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RINGKASAN 

Semakin meningkatnya jumlah usia lanjut semakin perlu diperhatikan 

adanya penyakit-penyakit degeneratif termasuk osteoporosis yang berdampak 

sosial ekonomi tinggi. Untuk mencegah terjadinya patah tulang sebagai akibat 

osteoporosis perlu dikembangkan sarana deteksi dini osteoporosis. 

Penelitian ini bertujuan untuk mendapat sarana deteksi dini osteoporosis tm, 

dilakukan pada subyek wanita berumur 30 - 69 tahun di Surabaya. Subyek 

penelitian dipilih berdasarkan Cluster Randomization Population Base . 

Penelitian ini terdiri dari dua penelitian : 

Penelitian awal bertujuan untuk memperoleh kepastian pola massa tulang, 

pola penurunan massa tulang dan untuk memperoleh angka prevalensi 

osteoporosis pada wanita kelompok umur 20 - 79 tahun. Dari penelitian 

awal didapatkan kenyataan bahwa massa tulang periode puncak dicapai 

pada kelompok usia 30 - 34 tahun sebesar 0,49 gr/cm2 untuk HMIJ dan 

2,88 gr/ untuk BMC dengan derajad penurunan massa ' tulang rata-rata 

sebesar 0,84%/tahun untuk BMIJ dan 0,96%/tahun untuk BMC. Derajad 

penurunan ini meningkat pada usia menopause yaitu sebesar I ,4%/tahun 

untuk HMIJ dan 1 ,3%/tahun untuk fJM( :. 

Dari penelitian awal ini, berdasarkan pengukuran HMD didapatkan 

prevalensi osteoporosis sebesar 26%. Atas dasar angka ini ditentukan jumlah 

~ubyek penelitian utama. 
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Penelitian utama 

Dari 162 subyek penelitian dilakukan analisis uji t korelasi, Anova dan 

regresi ganda untuk parameter Hone turnover, honnon pengatur metabolisme 

kalsium dan massa tulang. Dari hasil analisis didapatkan tidak adanya perbedaan 

yang bermakna antara kelompok umur untuk hormon pengatur metabolisme 

kalsium, sedangkan untuk parameter Hone Turnover, Osteokalsin dan Alkali 

Fosfatase lso Enzim mempunyai korelasi dengan massa tulang seperti nampak 

pada data di bawah ini : 

OSTEOKALSIN ALKALI FOSFAT ASE 

ISOENZIM 

R =- 0,3498 R =- 0,3052 

HMC2 ( 162) ( 162) 

p=0,001 p = O,OOI 

R =- 0,3444 R =- 0,3050 

BMD2 ( 162) ( 162) 

p =0,001 p = 0,001 

Berdasarkan analisis regressi antara parameter Hone Turnover dengan massa 

tulang dapat dibuktikan bahwa parameter Hone Turnover dapat dipakai sebagai 

prediktor massa tulang. 
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ABSTRACT 

Key words: Osteoporosis, Bone Turnover; Bone mass 
The objective of this study is to find out available means to detect early decreasing bone 
mass which can also be used to detennine the type of osteoporosis. 

By finding applicable means enabling to detect early process of bone loss as well as to 
determine the type of osteoporosis, it would be possible to do early prevention of any side 
l!tfects of osteoporosis. 

The population in this study is based on the observational study. The subject of this study 
are healthy women not in pregmancy or lactation, between age 20-79 years. 

The study conducted into two phases, mainly: 

A. Preliminary study, aiming to find the normal level of bone mass, the pattern of bone 
loss, and the prevalance of osteoporosis among women between age 20 - 79 years. 

13. Final study, aiming to predict the process of bone lost and to detennine the variation of 
primary osteoporosis among women between age 30 - 69 y.ears. 

The statistical analysis used in this study as follows. 

lnterence analysis tor the preliminary study, and t - test of means of honnonal, and 
biochemical bone markers among the categorical group, correlation analysis between bone 
mass and biochemical bone markers, and regression analysis to determine if bone turnover 
can be used as predictor of bone mass for the fmal study. 

The result of the preliminary study (A): the peak bone mass is attained in ages 30-34, the 
BMC is 2.88 gr and BMD is 0.49 gr/cm2. The average percentage of decreasing bone 
mass is 0.84% per year for BMD and 0.96% for BMC. This decreasing process 
accelerated during menopausal age, respectively 1.4% per year for BMD and 1.25% per 
year for BMC. The prevalence of osteoporosis of this subject is 26% and the result of the 
tina! study (B): there has been no significant difference between the age groups on 
honnon regulating calcium metabolism, where as the bone markers osteocalcin and bone 
alkaline phosphatase have significant correlation with bone mass ( Osteocalcin to BMD 
and BMC: r = - 0.3444, r = -0.3498; p = 0.00 I'; Bone alkaline phosphatase to BMD and 
BMC: r = -0.3050, r = - 0.3052, p = 0.00 I ). 

Based on regression analysis between the parameter of bone tum over and bone mass, it is 
proven that the biochemical bone markers osteocalcin and bone alkaline phosphatase can 
he used as bone mass predictors. 
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BAB I 

PENDAHULUAN 

l.t. Latar Belakang 

Dengan semakin bertambah meningkatnya upaya pelayanan kesehatan 

masa kini, memberi dampak positifterhadap semakin meningkatnya usia harapan 

hidup yang dapat dicapai oleh manusia. Semakin lanjut usia manusia, semakin 

banyak penyakit yang timbul sebagai akibat usia lanjut ini, misalnya 

degeneratit: penyakit kanker dan osteoporosis. Menurut data kependudukan di 

Indonesia, pada tahun 1993 usia harapan hidup rata-rata adalah 62 tahun, dan 

akan menjadi 65 tahun pada tahun 2000. Pada waktu ini kelompok usia lanjut 

berjumlah 5,2% dari seluruh populasi Indonesia, yang akan menjadi 7,2% pada 

tahun 2000, dan terjadi kenaikan jumlah yang cukup tinggi pada kclompok usia 

70-75 tahun. Secara proporsional kelompo'k usia lanjut yang besar, tcrdapat di 

daerah yang pelaksanaan program keluarga berencananya berhasil, seperti 

Daerah Istimewa Yogyakarta dan Daerah Tingkat I Propinsi Jawa Timur. Hal ini 

mungkin karena sebagai akibat semakin meningkatnya interaksi antara 

pelaksanaan program keluarga berencana yang berhasil dengan semakin 

sempumanya upaya pelayanan kesehatan. Pada tahun 1995 Jawa Timur 

mempunyai jumlah penduduk 34,5 juta jiwa yang, terdiri dari 5,75% pria yang 

berumur lebih dari 50 tahun dan 9,0% wanita dengan kelompok umur yang·sama 

(Biro Pusat Statistik Daerah Tingkat I Propinsi Jawa Timur, 1993 ). 
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Osteoporosis merupakan salah satu masalah besar bagi kelompok 

penduduk usia lanjut ini, karena dengan menurunnya fungsi kekuatan tulang pada 

osteoporosis ini tulang menjadi lebih mudah patah dan apabila patah tulang 

terjadi maka akan berakibat tingginya angka kesakitan, yang dapat berlanjut pada 

meningkatnya angka kematian serta secara tidak langsung pada pendanaan, 

terutama apabila terjadi patah tulang kolum temoris. Patah tulang kolum temoris 

adalah patah tulang yang berdampak terhadap morbiditas (kesakitan) dan 

mortalitas (kematian), sehingga akan besar pengaruhnya terhadap kondisi sosio 

ekonomi, oleh karena hila terjadi patah tulang ini, maka penderita harus 

dirawat di rumah sakit lebih kurang selama 3 (tiga) minggu .Diantaranya terdapat 

sebanyak 40% penderita yang tidak akan dapat kembali pada fungsinya yang 

normal dan sebanyak 15% sampai 25% akan mengalami kematian pada tahun 

pertama setelah dilakukan pertolongan medis (Cummings et al., 1985, Peck, 

1989). Dana yang dikeluarkan untuk mengatasi permasalahan yang timbul sebagai 

akibat osteoporosis ini di Amerika, khususnya untuk patah tulang kolum femoris 

diperkirakan mencapai jumlah sebesar $ 7 miliar setiap tahunnya (Melton, 

1991 ). 

Menurut penelitian Dickenson et al. ( 1981) diperoleh informasi bahwa 

terdapat korelasi yang kuat antara tinggi rendahnya massa tulang dengan 

kerentanan tulang untuk terjadinya patah tu.lang akibat ruda paksa. 

Santoso Herman dan Roeshadi Djoko , pada tahun 1993 melakukan survai 

cpidcmiologis di Unit Pclayanan .Fungsional Bedah RSUD Dr. Soctomo Surabaya, 

mendapatkan kenyataan bahwa angka kejadian patah tulang kolum femoris adalah 
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13,6% dari semua patah tulang yang terjadi pada penderita yang berusia di atas 50 

tahun yang dirawat di Seksi Bedah Orthopaedi. 

Oi dalam kepustakaan sudah banyak diteliti osteoporosis di antara 

kelompok kulit putih dan kelompok kulit hitam. Dari penelitian tersebut 

didapatkan insidens patah tu1ang yang 1ebih tinggi pada kelompok kulit putih 

dibandingkan dengan ke1ompok kulit hitam (Cummings, 1985, Melton et at., 

1986). 

Sejauh ini, di Indonesia belum pemah dilakukan penelitian yang 

mendalam mengenai osteoporosis, baik .mengenai ~Ia kejadiannya maupun 

dampaknya. 

1.2. Masalah 

Penelitian kepustakaan yang dilakukan oleh Cummings,( 1985) dan juga 

penelitian yang di1akukan oleh Hosking et al.(1994), memberikan informasi 

kemungkinan adanya perbedaan (difference) kualitas kekuatan tulang pada 

penderita osteoporosis. 

Permasalahannya ialah sarana diagnosis yang mana yang dapat digunakan 

untuk mengidentitikasi secara dini proses penurunan massa tulang, sehingga dapat 

dihindari resiko terhadap terjadinya patah tulang di kemudian hari . Sarana 

pcmeriksaan dengan menggunakan photo Rontgen polos ternyata kurang sensitif, 

sebab sarana pemeriksaan ini baru dapat memberikan informasi tentang adanya 

penurunan massa tulang, apabila massa tulang sudah berkurang fungsinya 30% 

dari massa tulang nonnal. 
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Pemeriksaan dengan alat pengukur kepadatan tulang (Bone Densitometer) 

pun baru dapat memberikan intonnasi setela~ penurunan massa tulang terjadi. 

Menurut Eastell ( 1994) dengan menggunakan sarana Dual l'lwton 

Absorpsiomelri, penurunan massa tulang I SO di bawah angka normal atau 

penurunan massa tulang sebesar 12% memberikan kemungkinan terhadap 

terjadinya patah tulang 2 (dua) kali lebih bsear. Menurut WIIO (19<n); cara 

pengukuran ini kurang dapat menentukan proses dari dinamika penurunan massa 

tulang. Kalau alat ini digunakan untuk menentukan dinamika dari proses 

penuruman massa tulang, pemeriksaan harus dilakukan secara berulang dalam 

selang waktu tertentu, yang tergantung pada variasi koetisiensi alat. Pengukuran 

kepadatan tulang (Bone Mineral /Jensily) sangat mudah dilakukan dan dapat 

digunakan sebagai prediktor resiko patah tulang (Center dan Eisman, 1997: 23-

61 ). 

Pemeriksaan dengan memakai sarana ultrasonik, merupakan sarana 

pemeriksaan yang relatif baru (Heaney et al., 1989), yaitu dengan menggunakan 

gelombang ultra sound dengan panjang gclombang 200 - 600 KHz. Panjang 

gelombang ini merupakan panjang gelombang ultra sound yang lebih rendah 

daripada yang dipakai sebagai sarana diagnostik dalam bidang Kedokteran llmu 

Kebidanan dan penyakit kandungan. Kecepatan suara ini menurut penelitian 

Yamazaki ct at., (1994: 220-225) dapat mcmberikan informasi tcntang : 

1) Densitas tulang. 

2) Arsitektur tulang. 
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3) Sifat biomekanik tulang. 

Dari hasil pengamatannya dengan memakai sarana ultrasonic, Azharuddin 

dan Djoko Roeshadi ( 1994) tulang dengan hantaran suara 80 m/deti k lebi h rendah 

dari nonnal mempunyai resiko patah tulang 6 (enam) kali lebih tinggi. 

Pemeriksaan yang lain, yang cukup baik untuk menentukan kwalitas trabekula 

dan kwantitas pembentukan tulang baru ialah histomorjinnetri (Delmas et al., 

1991 ). Pemeriksaan ini walaupun dapat dipakai untuk memberikan banyak 

informasi tentang proses osteoporosis, bersifat sangat traumatis (Eriksen et al., 

1994 ). 

Salah satu pemeriksaan yang kiranya dapat mendeteksi dini proses 

penurunan massa tulang, adalah denga~ mengukur proses penyerapan dan 

pembentukan tulang kembali yang disebut Hone Turnover, yaitu dcngan cara 

mengukur senyawaan biokimiawi yang merupakan hasil aktivitas sel Osteoklast 

(selanjutnya disingkat dengan OK) dan Osteoblast (selanjutnya disingkat dengan 

01.:3). 

Dcngan mengukur tinggi rendahnya Hone turnover dapat ditentukan 

variasi penurunan massa tulang dalam arti, semakin tinggi Hone Turnover, 

semakin cepat proses penurunan massa tulangnya, baik yang sudah terjadi 

maupun yang akan terjadi (Eastell, 1994). 

1.3. Beberapa Batasan Pengertian 

a. Menopause merupakan suatu keadaan bagi wanita yang tidak mcngalami 

haid lagi selama 12 ( dua bel as) bulan terus menerus. 

IR PERPUSTAKAAN UNIVERSITAS AIRLANGGA

Disertasi Deteksi Dini Osteoporosis ... Djoko Roeshadi



6 

b. Bone Turnover merupakan proses pembongkaran atau penyerapan 

tulang yang selalu diikuti dengan pembentukan tulang baru, yang dapat 

ditentukan dengan mengukur aktivitas OK dan OB. 

c. Proses perubahan massa tulang merupakan dinamika perubahan massa 

tulang yang dimanifestasikan dengan Bone Turnover yang merupakan 

aktitltas seluler yang selalu mendahului massa tulang yang terdeteksi secara 

makro. 

d. Bone Mineral Density (selanjutnya disingkat BMD) adalah kepadatan 

mineral tulang dalam setiap sentimeter persegi luas tulang, sedangkan Bone 

Mineral Content (selanjutnya disingkat· BMC) adalah kuantitas mineral 

dalam setiap lapangan pandang. 

e. Osteoporosis (sel:mjutnya disingkat OP) adalah kelainan tulang, berupa 

rendahnya massa tulang, oleh karena berkuranbrnya matrik dan mineral 

tulang disertai kerusakan arsitektur tulang dengan akibat menurunnya 

kekuatan tulang, sehingga mudah patah. 

f Osteoporosis dibagi dalam 2 (dua) kelompok, yaitu kelompok osteoporosis 

primer dan osteoporosis sekunder. Osteoporosis primer dibagi lagi dalam 2 

(dua) sub kelompok yaitu subkelompok osteoporosis tipe I a tau disebut juga 

osteoporosis pasca menopause, dan subkelompok osteoporosis tipe 2 yang 

disebut juga sebagai osteoporosis senilis ( Rigg dan Melton, 1983). 

1.4. Perumusan Masalah 

Rumusan masalah dalam penelitian ini adalah : 
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1.4.l .Apakah pemeriksaan Bone Turnover , yang ditentukan dengan 

pengukuran variabel yang mengintonnasikan aktititas OK dan OB 

dapat dipakai sebagai sarana deteksi dini dalam proses penurunan 

massa tulang ? 

1.4.2.Apakah terdapat vanast mengenai bentuk osteoporosis primer 

pada wan ita pasca menopause'! 

1.5. Tujuan Penelitian 

Penelitian ini bertujuan untuk mendapatkan sarana yang dapat dipakai 

untuk mendeteksi secara dini proses penurunan massa tulang dan yang juga dapat 

dipakai untuk menentukan variasi bentuk osteoporosis. 

