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Abstrak

Sindroma ovarium polikistik (Polycystic Ovarian Syndrome / PCOS) merupakan suatu kumpulan gejala yang diakibatkan oleh gangguan sistem endokrin. Kelainan ini banyak ditemukan pada wanita usia reproduksi. Gejala tersering yang ditimbulkanya antara lain infertilitas karena siklus yang anovulatoar, oligo sampai amenore, obesitas dan hirsutisme. Selain itu, terdapat banyak aspek diluar ovarium yang berpengaruh pada patofisiologi sindrom ovarium polisistik. Pada konsensus ASRM/ESHRE terakhir, ketentuan umum  mengenai sindrom ovarium polisistik telah disepakati, yaitu mencakup suatu deskripsi morfologis ovarium polisistik. Menurut literatur-literatur yang ada, sensitivitas dan spesifisitas yang harus dipenuhi untuk membuat diagnosis pencitraan  mengenai ovarium polisistik harus memuat minimal satu kriteria berikut ini : ukuran diameter 12 folikel atau lebih dengan ukuran  2-9 mm atau terjadinya peningkatan volume ovarium hingga lebih dari 10 cm3. Jika terdapat sebuah folikel berdiameter lebih dari 10 mm, proses pencitraan harus segera diulang pada saat itu juga untuk menghitung volume dan luas permukaan. Keberadaan ovarium polisistik tunggal cukup untuk memberikan diagnosis, distribusi folikel dan deskripsi stroma tidak dibutuhkan dalam proses diagnosis. Ekogenisitas stroma dan/atau volume stroma yang meningkat, bersifat spesifik terhadap ovarium polisistik. Akan tetapi, telah ditunjukkan juga bahwa pengukuran volume atau luas permukaan ovarium merupakan hal penting bagi proses kuantifikasi stroma dalam praktik-praktik klinis. Di sisi lain, penelitian-penelitian USG 3-dimensi dan Doppler ultrasound dapat menjadi alat penelitian yang sangat berguna, meskipun tidak dibutuhkan dalam definisi ovarium polisistik. 
Kata kunci : Sindroma ovarium polikistik, ultrasonografi, stroma ovarium, evaluasi stimulasi.
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PENDAHULUAN

Sindroma ovarium polikistik (Polycystic Ovarian Syndrome / PCOS) merupakan suatu kumpulan gejala yang diakibatkan oleh gangguan sistem endokrin .1 Kelainan ini banyak ditemukan pada wanita usia reproduksi. Gejala tersering yang ditimbulkanya antara lain infertilitas karena siklus yang anovulatoar, oligo sampai amenore, obesitas dan hirsutisme.1, 2 Pada sebagian besar kasus, keadaan ini dihubungkan dengan perubahan hormonal-biokimia seperti peningkatan luteinising hormone (LH) serum, rasio LH/FSH (follicle stimulating hormone) yang meningkat, adanya resistensi insulin dan peningkatan androgen plasma.2 Gejala-gejala klinik yang ditimbulkan sangat bervariasi, begitu juga dengan manifestasi klinik maupun biokimia sebagai sebab-akibat yang ditemukan pada PCOS membuat etiologi dan patofisiologinya belum semuanya terjelaskan.

Pada pemeriksaan ultrasonografi dapat ditemukan pembesaran ovarium bilatertal diisi oleh banyak folikel primer yang tersusun berderet-deret dalam 1-3 lapisan sel granulosa dibawah tunika albuginea. Selain adanya gejala-gejala klasik, masih banyak kriteria diagnosis yang masih kontroversi dalam menentukan adanya PCOS.1-3  Di Eropa, diagnosis ditegakkan berdasarkan temuan morfologi ovarium secara USG transvaginal,4 sedangkan di Amerika Utara diagnosis lebih ditujukan pada pemeriksaan biokimia, khususnya keadaan hiperandrogenemia.5
Dari sekian banyaknya kriteria yang berbeda  dalam menegakkan PCOS, gabungan antara temuan klinis, biokimia endokrin dan morfologi ovarium merupakan kriteria yang banyak dianaut. 1,6 

