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P
Penyebab keterlambatan pubertas sangat bervariasi mulai
dari kelainan kromosom, genetik, penyakit kronik atau
tumor pada kelenjar hipofisis atau hipothalamus sampai
yang tidak diketahui penyebabnya.1,6-8

Kecurigaan awal terhadap adanya keterlambatan
pubertas apabila karakteristik seks sekunder  belum
terlihat pada waktunya.1,6 Diagnosis ditegakkan
berdasarkan anamnesis, pemeriksaan fisik, labo-
ratorium dan radiologi. Pendekatan awal terhadap
kasus kerlambatan pubertas adalah penentuan status
gonadotropin dan pemeriksaan usia tulang. Keter-
lambatan pubertas harus di terapi segera karena pasien
akan mengalami keterlambatan maturasi tulang dan
pertumbuhan dan tanpa pengobatan akan mem-
perlihatkan adanya perawakan pendek, gambaran fisik
seperti anak-anak dan tidak terlihatnya gambaran
karakteristik seks sekunder.4,12  Keadaan ini juga dapat
menyebabkan terjadinya gangguan psikologi.1,12

Makalah ini membicarakan secara umum mengenai
keterlambatan pubertas dengan penekanan pada
diagnosis dan penatalaksanaan.

Penyebab

Penyebab keterlambatan pubertas dibagi dalam 2
kelompok berdasarkan status gonadotropin; yaitu
hypergonadotropin dan hypogonadotropin. Pada
hypergonadropin kelainan terjadi didaerah perifer
disebabkan kegagalan gonad sedangkan pada hypo-
gonadrotropin kelainan dapat terjadi pada susunan saraf
pusat (SSP), hipotalamus, atau hipofisis (Tabel 1).

ubertas merupakan salah satu periode dalam
proses pematangan seksual dengan hasil
tercapainya kemampuan reproduksi.1,2

Pubertas ditandai dengan munculnya
karateristik seks sekunder dan diakhiri dengan datangnya
menars pada anak perempuan dan lengkapnya
perkembangan genital pada anak laki-laki.1,3 Usia awal
pubertas pada anak laki-laki berkisar antara 9 – 14 tahun
dan perempuan berkisar 8 – 13 tahun.1,4

Pubertas dikatakan terlambat apabila perubahan fisik
awal pubertas tidak terlihat pada usia 13 tahun pada
anak perempuan dan 14 tahun pada anak laki-laki.1,5,-9

Evaluasi terhadap kemungkinan adanya keterlambatan
pubertas juga harus dilakukan apabila lebih dari 5 tahun
rentang antara tanda pertama pubertas dan menars atau
lengkapnya perkembangan genital pada anak laki-laki.1,5

Berdasarkan status gonadotropin kelainan ini dibagi
dalam hypergonadotropin hypogonadism dan hypo-
gonadotropin hypogonadism.

Angka kejadian keterlambatan pubertas belum
diketahui secara pasti. Anak laki-laki lebih sering dibanding
anak perempuan. Keterlambatan pubertas pada anak
perempuan biasanya disertai adanya kelainan patologis.1

Sampai saat ini belum ada laporan angka kejadian
keterlambatan pubertas di Indonesia, oleh karena banyak
kasus keterlambatan pubertas yang tidak dilaporkan.1

Keterlambatan pubertas merupakan masalah penting pada anak karena dapat terjadi
keterlambatan pertumbuhan dan maturasi tulang. Diagnosis keterlambatan pubertas
ditegakkan berdasarkan anamnesis, pemeriksaan fisik, laboratorium dan radiologi.
Pengobatan utama keterlambatan pubertas pada pria dengan pemberian testoteron dan
pada wanita pemberian estrogen. Selain pengobatan hormonal pendekatan psikologi
juga diperlukan.

Kata kunci: pubertas, gonadotropin, pengobatan testoteron dan estrogen.
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Manifestasi Klinik

Gambaran klinis pertama yang terlihat pada keter-
lambatan pubertas apabila karakteristik seks sekunder
belum terlihat pada waktunya. Pada umumnya
perkembangan seksual anak perempuan dimulai pada
usia 8 tahun dan pada anak laki-laki usia 9,5 tahun.
Pada constituional delay, fisik tampak normal namun alat
genital tidak tampak berkembang. Pada anak perempuan
harus dicurigai adanya keterlambatan pubertas apabila
payudara belum berkembang pada usia 13 tahun, waktu
antara perkembangan payudara dan menstruasi lebih
dari 5 tahun atau tidak berkembangnya rambut pubis
pada usia 14 tahun dan menstruasi tidak datang pada
usia 16 tahun. Pada anak laki-laki harus dicurigai adanya
keterlambatan pubertas apabila pembesaran testis tidak
terjadi pada usia 14 tahun, tidak berkembangnya rambut

pubis pada usia 15 tahun atau lebih dari 5 tahun baru
terjadi pembesaran alat genital.1,6,8