1.6. Manfaat Penelitian 

Apabila dapat ditemukan sarana yang dapat dipakai untuk mendeteksi 

secara dini proses penurunan massa tulang dan yang juga dapat dipakai untuk 

rncnentukan variasi mengenai bentuk osteoporosis, maka akan dapat diupayakan 

pencegahan secara dini terhadap tcrjadinya komplikasi osteoporosis, yaitu patah 

tulang yang memberikan dampak terhadap tingginya angka kcsakitan, sosio

ckonomi dan kematian. 
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BAB2 

TINJAUAN PUSTAKA 

Seperti dinyatakan dalam bab/uraian terdahulu/sebelumnya, osteoporosis 

adalah menurunnya massa tulang secara keseluruhan baik matrik maupun 

mineralnya, dengan disertai terjadinya kerusakan arsitektur tulang yang 

berakibat menurunnya kekokohan tulang. 

Massa tulang akan terus bertambah pada masa pertumbuhan dan 

massa tulang akan mencapai puncaknya pada usia dekade ke tiga dan selanjutnya 

menurun secara bertahap sebesar I% setiap . tahunnya. Pada wan ita, setelah 

mengalami menopause, penurunan ini akan menjadi 3%-10% setiap tahunnya 

(Christiansen, 1990). Di Hongkong didapatkan penurunan massa tulang pada 

wan ita pasca menopause sebesar 2% setiap tahunnya (Pun et at., I 99 I). 

Tulang pada hakekatnya terdiri atas 3 (tiga) komponen yaitu : 

a) Matrik, yang sebagian besar terdiri atas serabut kolagen tipe- I, 

b) Senyawa dasar yang tersusun dari 3 (tiga) komponen, yaitu 

protein bukan kolagen, glikosaminoglikan dan mineral yang 

sebagian besar terdiri dari senyawaan kalsium dan fosfat 

(Kalsium Hidroksiapatit), dan 

c) Komponen set yang terdiri atas Sel Ostcoblas (013), Ostcosit 

(OS) dan Osteoklas (OK). ( Baron, 1990: 3-6; Tjokroprawiro 

1989, 1994) 
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Dalam proses homeostasis, Kalsium tulang secara terus-menerus 

mengalami proses . pembongkaran dan pembentukan, yang dalam keadaan 

normal selalu seimbang. Proses pembongkaran dan pembentukan tulang baru ini 

dipengaruhi oleh faktor di luar tulang dan faktor di dalam tulang. 

Yang dimaksud dengan faktor di Juar tulang adalah faktor nutrisi, faktor 

hormonal sistemik dan taktor gaya mekanik, sedangkan taktor di dalam tulang 

adalah faktor seluler, faktor sitokin dan faktor genetik. 

Pengaruh faktor di luar tulang pada proses homeostatis kalsium. 

2.1. Nutrisi 

Kebutuhan minimal kalsium dalam makanan pada masa pertumbuhan 

adalah 800 mg per hari. Kebutuhan ini pada usia setelah masa pertumbuhan 

berakhir akan menurun menjadi 500 mg sampai 700 mg per hari yang setara 

dengan 10 mg per kg berat badan per hari. Jumlah tersebut diserap oleh dinding 

usus dengan peran aktif I ,25 dihidroksikalsiferol dan kalsitonin. 

Pada usia pasca menopause kalsium yang diserap dinding usus akan 

menurun sebagai akibat menurunnya kualitas penyerapan dinding usus pada usia 

ini. Pcnurunan kemampuan penyerapan kalsium akan bcrakibat menurunnya 

kadar kalsium dalam darah, sehingga terjadi keseimbangan kalsium yang negatif. 

Untuk mengatasi keadaan ini, maka tcrjadi penyerapan kalsium dalam tulang agar 

kadar kalsium seluler dapat dipertahankan normal. 
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2.2. Hormon sistemik 

Keseimbangan kalsium yang negatif akan mengakibatkan terjadinya 

penyerapan kalsium tulang dalam upaya tubuh untuk mempertahankan kadar 

kalsium darah normal, yang sangat penting untuk mempertahankan fungsi 

aktivitas seluler. Kadar kalsium dalam darah ini diatur oleh hormon peptida 

(hormon paratiroid, insulin, kalsitonin dan hormon pertumbuhan), sebesar 1o-3M 

di jaringan ekstrase1ular dan 1 0-QM di dalam sitosol, dengan tulang sebagai pusat 

persediaan kalsium (Schaffner, 1987). 

Di samping hormon tersebut, hormon steroid (misalnya glukokortikoid, 

estrogen, progesteron dan I ,25 dihidroksi vitamin D3) juga mempunyai reseptor 

dalam sel tulang, khususnya OB, sehingga honnon ini juga sangat berpengaruh 

pada proses homeostasis kalsium (Canalis, 1990). Khususnya hormon estrogen 

baik yang endogen maupun yang berasal dari makanan (phyto estrogen), 

merupakan hormon steroid yang sangat besar perannya dalam mempertahankan 

massa tulang tetap tinggi (Wilcox et al. , 1991 ~ Adlercreutz et al., 1992). 

2.3. Gaya mekanik 

Pengaruh gaya mekanik ini belum jelas mekanisme kerjanya dalam 

proses pembentukan dan pembongkaran tulang. Pada pemantauan temyata 

bahwa apabila tulang mengalami pengaruh gaya mekanik secara periodik yaitu, 

dalam arti secara teratur mendapat tekanan dan pembebasan gaya, maka massa 

tulang itu akan meningkat, dan sebaliknya apabila tulang itu terbebas dari gaya 

mekanik dalam waktu tertentu, akan mengalami penurunan massanya. 

IR PERPUSTAKAAN UNIVERSITAS AIRLANGGA

Disertasi Deteksi Dini Osteoporosis ... Djoko Roeshadi



II 

Salah satu teori yang dikemukakan oleh Hosking (1994) menyatakan 

bahwa gaya mekanik itu akan dirambatkan oleh OS melalui sistem kanalikuli ke 

sel OB di permukaan tulang yang tidak aktif (Nesting Osteoblast) dan terjadi 

perubahan dari 08 yang tidak aktif menjadi 08 yang aktif, dengan peran aktif 

prostaglandin dan sitokin serta faktor pertumbuhan (growth factors), misalnya 

Platelet Derived Growth Factor (selanjutnya disingkat 'PDGF) dan /nsuline Like 

Growth Factor (selanjutnya disingkat IGF) sebagai mediator. Hal yang sama 

dikemukakan oleh Teitelbaum ( 1990). 

Temyata gaya mekanik, prostaglandin, sitokin dan growth factors ini di 

samping mengaktitkan 08 yang tidak aktit: juga mempunyai peran merangsang 

OB yang aktif untuk membentuk tulang baru. Sedangkan apabila gaya itu 

diberikan berlebihan, maka justru akan mengakibatkan tertimbunnya hormon 

kortikosteroid dan honnon paratiroid secara sistemik dan juga Tumor Necrosis 

Factor (selanjutnya disingkat TNF), yang mempunyai receptor pada sel OK 

sehingga, dengan akibat terangsangnya aktifitas OK akan terjadi pembongkaran 

tulang yang berlebihan (Vaes, 1988). 

IR PERPUSTAKAAN UNIVERSITAS AIRLANGGA

Disertasi Deteksi Dini Osteoporosis ... Djoko Roeshadi



12 

Pengaruh faktor di dalam tulang pada homeostasis kalsium. 

2.4. Osteoblas (08) 

08 adalah sel pembentuk tulang yang asalnya dari sel mesenkim yang 

Pluripoten, seperti tampak dalam gambar 2. I. di bawah ini . 

T3-'1"~ I'GE2 
P11-l T3-T, T3-T, 
hGH hGJl hOH 
TGF-8 1,25(011}2D3 1 ,25(011)21~ 
Other p;rowth factors (Estro~ten) (Estrogen) 

... + ... + ... + 
Stwma cell ---·· - - ·-7 Pre -~--~ Eurly ---~ Late osteoblast 
precursor t - osteoblast t - osteoblast t -

Corticosteroidi Corticosteroids (!Yrl I) Corticost~<TOids (PTII) 
Estrogen ('!) 

GAMBAR 2.1 : Jalur kejadian sel 08 (Ericksen dan Kassem, 1992). 

Dalam GAMBAR 2.1. di atas, nampak bahwa OB adalah sel berinti 

tunggal yang letaknya dapat berada baik di permukaan luar tulang (suh periosteal) 

maupun di permukaan dalam tulang (endosteal). Dalam keadaan tidak aktif, sel 

mt berbentuk pipih dan dalam keadaan aktif, bentuknya koboid. 

Fungsi 0£3 adalah : 

I. mensintesis serabut kolagen Tipe I intraseluler; 

2. mensekresi serabut kolagen Tipe I ini menjadi ekstraseluler; 

3. mematangkan serabut kolagen sehingga dapat terjadi penimbunan 

kristal hidroksi apatit~ dan 

' \ 
C..vl\ \ 

;\ ' ------
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4. memproduksi protein tulang yang bukan Kolagen. 

Dinding 08 sangat kaya akan Iso Alp yang diperkirakan mempunyat 

peran penting dalam proses mineralisasi, proliferasi sel dan pengangkutan fosfat. 

(Kahn dan Patridge, 1994 ). 

Kolagen tipe-1 adalah komponen utama matrik tulang (90%) yang 

dibentuk oleh 08 yang terdiri dari 3 (tiga) rantai polipeptida yang terpilin. Untuk 

mempertahankan posisi ketiga komponen triple helix ini, terdapat struktur cross 

link (ikatan silang) yang terdiri dari asam amino. 

Adanya pembentukan crosslink ini berlangsung setelah proses translasi selesai, 

dan struktur biokimiawinya adalah piridinolin dan deoksipiridinolin. lkatan 

crosslink ini jumlahnya semakin bertambah banyak dengan semakin 

bertambahnya umur manusia (Greenwald dan RifKin, 1992). 

Ericksen et al., pada tahun 1992 mendapatkan kenyataan bahwa 08 

mempunyai reseptor untuk beberapa senyawa, baik yang menghambat 

aktivitasnya, maupun yang merangsang aktivitasnya, sepcrti tampak di dalam 

gambar 2.2. berikut ini . 
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T3-T4 hGH PGE2 

TGF-~ ~ ""'+ \ + 
~ + -------

~ 
Estrogen ---+ 

+ 

Enzymes: 
Alkali phosphatase 
collagenase 
Plasminogen activator 

lmcgrin 

Corticostiroids 

Motri~ proteins 
EGP 
Ostconcctin 
type I collagen 
(ilycoprotcins 

UAMBAR 2.2 : Faktor yang mempengaruhi OR (Ericksen dan Kassem, 1992). 
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Dari GAMBAR 2.2. di atas, kita dapat melihat jelas senyawa 

triiodothyronine (selanjutnya disingkat T3), Tetraiodothyronine (selanjutnya 

disingkat T4), Parathyroid Hormone (selanjutnya disingkat PTH), Human Growth 

Hormon (selanjutnya disingkat hGH), Insulin Uke Growth Factor (selanjutnya 

disingkat IGFf3), Prostaglandin E (selanjutnya disingkat PGE), I ,25 (OH)2 03 

Jan estrogen adalah faktor yang merangsang aktivitas OB. Sedangkan hormon 

kortikosteroid merupakan taktor penghambat aktifvitas 08. Faktor T3, T4, PTH 

dalam jumlah yang berlebihan akan berfungsi sebagai faktor penghambat aktivitas 

08. Hal yang samajuga dikemukakan oleh Puzas ( 1990). 

Seperti telah disebutkam di atas, 90% bagian dari matrik terdiri · dari 

scrabut kolagen tipe I sedangkan I 0% sisanya terdiri dari protein nonkolagen, 

scpcrti misalnya osteopontin, ostconcktin dan osteokalsin. 
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Protein nonkolagen osteokalsin adalah protejn tulang yang dihasilkan OB. 

Osteokalsin yang dihasilkan OB ini, sebagian menjadi bagian dari matrik, dan 

sebagian lagi dilepas masuk ke dalam aliran darah. Osteokalsin yang beredar 

dalam darah inilah merupakan salah satu petanda tulang biokimiawi yang dipakai 

sebagai indikator untuk menentukan aktivitas OB. Di samping itu, OB juga 

memproduksi bone alkali fosfatase atau (Iso Alp) yang banyak didapati di 

dinding set 01:3. Enzim ini , sangat diperlukan pada proses awal aktifitas OK, 

dengan mekanisme yang belum jelas. Alkali Phospatase /so en:im (selanjutnya 

disingkat Iso Alp) memiliki sifat spesifik yang berbeda dibandingkan dengan 

alkali tostiltase yang dihasilkan oleh jaringan lain dalam sitat termostabilnya 

(Lian dan Goldberg, 1988) . 

2.5. Osteoklas (OK) 

OK adalah set yang mempunyai fungsi melakukan penyerapan tulang, 

yang jalur asalnya adalah jalur monosit dan makropag. Proses pembentukan 

terjadi di dalam sumsum tulang (Hanaoka et al., 1989). OK merupakan set berinti 

banyak ( 4 sampai 20 ) yang mempunyai sifat berbeda dengan makropag. 

Pengenalan akan OK ini berkembang lebih pesat, sejak diketemukannya 3 (tiga) 

hal tentang OK ini yaitu: 

PERTAMA, pembentukan progenitor OK di jaringan pcmbentuk darah 

(hematopoietic tissue) yang disebar luaskan melalui aliran darah yang kemudian 

diikuti dengan pembentukan pra-OK dan OK. 
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KEDUA, nampaknya OB berperan penting untuk proses aktifasi OK atau 

pra-OK dengan memproduksi senyawa tertentu. 

KETIGA, OK yang aktif akan melakukan penyerapan baik mineral 

maupun matrik melalui proses pelarutan mineral di daerah permukaan terlipat 

(ruffled border) yang dibuatnya dengan menghasilkan ion hidrogen yang 

dipompakan dengan pompa proton ke daerah ini. Proses ini tidak akan tarjadi 

apabila jaringan matrik organik, tidak disingkirkan lebih dahulu oleh ensim 

kolagenase yang dihasilkan oleh 08 ( Vaes, 1988 ). 

Gambar 2.3. di bawah ini menunjukkan jalur asal pembentukan OK yang 

dikemukakan oleh Ericksen dan Kassem pada tahun 1992. 

Crranulocytc 

l TOF-0 • 

< iM.{;FlJ 

OSTEOCLAST DIFFERENTIATION 

F.11rly 
precursor 

Late procursor 

IL-l 
11 .-6 

IFN • y , Estm1um~ '! 

GAMBAR 2.3 : Jalur kejadian OK ( Ericksen dan Kassem , 1992 ). 
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Sebenamya Burger dan Nyweide (1991) telah mengemukakan teori yang 

sam a dengan Ericksen dan Kassem ( 1992 ). 

OK memproduksi ensim proteolltik dan ion hidrogen di daerah rujJled 

border nya. Ion hidrogen ini diproduksi oleh ensimatis dengan peran ensim 

karbonik anhidrase tipe-1, yang dengan proses pemompaan proton keluar dari 

dinding sel memasuki daerah di bawah rujjled border. Keberadaan ion ini sangat 

penting untuk mempertahankan ph yang sangat penting untuk terjadinya kerja 

enzim proteolitik dalam proses penyerapan tulang. Dalam kerjanya OK sangat 

dipengaruhi oleh hormon /,ympotoxin (selanjutnya disingkat L T), Transforming 

( imwth Factor (selanjutnya disingkat TUF-alfa), Tumor Necrosis Factor 

(selanjutnya disingkat TNF), lnterleukin (sclanjutnya disingkat IL-l), /'arathyroid 

Hormone (selanjutnya disingkat PTH), kalsitonin, estrogen, Jl·an.~fimning Growth 

Factor (selanjutnya disingkat TGF-beta), Interferon (selanjutnya disingkat JFN

gama) dan Prostaglandin (selanjutnya disingkat PUE-2) seperti tertera di dalam 

gambar 2.4. berikut ini. 
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TGF-a LT 
Calcitonin 

PTI-1 

GAMBAR 2.4 : Faktor yang mempengaruhi aktivitas OK (Ericksen dan Kassem, 

1992). 

