikat,
hipotiroid ditemukan sebanyak 0.3%-0.4% penduduk dan hipotiroid
subklinik sebanyak 4.3-8.5% penduduk. Angka prevalensi tersebut cukup
mengkhawatirkan karena pada keadaan berat, hipotiroid bisa menyebabkan
koma miksedema yang merupakan keadaan gawar darurat dengan angka
kematian yang tinggi.

Di klinik, hipotiroid dapat ditemukan berupa hipotiroid kongentital
maupun hipotiroid akuisital. Hipotiroid didasarkan kepada disfungsi organ
yang terjadi, dapat pula ditemukan hipotiroid primer maupun hipotiroid
sekunder. Hipotiroid primer berhubungan dengan defek pada kelenjar tiroid
itu sendiri yang mengakibatkan penurunan sintesis dan sekresi hormon
tiroid, sedangkan hipotiroid sentral berhubungan dengan penyakit yang
mempengaruhi produksi hormon thyrotropin releasing hormone (TRH) oleh
hipothalamus atau produksi tirotropin (TSH) oleh hipofisis. Hipotiroid bisa
pula terjadi dalam waktu yang singkat, baik transien maupun permanen.
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Berdasarkan gejala vane terjadi dj j isti i
g vang terjadi, dikenal juga istilah hipotiroid klini
hipotiroid subklinis. i e

Etiologi
1. Kongenital

Hipotiroid k(?ngenital biasa dijumpai di daerah dengan defisiensi asupan
y(.Jdlu.m ‘enderms. Pada daerah dengan asupan yodium yang mencukupi
h1pot1r01F1. kongenital terjadi pada 1 dari 4000 kelahiran hidup, dan lebihy
banyak dijumpai pada bayi perempuan. ’

a Pada .anak-an.ak, .hipotiroid kongenital disebabkan oleh agenesis atau
Isgenesis kelenjar tiroid atau gangguan sintesis hormon tiroid. Disgenesis

kelenjar tiroid berhubun i
gan dengan mutasi pada gen PAX TO1
transcription factor 1 dan 2. ] \ gl

2. Hipotiroid akuisital

Hipotiroid akuisital disebabkan oleh berbagai faktor. Kekurangan yodium

dalam makanan ad gt ol Y :
- inan adalah penyebab hipotiroid yang paling umum di seluruh

3. Autoimun

. Dl. negara-negara dengan yodium yang cukup dalam makanan penyebab
hipotiroid yang paling umum adalah kondisi autoimun tiroiditis }-,Iashimoto
Fferan 'autoimun pada penyakit ini didukung adanya gambaran infiltrasi.
limfosit pada kelenjar tiroid dan adanya antibodji tiroid dalam sirkulasi darah

4. Operasi/ radiasi

Operasi atau radiasi (misalnya radioterapi eksternal pada penderita head
and' neck cancer), terapi yodium radioaktif pada tirotoksikosis paparan
yodium radioaktif yang tidak disengaja, infiltrasi besi di kelanjar ti’roid pada
hemokromatosis dapat menjadi faktor risiko terjadinya hipotiroid. l

5. Bahan kimia dan obat-obatan

. Beberapa bahan kimia maupun obat (misal: amiodaron, litium, interferon)
juga dape‘lt menyebabkan hipotiroid dengan cara mempengaruhi produksi
hormon tiroid atau mempengaruhiautoimunitas kelenjar tiroid.
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Patofisiologi Hypothalamius o — _

Hipotiroid dapat disebabkan oleh gangguan sintesis ho TRH
gangguan padarespon jaringan terhadap hormon tiroid. +
Sintesis hormon tiroid diatur sebagai berikut : *
8 = . Pitusits i
a. Hipotalamus mensintesis dan mensekresikan TRH y. - I ;gxg Y
hipofisis anterior. :
+
b. Hipofisis anterior mensintesis dan mensekresikan tirot +
stimulating hormone = TSH) yang merangsang kelenjar 74;73 Ty sl glind ‘
c. Kelenjar tiroid mensintesis hormon tiroid (triiodoth T "D
tetraiodothyronin = T4 = thyroxin) yang merangsa "
jaringan yang meliputi: konsumsi oksigen, produksi pan. &
saraf, melabolisme protein, karbohidrat, lemak, dan wvi : i
: ; Petipheral tissues
serla kerja hormon-hormon lainnya. T4 W

Dalam darah hampir semua hormon tiroid (99,97%) terik
plasma seperti thyroxine-binding globulin; hanya hormon ti
tidak terikat secara biologis aktif.