Gambaran klinis lain ditandai dengan adanya
perawakan pendek. Beberapa kasus memperlihatkan
imaturitas pada proporsi tubuh (rasio tinggi badan atas
dan bawah) lebih besar dibanding dengan normal, pada
pertumbuhan normal tinggi badan bawah lebih
panjang. Gambaran lain sesuai dengan penyakit yang
mendasarinya seperti adanya  anosmia atau hiposmia
pada sindrom Kallmann’s.1,6-8

Diagnostik

Riwayat penyakit

Beberapa hal yang perlu ditanyakan dalam anamnesis

Tabel 1. Etiologi keterlambatan pubertas1

1. Keadaan hipergonadotropin ( kegagalan gonad primer )
a. Kromosomal, kelainan genetik dan sindrom: defek sintesis enzim androgen,  sindrom insensitivitas androgen partial

dan komplet, sindrom 46.XX, 47.XYY,  galaktosemia. Sindrom Klinefelter (47.XXY), campuran 45. X/46, disgenesis
XY,  sindrom  multipel X-Y, sindrom multipel Y, distropia miotonik, sindrom Noonan, disgenesis gonadal 46 XY
murni, defisiensi α reduktase, sindrom ovari resisten, sindrom  Turner.

b. Akuisita: autoimun, kemoterapi, infeksi (coxsackie, mumps),  pembedahan, torsi,  traumatik.
2. Keadaan hipogonadotropin (hipothalamus-hipofise).

a. Defisiensi hipothalamus-hipofise
Defisiensi gonadotropin
Hanya LH (sindrom eunuch fertile)
LH dan FSH
- Akuisita [autoimun, iradiasi kranial, penyakit granulamatosa, hemosiderosis (talasemia), penyakit sikle cell].
- Kongenital, genetik, sindrom (sindrom Alstrom, sindrom Borjenson-Forsman-  Lehmann).
- Sindrom CHARGE, sindrom idiopatik Kallmann, sindrom Laurence- Moon-Bardet-Beidl, sindrom multipel

lentigines, sindrom Prader Willi, defek prosencepalon (berhubungan dengan sindrom incisor sentral, cleft lip
palate, midfacial cleft, displasia septooptik).

b. Endokrinopati (meliputi: defisiensi gonadotropin): hipopituarism (idiopatik atau sindrom sella sekunder,
inflamasi, disgenesis hipofise, radiasi, kista rathke pouch, pembedahan, trauma, tumor (kraniofaringioma,
adenoma hipofise, proklatinoma).

3. Keterlambatan atau penundaan fungsi
- Constitutional delay of growt and puberty
- Penyakit kronik [kardia, hematologik (penyakit sikle cell)] keganasan, pulmonal (cystic fibrosis, ginjal)
- Penyalahgunaan obat
- Pengeluaran energi yang berlebihan pada latihan
- Obesitas eksogen
- Endokrinopati: diabetes melitus, defisiensi growth hormon, kelebihan glukokortikoid, hiperproklatinemia,

hipotirodisme
- Malnutrisi
- Kelainan psikiatri (anoreksia nervosa, psikososial)
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ialah riwayat kecepatan peningkatan tinggi badan, berat
badan dan penurunan testis, riwayat keluarga dengan
gangguan pubertas. Apakah ada dijumpai gejala-gejala
gangguan SSP, riwayat trauma, anomali atau infeksi
SSP, riwayat mendapat kemoterapi, radioterapi atau
riwayat pembedahaan. Riwayat mendapat pengobatan
dengan glukokortikoid.

Pemeriksaan fisik

a. Pemeriksaan tinggi badan, berat badan, per-
bandingan tinggi badan atas dan bawah. Rasio
antara tinggi badan atas dan bawah. Rasio yang
lebih tinggi menunjukan adanya imaturitas atau
keterlambatan.1,7,8 Pada orang kulit hitam rasio
yang normal adalah 0,88.

b. Pemeriksaan maturitas seksual atau pubertal stage;
Tingkat maturitas seksual dapat ditentukan
dengan menggunakan skala Tanner. Berdasarkan
perkembangan payudara, rambut pubis dan
perkembangan genital, Tanner membagi tingkat
maturitas seksual dalam 5 tingkatan. Tingkat  I
(prepubertas) sampai tingkat V (dewasa). Di-
katakan pubertas apabila berada pada tingkat II
skala Tanner. 2,7,8,13,14 Pada anak perempuan di
lakukan pemeriksaan perkembangan payudara dan
rambut pubis. Pada anak laki-laki dinilai per-
kembangan alat genital, ukuran penis, volume
testis dan konsistensi testis. Pemeriksaan lokasi
testis juga perlu dilakukan (skrotal, inguinal atau
tidak turun). Tanda pubertas yang lainnya juga
perlu di lihat seperti adanya akne dan pigmentasi
kulit.2,7,15

c. Pemeriksaan lain yang diperlukan ialah pe-
meriksaan funduskopi, pemeriksaan fungsi tiroid
dan pemeriksaan status neurologi. 1,7,8

Pemeriksaan laboratorium 1,7,8,16,17,18,19

a. Pemeriksaan kadar follicle stimulating hormone(FSH)
dan luteinizing hormone (LH). Pemeriksaan
laboratorium awal adalah menentukan status
hormon gonadotropin. Pemeriksaan FSH, LH dan
steroid seks merupakan pemeriksaan minimal yang
harus dilakukan. Kadar FSH dan LH  berbeda pada
usia, seks, dan tingkat perkembangan.

b. Uji stimulasi gonadotropin realising hormone
(GnRH). Uji stimulasi GnRH dilakukan untuk
mengevaluasi fungsi kelenjar hipofisis. Uji ini

dapat membedakan kelainan pada SSP atau perifer.
c. Pemeriksaan testoteron dan estradiol.
d. Uji stimulasi human chorio gonadotropin (HCG).