2.6. Osteosit (OS) 

OS berasal dari 08, yang pada akhir proses mineralisasi menjadi sel yang 

terhimpit oleh produknya. Sel ini yang diperkirakan menjawab mekanisme 

rangsangan gaya mekanik. Gaya mekanik ini menimbulkan perubahan muatan 

listrik pada tulang. Kombinasi gaya mekanik dengan perubahan muatan listrik ini, 

disebut gaya pie=oelectric . Diduga gaya pie::oelectric ini mengakibatkan 

dikeluarkannya IUF I yang akan mcrangsang Uesling Usteoh/ust menjadi OB 

yang aktiC di samping merangsang pembentukan OB baru (Hosking, 1994: 209-
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212). Teitelbaum (1990) menyatakan bahwa OS selalu ada kontak dengan 

Resting Osteoblast melalui sistem ~'yncytium dan melalui sistem inilah terjadi 

perambatan rangsangan dari OS ke OB. 

Pada manusia dengan keadaan nolll}al, aktivitas OK yang merusak tulang 

akan se1alu disertai dengan aktivitas 08 yang membentuk tulang baru. Pada 

penderita dengan osteoporosis kerja berpasangan ini tidak seimbang lagi, yaitu 

dalam bentuk aktivitas OK lebih tinggi dibandingkan dengan aktivitas OB. 

Dengan mengukur perbedaan aktivitas OK dan 013 ini, kiranya proses 

ostt!oporosi dapat didcteksi lcbih dini, walaupun pcrubahan massa tulang hclum 

dapat ditentukan. 

2.7. Faktor sitokin' 

Faktor di dalam tulang yang lainnya yang mempengaruhi aktivitas OK dan 

08 adalah H1ktor lokal, yaitu senyawa yang dapat dikelompokkan dalam 3 (tiga) 

golongan yaitu: 

I. Senyawa yang dihuat oleh sel tulang sendiri. 

Yang termasuk kelompok ini adalah: 

Insulin Like Growth Factor (.selanjutnya disingkat IGI .. I dan 

IGF II) 

Beta 2 mikroglobulin 

Transforming Growth Factor (selanjutnya disingkat TGF beta) 

Platelet Derived Urowth Factor (sclanjutnya disingkat PL.Xil") 
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2. Senyawa yang dibuat oleh sel darah di dalam sumsum tulang : 

lnterleukin (selanjutnya disingkat IL-l, IL-3, IL-6) 

Tumor Necrosis Factor (selanjutnya disingkat TNF) 

Interferon (selanjutnya disingkat INF) 

Platelet Derived Growth Factor (selanjutnya disingkat PDGF) 

Menurut Compton ( 1994) di sam ping yang tersebut di atas sel 

darah dalam sumsum tulang juga menghasilkan Insulin Uke 

Growth Factor (selanjutnya disingkat IGF), Fihroh/ast Growth 

Factor (selanjutnya disingkat FGF), Colony Stimulating Factor 

(selanjutnya disingkat CSF), (selanjutnya disingkat EUF) dan 

prostaglandin. 

3. Senyawa yang berasal dari matrik tulang: 

Fibrobalast Growth Factor (selanjutnya disingkat FGF), 0.\"leo 

Inductive Factor (selanjutnya disingkat OIF)(Centrella et 

al., 1992). 

Menurut Compton ( 1994) Fihrohla.,·t Growth Factor (selanj utnya 

disingkat FGF) juga terrnasuk senyawa yang dibuat oleh sel tulang. 

'l'ransji>rming Growth Factor heta (TGF~) adalah produksi 08 dan OK 

(Centrella et al., 1992). TUF mempunyai fungsi merangsang OB untuk 

berproliferasi dan memproduksi kolagcn tipe I serta mengatur produksi 

ostonektin, osteopontin, fibronektin, serta osteokalsin. Pembentukan TGF beta 

meningkat dengan pemberian 1 ,25-dihidroksi vitamin D, PTH, sex steroid dan 
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BMP. Diduga TGF beta ini juga menjadi mediator estrogen dalam kerjanya 

mempengaruhi sel tulang. 

Insulin - Like Growth Factor (IGF) adatah senyawa yang diproduksi baik 

oleh OB maupun jaringan atau sel di luar tulang yang ditimbun di dalam matrik 

tulang dan mempunyai fungsi parakrin dan autokrin dalam mengatur 

pembentukan tulang baru. IGF merangsang proliferasi dan diterensiasi pra OB, 

OB, fibrobtas, progenator OK, dan set stroma sumsum tutang dan juga 

mempunyai peran penting dalam proses pembentukan kolagen. Sekresi IGF oleh 

OB akan meningkat oleh rangsangan PTH, 1 ,25 - dihidroksi vitamin D, 

prostaglandin E, dan produksinya dihambat. oleh kortisol.. 

Coloni Stimulating Factor (CSF) diproduksi oteh set stroma OB, set 

indotel makropag dan limvosit T di dalam lingkungan sumsum tulang. CSF 

diduga mempunyai aktifitas untuk merangsang baik pembentukan OK maupun 

merangsang aktititas osteoklas. Produksinya baik oleh 08 maupun sel stroma 

sum sum tutang diatur oteh PTH, TNFcx, fL-1, dan 1,25 - dihidroksi vitamin D. 

tumor Necrosis Factor (TNF) dan lnter/eukin I ([L-1) diproduksi oleh 

monosit, makropag, dan OB dimana keduanya mempunyai fungsi merangsang 

proses penyerapan tulang. 

/nter/eukin 6 (IL-6) dan lnterleukin 3 (IL-3 ). /nterleukin (j yang dihasi lkan 

oleh sel stroma sumsum tulang, monosit-macropage, OK dan OU bekerja secara 

sinergis dengan '"lnterleukin 3" di dalam merangsang pembentukan OK dan 

merangsang JX!nyerapan tulang. Produksi IL-6 meningkat dengan rangsangan PTII 

I ,25 - dihidroksi vitamin D, TGFP.> , IL-l, dan TNFcx. 
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Interferon Gamma (INFo) diproduksi oleh sel limvosit T merupakan 

senyawa yang sangat kuat dalam menghambat proses penyerapan tulang dan juga 

menghambat proses maturasi OK. Senyawa ini lebih efektif kerjanya bila 

dirangsang oleh IL-l, TNFa, PTH, dan I ,25 - dihidroksi vitamin 0 . 

Osteo Inductive Factor (OJF) atau Bone Morphogenetic Protein (BMP) 

adalah protein yang dapat diisolasi dari matrik tulang yang mempunyai 

kemampuan untuk merangsang pemberitukan tulang didalam otot denga11 cara 

merangsang ditererisiasi sel mesenkim menjadi sel kondrosit dan 08. Khususnya 

HMP-2 merangsang pembentukan TGFP.> oleh OH. Oleh karena Hone 

Morphogenetic l'rotein (selanjutnya disingkat BMP) diproduksi oleh OB dan 

ditimbun dalam matrik tulang maka pembebasannya dari matrik tulang oleh 

proses penyerapan tulang mengakibatkan terjadinya migrasi prekursor OB ke 

daerah tulang yang sudah selesai penyerapannya . (Centrella et al., 1992). 

Heta 2 Microglobulin sampai saat i.ni belum diketahui mekanisme 

pengaturan produksinya. Fungsi dari beta 2 microglobulin adalah merangsang 

pembentukan serat kolagen kemungkinan melewati aktivasi IGF-1 atau insulin. 

Fibroblast Growth Factor (FGF) merupakan senyawa yang dihasilkan 

oleh sel stroma sumsum tulang yang banyak ditimbun pada matrik tulang, tetapi 

juga kemungkinan diproduksi oleh sel tulang sendiri. Fungsi FGF terutama adalah 

dalam merangsang pembentukan tulang baru secara tidak langsung melalui 

potensinya merangsang pembentukan iaringan pembuluh darah baru yang mirip 

dengan potensi CSF dan TN Fa. 
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Platelet Derived Growth Factor (PDGF) dihasilkan oleh OB, juga 

diproduksi oleh set darah. Fungsi dari PDGF adalah merangsang pembentukan 

serat kolagen. Di dalam kultur tulang PDGF merangsang penyerapan tulang 

dengan mekanisme aktifasi OK melalui jalur osteoblas, kemungkinan dengan 

merangsang terbentuknya prostaglandin. 

PDGF bersama dengan TGFa dan 1:-'pidermal growth ji.u:lor (EGF) terbukti 

merangsang penyerapan tulang. 

Secara keseluruhan pengaruh factor pertumbuhan dan sitokin dapat terlihat dalam 

label di bawah ini: 

Tabel di bawah ini memaparkan kerja factor pertumbuhan dan sitokin 

PENGARUH ANABOLIK PENGARUH KATABOLIK 

FAKTOR REPLIKASI PROTEIN PENYERAPAN ''TURNOVU?" 

MATRIK MATRIK 

TGF-.B +, 0,- + +, - -
IGF + + ? -
B2m + + ? ? 

PDGF + + + + 

CFS 0 ? + ? 

TGF-o. + - +. ? 

IL + +,- + ? 

TNF + +,- + +,0 

INF-y - - - ? 

FGF + + 0 0 

BMP/OIF + + ? ? 

D1kuttp dan Centrella, et al. (Bone: London: CRC Press. Vol4.66) 

ilL 1 
}H ' 

r 'l'f 
' L 
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2.8. Faktor genetik 

Faktor genetik yang menentukan tingginya massa tulang telah di 

informasikan oleh Krall dan Dawson yang dikutip oleh Kong Wah Ng et al. 

( 1997), berdasarkan kenyataan bahwa 46%-62% dari populasi menunjukkan 

adanya peran hubungan keluarga dan kembar. Kemungkinan besar juga faktor 

genetik mempengaruhi proses pengurangan massa tulang walaupun sampai saat 

ini belum dapat dibuktikan secara pasti. 

Seperti telah disebutkan di atas, sebenamya kedua macam sel ini, 08 dan 

OK, secara alami akan bekerja berpasangan (coupling) seperti nampak dalam 

GAM8AR 2.5 di bawah ini. 

I'GI2 
ll .-1 
TN F-a 
lNF-~ 

Complement 
nradykinin 
'lbrombin 
Mcc~yanicol stress 

Acidosis 

ACTlV A'I'ION FACT< >R 

MINERALIZED BONE MATRIX 

OS'Il \(lC'LAST 

-·-·· - ~-

Glucoconoids 

CT 
[>(il\2 <<<<<< 

/----1 C<iRP 

GAMBAR 2.5: Kerja berpasangan 08 dan OK (Vaes, 1988). 
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Dari GAMBAR 2.5 di atas nampak bahwa sesungguhnya aktifitas OB 

dan OK itu sangat saling tergantung. Kahn dan Partridge ( 1991) serta Ericksen 

dan Kassem, ( 1992) menyatakan bahwa OK dan 08 tidak akan dapat melakukan 

fungsi normalnya apabila mereka terpisah satu sama lain. 

Tinggi rendahnya aktifitas OK dapat ditentukan dengan pengukuran 

piridinolin cross link dan deoksipiridinolin cross link air kemih, sebagai akibat 

tingginya perusakan serabut kolagen tipe 1 di-matrik tulang oleh OK. Seyedin 

( 1993) menyatakan bahwa pemeriksaan p,iridinolin da~ deoksipiridinolin cross 

link adalah sangat sensitif untuk menentukan derajat perusakan kolagen tipe-1 

dari tulang, tetapi pemeriksaan ini belum dapat dilakukan saat penelitian ini 

dilakukan . Pemeriksaan hidroksiprolin air kemih sebagai indikator pemeriksaan 

aktivitas OK tidak lagi dianjurkan, sebab pemeriksaannya tidak mudah, sangat 

dipengaruhi oleh diet penderita dan temyata senyawa ini masih mengalami 

metabolisme di hati, setelah dilepaskan dari matrik tulang. Sedangkan pyridinolin 

dan deoksipiridinolin, pemeriksaannya lebih mudah, tidak mengalami 

metabolisme di hat'i dan tidak dipengaruhi oleh diet (Mundi, 1990, £3ettica et al., 

1992, Monde et al., 1994). 

Senyawa piridinolin dan deoksipiridinolin cross link ini 40% diekskresi 

ginjal dalam bentuk bebas dan 60% sisanya dalam bentuk terikat dengan peptida 

(Delmas et al. , 1993). 

Dikatakan oleh Delmas et al pada tahun 1991 bahwa senyawa piridinolin dan 

deoksipiridinolin merupakan pertanda tulan.g yang sangat sensitif untuk 

menunjukkan aktifitas OK. Kecuali dengan pemeriksaan di atas, aktivitas OK 
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dapat pula ditentukan dengan pemeriksaan kadar enzim asam fosfatase · yang 

resisten terhadap tartrat (tartrat resistant acid phosphatase) yang dihasilkan oleh 

aktivitas OK. 

Sedangkan aktivitas OB dapat ditentukan melalui parameter kadar (lso 

Alp) dan osteokalsin darah sebagai senyawa yang dihasilkan oleh OB (Lian dan 

Uudberg, 1988). Osteokalsin darah yang· diperiksa ini berasal dari osteokalsin 

yang diproduksi oleh OB yang tidak bersenyawa sebagai matrik,yang terlepas 

dalam ali ran darah, tetapi tidak tertutup juga kemungkinan terukurnya osteokalsin 

sebagai akibat peyerapan matrik tulang oleh OK (Gundberg .CM. Winstein, 1986: 

Taylor et al., 1990). 

Pada usia muda terdapat keseimbangan antara penyerapan tulang oleh OK 

dan pembentukan tulang baru oleh OB (Tietelbaum, 1990). Pada usia Ian jut 

terjadi ketidak seimbangan hormonal yang mempengaruhi aktifitas OK dan 

OB.Pada usia lanjut ini lebih banyak taktor yang merangsang aktivitas OK 

dibandingkan dengan yang merangsang aktifitas OH, sehingga terjadi ketidak 

seimbangan kerja berpasangan antara OK dan OB. 

Aw dan Koay (1992) dalam penelitiannya di Singapore, mendapatkan 

kenyataan bahwa massa tulang periode puncak pada wanita terjadi pada 

kelompok usia dekade ketiga, yang kemudian menurun 8,6% pada masa pra 

menopause, (40- 49 tahun), 20,2% pada masa pasca menopause (50- 59 tahun) 

dan 5,6% pada kelompok usia di atas 60 - 69 tahun. 

Sementara itu Bettica et al., ( 1992) dalam penelitiannya mendapatkan 

bahwa kadar piridinolin cross link air kemih meningkat 58% pada wanita pasca 
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menopause dibandingkan dengan wanita pra menopause. Hal yang sama 

didapatkanjuga oleh Delmas et al. , (1993) dan Garnero et al., (1994). Sedangkan 

menurut Tsai et al., (1992), kadar osteokalsin dan (Iso Alp) tidak mengalami 

perubahan bermakna, pada wanita pasca menopause dibandingkan dengan wanita 

pra menopause. 

Dengan pemeriksaan aktivitas OK dan OB, diharapkan dapat diperoleh 

cara untuk menentukan secara dini proses penurunan massa tulang yang sekaligus 

dapat dipakai untuk menentukan variasi bentuk osteoporosis dan akan sangat 

bcrguna pula untuk menilai keberhasilan penanganan osteoporosis. 

Dari intormasi ilmiah di atas dapat disusun kerangka konsep sebagai 

berikut: 

Pra meno ause 

Aktivitas selular Manifestasi makro 

Pengukuran parameter 
a. Pembentukan tulang : 

osteokalsin dan alkali 
fosfatase iso enzim. 

b. pembongkaran tulang : 
pyridinolin cro.\·s link 
kalsium urin 

Penambahan 
massa tulang 

Pasca meno ause 

Aktivitas selular Manifestasi 

Pengukuran parameter 
a. Pembentukan tulang : 

osteokalsin dan alkali 
fosfatase iso enzim. 

b. pembongkaran tulang : 
pyridinolin cross link 
kalsium urin 

makro 

Pengurangan 
massa tulang 
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Sccara skcmatis dapat dilihat dalam diagram berikut ini: 

FASE MODELING 

Bone Turnover berkorelasl 
posltlf dengan massa 
tulang 

20 30 40 50 60 
KE\.OM'OI( ~ 

I FASE REMODELING I 
Bone Turnover berkorelasl 
negatlf dengan massa 
tulang 

80 90 

AKTMTAS SEUUR AKTIVITAS SELULER 

MENDAHULUI MANIFESTASI MENDAHULUI MANIFEST AS! 
MAKRO (BMD & BMCJ MAKRO (SMD & BMCJ 

DIUKUR OENGAN PEMERIKSAAN PARAMETER BONE TURNOVER 

.. ; l . 

