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ABSTRAK

Infertilitas pada wanita usia reproduktif dengan Polysyclic Ovary Syndrome (PCOS) di Indonesia
semakin meningkat. Resistensi insulin terjadi pada sebagian pasien PCOS, sehingga penggunaan obat
peningkat sensitivitas insulin seperti metformin direkomendasikan. Penelitian ini dilakukan untuk
mengetahui penggunaan obat metformin pada pasien PCOS di praktik dokter mandiri di Kota
Bandung. Penelitian dilakukan secara observasional deskriptif dengan pengumpulan data yang
dilakukan secara retrospektif menggunakan metode purposive sampling. Data diambil dari rekam
medis pasien dan wawancara dengan dokter penanggung jawab. Sampel pada penelitian ini merupakan
pasien yang memenuhi Kriteria inklusi dan eksklusi. Data yang diperoleh kemudian direkapitulasi dan
ditampilkan dalam bentuk tabel. Hasil penelitian menunjukkan bahwa mayoritas pasien PCOS berusia
26-30 tahun dengan pernikahan yang telah berlangsung selama 3 tahun. Ovulasi dan kehamilan pada
pasien PCOS yang menggunakan pengobatan metformin secara oral terjadi pada 15% kasus.
Metformin yang digunakan memiliki dosis 500-850 mg yang diberikan dua kali sehari dengan waktu
pemberian selama 4-9 bulan.

Kata kunci : Metformin, Ovulasi, PCOS

ABSTRACT
Infertility in women of reproductive age with Polycystic Ovary Syndrome (PCOS) in Indonesia is
increasing. Insulin resistance occurs in some PCOS patients, so the use of insulin sensitivity-
enhancing drugs such as metformin is recommended. This study was conducted to determine the use
of metformin in PCOS patients at independent doctor's practices in Bandung City. The study was
conducted as an observational descriptive study with data collected retrospectively using purposive
sampling. Data were taken from patient medical records and interviews with the doctor in charge. The
sample in this study consisted of patients who met the inclusion and exclusion criteria. The data
obtained were then summarized and displayed in table form. The results showed that the majority of
PCOS patients were 26-30 years old with marriages that had lasted for 3 years. Ovulation and
pregnancy in PCOS patients who used oral metformin treatment occurred in 15% of cases. The
metformin used had a dose of 500-850 mg, which was given twice a day for 4-9 months.
Keywords: Metformin, Ovulation, PCOS
sekresi

menyebabkan peningkatan

luteinizing

Polysyclic Ovary Syndrome (PCOS) adalah

gangguan metabolisme androgen dan estrogen yang

meningkatkan ~ kadar  hormon testosteron,
androstenedion,  dan  dehydroepiandrosteron
sulfate. Kondisi ini menyebabkan masalah

kesuburan pada wanita usia reproduktif. Selain
gangguan hormonal reproduksi, PCOS juga terjadi
pada wanita dengan hyperinsulinemia, resistensi

insulin perifer, dan obesitas. Faktor-faktor ini

hormone (LH) dan androgen, sementara kadar
follicle-stimulating hormone (FSH) tetap rendah
yang
perkembangan folikel yang tidak normal dan

atau normal, akhirnya mengakibatkan
pembentukan ovarium polikistik (Dewi, 2020).
Angka kejadian PCOS pada wanita usia
reproduksi di seluruh dunia mencapai 15-20% dan
di Indonesia berkisar 1,8-15% (Hanani dkk., 2023;

Hendarto dkk., 2019). Gejala yang sering muncul
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meliputi gangguan menstruasi (85-90%
oligomenore dan 30-40% amenore sekunder),
infertilitas (90-95%), hirsutisme (70%), dan akne
(15-30%). 44,80% PCOS memiliki

gangguan fenotip berupa oligenik dengan faktor

pasien

genetic X-linked dominan. 50-80% wanita dengan
PCOS mengalami resistensi insulin yang terdiri
dari 70-80% bertubuh obesitas dan 20-25%
bertubuh langsing (Dewi, 2020; Hendarto dkk.,
2019).
Penatalaksanaan PCOS dimulai

perubahan gaya hidup dan asupan nutrisi yang

dengan

mendukung  penurunan  berat badan serta
mengurangi resistensi insulin. Langkah berikutnya
obat-obatan

adalah  penggunaan yang dapat

merangsang ovulasi, meningkatkan sensitivitas
2020).