Uji stimulasi HCG diperlukan jika kedua testis
tidak teraba, dicurigai adanya testikular defek, atau
kadar gonadotropin tidak meningkat.

e. Pemeriksaan sekresi growth hormone (GH) dan
fungsi tiroid. Pemeriksaan ini dilakukan jika
kecepatan pertumbuhan subnormal.

Pemeriksaan radiologi

Pemeriksaan radiologi penting untuk menentukan
umur tulang dengan pemeriksaan pusat penulangan
pada tangan dan pergelangan tangan. Tingkat osifikasi
dinilai dan dibandingkan dengan nilai rata-rata usia
dan seks, kemudian usia tulang di bandingkan dengan
usia biologik. Pemeriksaan lain adalah CT-scan kepala
dan MRI untuk melihat daerah hipothalamus.1,6-8

Tata laksana

Tatalaksana keterlambatan pubertas meliputi pe-
ngobatan pada kegagalan pertumbuhan, perawatan
pendek dan terhadap imaturitas psikologik atau
emosional.1

Pengobatan laki-laki dengan adalah pemberian
testoteron enanthathe atau cypionat. Dosis awal
bervariasi tergantung pada usia dan maturitas pasien
dan kecepatan perkembangan pubertas. Pemberian
dosis tinggi dapat menstimulasi perkembangan lebih
cepat dan sebaliknya dosis rendah dapat menstimulasi
perkembangan lebih lambat. Testoteron diberikan
dalam bentuk injeksi intramuskular dengan dosis
antara 50-100 mg setiap 4 minggu selama 4-6 bulan.
Dosis penuh testoteron tidak boleh melebihi 100 mg/
minggu, diberikan dalam interval 2 minggu atau 3
minggu.1,19,20 Injeksi 400 mg setiap 4 minggu tidak
direkomendasikan.1 Efek pengobatan biasanya sudah
terlihat setelah 1 bulan pengobatan. Keberhasilan
pengobatan dapat dinilai secara klinis dan laboratoris.
Setelah 1 bulan pengobatan biasanya mulai terlihat
peningkatan maturasi seksual atau peningkatan skala
Tanner. Richman RA.20dkk melakukan pengamatan
setelah 3, 7 dan 18 bulan pengobatan testoteron
enanthate dengan dosis 50 mg/bulan. Ditemukan
adanya peningkatan volume testis dari 5,9 ± 2,8 ml
menjadi 11,3 ± 2,7 ml dan peningkatan dari
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prepubertas menjadi tingkat 3 dan 4 skala Tanner, serta
peningkatan kecepatan tinggi. Pengobatan lain adalah
pemberian oxandrolon dengan dosis 0,05 – 0,1 mg/
kgBB/hari selama 3 – 6 bulan atau fluoxymesteron
dengan dosis 2 – 3 mg/m2/hari selama 3 – 6
bulan.8,15,21,19 Fluoxymesteron merupakan androgen oral
sintetik. Pemberian HCG dengan dosis 500 – 1000
unit intramuskular 3 kali seminggu selama 1 – 2 bulan
juga direkomendasikan. Terapi HCG hanya diberikan
jika fungsi sel leydig normal.8

Pada anak perempuan pengobatan awal dengan
pemberian estrogen dosis rendah selama 6 – 12
bulan. Estrogen dosis rendah yang diberikan adalah
premarin 0,3 mg/hari atau ethinyl estradiol 0,02 mg/
hari atau 0,05 mg secara transdermal 1-2 kali
seminggu sudah memadai sebagai terapi awal.
Sebagai alternatif pemberian estrogen harian  atau
bentuk transdermal selama 3 minggu pertama (21
hari) dilanjutkan dengan pemberian progresteron 10
hari. Progresteron yang diberikan adalah me-
droxyprogesteron 5 atau 10 mg/hari atau nore-
thinedrone 5 mg/hari. Dosis estrogen dapat bervariasi
tergantung dari kecepatan atau perkembangan
pubertas. Dosis ethinyl estradiol 0,02 – 0,10 mg/hari,
konjugate estrogen 0,3 – 1,25 mg/hari atau bentuk
transdermal 0,05 atau 0,10 mg/hari.1

Pendekatan psikologik diperlukan pada kasus yang
mengalami gangguan psikologik. Dukungan psikologik
diperlukan untuk meningkatan kepercayaan diri.
Orang tua juga harus diberikan dukungan psikologik,
serta hubungan orang tua anak harus lebih di-
tingkatkan.1, 12
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