Aktivitas seluler selalu mendahului perubahan makro. 
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BAB 3 

HIPOTESIS 

3.1 . Proses penurunan massa tulang dapat ditentukan secara dini dengan 

pemeriksaan parameter Bone Turnover. 

3.2. Variasi bentuk osteoporosis dapat ditentukan dengan pengukuran parameter 

Hone Turnover. 
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4.1 . Rancangan penelitian 

BAB 4 

METODE PENELITlAN 

Penelitian yang di lakukan ini berdasarkan: 

I 

4.1.1. Tujuannya, termasuk penelitian eksplanasi, oleh karena penelitian 

ini bertujuan mendapatkan informasi tentang peranan Hone 

Turnover sebagai sarana diagnosa dini proses penurunan massa 

tulang. 

4.1 .2. Penerapan, termasuk penelitian terapan, sebab di harapkan hasil 

penelitian ini dapat diterapkan dalam upaya pelayanan perawatan 

kesehatan. 

4.1.3 . Tarafnya, termasuk penelitian inferensial, olch karena hasil 

penelitian ini akan dapat di generalisasikan kepada masyarakat luas. 

4.1.4. Waktu pelaksanaannya, disebut sebagai penelitian longitudinal 

karena subjek penelitian di ikuti selama 6 (enam) bulan dan 2 (dua) 

tahun berikutnya, dengan pengukuran massa tulang berulang. 

4.1.5. Bobotnya, penelitian ini adalah penelitian observasional pnmer, 

sebab pada subjek penelitian hanya dilakukan tindakan sebagai 

sarana diab'llOstik, dan data yang di ambit adalah data primer. 

4.2. Populasi sampel dan pengambilan sampel 

Yang menjadi subjek penelitian adalah wanita baik berstatus lajang, 

menikah, atau janda di Pemerintahan Oaerah Tingkat II kotamadya Surabaya 
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sesua1 dengan 1zm dari Pemerintah kotamadya Daerah Tingkat II 

No.07211715/902.8021/l995 tanggal 20 November 1995 yang berusia antara 20 

tahun sampai 79 tahun. Semua subjek penelitian telah, sesuai dengan Peraturan 

Pemerintah Republik Indonesia no. 39 tahun 1995 tentang Penelitian dan 

Pengembangan Kesehatan, telah menanda tangani surat persetujuan ikut serta 

dalam penelitian. Sesuai Penentuan sampel di lakukan secara Multistage Cluster 

Randomization Sampling, yaitu dengan cara melakukan pengklasifikasian 

berdasarkan kriteria kelompok ekonomi kuat, menengah dan Iemah. Yang 

termasuk dalam kelompok ekonomi kuat ialah mereka (rumah tangga) dengan 

kategori pendapatan rata-rata Rp. 4. 1'00.000,- perkeluarga perbulan, dan 

bermukim di daerah lingkungan pemukiman yang dikelola Real /~·state, kelompok 

ekonomi menengah ialah mereka dengan kategori pendapatan rata-rata Rp. 

1.424.000,- perkeluarga perbulan dan yang tinggal di lingkungan pcmukiman 

perkampungan dalam kota, dan kelompok ekonomi lemah ialah mereka dengan 

kategori pendapatan rata-rata Rp. 700.000,- perkeluarga perbulan dan yang tinggal 

di lingkungan pemukiman perkampungan di pinggiran kota. Cara melakukan 

pemilihan sampel adalah sebagai berikut: . 
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ALUR CARA MELAKUKAN PEMILIHAN SAM PEL 

Daerah Tingkal II Kolamadya Surabaya 

28 kecamalan 

Randomisasi 
kelurahan--+-

11 kecamalan kola 
(59 kelurahan) -~.,~ 

+ 
I kelurahan dalam 
Real E,state ekonomi 
kuat 

+ " 
I kelurahan dengan 
ekonomi menengah 

l 

+ 
17 kecamatan pinggiran kola 
(I OJ kelurahan) 

I kelurahan pinggir kola 
dengan ekonomi lemah 

..... ..... ..................................... -- "' ...... -- .. - ........................................ -"' , 
' 

1 

Randomisasi subyek N=292 
subyek penelitian usia <2 I tahun - 79 tahun 

1 1 
Data untuk 
penclitian 

1 awal 
Randomisasi 
kelompok __.. Kelompok subjek 
umur 30_69th ekonomi kuat 

Kelornpok subjek 
ekonomi menengah 

n=227 

Kelornpok subjek 
ekonomi lemah 

n= 38 n=27 

nl = l33 

Uata 
untuk 

n I "'9 ..,_ penelitian 
utama 

Pengambilan sampel yang di lakukan, bertujuan untuk memperoleh 

sampel yang dapat mewakili wanita di Surabaya. 
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4.3. Kriteria eksklusi. 

Yang tidak termasuk dalam penelitian ini adalah: 

I. Sedang hamil atau sedang menyusui 

2. Hipertiroidi dengan pengukuran kadar T4 

3. Hipcrparatiroidi, dengan pengukuran kadar PTH 

4. Uagal ginjal kronis dengan pengukuran kadar serum kreatinin 

5. Gaga! fungsi hati kronis, dengan pengukuran kadar SOOT dan SGPT 

h . 1-'cmakaiun ohat anti hipcrtcnsi, obat imunosuprcsi, hmmon androgen, 

honnon kortikostcroid, alkohol dan mcrokok 

7. Diabetes mellitus, dengan pcngukuran kadar gula darah. 

4.4 T~1hapan pclaksanaan kcgiatan penelitian 

Kegiatan pcnelitian ini terdiri atas 2 (dua) tahapan penelitian yaitu: 

:\. Pl•tu.•litian Awal 

l)enclitian ini bcrtujuan untuk mcmperoleh angka ·normal massa tulang, 

pola pcnurunan massa tulang scrta prcvalcnsi osteoporosis pada suhjck pcnclitian 

kelompok usia dihawah 21 tahun sampai 71.} tahun . Bagi mcrcka yang bcrur:nur 

drbawah 21 tahun dan belum mcnikah, surat penyataan bersedia ikut scbagai 

subyck penelitian di tanda tangani olch orang tua atau walinya, scdangkan hagi 

mereka yang telah menikah ditanda tangani oleh suaminya. Scsuai dcngan 

kl!h:ntuan Pasal X ayat ( l) dan (2) 11.}1.}5 Peraturan Pemerintah tahun llJI.}5 nomor 

3lJ . l'crsyaratan tcrscbut juga sesuai dcngan kctentuan pasal 330 Kitah Undang-
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undang Hukum (selanjutnya disingkat KUH) Perdata, yaitu apabila subyek 

penelitian terdiri dari mereka yang dulu termasuk dalam golongan rakyat Eropa, 

Timur Asing Tionghoa, dan Timur Asing bukan Tionghoa. Kemudian agar tidak 

menimbulkan keragu-raguan, ketentuan tersebut juga diperlakukan bagi golongan 

rakyat Bumi Putra berdasarkan ST AA TSBLAD tahun 1931 nomor 54 dan 

STAATSBLAD tahun 1947 nomor 180. Pembagian berdasarkan golongan rakyat 

itu sekarang tidak ada, namun ketentuan tersebut berlaku bagi semua warga 

negara Indonesia. 

Pelaksanaan kegiatan penelitian ini dilakukan dengan memperhatikan 

kesehatan dan keselamatan jiwa manusia, warga, dan masyarakat yang 

bersangkutan yang sebelumnya telah diberikan informasi tentang tujuan serta 

penggunaan hasilnya, jaminan kerahasiaan tentang identitas data pribadi, metode 

penelitian yang di gunakan, resiko yang mungkin timbul, serta hal-hal lain ' yang 

perlu diketahui oleh subjek penelitian. Demikian juga mereka sewaktu-waktu 

berhak menghadiri atau menghentikan keterlibatannya dalam penelitian ini sesuai 

dengan ketentuan pasal 9, I 0 dan 12 Peraturan Pemerintah Republik Indonesia 

nomor 39 tahun 1995. 

8. Penelitian Utama 

Penelitian ini bertujuan untuk memprediksi proses penurunan massa 

tulang dan menentukan variasi bentuk osteoporosis pada kclompok usia antara 30 

tahun sampai 69 tahun. 
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4.5. Variabel dan definisi operasional variabel 

Pada subjek penelitian kelompok usia 30 tahun sampai 69 tahun dilakukan 

pemeriksaan Bone Turnover sebagai variabel bebas dengan parameter 

Piridinolin urin dengan metoda Enzyme-Linked-lmmunosorbent-Assay , alkali 

phosphatase iso enzim dengan metode Pricipitasi, Osteokalsin serta darah secara 

Enzym-Linked-lmmunosorbent-Assay, dan Kalsium urin 24 jam memakai 

metode Spectro Photometri. Di samping dilakukan pengukuran parameter Bone 

Turnover, juga dilakukan pemeriksaan kadar vitamin 03 memakai mctode 

Radio-Immuno-Assay, kadar PTH memakai metode imunochemiluminuscene, 

kadar T4 dan kadar kalsitonin memakai metode Radio-Immuno-Assay dalam 

darah yang diambil dari subjek penelitian sebanyak 15cc. Agar darah terscbut 

tidak membeku dan rusak, maka darah . tersebut dia~etkan dengan Ethylen 

Diamin Tetra Acetat (selanjutnya disingkat EDTA). 

Sedangkan variabel tergantungnya adalah massa tulang yang diukur dari 

densitasnya memakai Dual X-Ray Hone Densitometer (selanjutnya disingkat 

DTX-200) sebanyak 2 (dua) kali dengan tenggang waktu 6 (enam) bulan. Yang 

diperiksa adalah kepadatan tulang radius dan ulna sepertiga distal sisi yang tidak 

dominan. Pemakaian DTX ·~oo sebanyak 2 (dua) kali dengan pertimbangan yaitu 

(a) alat inilah yang dipunyai oleh peneliti dan (b) pengukuran massa tulang di 

radius distal berkorelasi cukup baik dengan massa tulang tempat lain (dengan 

kolumna vertebralis lumbalis, r = 0 .62; dengan kolum femur, r = 0 .86). (Cosman 

et al. , J9l) I). 
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Kategori kuantitatif massa tulang,ditetapkan berdasarkan ketentuan World 

Health Organisation (selanjutnya disingkat WHO) yang termuat dalam WHO 

Technical Report Series 846 tahun 1994 sebagai berikut: . 

Normal 

Osteopenia 

OP 

OP berat 

Massa tulang sama dengan massa tulang periode 

puncak 1ebih rendah, tetapi rendahnya .tidak 

melebihi 1 (satu) standard deviasi. 

Massa tulang lebih rendah dari massa tulang 

periode puncak dalam batas antara (satu) 

standard deviasi dan 2,5 (dua setengah) standard 

deviasi . 

Massa tulang lebih rendah lebih dari 2,5 (dua 

setengah) standard deviasi dari massa tulang periode 

puncak. 

Klasitikasi OP disertai 1 (satu) atau lebih 

kejadian patah tulang. 

Periode puncak rnassa tulang adalah massa tulang tertinggi dalam siklus 

kehidupan manusia. 

Yariabel penyerta dari subjek penelitian ini adalah kadar kortisol unn 

albumin darah, estradiol darah Indeks Massa Tubuh (sdanjutnya disingkat IMT), 

beban fisik yang dimanifestasikan dengan kalori per 24 jam (Paffenberger e.t al., 

I 978; Krall dan Hughes, 1994 ), frekwensi kehamilan, terakhir kali menyusui, 
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jarak persalinan terakhir, saat awal datang bulan dan sejarah terjadinya patah 

tulang pada subjek penelitian. 

4.6. Rancangan analisis 

Semua data di teliti kembali kelengkapannya dan selanjutnya kemudian 

dimasukkan ke dalam program analisis sistem ,\'tatistica/ Packed .fhr Sosial 

.\'cience (selanjutnya disingkat SPSS). 

/\nalisis statistik yang digunakan adalah: 

I. Analisis inferensial untuk penelitian awal guna mendapatkan angka normal 

massa tulang, pola penurunan massa tulang, serta prevalensi osteoporosis 

2. Uji t untuk uji beda parameter Hone turnover antar kelompok kategorial 

untuk penelititan utama 

3. Uji korelasi antara parameter Hone Turnover dengan massa tulang untuk 

pcnelitian utama 

4. Analisis regresi untuk menentukan apakah Hone Turnover dapat digunakan 

scbagai prediktor massa tulang untuk penelitian utama 

/\nalisis tcrscbut dapat dilihat pada hagan penelitian seperti tampak dilcmbar 

bcrikut ini . 
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Keterangan Bagan: 

Pada penelitian awal sesuai dengan rumus yang pertama, dibutuhkan 

subjek penelitian sebanyak 230 orang. Untuk mengantisipasi kemungkianan drop 

out maka dikumpulkan sebanyak 292 subjek penelitian melalui proses 

randomisasi . Dari subjek penelitian sebanyak 292 orang ini temyata 2 (dua) orang 

mengundurkan diri . Pada semua subjek penelitian ini dilakukan skrining untuk 

menyingkirkan kemungkinan adanya baik faktor penyebab osteoporosis sekunder, 

maupun adanya kehamilan. Dari hasil skrining, didapati seorang harus di drop out 

karena menderita penyakit kencing manis. 

Pada ke 289 subjek penelitian ini, (satu) minggu setelah pemeriksaan 

skrining dilakukan pengukuran massa tulang memakai Hone Densitometer DlX-

200. Dari penelitian awal ini ditentukan angka prevalensi osteoporosis dan 

berdasarkan prevalensi ini, dengan memakai rumus kedua diperlukan subyek 

penelitian minimal sebanyak 80. Untuk .keperluan ini maka setelah dilakukan 

randomisasi dijarin'g 162 subjek penelitian. Kelompok ini dikelompokkan dalam 

subkelompok umur 30-39 tahun, 40-49 tahun, 50-59 tahun, 60-69 tahun. Pada 

subkelompok ini dilakukan pengukuran ulang massa tulangnya 6 (enam) bulan 

kemudian. Semua data disimpan memakai program Microsoft Word dan data 

dianalisa memakai program .)'tatisticul Packed For Susial Science (selanjutnya 

disingkat SPSS). 
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BAB 5 

HASIL DAN ANALISIS DATA PENELITIAN 

5.1 PENELITIAN A WAL 

Penelitian awal yang bertujuan di samping untuk menentukan umur rata

rata menopause juga untuk mendapatkan pola massa tulang, baik berupa 

kandungan mineral tulang Bone Mineral Content (selanjutnya disingkat BMC) 

maupun kepadatan mineral tulang Bone Mineral Density (selanjutnya disingkat 

BMD) serta prevalensi osteoporosis wanita di Surabaya untuk kelompok pra 

menopause dan kelompok menopause pada umur antara 20 - 79 tahun. Pemilihan 

subjek penelitian awal berdasarkan l'ormlation Hasecl Multistage Nanclmni:ation. 

Dari penelitian awal ini didapatkan sebanyak 290 subyek penelitian 

(n=290) yang berumur antara 20 - 79 tahun, yang selanjutnya dibagi dalam 

kelompok usia 5 (lima) tahunan. Atas semua subjek penelitian dilakukan skrining 

(tapisan) untuk menyingkirkan faktor-faktor penyebab osteoporosis sekunder, 

baik dengan cara wawancara maupun pemcriksaan laboratorium. Setelah skrining 

(tapisan) selanjutnya dilakukan pengukuran HM( .' dan HMIJ dengan menggunakan 

Dual Energy X-Ray Absorptiumetri atau Bone Densitometer DTX-200 buatan 

Osteometer NS Denmark . Pengukuran dilakukan pada ujung distal radius dan 

ulna pada sisi yang tidak dominan . Dalam pelaksanaan tcrnyata tcrdapat I (satu) 

subjek penelitian yang tidak melanjutkan ikut dalam penelitian ini, sehingga 

jumlah subjek pcnelitian awal mcnjadi n ,,.. 289. 
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Sebelum dilakukan pengukuran pada subjek penelitian dilakukan UJI 

persisi DTX-200 dan juga dilakukan uji variasi antar pengamat. 