dengan

insulin, dan terapi hormonal (Dewi,

Metformin  merupakan antidiabetes
mekanisme kerja obat meningkatkan sensitivitas
insulin. Selain itu, metformin telah digunakan
secara off-label dalam menangani pasein PCOS

(Vitek dkk., 2015). Metformin memiliki efektivitas

terhadap penurunan berat badan,
hiperandrogenisme,  hirsutisme dan jerawat,
perbaikan terhadap siklus menstruasi, tingkat

kehamilan meningkat, penurunan volume ovarium,
serta peningkatan induksi ovulasi pada wanita
infertilitas dengan PCOS (Christine dkk., 2023).
Selain itu, penggunaan metformin pada wainta
infertil dengan PCOS menunjukkan efektivitas
lebih unggul dari clomiphene citrate (Zetira dkk.,
2019).

Berdasarkan uraian di atas maka dilakukan
penelitian mengenai penggunaan obat metformin
pada pasien Polycyclic Ovary Syndrome (PCOS) di
praktek dokter mandiri di Kota Bandung.

METODE PENELITIAN

Penelitian ~ ini merupakan  penelitian
observasional deskriptif dengan pengumpulan data
dilakukan secara retrospektif dengan metode
purposive sampling. Data diambil dari data rekam
medis pasien pada periode Juli 2018 — Juli 2019
dan wawancara dokter penanggung jawab pasien.
Pasien yang memenuhi Kkriteria inklusi dan eksklusi
yang diambil sebagai sampel yaitu sejumlah 54
pasien dari 359 pasien. Kriteria inklusi pada
penelitian ini adalah seluruh pasien yang
terdiagnosis Polycystic Ovary Syndrome (PCOS)
dengan data rekam medis lengkap (identitas pasien,
diagnosis, dan pengobatan: metformin). Sedangkan
kriteria eksklusi penelitian ini adalah pasien dengan
usia pernikahan < 1 tahun, pasien yang tidak
melanjutkan pengobatannya, pasien dengan rekam
medis tidak terjadi ovulasi, pasien dengan tujuan
menurunkan berat badan (diet), pasien dengan
tujuan pengobatan diabetes. Data yang diperoleh

direkapitulasi dan ditampilkan dalam tabel.

HASIL DAN PEMBAHASAN
Tabel 1. Karakteristik Pasien PCOS

Karakteristik Jumlah Persentase (%)
Usia (tahun)
20-25 12 22
25-30 23 44
31-35 16 29
35-40 3 5
Lama pernikahan (tahun)
1 12 22
2 6 12
3 15 28
4 11 20
5 3 5
>5 7 13
Pasien yang dijadikan sampel harus

terdiagnosis PCOS yang dapat dilihat pada gejala
yang tertulis dalam rekam medis berupa anamnesa
dan hasil USG (Ultrasonografi medis). Dari 359
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data rekam medis pasien PCOS yang terkumpul,
hanya 54 pasien yang memenuhi kriteria inklusi
dan eksklusi penelitian. Karakteristik 54 pasien
dapat dilihat pada Tabel 1.

dilakukan
PCOS dan
menentukan kelompok usia mana yang paling
Klasifikasi

lama pernikahan bertujuan untuk

Penggolongan  usia untuk

mengetahui  distribusi  pasien

banyak menderita  kondisi ini.
berdasarkan
mengidentifikasi pasien yang sudah dapat
dikategorikan sebagai wanita infertil. Infertilitas
didefinisikan sebagai kegagalan pasangan untuk
mencapai kehamilan setelah setidaknya 12 bulan
berhubungan  seksual secara teratur tanpa
kontrasepsi, terutama pada wanita di atas 35 tahun
(Hendarto dkk., 2019).

seluruh

Dalam penelitian ini,

responden  berstatus menikah dan

menginginkan kehamilan, sehingga tidak ada
sampel yang mewakili pasien PCOS remaja atau
pasien yang belum menikah yang sedang menjalani
pengobatan.