Laporan terakhir dipublikasikan pertama kali pada konsensus gabungan  ASRM/ESHRE mengenai sindrom ovarium polisistik di Rotterdam, pada tanggal 1-3 Mei 2003. Pada pertemuan tersebut disepakati ketentuan mengenai sindrom ovarium polikistik. 7 Pertemuan tersebut membuat deskripsi morfologi ovarium polisistik dengan USG untuk pertama kalinya. Definisi baru ini membutuhkan dua dari tiga kriteria berikut ini: (i) oligo- dan/atau anovulasi; (ii) hiperandrogenemia (klinis dan/atau biokimiawi); dan (iii) gambaran ovarium polisistik dengan pencitraan USG tanpa etiologi lain. Pada makalah ini akan dibahas macam-macam cara mendiagnosis PCOS dengan pencitraan USG dan , pemantauan terapi stimulasi ovarium dan kebehasilan terapi dengan menggunakan USG.
DIAGNOSIS ULTRASONOGRAFI PADA PCOS

Gambaran klasik USG dari PCOS adalah adanya ovarium yang membesar dengan folikel / kista kecil-kecil (diameter 2-8 mm) yang multipel lebih dari 10 folikel, yang tersusun melingkar ditepi ovarium dengan stroma yang menebal.8
Walaupun kriteria USG digunakan pada diagnosis  PCOS, namun ada beberapa alasan kenapa kriteria itu tidak dapat diterima secara umum sebagai sebagai baku emas dalam menegakkan diagnosis, hal tersebut disebabkan karena : 

1. Adanya gambaran yang tumpang tindih antara ovarium normal dengan PCOS dalam hal jumlah folikel, ukuran dan volume ovarium sehingga batasan spesifisitas dan sensitifitas menjadi kurang konsisten untuk beberapa parameter. Jumlah folikel yang ditemukan melalui pemeriksaan USG untuk menegakkan PCOS sangat bervariasi, lebih dari 5 (Yeh dkk9, Battaglia dkk 10) lebih dari 10 (Adams dkk)  11 dan lebih dari 15 .( Fox dkk12) Lebih jauh lagi beberapa kriteria PCOS seperti penebalan stroma dan gambaran susunan folikel sangat subjektif. Swanson dkk, menyatakan bahwa volume ovarium merupakan kriteria yang paling penting 13 dan Ardaens dkk, menyatakan bahwa ketebalan stroma sebagai kriteria terpenting.14
2. Ketepatan kriteria diagnostik USG belum secara formal dievaluasi dalam metaanalisis, hal tersebut terlihat dari prevalensi PCOS dari berbagai penelitian, menurut beberapa peneliti terdapat 2,5-33% PCOS dari populasi normal, infertilitas dan anovulasi sekitar 57-83% dan 7,8-50% ditemukan pada populasi abortus berulang.15, 16 Tidak semua penderita PCOS menampilakan gejala klinis yang khas tergantung pada lamanya terjadi anovulasi sehingga sangat berkaitan dengan kelainan hormonal terutama tinggi dan lama keadaan hiperandrogenemia. 
Akibat adanya hiperandrogenemia yang berlangsung lama mengakibatkan anovulasi kronik, sehingga dapat menyebabkan terjadi perubahan pada ovarium 17 :
1. Terjadi pembesaran ovarium 2-3 kali lebih besar.