Hasil yang diperoleh adalah sebagai berikut : 

I. Uj i persisi 

Temyata diperoleh derajad persiSI atau Coefisien Variasi 

(selanjutnya disingkat CV) dari DTX-200 adalah: 

I% untuk BMD dan 1 ,3% untuk BM( .'. 

2. Uji variasi antar pengamat 

Antara 3 (tiga) pengamat didapatkan kenyataan tidak terdapat 

perbedaan hasil penbrukuran yang bermakna, dengan anal isis 

sebagai berikut: 

Pengamat t df p 

I ><II 0,62 18 0,541 

II>< Ill 0,05 18 0,963 

I>< Ill 0,68 18 0,520 
.. 

Keterangan : Perbcdaan bermakna apabila p :5 0,05 

Hasil pengukuran BMC dan BMIJ subjek penelitian dapat dilihat dalam b'Tatik 5.1 

di bawah ini : 
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Grafik 5. 1 : HMC wanita Surahaya usia 20- 79 tahun. 
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Ternyata puncak tertinggi /3M( · tercapai pada kclompok usia 30 - 34 tahun dan 

selanjutnya menurun dengan derajad periurunan dalam kurun waktu 50 tahun 

sebesar 2 88-167 . 
' ' x 100% = 42% atau 0,84% set1ap tahunnya. 
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Gratik 5.2 : lJMIJ wanita Surabaya usia 20- 79 tahun. 

Temyata puncak tertinggi lJMIJ tercapai pada kelompok usia 30 - 34 tahun 

dan derajad penurunan yang terjadi selarna 50 tahun antara umur 30 - 79 tahun 

adalah : 

IR PERPUSTAKAAN UNIVERSITAS AIRLANGGA

Disertasi Deteksi Dini Osteoporosis ... Djoko Roeshadi



0
•
49

-
0
•
29 

x 100% = 41% atau 0,84% setiap tahunnya 
0,49 

43 

Tetapi kalau dipilah -pilah maka terdapat beda besamya penurunan massa tulang 

sebagaimana tertuang dalam tabel 5.1 berikut ini. 

Tabel 5.1: PENURUNAN MASSA TULANG ANT AR KELOMPOK UMUR 
W ANITA DI SURABA Y A 1996 

Kelompok Umur Penurunan "BMD" Penurunan "BMC" 
pertahun pertahun 

30-49 0.3% 0.4% 

50-64 1.5% 1.4% 

65-79 0.4% 0.7% 

Kalau ditinjau dari kelompok umur 50-69 tahun didapati penurunan BMIJ 

1.4% pertahun dan BMC 1.25% pertahun. 

Dengan Coejisien Variasi (CV) I% - .1 ,3% dan penurunan massa tulang 

1,25% pertahun untuk BMC dan 1.4% pertahun untuk BMIJ, maka pengukuran 

ketiga yang rencananya dilakukan 2 (dua) tahun berikutnya sebagai pengukuran 

akhir penelitian, tidak dilakukan, sebab dengan derajad persisi I%, DTX-200 baru 

mampu mendeteksi penurunan massa tulang sebesar 2,8%. 

Dari penelitian awal diperoleh kenyataan bahwa rata-rata menopause 

terjadi pada usia 48,4 tahun dengan umur termuda 40 tahun dan tertua 59 tahun, 

sedangkan kandungan unsur gizi didapati sebagai berikut: 

Konsumsi protein 47.48 gram perhari, Kalsium 347.42 mgram perhari, Energi 

1946.84 Kkal perhari dan Fosfor 564.01 mgram perhari. 
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Untuk mengetahui prevalensi OP, subjek penelitian dikelompokkan menjadi 2 

(dua) kelompok yaitu kelompok pramenopause dan kelompok pasca menopause. 

Oleh karena BMD itu adalah kepadatan mineral untuk setiap cm2 maka 

untuk menentukan prevalensi OP kedua kelompok dipakai tolok ukur nilai HMIJ 

dengan pedoman WHO yang menyatakan bahwa secara kuantitatif disebut OP 

apabila massa tulang 2,5 Standard Deviasi (selanjutnya disingkat SO) lebih 

rendah daripada massa tulang atau dalam penelitian ini apabila HMIJ < 

0,31 . 

Tabel 5.2 : PREVALENSI OP BERDASARKAN PENGUKURAN 
BMD WANIT A DI SURABA Y A 1996 

Kelompok Jumlah OP 
Subjek BMD ~ 0,31 

Pra Menopause 139 IN= 2119 I 0 
Pasca Menopause 150 39 

Prevalensi 
OP 
0% 
26% 

Dari tabel 5.2. dapat dilihat bahwa prevalensi osteoporosis pada kelompok 

pasca menopause adalah 26%. Angka ini menentukan besamya n subjek 

penelitian utama. 

5.2. PENELITIAN lJTAMA 

Dari data tersebut di atas ditentukan besamya sampel penelitian utama 

(n) memakai rumus : 
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{2a.j21'(1-/') + zp.J P1(1- PI)+ P2(l- P2)} 
2 

n = (Pl+ P2)2 

dimana a= 0,05 Za = 1.96(3 

f3 = 0,10 ZB = 1,67 

PI= 26% ( Prevalensi OP pada kelompok menopause ) 

P2= 0% ( Prevalensi OP pada kelompok pre monepause ) 

0,26+0 
J>= =013 

2 ' 

(Owmhi/ dimjuk dari l'uji Rahardjo /Jiidodo 1993; Tjokroprawiro A.skandar da11/'uji Ralwrdjo Widm/o /997) 

Besar sampel penelitian utama ( n ) adalah 40 subyek penelitian untuk I 

(satu) kelompok, sehingga untuk 2 (dua) kelompok diperlukan 80 subjek 

penelitian. Setelah dilakukan seleksi ulang kelengkapan data laboratorium 

untuk parameter Rone Turnover, didapatkan n = 162 subjek penelitian yang 

mcmenuhi kriteria untuk diteliti yang berumur antara 30-69 tahun. Pada 162 

subjek ini dilakukan analisis data dengan hasil sebagai berikut : 
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ANALISIS STATUS BEBERAPA PARAMETER 

Subjek penelitian dikelompokkan dalam kelompok kategorial 

sebagaimana dapat dilihat pada tabel 5.3 berikut ini. 

Tabel5. 3: PENGELOMPOKAN DALAM UMUR KATAGORIAL 

KELOMPOK KATAGORJ UMUR SUBJEK 

1 DEWASA MUDA 30-39 27 

2 PRA MENOPAUSE 40-59 53 

3 PASCA MENOPAUSE 40-59 52 

4 TUA 60-69 30 

TOTAL 162 

Status parameter Hone Turnover pada kelompok umur ketegorial dapat 

dilihat pada tabel 5.4 di bawah ini . 

Tabel5 .4. STATUS PARAMETER HONH 1VRNOV/:.:R ANTAR 
KELOMPOK UMUR KA TAGORIAL 

OslllokalNin I so Alp l'iridinnlin urin Kal~ium 1uin 

KEI. JMI. 

MEANS ±SLJ MEANS ± Sl> MEANS ± Sl> MEANS ±SI> 

I 27 7,7()9'), 3,7225 ').4,4444 25,1064 .16,9196 111,2!1111) 177,592(, I.H , I2111 

2 53 9,6434 5,9639 32,11679 20,0356 36,5094 11 ,6267 135,5472 911,7957 

3 52 15,0346 6,7290 4(>,15311 22'.5(>117 41 ,7365 17,1337 131,4510 'J2,3301 

4 30 14,9233 7,21!91 49,0Hl 21!,52221! 39,0900 16, 153 131 ,6667 1!6,2!<35 

TOTAl. 162 

IR PERPUSTAKAAN UNIVERSITAS AIRLANGGA

Disertasi Deteksi Dini Osteoporosis ... Djoko Roeshadi



47 

Hasil uji t antar kelompok dapat dilihat pada tabel 5.5 di bawah ini. 

Tabel 5.5 : UJJ t PARAMETER BONR TURNOVER ANTAR 
KELOMPOK KA TEGORIAL 

KELOMPOK Osteokalsin lsoAip Piridinolin urin 

t df p t df p t df p 

I ><2 -1,78 74,64 0,080 0,31 78 0,761 0,11 37,02 0,914 

I>< 3 ~.24 76,62 0,001 -2, 10 77 0,039 -1,16 77 0,256 

I ><4 -4,77 44,11 0,001 -2,04 55 0,046 -0,47 55 0,638 

2 >< 3 -4,35 103 0,001 -3,19 103 o:oo2 -1,83 103 0,070 

2 ><4 -3,57 81 0,001 -2,74 45,48 0,009 -0,77 46,28 0,44(, 

3 ><4 -0,07 80 0,944 .(),50 80 0,615 0,69 80 0,494 

Dinyatakan terdapat perbedaan bennakna apabila p ~ 0,05 

Kalsiwn urin 

t df p 

1,60 78 0,115 

1,80 77 0,()75 

1,56 55 0,124 

0,22 103 0,827 

0,18 Ill 0,11511 

-0,01 80 0,992 

Status honnon pengatur metabolisme kalsium kelompok kategorial dapat 

dilihat dalam tabel 5.6 di bawah ini . 

Tabel 5. 6 : STATUS HORMON PENGA TUR METABOLISME KALSIUM 
KELOMPOK UMUR KATEGORIAL 

KEI. JML VITD3 KAI .SITONIN (YrJ( TSII 

MEANS ±SD MEANS ± SD MEANS ±SD MEANS ± SD 

I 27 28,4089 22,9124 27,4444 21,2681 27,6111 19,7407 1,1!085 1,71!39 

2 53 21 ,979K 19.!1638 D ,52KJ 17 .~067 30,40311 17,1726 I,K617 2,3428 

J 52 22,!1623 11!,0972 20,7404 14,3060 29,2192 11 ,2!131 1,431!5 0,9346 

4 30 21 ,3060 19,0 106 23,70116 18,21H9 26,31lll) 9,22')7 1,2317 0,6570 

TOTAL 162 

Dengan Anova didapatkan kenyataan bahwa tidak terdapat perbedaan 

bennakna kadar vitamin 03, kalsitonin, Para Thyroid 1/ormon (selanjutnya 
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disingkat PTH) dan Thyroid Stimulating Horman (selanjutnya disingkat TSH) 

antar kelompok umur. 

Untuk mend.apatkan jawaban atas pertanyaan apakah Bone Turnover 

dapat dipakai sebagai sarana prediksi proses penurunan massa tulang, maka 

dilakukan analisis sebagai berikut: 

l . Dilakukan uji t untuk parameter osteokalsin dan Iso Alp antara kelompok pra 

menopause dangan kelompok pasca menopause dcngan hasil sebagai berikut: 

Tabel 5. 7 : UJI t PARAMETER 1-JONH TURNOVI~R ANTARA 
KELOMPOK PRA MENOPAUSE DAN KELOMPOK 
PASCA MENOPAUSE. 

PARAMETER KELOMPOK 2 (53) >< KELOMPOK 3 (52) 

t df p 

Osteokalsin -4,35 103 0,001 s 
lso Alp -3, 19 103 0,002 s 

Piridinolin urin - 1,83 103 0,070 TS 

Kalsium urin 0,22 103 0,827 TS 

Keterangan : Ada perbedaan bermakna (signifikan) apabila p $ 0,05 
S = signifikan 
TS = tidak signifikan 

2. Uji t parameter Bone Turnover antara sub kelompok OP dan sub 

kelompok yang tidak OP dari seluruh subjek penelitian, hasilnya 

adalah sebagai berikut : 
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Tabel5. 8: UJI t PARAMETER BONE TURNOVFR ANTARA SUB 
KELOMPOK OP DAN SUB KELOMPOK YANG 
TIDAK OP DARI SUBYEK PENELITIAN 

Osteokalsin Iso Alp 

Kelompok 

t df p t df 

TO >< 0 
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p 

( 145 ) ( 17) -2,96 160 0,004 - 3,22 160 0,002 

Keterangan : TOP = tidak osteoporosis ; OP = osteoporosis 
Ada perbedaan bermakna apabila p ~ 0,05 

3. Uji t Parameter Hone Turnover antara subkelompok yang TOP dari 

kelompok pra menopause dan kelompok pasca menopause, hasilnya adalah 

sebagai berikut : 

Tabel5.9 : UJl t PARAMETER BONH Tl!RNOVI~R ANTARA 
KELOMPOK 1 DAN 2 DENGAN KELOMPOK 3 DAN 4 
YANG TIDAK OSTEOPOROSIS. 

KELOMPOK I DAN 2 (RO) >< KELOMPOK 3 DAN 4 (65) 

PARAMETER 
t df p 

Osteokalsin - 5,59 143 0,000 

lso Alp -3,05 143 0,003 
Piridinolin urin - 1,65 143 0,101 

Kalsium urin 0,66 143 0,513 

Keterangan : Ada perbedaan bermakna (signifikan) apabila p ~ 0,05 
S = signifikan 
TS = tidak signifikan 

s 
s 

TS 

TS 

4. Uji t parameter Bone Turnover antara subkelompok (OP) dengan 

subkelompok (TOP) dari kelompok pasca menopause, hasilnya adalah schagai 

bcrikut: 
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Tabel5.10: UJI t PARAMETER BONE TURNOVER , SUB 
KELOMPOK OP DAN SUB KELOMPOK TOP 
DARI KELOMPOK PASCA MENOPAUSE. 

PARAMETER SUBKELOMPOK OP >< SUBKELOMPOK TOP 

(17) (65) 

t df p 

Osteokalsin 1,33 80 0,187 

lso AI~ 1,75 80 0,083 
Piridinolin urin -0,18 80 0,856 

Kalsiwn urin - 1,35 80 0,180 

Keterangan : Ada perbedaaan bermakna (signifikan) apabila p $ 0,05 

TS = tidak sibTf1ifikan 
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TS 

TS 
TS 

TS 

5. Oilakukan uji t parameter Hone f'urm1ver antara k~lompok pra menopause 

dengan pasca menopause. Kelompok pasca menopause dibagi dalam 

subkelompok 3 tahunan mulai saat menopause terjadi, sampai 12 tahun 

kemudian. 

Tabel 5. I I : PENGELOMPOKAN PRA MENOPAUSE DAN PASCA 
MENOPAUSE. 

Kelompok Keterangan Jumlah 

Pra menopause 

I umur 40 - 59 tahun 53 

II 3 tahun I pasca menopause 17 

Ill 3 tahun II pasca menopause 18 

IV 3 tahun Ill pasca menopause 16 

v 3 tahun1V pasca mcnopasuc 14 
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Hasil uji t adalah sebagai berikut: 

Tabel5 .12 : HASIL UJI t PARAMETER BONE TURNO Vf'R ANTARA 
KELOMPOK PRA MENOPAUSE DENGAN KELOMPOK 
PASCA MENOPAUSE YANG DIBAGI DALAM SUB 
KELOMPOK 3 TAHUNAN LAMA MENOPAUSENY A. 
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KELOMPOK Osteokalsin lsoAlp Piridinolin urin Kalsium urin 

t df r t df r t df r l df r 
I>< 11 -2 ,63 68 0,010 -3,05 (,~ 0,0<)3 -2,03 (,!( 0,041' -1,22 68 0,227 

I >< Ill -2.65 69 0,010 -2,33 6\1 0,()2 3 -1 ,77 6\1 0,0!!1 0,76 (l\1 0,44!! 

I>< IV -3,70 67 0,001 -1 ,73 67 0,0'.14 -1 ,77 67 0,246 1,43 67 0, 15!! 

l >< V -3 ,63 65 0,00 1 -1 ,112 65 0,074 -1.26 (,5 0,211 -O, I.l 65 O,X'J4 

Keterangan : Ada perbedaan bermakna apabila p $ 0,05 

6. Uji korelasi antara parameter Hone Tumover dengan massa tulang pada 

pengukuran pertama dan pengukuran kedua yang dilakukan 6 (enam) bulan 

kemudian, dengan hasil sebagai beeikut: 
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Tabel5.13 : UJI KORELASI MASSA TULANG DENGAN PARAMETER 
BONE TURNOVJ .. :R 

52 

Osteokalsin lso Alp Pitidinolin urin Kalsium win 

R = -0,3559 R = -0,2923 R = -0,0276 R = 0,0863 

" BMCI " ( 162) ( 162) ( 162) ( 162) 

p = 0.001 p = 0,001 p = 0,727 p = 0,275 

R = -0,3498 R = -0,30522 R = -0,0164 R = 0,875 

., BMC2 " ( 162) ( 162) ( 162) ( 162) 

p = 0.001 p = 0,001 p = 0,836 p = 0,268 

R = -0,3286 R = -0,2925 R = -0,0147 R = 0,0399 

"1.3MOI " ( 162) ( 162) ( 162) ( 162) 

p=O.OOl p = 0,001 p = 0,853 p = 0,614 

R = -0,3444 R = -0,3050 R = -0,0907 R = 0, I 103 

'' BMD2" ( 162) ( 162) ( 162) ( 162) 

p = 0.001 p = 0,001 p = 0,251 p = 0,162 

Keterangan: BMCJ dan BMIJJ adalah massa tulang pada saat pengukuran 

pertama., BMC2 dan HMJJ2 adalah massa tulang 6 (cnam) bulan 

kemudian. 