Pada Tabel 1.,
tertinggi pasien PCOS berada pada kelompok usia
26-30 tahun vyaitu sebanyak 23 kasus (44%) dan

kelompok dengan

bahwa frekuensi kasus

lama pernikahan 3 tahun
sebanyak 15 pasien (28%). Hal ini terjadi karena
gangguan haid yang telah ada sebelum menikah
awalnya mungkin belum merupakan masalah bagi
pasien, namun setelah menikah dan terjadinya
infertilitas pasien mencari pertolongan dan juga
pada saat menikah hal yang diinginkan dari
pernikahan adalah memperoleh keturunan sehingga
pasien diawal pernikahan biasanya lebih antusias
melakukan program kehamilan dengan
memeriksakan dirinya ke dokter. Dari hasil
frekuensi  kasus

penelitian lain  menyatakan

tertinggi pasien PCOS berada pada kelompok usia
26-35 tahun yaitu sebanyak 25 kasus (62,5%),
disusul pada kelompok usia 17-25 tahun sebanyak
11 kasus (27,5%),
kelompok usia 36-45 tahun sebanyak 4 kasus
(10%).
banyak terjadi pada awal pernikahan 1-3 tahun

dan yang terendah pada

Sedangkan pada lamanya pernikahan
sebesar 50% dari sampel yang diteliti (Togi, 2017).

Lama  penggunaan  metformin  pada
pengobatan PCOS dibagi menjadi 4 kategori, yaitu
(Hendarto dkk., 2019):

1. Kategori 3 bulan yaitu lama pengobatan PCOS
selama 3 siklus haid pertama.

2. Kategori 6 bulan yaitu lama pengobatan PCOS
selama 6 siklus haid.

3. Kategori 9 bulan yaitu lama pengobatan PCOS
selama 9 siklus haid.

4. Kategori >9 bulan atau gagal yaitu lama
pengobatan PCOS sudah 9 siklus haid namun
tidak timbul ovulasi dan dikategorikan gagal
dalam terapi metformin untuk PCOS.

Tabel 2. Lama Pengobatan Metformin pada Pasien
PCOS

Lama Pengobatan Jumlah  Persentase
(bulan) (%)
1-3 4 7,40
4-6 38 70,30
7-9 10 18,50
>9 2 3,80

Pada Tabel 2., mayoritas pasien PCOS yang
menggunakan metformin sebagai pengobatannya
paling banyak terjadi ovulasi pada bulan ke-4
sampai ke-6 (triwulan ke 2) sebanyak 38 pasien
(70,40%), disusul pada bulan ke-7 sampai ke-9
(triwulan 3) sebanyak 10 pasien (18,50%), bulan
ke-1 sampai ke-3 (triwulan ke 1) sebanyak 4 pasien
(7,40%), dan pasien yang tidak juga timbul ovulasi

lebih dari 9 bulan pengobatan sebanyak 2 pasien
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(3,80%). Hasil penelitian sejalan dengan penelitian
sebelumnya, dimana efektivitas metformin pada
pasien PCOS, ovulasi terjadi pada bulan ke-6 dan
bulan ke-9 (Naderpoor dkk., 2015).

Tabel 3. Dosis Metformin yang Digunakan pada
Pasien PCOS

Kekuatan Sediaan Frekuensi Persentase
(mg) (%0)
500 2 kali sehari 90,80
800 2 kali sehari 9,20
Penggunaan obat metformin  diberikan

dengan dosis awal sebesar 250 — 500 mg/hari
secara oral dan dapat ditingkatkan sampai dosis
maksimum 1500 — 2250 mg/hari yang terbagi
dalam dua sampai tiga kali (Hendarto dkk., 2019;
Penzias et al., 2017). Berdasarkan Tabel 3., dosis
metformin yang diberikan kepada pasien PCOS
dalam penelitian ini masih berada dalam rentang
dosis yang direkomendasikan. Pada penelitian ini
lama penggunaan metformin yang panjang pada
PCOS dan efek

(gangguan pencernaan seperti mual, muntah, dan

terapi samping metformin
adanya rasa tidak enak pada perut) merupakan
alasan pemberian metformin pada penelitian ini
hanya diberikan sehari dua kali baik dalam dosis
500 mg maupun 850 mg agar meminimalisir
kejadian putus obat yang mengakibatkan terapi
tidak berhasil. Perbedaan pemberian dosis yang
diberikan dokter kepada pasien mengacu pada
kadar gula darah pasien, dimana semua pasien akan
diberikan dosis terkecil, dan jika tidak mengalami
perubahan dokter akan memberikan dosis lebih
besar yaitu 850 mg. Pemilihan dosis juga mengacu
pada efek samping dari metformin itu sendiri.