2. Penebalan tunika albugenia 2 kali normal.

3. Stroma korteks menebal 1,3 kali normal, sedang stroma subkortikal mebal 5 kali normal. Penebalan stroma ini diakibatkan oleh adanya hiperplasia sel theka interna dan penebalan jumlah folikel yang berkembang dan atresia. 
4. Kadang kala ditemukan hiperplasi hilus ovarium.
Mesin pencari situs elektronik Medline memperlihatkan semua laporan mengenai ovarium polisistik dan sindrom ovarium polisistik yang dipublikasikan sejak tahun 1970, makalah-makalah tersebut melaporkan adanya korelasi gejala-gejala sindrom ovarium polisistik dengan pengukuran ovarium untuk menemukan korelasi terbaik. Laporan terakhir dipresentasikan pertama kali pada konsensus ASRM/ESHRE gabungan mengenai sindrom ovarium polisistik di Rotterdam, pada tanggal 1-3 Mei 2003. Pada pertemuan tersebut disepakati ketentuan diagnosis mengenai sindrom ovarium polisistik.7 Pertemuan tersebut memuat deskripsi morfologi ovarium polisistik untuk pertama kalinya. Definisi baru ini membutuhkan dua dari tiga kriteria berikut ini: (i) oligo- dan/atau anovulasi; (ii) hiperandrogenisme (klinis dan/atau biokimiawi); dan (iii) ovarium polisistik tanpa etiologi lain. 
ULTRASONOGRAFI transabdominal

Beberapa tahun belakangan ini, ultrasonografi transabdominal dan/atau transvaginal telah menjadi metode diagnostik PCOS yang paling umum digunakan. Meskipun kriteria ultrasonografi untuk diagnosis ovarium polisistik belum pernah disetujui secara umum. Beberapa karakteristiknya telah diterima, seperti peningkatan ukuran/volume ovarium akibat peningkatan jumlah folikel dan volume stroma setelah dibandingkan dengan ovarium normal.

Satu kelompok penelitian 13 termasuk di antara para pelopor pengguna ultrasound real-time ber-resolusi tinggi (pemindai-B (B-scanner) statis, 3.5 MHz, transabdominal) untuk menggambarkan ovarium polisistik. Sebelumnya terdapat dugaan bahwa folikel sistik kecil dari ovarium polisistik tidak dapat dideteksi oleh ultrasound. Folikel-folikel tersebut tampak berdiameter 2-6 mm, tetapi tidak pernah dicatat atau ditetapkan. Demikian juga halnya dengan karakteristik stroma-nya.

Penelitian-penelitian awal ini dihambat oleh keterbatasan pemindai-B statis, yang akhirnya digantikan oleh pemindai real-time sector ber-resolusi tinggi (high resolution, real-time sector scanner)18,19. Ultrasound lebih banyak digunakan untuk mendeskripsikan penampilan ovarium pada para wanita yang tergolong menderita sindrom ovarium polisistik (oleh endokrinologi serum dan gejala-gejala yang tampak) daripada untuk membuat diagnosis. 

Kriteria ultrasound transabdominal dari satu kelompok penelitian lain 11 telah dicoba untuk menetapkan ketentuan ovarium polisistik, yang setidaknya mengandung 10 folikel (biasanya berdiameter 2-8 mm) dan tersusun di bagian perifer yang mengelilingi stroma ovarium atau tersebar di seluruh stroma. Hal ini paling banyak dikutip dalam literatur sindrom ovarium polisistik.

Kriteria Adam telah diadopsi oleh banyak penelitian lanjutan yang menggunakan pemindaian ultrasound untuk mendeteksi ovarium polisistik (4,20-26) . Dalam kaitannya dengan banyak penulis, salah satu kelompok 24 menemukan bahwa visualisasi ovarium polisistik hanya mendukung diagnosis gejala, tetapi tidak menjadi kunci menegakkan diagnosis.