Dari uji korelasi ini didapatkan kenyataan bahwa parameter osteokalsin 

dan I so Alp berkorelasi negatif dengan massa tulang secara bermakna (p < 0,05 ), 

sedangkan parameter piridinolin urin dan kalsium urin tidak. 

7. Uji regresi tinier parameter Hone Turnover dan massa tulang pada 

pengukuran kedua, dengan hasil sebagai berikut : 
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I. Variabel tergantung 

Variabel bebas 

Hasil : 

:BMD2 

:OK 

R2 
= 0, 11860 ~ F = 21 ,52838 ~ p = 0,0001 ~ a = 0,481136 ~ b = -0,004435. 

II. Variabel tergantung 

Variabel bebas 

Hasil: 

:HMD2 

:!so Alp 

1?2 = 0,09302 ~ F = 16,40910; p = 0,0001 ; a =- 0,472674; b __, -0,001111. 

111 . Variabel tergantung 

Variabel bebas 

Hasil: 

:HM( .'2 

:OK 

R2 = 0,12235 ~ F = 22,30564 ~ a = 2 ,777833 ~ b = -0,025714. 

IV.Variabel tergantung 

Variabel bebas 

Hasil: 

:HMC2 

:lsoAlp 

R2 
= 0,09315 ~ F = 16,43511 ~ a =2,724922~ b = -0,006349. 

53 
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BAB 6 

PEMBAHASAN 

Pada penelitian ini didapat prevalensi OP wanita di Surabaya adalah 26% 

yang berarti sedikit lebih rendah dari apa yang didapat di Amerika (30%). 

Massa tulang periode puncak populasi wanita di Surabaya terjadi pada usia 30 -

34 tahun. Hal ini sama dengan apa yang diketemukan oleh Melton (1991 ), 

Christiansen, ( t 990) serta Aw dan Koay ( 1992). Namun demikian terdapat 

perbedaan tingginya massa tulang pada kelompok umur yang sama, serta berbeda 

derajad penurunan massa tulang seperti nampak pada tabel-tabel di bawah ini. 

Tabe16. 1 : MASSA TULANG PADA BEBERAPA PENELITIAN 

Korea Cina Denmark Surabaya 

Umur (Osteometer 1994) (Osteometer 1994) (Osteometer 1994) (Djoko R. 1997) 

BMD BMC BMD BMC BMD BMC BMD BMC 

< 50 0,383 3,266 0,383 3,125 0,378 3,398 0,470 2,710 

55 0,328 2,879 0,330 2,894 0,337 3,084 0,390 2,340 

60 0,287 2,597 0,286 2,566 0,307 2,848 0,310 1,890 

65 0,261 2,422 0,256 2,315 0,288 2,674 0,3 to 1,840 

70 0,248 2,354 0,240 2,140 0,280 2,583 

Dari data tersebut di atas nampak bahwa HM/) pada pcnelitian penulis 

lebih tinggi daripada HMD penelitian lain, tetapi IJMC subjek penelitian wanita di 

Surabaya lebih rendah. Hal ini kemungkinan disebabkan karena faktor ras dan 

pola kehidupan yang berbeda. Kadar kalsium dalam makanan subjek penelitian 
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ini rata-rata 349,54 mg setiap harinya. Hal ini mirip dengan apa yang didapati di 

Singapura (Aw dan Koay, 1992). 

Tabel6. 2: PENURUNAN MASSA TULANG PADA BEBERAPA 
PENELITIAN 

Korea Cina rx:nmark Surabaya 

(Osteometer 1994) (Osteometer 1994) ( llsteometer 1994) (Djoko R. 1997) 

l'cnurunan Massa BMC 1,4% 1,5% 1,2% 1,25% 

Tulang setelah 

umur 50 tahun BMJ) 1,!!% 1,!!% U% 1,40% 

Dari Tabel 6.2 nampak bahwa tidak terdapat perbedaan yang berrnakna 

dalam derajad penurunan massa tulang antara subyek penelitian di Surabaya 

dengan subjek penelitian lain. 

Dengan Coeffisien Variasi (Coefficient of Variation) 1,3% didukung 

pemyataan bahwa perubahan massa tulang yang dapat diukur dengan alat ini 

sebesar 2,8% (WHO study bl'fOUp, 1994) maka diputuskan bahwa pengukuran 

massa tulang kedua untuk identifikasi cepatnya penurunan massa tulang baru 

dapat dilaksanakan 2 (dua) tahun mendatang, karena penurunan massa tulang 

subjek penelitian adalah 1,25% sampai 1,40%, schingga hipotcsis kedua belum 

dapat dibuktikan. 

Hal ini sesuai dengan pendapat kelompok studi WHO seperti yang tampak pada 

tabel 6.3 berikut ini . 
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Tabel 6. 3 : W AKTU PENGAMA TAN YANG DIBUTUHKAN UNTUK 
MENENTUKAN PENURUNAN MASSA TULANG (P < 0,05) 
P ADA PENDERIT A DEWASA 

- -. 

Derajat penurunan massa Persisi Waktu pengamatan 
tu1ang ( % per tahun ) (Koefisien variasi %) minimum ( th ) 

I 1 2 
2 4 
5 8 
10 16 

2 I 1 
2 2 
5 4 
10 8 

3 1 1 
2 I 
5 2 
10 3 

Dikutip dari WHO Technical Report ( 1994) 
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STATUS PARAMETER HORMON PENGATUR METABOLISME KALSIUM. 

Status parameter hormon pengatur metabolisme kalsium dari analisis 

manova beda "mean" antar baik kelompok umur lima tahunan maupun kelompok 

kategorial, tidak didapati perbedaan yang bermakna (p > 0,05). lni berarti bahwa 

dari subjek penelitian tidak dijumpai perubahan hormon pengatur metabolisme 

kalsium (vitamin 03, kalsitonin, PTH dan TSH). 

STATUS PARAMETER HONE 'lVNNO V/,R. 

Dari analisis didapati kenyataan bahwa dari keempat parameter Hone 

Turnover, temyata osteokalsin dan lso Alp yang menunjukkan perbedaan yang 

bermakna antara kelompok umur kategorial. Sedangkan parameter piridinolin 
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Cross Link urin dan kalsium urin tidak menunjukkan perbedaan "'mean" yang 

bermakna. Hal itu menunjukkan bahwa piridinolin Cross link bukanlah parameter 

aktifitas OK yang sensitif, parameter aktifitas OK lainnya yaitu dioksi piridinolin 

belum dapat diperiksa waktu penelitian ini selesai. Dengan analisis korelasi, 

temyata terdapat korelasi negatif antara BMC dan BMD dengan OK dan Iso Alp. 

Hal ini menunjukkan bahwa kedua parameter pada kelompok umur di atas 30 

tahun merupakan komponen reaksi terhadap aktifitas OK dan dapat digunakan 

sebagai sarana prediksi proses penurunan massa tulang. 

Selanjutnya pada test t didapati bahwa perameter OK dan lso Alp 

berbeda secara berrnakna antara kelompok pra dan pasca menopause baik yang 

osteoporosis maupun yang tidak OP. Dari tabel 5.8 didapatkan kenyataan bahwa 

kedua parameter ini berbeda bermakna antara kelompok OP dan kelompok TOP 

dan subjek penelitian, sedangkan dari tabel 5.9 terdapat beda bermakna parameter 

ini pada kelompok pra dan pasca menopause yang tidak mengalami OP. 

Sedangkan antara sub kelompok OP dengan sub kelompok yang TOP dari 

kelompok pasca menopause, tidak terdapat perbedaan yang bermakna (tabel 

5.1 0). Kenyataan ini memberikan informasi bahwa keadaan menopause 

menentukan perubahan pola Bone Turnover. 

Dari analisis selanjutnya didapatkan kenyataan bahwa pada 3 (tiga) tahun 

pertama pascamenopause, semua parameter Bone Turnover menunjukkan nilai 

meningkat yang bermakna , kecuali kalsium urin dibandingkan dengan periode 

pramenopause (Tabel 5.12). Sedangkan analisis antar subkelompok 

pascamenopause tidak menunjukkan perbedaan yang bermakna. Hal ini 
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mengisyaratkan bahwa semua parameter Bone Turnover kecuali kalsium unn 

dapat digunakan sebagai sarana identifikasi kecepatan proses penurunan ·massa 

tulang pada 3 (tiga) tahun pertama pasca menopause. 

Parameter OK dan lso Alp, secara pasti memberikan inforrnasi, bahwa 

keduanya dapat digunakan sebagai sarana yang mengacu pada penurunan massa 

tulang pasca massa tulang periode puncak, sedangkan piridinolin urin nampaknya 

bukan sarana yang cukup sensitf, sebab senyawa ini hanya dapat dipakai sebagai 

indikator meningkatnya proses penurunan massa tulang pada periode 3 (tiga) 

tahun pertama pasca menopause. Sedangkan kalsium urin merupakan parameter 

yang tidak dapat dipakai sebagai sarana deteksi proses penurunan massa tulang. 

Dari hasil analisis di atas, khususnya uji korelasi, diduga bahwa penurunan 

massa tulang yang terjadi pada saat menopause kemungkinan dapat diperkirakan 

dari pengukuran OK dan Iso Alp. 

Untuk lebih memastikan bahwa kedua parameter ini dapat digunakan 

untuk memperkirakan massa tulang, dilakukan analisis regresi antara BMD dan 

HMC .' dengan kedua parameter ini . Ternyata bahwa kedua parameter ini dapat 

digunakan untuk memperkirakan massa tulang 6 (enam) bulan mcndatang 

dengan rumus Y = a + b X, didapatkan hasil sebagai berikut: 

I. HMIJ2 = 0,481136- 0,004435 X ( kadar OK ) 

2. HMf)2 = 0,472674- 0,00 Ill I X ( kadar lso Alp) 

3. HMC2 = 2,777833 - 0,025714 X ( kadar OK ) 
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4. BMC2 = 2,724922 - 0,006349 X (kadar Iso Alp), dengan catatan 

bahwa BMD2 dan BMC2 adalah massa tulang pada yang dilakukan 6 

(enam) bulan setelah pemeriksaan parameter Bone Turnover. 

Dari penelitian ini dapat disimpulkan bahwa hipotesis pertama yang 

menyatakan bahwa pemeriksaan parameter Bone Turnover, dapat dipakai untuk 

memprediksi proses penurunan massa tulang, dapat dibuktikan, sedangkan 

hipotesis kedua yang menyatakan bahwa parameter Hone turnover dapat 

digunakan untuk menentukan variasi jenis OP belum dapat dibuktikan oleh 

karena keterbatasan waktu. Prediksi HM/J dan BMC, 6 (enam) bulan mendatang 

yang menggambarkan proses penurunan massa tulang dapat di lakukan dengan 

pengukuran kadar OK dan lso Alp secara tunggal . Kenyataan ini juga 

membuktikan bahwa OK dan Iso Alp yang merupakan parameter aktifitas 08, 

pada pasca menopause dapat di!:,TUnakan juga sebagai sarana mendeteksi aktifitas 

OK secara tidak langsung dan sekaligus menginformasikan bahwa parameter ini 

bcrpcran scbagai parameter yang reaktif terhadap aktivitas OK. Pcrlu dipikirkan 

pengembangan pemakaian parameter aktititas OK langsung yang lebih sensitif 

dan spesifik dari parameter piridinolin ( .'ross Unk yang digunakan dalam 

penelitian ini . 

Dengan demikian dapat juga dinyatakan bahwa pemeriksaan parameter 

Bone Turnover tidak hanya dapat digunakan sebagai sarana prediksi untuk 

dia!:,'110stik, tetapi juga dapat digunakan sebagai sarana prediksi untuk progriostik 

yang besar artinya dalam pengobatan. 
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BAB 7 

KESIMPULAN 

Berdasarkan parameter Hone Turnover yang manifestasinya dengan 

pengukuran kadar Osteokalsin dan Iso Alp dapat diprediksi massa tulang 6 (enam) 

bulan mendatang dengan rumus sebagai berikut : 

1. BMD = 0,481 136- 0,004435 X ( kadar OK) 

2. HMD = 0,472674-0,001111 X ( kadar Iso Alp) 

3. BMC = 2,777833-0,025714 X ( kadar OK). 

4. HMC = 2,7224922- 0,006349 X ( kadar lso Alp). 

Dengan demikian dapat disimpulkan bahwa parameter Bone Turnover dapat 

dipakai sebagai sarana prediksi proses OP, sehingga parameter Hone Turnover 

tidak hanya dapat digunakan untuk sarana diagnostik tetapi juga bermanfaat 

untuk sarana prognostik. 
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BAB8 

SARAN 

I. Penelitian ini perlu ditindak lanjuti dengan pengukuran massa tulang yang 

kedua dengan tenggang waktu 2 ( dua) tahun dari pengukuran pertama untuk 

memperoleh korelasi antara Rone Turnover dengan kecepatan penurunan 

massa tulang, walaupun kemungkinan menghadapi kendala faktor etika medik. 

2. Perlu dikembangkan penelitian lebih lanjut untuk mengetahui penyebab 

terjadinya perbedaan kecepatan penurunan massa tulang antar individu. 

3. Penelitian untuk menemukan parameter baru yang lebih sensitif dan lebih 

spesifik untuk mendeteksi proses penurunan massa tulang perlu 

dikembangkan. 

ot 
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Lampiran: I 

LEMBAR INFORMASI DAN PERSETUJUAN PASIEN 

JUDUL: 

DETEKSI DINI OSTEOPOROSIS PADA WANITA PRA DAN PASCA 

MENOPAUSE 

Saya mengerti bahwa saya adalah penderita diabetes mellitus yang sudah 

mengalamilbelum mengalami komplikasi kaki diabetik neuropati . Saya bersedia 

untuk berpartisipasi dalam penelitian yang dilakukan oleh dr. Djoko Roeshadi 

yang bertujuan untuk menilai apakah adanya gangguan saraf pada jantung dapat 

dipakai sebagai penduga timbulnya komplikasi kaki diabetik neuropati di 

kemudian hari . Keterlibatan saya dalarn penelitian ini adalah sebagai berikut: 

I. Selama penelitian ini berlangsung hingga selesai 

2. Hasil-hasil pemeriksaan fisik 

3. Laboratorium 

4. Pemeriksaan DTX-200 didalarn dokumen medik saya sejak tahun 1996 

untuk diambil sebagai data untuk keperluan penelitian ini 

Saya akan mendapat perlakuan adil saat pernilihan subyek penelitian serta 

pembagian kelompok melalui sistim pemilihan berdasarkan usia. Saya mernaharni 

bahwa saya seyogyanya datang berkala secara teratur sesuai dengan waktu yang di 

anjurkan oleh dokter yang merawat, tetapi saya juga berhak untuk tidak datang 

pada waktu yang telah saya sepakati bersama dokter bila saya berhalangan, tanpa 

di kenai sangsi atau perbedaan dalam pemeriksaan dan pengobatan. Saya juga 

memahami bahwa tidak ada pemeriksaan tambahan yang tidak di perlukan diluar 
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kepentingan penyakit saya selama penelitian ini berlangsung. Untuk pemeriksaan 

analisis laboratoriurn darah dan urin serta pemeriksaan massa tulang memakai 

alat DTX-200. Pada penelitian saya tidak dibebani beaya pemeriksaan tersebut 

karena pemeriksaan ini merupakan pemeriksaan diluar kebiasaan yang 

diperlukan. 