Gambar 1. Hvpothalamic-Pituitary-Thyroid Axis

Kelenjar tiroid adalah satu-satunya sumber hormon tiroid
Prosesnya membutuhkan yodium dan tirosin asam amino.
aliran darah diambil oleh kelenjar dan dimasukkan ke
tiroglobulin. Prosesnya dikendalikan oleh tirotropin yang d
hipofisis. Jika yodium atau TSH tidak cukup, bisa mengakibatk
produksi hormon tiroid.

is

penyakit biasanya terjadi secara perlahan. Pasien baru
va kelika terjadi perbaikan tanda dan gejala hipotiroid setelah
terapi yang memadai. Manifestasi hipotiroid terlihat pada

tubuh. Gejala yang timbul tergantung pada kelainan yang

a berat ringannya hipotiroid.
Sumbu hipotalamus-hipofisis-tiroid (hvpothalamic-pituita.

memainkan peran penting dalam menjaga kadar hormon tiroid
normal. Produksi TSH oleh kelenjar hipofisis anterior dirang
yang disekreksikan oleh hipotalamus. Produksi TSH dan
penurunan akibat peningkatan kadar tiroksin melalui proses i
negatif. Rendahnya kadar TRH, walaupun jarang terjadi, dapat i
rendahnya kadar TSH sehingga menyebabkan berkurangny
hormon tiroid.

potiroid secara umum yaitu kelelahan, sering mengantuk,
an belajar, kulit kering dan gatal, rambut dan kuku yangrapuh,
. konstipasi, nyeri otot, penambahan berat badan, anemia,
0, menstruasi yang banyak, peningkatan frekuensi keguguran
yang hamil. Jika tidak diobati, hipotioid dapat menyebabkan
ngkak di wajah, alis hilang atau tipis, denyut jantung lambat,
ndengaran, dan anemia. Pada hipotiroid yang berat dapat terjadi
ma yang disertai kejang (ataksi serebral), penurunan
suara yang beral dan serak, dan gerakan yang sangat lambat.
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7Merasa lelah

Kulit kering
Tidak tahan suhu dingin
Rambut rontok

Sulit berkonsentrasi, cepat lupa dan kadang

peningkatan TSH vang berat vailu kadar TSH > 10 mU/L. Risiko
d subklinis menjadi hipotiroid klinis kira-kira 2% sampai 6% per

La mba—l bergerak

Lambat berbicara iroid subklinis biasanya asimptomalis, namun ada beberapa yang

i gejala yang biasanya lebih ringan dibandingkan pasien hipotiroid
0 berkaitan dengan kadar TSH yang lebih tinggi. Gejala yang
adalah kulit kering, ingatan lebih buruk, berpikir lebih lambat,

Kulit kering dan kasar
Ujung ekstremitas yang dingin

Bengkak pada wajah, kaki dan tangan

disertai gangguan mental (mikedema) h, cepat lelah, sering terjadi kram otot, suara yang lebih dalam dan
Depresi Btk ring merasa kedinginan, dan konstipasi. Penelitian Jorde R et al
Konstipasi Bradikardi

Berat badan bertambah dengan nafsu makan
yang berkurang
Suara yang memberat

Sesak nafas

Menoragi Sindrom carpal tunnel
Parestesi Efusi rongga tubuh
Atralgia

Gangguan Pendengaran

enemukan tidak ada perbedaan disfungsi neurofisiologis dan tidak
0 gejala pada pasien hipotiroid subklinis dengan nilai TSH 3,5-10
gan eutiroid. Pembesaran kelenjar tiroid jarang ditemukan pada
ngan hipotiroid subklinis.