Tabel 4. Kombinasi Metforfin dengan Obat Lain
pada Pasien PCOS

Obat Lain Jumlah Persentase (%)
DLBS3233 223 62,11
Bromocriptine 153 42,61

Pada penelitian ini, terdapat penggunaan
bersama metformin dengan obat lain, dari 359
pasien PCOS, terdapat 223 pasien (62,11%)
diberikan merformin bersamaan
DLBS3233. DLBS3233 merupakan fraksi bioaktif

dari Lagrestroemia speciosa dan Cinnamomum

dengan

burmannii yang memiliki aktivitas menurunkan
resistensi insulin dan meningkatkan asupan glukosa
lemak. DLBS3233 dapat

digunakan tunggal maupun kombinasi dengan

pada sel otot dan

antidiabetes lainnya dengan dosis pemberian yang
direkomendasikan adalah sehari satu kali (Menteri
Republik 2020). Pada
penelitian ini, DLBS3233 digunakan sehari dua kali

Kesehatan Indonesia,
satu kapsul dengan dosis 100 mg. Penggunaan
metformin cenderung mengakibatkan mual sebagai
salah satu efek sampingnya, oleh karena itu banyak
pasien tidak melanjutkan terapinya dan tidak terjadi
kehamilan.  Penggunaan  kombinasi  dengan
DLBS3233 dapat memaksimalkan target terapi
pasien PCOS dengan efek samping metformin yang
minimal (Susanto & Wiweko, 2016).

Pada Tabel 4., selain dikombinasi dengan
DLBS3233, pada

penggunaan

penelitian  ini  terdapat

kombinasi  metformin  dengan
bromcriptine dalam pengobatan pasien PCOS
sebanyak 153 pasien (42,61%) dari 359 pasien.
Penggunaan bromocriptine pada kasus kali ini
digunakan sehari dua kali setengah tablet.
Bromocriptine direkomendasikan digunakan pada
pasien infertilitas dengan gangguan ovulasi akibat
hiperprolaktemia. Bromocriptin memiliki aktivitas
dalam menurunkan hipersekresi LH, yang
menyebabkan penurunan pembentukan ovarium
polikistik dan pengurangan sintesis androgen

(Hendarto dkk., 2019).
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Pada penelitian ini, dari 359 pasien yang
terdiagnosis PCOS dan menggunakan metformin,
hanya 54 pasien (15%) yang berhasil terjadi ovulasi
dan kehamilan dalam jangka waktu pengobatan
yang sudah ditentukan. Perubahan pola hidup dan
nutrisi yang dikonsumsi sangat berpengaruh pada
tingkat keberhasilan terapi. Perubahan gaya hidup
dan nutrisi merupakan tata laksana lini pertama
PCOS dengan tujuan memperbaiki profil hormonal
dan metabolisme dalam tubuh. Pembatasan asupan
kalori dan peningkatan aktivitas berolah raga dapat
mempercepat penurunan massa leamk pada hati
dan meningkatkan sensitivitas insulin (Hendarto
dkk., 2019).

Selain faktor perubahan gaya hidup dan
asupan nutrisi, pada penelitian ini ditemukan pasien
dengan tidak terjadi ovulai dikarenakan terapi obat
yang diberikan oleh dokter tidak diikuti dengan
baik. Faktor kepatuhan minum obat sangat
berpengaruh pada terapi, dimana menjadi salah satu
penghambat terbesar tidak berhasilnya ovulasi
(Naderpoor dkk., 2015).

PENUTUP

Berdasarkan hasil penelitian yang diperoleh,
penggunaan metformin pada pasien PCOS di salah
satu praktek dokter mandiri di kota Bandung
memberikan keberhasilan ovulasi dan kehamilan
sebesar 15% dengan metformin digunakan sebesar
500 mg dan 850 mg dengan frekuensi sehari 2 kali,
dan lama pengobatan selama 4 — 9 bulan.
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