Untuk pemeriksaan anal isis laboratorium darah akan diambil contoh darah 

dari pembuluh darah batik lengan oleh petugas laboratorium yang handal kira-kira 

15 ml dari lengan. Saya mengerti pada saat pengambilan darah tersebut saya akan 

mengalami sedikit rasa sakit dan mungkin bekas kebiruan akan timbul pada 

lengan saya di bekas tempat pengambilan darah. 

Untuk pemeriksaan urin, saya setuju untuk menampung urin saya selama 

24 jam dan untuk pemeriksaan massa tulang di lakukan di pusat penelitian 

osteoporosis oleh dokter ahli. Saya mengerti bahwa tidak ada efek samping yang 

akan timbul atau memperberat penyakit saya akibat pemeriksaan foto tersebut. 

Saya memaharni bahwa tidak ada efek samping yang timbul akibat penelitian ini 

terhadap saya, karena penelitian ini hanya mencatat data yang ada pada dokumen 

medik saya. Saya mengharapkan manfaat dari penelitian ini dalam hal sebagai 

berikut: 

Saya mendapat penyuluhan yang lebih intensif mengenai massa tulang saya 

sehingga komplikasi osteoporosis diharapkan tidak terjadi pada diri saya. 

Hasil penelitian ini diharapkan dapat membantu pasien osteoporosis untuk 

mencegah atau memperlambat timbulnya komplikasi osteoporosis di masa 

mendatang. 
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Saya mengerti bahwa saya dapat bertanya kepada dr.Djoko Roeshadi atau dokter 

yang sedang bertugas di poliklinik diabetes RSUD.Dr. Soetomo tentang kondisi 

saya setiap saat selama penelitian berlangsung. Saya dapat memperoleh lebih 

banyak informasi atau jawaban atas pertanyaan saya tentang penel it ian, partisipasi 

saya dalam penelitian dan hak-hak saya dari dr. Djoko Roeshadi dengan nomor 

telepon (031) 5350406 selama jam kerja. Saya mengerti bahwa partisipasi saya 

dalam penelitian ini bersifat suka rela dan saya bebas mengundurkan diri dari 

penelitian setiap saat tanpa mcndapat hukuman maupun ancaman terhadap 

perawatan saya sekarang ini atau terhadap perawatan saya di kemudian hari . Bila 

. . 
dokter saya berpendapat bahwa saya tidak bisa terus ikut dalam penelitian, ia akan 

mengeluarkan saya dari penelitian ini . Saya memahami bahwa nama saya tidak 

akan di cantumkan dalam komunikasi ilmiah apapun yang berkaitan dengan 

penelitian ini dan dokter terkait yang mempunyai akses pada catatan medik saya 

harus tetap menjaga ke rahasiaan informasi tersebut. Dr. Djoko Roeshadi SpBO 

FICS telah menjelaskan tentang penelitian dan tormulir persetujuan ini kepada 

saya dan sudah menjawab semua pertanyaan saya dengan jelas dan saya mengcrti . 

Saya sudah membaca dan memahami isi · dari fonnulir persctujuan pasicn. Saya 

dengan bebas dan sukarela setuju untuk bcrpartisipasi dalam penclitian ini . 
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Lampiran: 2 

BAGIAN ILMU BEDAH 
SEKSI ORTHOPAEDI FAKULTAS KEDOKTERAN UNAIR/ 
RSUD.Dr. Soetomo SURABAYA/INDONESIA 

FORMUUR PERSEIVJUAN 

Surat persetujuan ikut serta dalam penelitian 

Nama 
Umur 
J enis Kelamin 
Ethnis 
Pekerjaan 
Alamat 
NooKTP 

•• • •• • •• 0. 0 0 0 ••••• ••• • 0 ••• 0 •••••• 

Setelah mendapatkan keterangan secukupnya serta menyadari manfaat 

dan resiko penelitian yang berjudul: 

"DETEKSI DIN/ OSTEOPOROSIS PADA WANITA PRA 

DAN PASCA MENOPAUSE" 

Dengan sukarela menyetujui di ikut sertakan dalam penelitian diatas 

dcngan catatan apabila suatu waktu merasa dirugikan dalam bentuk 

apapun, bcrhak mcmbatalkan pcrsctujuan inio 

Mengetahui 

Pcnanggung J awab Penelitian 

(o 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 o) 

Saksi, 

(0 0 0. 0 0 0 0 0 0 0 . 0 0 0. 0 0 0 0 0 0 • •• 0 •• 0 0 • • o) 
Catalan: 

Surabaya, ..... , .... , 1996 

yang menyetujui 

Peserta Penelitian 

(o 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 ooo) 

llntuk suhyek berusia ' . 21 tahun dan he/um 
menikah. Ianda tang..zn perseh~juan dilalcukan 
oleh orang tua"walinya ,kalau berhalangan 
perowo!ll~juall diherikan oleh kduarf(a terdi!kat 
a/au indulc semang (PeroMenKeso!UoiiOo 
585/Men.Kes./Peri/X/ 1989) 
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Lampiran: 3 

Lembar 1 
LPD OSTEOPOROSIS Nomor : .. . .... .. . 
Kecamatan : ... ... ....... ... .. ...... .. Kelurahan : ... ... ........... .. RT : .... ... RW : .. . ... . 

Nama 
Alamat 
Umur : .. .. .. th 
Sudah Menikah/Belum : .................. .............. . 
Pekerjaan .. .. . .... . . ........ ............. .. .... .. . ... . 
Tinggi tubuh : ....... m 
Berat tubuh : ... ... . kg 
Indeks massa tubuh : .................... kg/m 2 

Kebiasaan : 
Merokok 
Minum kopi 
Minum alkohol 
Aktifitas fisik 

: tidak 0 : ya 0 ~ jumlah batang/hari ~ 
: tidak 0 ~ ya 0 ~ jumlah cangkir/hari ~ 
: tidak 0 ~ ya 0 

- Banyak duduk : 0 
- Banyak jalan : 0 

Estimasi j umlah kalori terpakai setiap hari ........ kkal 
- Olah raga ringan : ya 0 ~ tidak 0 

Olah raga sedang : ya 0 ~ tidak 0 
- Olah raga berat : ya 0 ~ tidak 0 
- Olah raga teratur : ya 0 ~ tidak 0 

Status menstruasi : 
- Masih teratur menstruasi : ya 0 ; tidak 0 
- Usia mulai menstruasi : ... . .. .. th 

Usia mulai menstruasi tidak teratur: ....... th 
Usia mulai tidak menstruasi : ...... ... th 

Status I menyusui : 
Jumlah anak : ... ... orang Anak pertama usia : .. . ... . th 

Anak kedua usia : .. . ..... th 
Anak ketiga usia : ... .. ... th 

Hamil terakhir : .. .... thlbulan/hari yang lalu 
Menyusui terakhir : ...... thlbulan/hari yang lalu 

Riwayat patah tulang : 
Pernah mengalami patah tulang : ya 0 ; tidak 0 

Status gizi : 
Jumlah kalsium/hari : . ...... .. ..... . mgr 
Jumlah fosfor/hari : . ..... .. . ....... mgr 
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Lembar I 

Status obat-obatan 

Obat anti Jcejang : ya 0; tidak 0 

Obat anti tekanan darah tinggi: ya 0; tidak 0 

Antasida secara rutin : ya 0; tidak 0 

Obat anti Jcanker : ya 0; tidak 0 

Obat imunosupresi 

Obat diuretika 

Obat KB 

Obat kortikostiroid 

: ya 0; tidak 0 

: ya 0; tidak 0 

: ya 0; tidak 0 

: ya 0; tidak 0 
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LcmbarJ 

St:1tus lipatan kulit : 

- Pengukuran I : ................... mm 

- Pengukuran II : ................... mm 

- Pengukuran III : . .................. mm 

- Angka rerata : ... .; ............... mm 

Status massa tulang dan densitu tulang : 

DBM Sonic 200 

- Pengukuran I pada tanggal : .... J ... J ..... . 

- Pengukuran II pada tgl : .... 1 ... 1 ..... (1 bulan setelah ~) 

- Pengukuran III pada tgl : ... ~J ... J ...... (6 bulan setelah I) 

- Pengukuran IV pada tgl : ... 1 .... 1 ..... (12 bulan ~etelah I) 

DTX200 

Terlampir 
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PERSIAPAN PEMERIKSAAN LABORATORIUM SCREENING 
OSTEOPOROSJS 

Tgl : 1996 

Lampiran: 4 

Tampung kencing 24 jam : kencing bangun tidur dibuang, kencing berikutnya ditampung 
Sampai dengan kencing besok pagi ( 1996) 

(misalnyajam 06.00 sampai denganjam 06.00 hari berikutnya) 
CAT AT AN : - Kencing hams tertampung semua 

- Tempat kencing hams berlabel nama 
Ukur Tinggi Badan dan Barat Badan, ditulis pada kitir di bagian bawah lembar ini 

Tgl : 1996 
- Kencing 24 jam yang telah berlabel nama dikump1,1lkan di Balai. RW pagi hari jam 7.00 

Bersama kitir pada bagian bawah lembar ini . 
- Mulai puasa jam 21 .00 (boleh minum air putih) untuk persiapan besok pagi 

Igl : 1996 
- Tampung kencing bangun tidur pada tempat yang telah diberikan (bukan kencing 24 

jam) 
-Jam 7.00 diambil darah yang I, kemudian boleh makan dan minum, 2 jam kemudian 

diambil darah ke II dan tampung kencing ke II 

Mohon diperhatikan dengan seksama petunjuk diatas agar didapatkan bahan pemeriksaan 
yang baik, dan atas keijasama bapak/ibu kami ucapkan terima kasih . 

Surabaya, 2 Januari 1996 
LABORA TORJUM KLINlK PRODIA 
Jl. Bogowonto 27 Surabaya Telp. 571010 (Hunting) 

Gunting Disini 

-------------------------------------------------------------------------------------------------------~ 

I 
NAMA · 

ALA.MAT 

I 

I 
UMUR 

MENIKAH/TIDAK : 

TlNGGl BADAN : 

BERATBADAN : 
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ADL * 0.134km/hari 

* 10 anak tangga /hari 

56 Kcal/ minggu 

-==:4 28 Kcal/ minggu. 

Sport/latihan fisik 

* Latihan ringan 5 Kcal /me nit 

(Bersepeda, Kerja ditaman) 

(Baseball, Bowling, Golf, Dancing) 

* Latihan berat -====~ 10 Kcal/menit 

(Basket, Lari, Berenang, Tenis) 

* Latihan kombinasi -==~·· 7.5 Kcal/menit 

Lampiran 5 
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Lampiran: 7 

May 1995, 1MAN0610-COO 

1. SYSTEM SAFETY 

This section includes information about the radiation and electrical 
safety precautions to be exercised with the DTX-200 system. 

1.1 RESPONSIBILITY OF THE MANUFACTURER 

According to the standard IEC-60 1-1 the manufacturer is responsible 
for the effects on safety, reliability and performance of the DTX-200 
only if: 

- assembly operations, extensions, readjustments, modifications or 
repairs are carried out by authorized persons, 

-the electrical system of the room in which the DTX-200 is installed 
complies with the appropriate requirements, and 

- the DTX-200 is used in accordance with its instructions for use. 

1.2 RADIATION 

This system uses an X-ray source that emits ionizing radiation in the 
form of X-rays. It may be dangerous to both patient and operator if 
handled incorrectly. To avoid unsafe situations do not attempt to 
service this equipment yourself. Call your authorized service 
representative. 

Maximum exposure time: 
High voltage: 
Tube current: 
Filtration: 

Focal spot size: 

270 sec. 
55 KV 
0.3 rnA 
Inherent: 0.125 mm Ti 
Added: 0.05 mm Sn 
0.25 x 1.00 .mm 

_.._..__ _______ -
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May 1995. 1MAN0610-COO 

It is the responsibility of the user to check the regulations concerning 
X-ray equipment. This may include notifying the regulatory agency 
about your installation and/or operator training and certification. 
Please check the regulations in your province or country. 

The radiation dose to the operator is negligible. At a distance of less 
than 1 meter from the equipment, the scatter dose is less than 2.5 
}lSv/hour. No special shielding is necessary for patient or operator. 
The DTX-200 can be placed in any convenient non-shielded room for . 
examinations. . 

When the DTX-200 is scanning, a yellow light (the X-ray indicator 
light) located at the switch panel of the scanner will be lit. The light 
indicates that the X-ray source is activated. There will also be an 
audible tone and a visible display on the computer screen. 

When the DTX-200 is not scanning, the X-ray source will not emit 
radiation. The yellow X-ray indicator light will be off indicating an 
inactive X-ray source. In the case of a power failure. the X-ray 
source will not emit radiation. 

Emergency stop pushbutton: DTX-200 is equipped with an 
emergency stop push button, which is located on the switch panel. If 
this button is pushed the scanner will immediately stop and no more 
X-rays will be generated. 

The emergency stop pushbutton is normally left "ON" at all times. 
Under normal conditions, the DTX-200 should not be turned off. 
However. if you are going to move the scanner or if you are not 
going to use it for a long period of time it should be turned off at the 
wall outlet. 

The emergency stop pushbutton should only be used in emergency 
situations such as: 

1.2 
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Lampiran: 8 

BADAN TENAGA ATOM NASIONAL 
~1. KH. Abdul Rohim. Kuning:m B:.rat, Mllmp:.ng Prapal:m 

Kotnk Ptls 8S Kby. J:sk:Jrtll 12710 
Td~:ron : SIIIU9, 1'clcks : 62J!i4. K:swnt : DAT AN Jakarta 

SURAT IZIN PEMAKAIAN ZAT RADIOAKTIF DAN ATAU SUMBER RADIASI LAINNYA 

No, : ••• 7.1.Q.I.II!.J.Q:l.Q.U.9.~~--· 
Peraturan Pemerlntah No. 12 Tahun 1975 

Lembaran Negan No. 16 Tahun 1975, Tambahan Lembaran Negara No. 3052 

Bcrdasark•n kctentuan Pual2 Peraturan Pemerlnt1h No,12 Tahun 1975,dan Surat Permohonan No. Reglmul 
.................... ".O~:!.lJ/.Sr?!/.P./.1\l/.nS .............. tertanggal ......... y: ........... o.s •• ,\P-"·'·'··JOO.Ci ............................... . 

Kcpada 

Nama 

Jabatan 

Perughaan/instansl 

Alamot 

Dr.•. X.%J.CANOOKO 

uenot"' I ti.1M!J~' 

rr. 1)4)~ tt i f(ota;, 

ilrJ;JI Griy:t 1.··7 ri<'N TlJ'. •:!.~:: .t ',,5 
Jt . l.ctJ.,u•l. ll;sryuuo hi !\.tv L•), Jakarta J.ZtJlO 

Diberlkan IZIN PEt1t\KAinH 

-:: Nama :zat radloaktlf/ Jumlah Typ./ .. . • ' . -:· .. :.,. :· .. ·, r.r:. ·;,:~·,,~ 
. : tumber radlasllalnnya aatuan noinor serl . ·Aktlvltiu toul/1(ondlil'h1~ n'ttt~.~ .. ... : .. · •.• ·• il· ··""'! ... ?. "l.t~:···,-;.· .... ~~~t;;r;.\. 

. 
!" i r. ch~r ~-r..t!y Ur.it . 1 (~.1l11} lYf'C:: r:,·.J. J,. lS'J kV - C.OU a A . . . ~er l: Lr. · I'J\13~ . 

Tujuan Pcmakaian : Henglapor, aenylap~n, unj uo~l dan aenglnstal Peuwo~t x-~•v 

Lokasi : nu111.1h Sal.lt I f.linlk ,Ji ~"turuh ln..Jonula 

Surat l:ln Ptmakalan lnl dlberlkan dengan catatan : 

1. Bahwa tzin dibcrlkan untulc Jangka waktu 2 (dua) tahun 
dad tanggal 1) .~ tl:sr~t; l'l?!i • t~mpal cfcngan 02 H.1rc:t l?'H 

2. Bahwa pemegang Jzin harus memenuhl ktttntuan-kettntuan Peraturan Pemerlntah No, 11,12 den 13 
Tahun 1975, dan ketantuan·ketentuan lalnnya yang dltttapkan oleh Baden Tanaga Atom Nulonal, 

J. Bahwa scwaktu.waktu akan dladakan pemcrlksun utcmpat oleh Badan Tenaga Atom Nuional, 

.---· -·-~ ; I,,.,, ~~ c••.-.•a( ""'""'( C• :u T• .. 1&. l--'t .............. I 
r 1,.,...,". , ••• ,a.., A"'- ,._...,.c,...•c ,_., ... •· 

·"l~~ ....... , .. 7••.1 '~ ... ,. ,.. .. ,.... • ..,..,, ....... • J 

• •• •••• •• ••••• ............... AM• ••••••• ••• I 
.• ·-·" ......... , ., .. ,u. ..... ,..,.. ... .... . .. • . . ! 