Edema non piting

Hiporetleksi

Relaksasi tendon terlambat

‘TSH merupakan pemeriksaan utama dalam menegakkan diagnosa

Hipotiroid subklinis

Prevalensi hipotiroid subklinis bervariasi yaitu antara 3%
Hipotiroid subklinis paling umum terjadi pada wanita usia " £
usia, populasi yang cukup iodium, dan orang-orang denga:
terhadap tiroid peroksidase. Orang tua, wanita, populasi yang ¢
dan orang-orang dengan antibodi terhadap tiroid peroksi
hubungan log-linear yang lebih kuat antara TSH dan nilai fT4
laki-laki, usia muda, populasi defisiensi iodium, dan orang-
antibodi yangrendah terhadap tiroid peroksidase.

. Pemeriksaan TSH diulang kembali beberapa minggu kemudian
nasi. Abnormalitas nilai TSH dapal terjadi karena penyakit lain.
n TSH merupakan indikasi bahwa kelenjar tiroid tidak
i hormon tiroid dengan jumlah yang cukup. Pengukuran nilai
ankan oleh American Association of Clinical Endocrinologists
am penilaian hipotiroid. AACE mengelompokan beberapa
dalam menentukan derajat hipotiroid. Namun hal ini memiliki
an dalam penentuan diagnosis.

pretasi laboratorium tiroid

TSH T4 i nterpretasi

Hipotiroid subklinis dibagi menjadi 2 kategori berdasar; D
yaitu hipotiroid subklinis ringan dan berat. Hipotiroid sub:
adalah hipotiroid subklinis dengan peningkatan TSH yang ringan
TSH 3-10 mU/ L. Sekitar 75% pasien dengan hipotiroid subkli
nilai TSH kurang dari 10 mIU/ L. Di antara orang-orang yang i

Normal Normal Fungsi tiroid normal
Meningkat Rendah Hipotiroid klinis
ormal/ rendah Rendah Hipotiroid sentral
Meningkat Normal Hipotiroid subklinis

TSH kurang dari 7 mU/ L, kadar TSH menjadi normal hingg
tahun. Sementara hipotiroid subklinis berat adalah hipotin
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3 - e , ra kh tal
HipO[ilOid dan kOma H‘“l\sedenld \'dllh Sallndl parah seca iy aksa]]a hl 0 I

dikaitkan dengan kadar natrium vang rendah dalam darah bersa.ma.axf l er
peningkatan hormon antidiuretik, serta peml.)uru.ka.n {ungmb gu.u;l
terjadi secara akut karena sejumlah penyebab. HlpO[H‘O.ld tanpz? t?z)o
massa pada kelenjar tiroid tidak momcr_lulfan .poncnraan ter; !

apabila dari pemeriksaan fisik kelenjar tll‘Old' diduga adanyz.ibadr.l(zrr.
dapat direkomendasikan pencitraan diagnostik. AdarTya. ar;tl ob 1b lfan a
tiroid peroksidase (TPO) menunjukan bahwa nodul.tlrmd 1s§ a kags
tiroiditis autoimun, namun jika ada keraguan dapat dilakukan biopsi asp |

ipi inisial

Penderita hipoliroid dengan gejala yang nvata dan hasil laboratorium yang
dukung, diobati dengan synthetic long acting thyroxine alau yang dikenal
engan levotiroksin. Dosis pengganti rata-rala T4 pada pasien dewasa adalah
1.6 mcg/BB/hari (sekitar 100 mcg/hari pada berat badan 60 kg) dengan variasi
ntara 50 mcg sampai 200 mcg/hari. Dosis lebih rendah dianjurkan untuk
poliroid yang lebih ringan, seperti pada kadar TSH < 10 mIU/L atau pada
ien dengan hipotiroid subklinis. Evaluasi hasil pengobatan dilakukan