....... ,, ..... u ., .... u.. k......... • • 
. . .. ............ ;. ...:~-···· ..... 

Pethitlan. 

Oikcluarlun dl : J 1 k art a 

Pada tanggal :0 8 ~{;~'/ 1995 
a.n. OIREKTUR JENDRAL 

KJ::J~:;1;:::1!H.RO PENGAWASAN TENAGA ATOM 
· . 

' I 

I. Ti11p .l (tis••} l•ulontllnru.r ,,&'1""'/t., lc'7""'" n,\ TAN .u"lllltd trlltUIIIc..ri jruu btli ywns trltJII ltrjntll, tlistrtni tlmtcn 
1111ma tlclll alc~mat R1111111l1 Sftkitllli11ik pt'llll~li l~.ttrlfl j~tm/.rllll,\'11, 

l.crf"'""' trt••fl tlilcirimkcrll "'"'""f"IH ticlnlr. trr}ntli ·lrtfiLtcllui. 

2. l'mthdi•UIIimfHW1 :ill ra,r,.,,J..Iif tlcUt .,, ..llUIIM' nuli•ui lnimt,l'tl eM'"" lutJicllp Suftll lzltt Ptmalcaictt l11l hcvw 
III(IUIIt(l<fiJitn(flljlllfll trrirllill Jcflllllll tlurl nAT AN. 

J. rtrpanjan~an Srmll /:ill ltciNL' .n.tjllkcln JllttiJII pulull) /mrl Jtbt:lum l«ltlld/ dltlr .lurtakunya. 
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BAD AN TENAGA ATOM NASIONAL 
Jl. Kll AbcJul Rohim, Kunin&;:tn 8:161. M:smp:sn& Pr:~p:sbn, Jllk:ltt:s 12710 

Kot:lk Pos: <4390 J:1b11:s 12043 
Telcpon: S2.S 1109. F:lks.: .SlS 1110, Teleu: 623$4 K:lw:lt·B:sl:sn Jkl. 

NO. 220/XM/020~/9~ 

Terhitung sejak tanggal 10 Nei 1996 
iit radioaktif menjadi: 

sumber Radlasi Jumlah Type/ No. Serl 

Pesawat Sinar-X 5 (lima) Type: DTX-200 
OSTEOMETER Seri: -

a.n 

Kondisl Malcsimum 

55 lcV/JOO mA 

ATOM 

DAN RADIASI 

Catatan: 
Lampiran inl harap dlsatukAn dengan izin asli 
PT. DOS NI ROllA 
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PANITIA KELAIKAN ETIK 

FAKULTAS KEDOKTERAN UNIVERSITAS AIRLANGGA 
RSUD Dr. SOETOMO SURABAYA 

KETERANGAN KELAIKAN ETIK 
( "ETHICAL CLEARANCE" ) 

PANITIA KELAIKAN ETIK FAKULTAS KEDOKTERAN UNIVERSITAS AIRLANGGA • RSUD 

Or. SOETOMO SURABAYA , TELAH MEMPELAJARI SECARA SEKSAMA RANCANGAN 

PENELITIAN YANG DIUSULKAN, MAKA DENGAN INI MENYATAKAN BAHWA PENELITIAN 

II Deteksi Dini Osteoporosis Pada 
JUDUL : 

Wanita Pra dan Pasca Menopause II 

PENELITI UTAMA : 

dr. Djoko Roeshad i 

UNIT I LEMBAGA I TEMPAT PENELITIAN : 

Kotamadya Daerah Tingkat II Surabaya 

DINYATAKAN LAIK ETIK. 

SURABAYA, .. ... .. ...... ( (-:: ... /~ .. ~:/ ~~. {(.). .. .. .. 
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I 

Nomor 
Slfat 
lAmp. 

HKI. 

PEMERINTAH PROPINSI DAERAH TINGKAT I JAWA TIMUR 

RUMAH SAKIT UMUM DAERAH 
.. DR. SOETOM0 11 

JL. MAYJEN. PROF. DR. MOESTOPO 6-8 TELP. 5340061 - 5340068 

SURABAYA 

; 070/ ;;~ /350/1997 .. 
: Segern .Kepada Yth. 

Lampi ran: I 0 

: l (dua) lembKr ketentngan 
Kelaikan Etik. 

: Ethkal Cleantnce. 

dr. Djoko R~shadi 
S:M.F Bedah Orthopaedi 
RSUD dr Soelomo 
Sur a bay a. 

Bersama ini bmi kirimbn ~ertifibl Kehubn Etik ntngbp 2 
(dua) lembar no. 35/Pankt>./KKE/1997 dengan judul: 

" Detek.~i Dini Osteoporosis Pada 
WM.Dita P111 dM.D Put.-a Menopaause " 

Penelilian lersebul dinyaatabn LAIK ETIK. 

Serlifibl atsli unluk peneliti ula.nua, sedM.Dgbn LurunM.Dnyat unluk Kelua 
S~fF Bedah Orthopaedi RSUD Dr Soetomo. 
Selelah adanyat serlifibl ini , ma&kat pehtbM.DIUIII penelitiatn dimiliud 
kami izinkan. 

Demikian atas perhatian Sdr. kami mengucapkan terima kasih. 

Tembu~~nm : kepuda Yth. 
- Dekan Fakultas Kedokternn UNAIR 
- Keluat PM.D. Kdaikan Elik FK UNAffi 

- RSUD Dr. Soetomo Surnbaya. 
- Ketuaa SMF Bedah Orlhopaedi 

RSUD Dr Soetomo Sura baya. 
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PEMERINTAH PROPINSI OAERAH TINGKAT I JAWA TIMUR 

RUMAH SAKIT UMUM DAERAH 
.. DR. SOETOM0 11 

JL. MAYJEN. PROF. DR. MOESTOPO 6 • 8 TELP. 5340061 - 5340068 

SURABAYA 

l .: "' . j • . ..... ' 

Nomor : t o b 1Panke.Xllll997 
Sif•l 
Lamp. : 2 (dua) lembar kt.tf.nmgan 

Kelatilotn EUk 
H,_l, : Et.hkotl CJr.anmq;. 

Kepaad11 Yth. 
Direktur l~UD Dr Soetomo 
Syrt~bttv!. 

Sehubung1111 deog1111 pt'rmiolun Direldur RSUD Dr. Soet.omo, 
Panltla Kelalkan Etlk FK UNAm. - RSUD Dr Soetomo Sunbaya sudah 
mt!mpela~jm dtmgllll »emma& nanaangMn J)t'oel.iUaan dt!ogu judul : 

" l>t!tebi Diol O.twporwba P11d11 
Wanlta Pn dan Pasca Menopause " 

olt!h : dr. Djolw R~ba~di 

PeneliliKn teDebut dinya~tllbn LAIK ETIK. 

Untuk ilu mehuui Direldur RSUD Dr Suet.omo, bnli kirimlwl Keler~~~~gam 
Kelaikan Etik rangkap 2 ( dua ) lembar, asli untuk peneliti utama, 
~e<.hmg&otn lurunKnny• unluk KeluK SMF &dub OrthopMedi RSUD 
Dr Soetomo Sur• baya. 

Demikian atas perhatlan Direktur RSUD Dr. Soetomo , kaml 
mengul"llpbn terim11 b.sih. 

PlllliU Kela~ibn EUk 

FK UN~/-RSQ!~J)r Soetomo, 

· :· : · · ~:7·~~~~ ··) .. ··...;.._· -~----
\ \ _____ :_: :.. :: -·--· ,. I dr.B. Handolro D 

Tembu~!!J : disKmpllilutn kepa~dd11 Ylh~. 
- Dekan Fakultas Kedokteran UNAIR 
- Kelull SMF &dah Ort.hopauli 

RSUD Da Soetomo Surnbava. 
v- dr. Djulw Ronht~di, 

SMF Bedah Orthopaedl 
RSUD Dr Suet.omu Sunsb•n 

StlkRlllri~ I 
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No PX UNTUK OSTEOPOROSIS METODA 

1 O.te~lsJn EUSA 

2 DPO/Pyridnoln Croulnk EUSA 

3 AP-boenzym Pre~ sf 

• Calon Potenslomelri 
. {Mdlnekrodtl 

5 CaUme Spectro 
Pbotometri 

6 &traclol lmnMlOCheml . bnlneseeno 

7 Calcftorkl RIA 

• PTH lmnulo<:heml 
' bnklescene 

• VWnk\03 RIA 

10 COf1lso{ ltnlnulocheml 
bnlnescene 

11 TSH (s) MEIA 

------

NAMAALAT CV PEMERIKSMN 

Reader 210 Kontroll :8.4 
Organon Teknllca USA ICFeb • gn n: 9.5 

Reader 210 Kontroll :1.3 
Belgla Kontrol ft :10.3 

Hltac:H 717 PnU . • 5.51 (Mar'97 
BM Germany PpU • 4.8 . 

Gemstat C • 2.54 (Mar· ,A.pr '97) 

tutOU\1 ~II 

~M -trmo.nt 
Kontroll :9.1 

lmmulito OPC.USA (Feb' 97) U: 7.0 
Kontrotm :3.7 

Gamma CCQ\ter Kontrol I :19 
(Okt ' 96) I : 8.1 

lmmulite OPC-USA (Fob' 97) : 1.59 

Gamma CcM.nler Belum ada data 

. lmmulito OPC-USA (Feb '17) : 10.3 

Kontroll : 11.8 
IMX ABBOTT· USA (Sep ' 96) I : 3.8 

Kontrol ar : a.t 

SENSITMTAS SPESIFISITAS 

hlalitlk: 2,0 nglmt 

84% lhd HPLC 12% lhdHPLC 
II % lld CIPaget Dis. 95 % lhd.CLPaget Dis 

Sensilivit\s Analitik 
12 pgfml 

Sensltlvltas AnaiHik 
11 pglml 

-

1pgfml 
Sens!tMlas M1&11lt 

1ngfml 

SensJ!Mtas Anaffi: 
0.2uglml 
SensJ!Mtas Anaffi: 

. 

8 
o( 

~ 
~ 
~ 
ffi 
0 
6 

~ 
~ 
C) 
z 
~ 

I 
~ 
~ 
~ 
J 
Cl) 

I 
~ 

~ 
w 
Cl) 

~ 
0 
w 
:J: 
6 
5 
(I) 

6 

~ 
~ m 

I 

IR PERPUSTAKAAN UNIVERSITAS AIRLANGGA

Disertasi Deteksi Dini Osteoporosis ... Djoko Roeshadi



Lampiran: 12 
\ . 

---· P.EMERl;'qAH KOTAMAOYA DAERAH TINCKAT 11 SURABAY.A 

• · KAN ·TOR SOSIAL POLITIK 
.· 

.... ·· . 

MEMDACA 

MENOINOAT 

Jabn J~ Af\IDJ Supnpco Nocnoc 6 
Tclp. <43<XX), 4JO.SI, Ps~ 17~ 3}4,3$$ ~ $11144 PJWt. $36, 'JS 

SVRABAYA 

SURAT • KETERANGAN 
.. vntulc mdaltulcu survey/research 

Nomoc: 0121 'y\S"" 1400..S.f!21 ·1991i 

~t cW:i ~&1.& ~~ S"~ol.li!'rop;' J'&tiza 

gl.~ 15. ll'opomber 1995 lfOIDC:I:t' ' 0.72~25/YJ31~ 
l'orihal. t hrmab.ca&z1 ~ 

1. Jnstnalcsl Mentcd Oalw Nc;cd No.3 Tahun 1972 
2. Surat Ouberaur Kcpala Oacnh TJn;k:lt J Jatlm tanual 17 Jull 1972 

No. Oub/11711972. 

Den,an lnl menyataun tldalc kcberat:an ir:Jr:tcr:•k' ~ta':li*X'I":JIOJ:akukan Survey I research olch: 

Nama 

Atamat 

Pekcrjaan 

. Thcma I ac:ut Survey I Rese~ 

llJOID JOFSH),Dr;' ~ 

n'; ~ Xa.rl011.1:jo VI/TA Surabqa: 

.. : h4oa. Sarjam. 'll:.&iJ: Sun.baJ'~ 
~ 

".»etebi ll:!n:1 ~aecd.a Pad& tla.nit& h.aca ~ 
. no.pau~• ·~ 

Dac:rahltemp:lt dllakulcan Survcy/Rese2rch -~ Surabe.YJ: 

Lamanya Survey/Research 

~ -...· .· •••• ••• J •• • '"'·· ; - · · · , ' ; • • ~ . -.. . . .. . : . · .-.~. 

Dengan syant·SY?t?t I ketcnruan-lcercntuan.Jebag3J .bcrllcut: .: .; . ~ , ~ ... . , : .• • •• •• . .,\ -·~ .. .. ..... ~: 
1. Y:1ng bcrunglcuran ,h2tUs cnentutl kctentuan-lcetcntuan I perarur:an-pcraruran y:~n; bcrl:llcu dlmana 

dlblcubnn;ta lc4:glat:an survey I ruc:an:h. 

2. Dll~ns mcmper;unilin q\k-stloMlre d1lu2t design yang tcl:lh dltcncukan. 

3. Yang bctnn;kuran scbdura dan sesudah mdalcukan survey l ·rese:ltdl h:1r:1p mclaporbn pelak.wuannya 
dan hu11nya kcpada Olrw llnscansl yang bcnangkut:ln d:an ke~da Dpk. Wall~ot:~madya Kcpllla Oaerah 
'lln;bt It Surllb:aya cq. JC.eplll:t Kantor Sosf3! PolltlJc Kor:~mlldya O:atl II ~urabaya 

4. Sur~ kctcran;an tnl ak:an dlabut 1 tldiiJc bcrl:aku ap:ablla yang betsan;ltutan ddak mematuhi syar.lt·syant 
sett:a k~cntuan-k.ctentuan sepcrtl tcrscbut dlatas. 

' . ' 

TEMBUSAN: Kep:ufa Yth. . . 
1. Gubc:mur KDH 'lln;ut I J:uim 

Up. ]<adlt Sospol d1 Sunb:a~ 

IR PERPUSTAKAAN UNIVERSITAS AIRLANGGA

Disertasi Deteksi Dini Osteoporosis ... Djoko Roeshadi



'rnnggcl : 

P.omor 

. 14o. N ,-47-f J41JUl.1>4tt<?f../" 
Tal. CU • /(• I (~.r-

____ 

. :-;:·: ·:: 

!:: : .-:·.:: . : . :"!~ :.: .-::_ ~ 

••• • 0 • •••• • ..,. .•. • ... ••• ._., ... _. · ·tl'···~-.-

- ...... ~ .. ·~·, ..... _ .. " vn·.n-1~/r.,·;.··" .. 9) o'· ft!Y/199 .. 
···-·---:.:..-- ·--. · .- 6' ........ ~1\4' • ., • ... V4. . ........ , _, 

!"!--: ·· .. - . . .. -.. , .. ' ~ .. . ~ . . --·· 

Tanccal a 20 Nop~aber 1995 
M XNGETJ.HUI 

( 
, 9-

Svrobc.ya • >0 rJop .> 

lAo. o 1~ I orr /4o'-· o,-;/. 
R1!NOI1'AH~ 

U ?.\utw waia:•t•-'4,.. 
..---.WU~~ S.ra\&7• 'Tir••' •• 
~~~~ h~ a&al.u Tat& Us• 

IR PERPUSTAKAAN UNIVERSITAS AIRLANGGA

Disertasi Deteksi Dini Osteoporosis ... Djoko Roeshadi


	cover
	ABSTRACT
	DAFTAR lSI
	BAB I
	BAB2
	BAB 3
	BAB 4
	BAB 5
	BAB 6
	BAB 7
	BAB8
	DAFTAR KEPlJSTAKAAN