jarum halus. 1ap 4 — 6 minggu dengan menilai keluhna-keluhan dan pemeriksaan T4
T e ard sgon srggesteg bypthycokdne | TSH serum. Berdasarkan hasil evaluasi tersebut, dilakukan penyesuaian
: ¥ » is sampai tercapai kadar TSH serum dalam kadar normal. Biasanya sudah
o ' ”’“"‘j . lihat perbaikan klinis setelah dua minggu pengobalan dan keadaan
‘v e :mbuh sempurna dapat tercapai dalam beberapa bulan.
TG4 coemal oc ¢
TEH iceonsos Fren T low or low Pada pasien yang lebih tua (lansia) alau pasien dengan penyakit jantung
Froa T e o8 to sancyiaten : | : : Bty
Ko noenal Ho mcent thyrotosicasy menyertai sangat penting untuk memulai terapi hormon tiroid pada
¥ [ Y 1 sis rendah agar tidak memperburuk kondisi komorbidnya seperti angina
imwk g . penyakit jantung lainnya. ATA menyarankan terapi hipotiroid pada
EECTTTEN E 1y } ompok ini dengan start Iow and go slow. Untuk lansia, dianjurkan dosis
v m-&w-w»l porie ( 73 DL levotiroksin 50 mcg/hari, bahkan pada adanya penyakit jantung koroner
L \ E k. .
(m : Congonial TRH, erikan 25 mcg/hari.
7 Teansiont Sy o TSH dolicioncy
Hamil T Boutviral s e it of prvitary. '
s sund Shaproichtis Jopton typothalamus 1
¥ + J . / iterapi
L } | ““”z""“ \ American Thyroid Association (ATA) pada tahun 2014 menyatakan bahwa
Ty i T3 serum mungkin tidak akan menjadi normal pada semua pasien
Check TSH . oid yang diobati dengan tiroksin dan beberapa pasien tetap bergejala
g f" v T 1 ,;menerima monoterapi levotiroksin. Tilrasi dosis levotiroksin untuk
r I— k Trost i surgaey capai konsentrasi TSH normal tetap merupakan pendekatan lini
e ot i o i . . . - . ; .
e b, ama. Setiap 4 - 6 minggu dosis levoliroksin dinaikkan sebesar 25
o B

hari sampai tercapai kadar TSH serum normal. Walaupun data yang
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s dengan terapi kombinasi levotiroksin dan L-triiodothvronine. Hal ini
direkomendasikan oleh European Thyroid Association.

Gambar 2. Evaluasi hipotiroid
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Tatalaksana hipotiroid subklinis

Masih terdapat kontroversi mengenai bagaimana sikap terb
menemukan hipertiroid subklinis. Meskipun ada yang berpendap:
diobservasi saja, namun kebanyakan ahli menganjurkan sebaiknva d
pengobatan.
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Beberapa regimen pengobatan hipotiroid adalah sebagai berikut:

1. Bila kadar TSH serum 2,01 — 5,00 mU/ L : diagnosis ke arah hip
subklinis, dilakukan pemeriksaan FT4 serum dan antit.
autoantibodies (AAB).
a. Bila AAB (-), FT4 normal, lakukan ulang skrining setelah satu

kemudian. Pengobatan dengan levotiroksin baru diberikan jika
pemeriksaan TSH > 4,00 2 kali berurutan.

b. Bila AAB (+), FT4 rendah atau normal rendah, dan TSH > 3
obati dengan levotiroksin. Yang lainnya diulangi skrining setia
tahun untuk observasi.

= ’Mane?f, A. Subclinical Hypothyroidism dalam Naskah Lengkap Temu Iimiah dan
Simposium Nasional IV Penyakit Kelenjar Tiroid. Semarang, 2005.

- McAninch E, Bianco A. The History and future of treatment of Hypothyroidism.
Ann Intern Med. 2016 January 5. 164(1). 50-56

Situasi dan analisis Penyakit Tiroid. Pusat dala dan informasi kementrian
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2. Bila kadar TSH serum > 5,00 mU/ L : diagnosis ke arah hipotiroid.
Konfirmasi dengan FT4 serum.

Masalah yang biasanya menjadi pertimbangan dalam pengobatan
efek samping levotiroksin, Keluhan angina dan arimia merupakan h
dapat terjadi, terutama pada‘usia lanjut. Dosis awal levotiroksin d
dengan 12,5 mg/ hari.

Kesimpulan

Terapi hipotiroid klinis dengan levotiroksin dimulai dengan dosis
mcg/ hari dan dititrasi 25 mcg/ hari setiap 4 — 6 minggu sampaiu kadar T
normal. Terapi hipotiroid subklinis dengan levotiroksin dimulai d
dosis 12,5 mg/ hari.
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