ULTRASONOGRAFI transvaginal

Ultrasonografi transabdominal telah lama digantikan oleh pemindaian trasvaginalULTRASONOGRAFI transvaginal, karena daya resolusinya yang lebih tinggi serta dianggap lebih nyaman dan singkat bagi para pasien 27 Sementara itu, hal ini juga mungkin menjadi metoda baru dalam pemeriksaan di klinik.  Pendekatan transvaginal memberikan pandangan yang lebih akurat mengenai struktur internal ovarium dan menghindarkan visualisasi ovarium yang homogen, seperti pemindaian transabdominal terutama pada para pasien dengan kelebihan berat badan. Pada jalur transvaginal, probe berfrekuensi tinggi (> 6 MHz) dengan resolusi ruang yang lebih baik sekalipun tanpa kedalaman uji, tetap dapat digunakan. Hal ini disebabkan oleh posisi ovarium yang dekat dengan vagina dan/atau uterus. Selain itu, pada metode ini keberadaan jaringan lemak biasanya tidak terlalu mengganggu.
ULTRASONOGRAFI  3-dimensi dan pencitraan magnetik Resonansi
Inovasi terkini untuk ultrasound 3-D (3-dimensi), seperti halnya pada colour Doppler ultrasound dan pulsed-Doppler ultrasound, dapat meningkatkan deteksi ovarium polisistik (28,29) . Meskipun ultrasound 3-D membutuhkan waktu yang lebih lama untuk proses penyimpanan dan analisis data, serta pelatihan personil pelaksana dengan perlengkapan yang lebih mahal, tetapi korelasi yang baik ditemukan di antara pengukuran ultrasound 2-D dan 3-D terhadap volume ovarium dan morfologi ovarium polisistik 30
Penggunaan pencitraan magnetik resonansi (magnetic resonance imaging / MRI) untuk visualisasi struktur organ pelvis telah diketahui mempunyai sensitivitas yang lebih tinggi daripada ultrasound untuk deteksi ovarium polisistik (31, 32). Akan tetapi, biaya dan masalah praktis yang terlibat dalam teknik pencitraan ini dapat membatasi penggunaannya sebagai alat diagnostik yang mudah dan murah yang digunakan  dalam praktik klinis secara umum. 

CARA PEMERIKSAAN ULTRASONOGRFI PADA PCOS
1. UKURAN OVARIUM ;  Luas permukaan dan volume

Aspek teknis: Adalah penting untuk mengidentifikasi setiap ovarium dan mengukur diameter maksimum pada ketiga bidang (longitudinal, anteroposterior, dan transversal). Telah diketahui juga bahwa beberapa perhitungan volume sferoid atau elips prolate lebih baik diestimasi karena bentuk ovarium yang tidak beraturan. Ovarium kiri mungkin lebih sulit untuk diukur akibat hamparan kolon sigmoid, terutama jika ada tekanan gas di bagian perut. Mesin ultrasound modern dapat mengukur volume ovarium ketika calliper telah digunakan untuk mengukur ovarium dengan sebuah elips digambar di sekeliling garis ovarium. Software ultrasound untuk perhitungan ini juga tampak akurat.

Secara tradisional, perhitungan volume ovarium telah dilakukan menggunakan formula elipsoid prolate (μ/6 x diameter longitudinal, anteroposterior, dan transversal maksimum) (11,19,33) . Karena μ/6 = 0.5233, maka suatu formula sederhana untuk elips prolate adalah (0.5 x panjang x lebar x ketebalan) (13, 34,-37). Dalam praktiknya, formula ini mudah digunakan dan mengandung nilai-nilai praktis.

Sejumlah besar formula ultrasound yang berbeda-beda dengan bobot berbeda untuk diameter yang berbeda pula telah digunakan untuk mengukur volume ovarium. Formula sferoid prolate (μ/6 x diameter2 anteroposterior x diameter transversal) ditemukan berkorelasi baik dengan volume ovarium seperti yang telah dikaji dengan ultrasound 3-D 30. Korelasi yang serupa juga ditemukan dengan metode volume sferikal {[μ/6 x (diameter transversal + diameter anteroposterior + diameter longitudinal)/3]}3. Akan tetapi, ovarium polisistik tampak lebih sferikal (bulat) daripada ovoid (bulat telur) sehingga formula tersebut diduga harus dimodifikasi.

Tiga metode telah diusulkan untuk pengukuran luas permukaan ovarium:

1. Menggunakan formula untuk elips (panjang x lebar x μ/4). Karena μ/4 = 0.78, maka suatu formula sederhana untuk elips adalah (0.8 x panjang x lebar).

2. Mencocokkan sebuah elips pada ovarium sebagai luas area yang dihitung dengan mesin ultrasound.

3. Penggambaran ovarium dengan perhitungan otomatis area yang digambar.

Teknik terakhir lebih baik digunakan dalam kasus ovarium non-elipsoid seperti yang terkadang teramati.

Data normatif: Pada penelitian pertama mengenai kajian volume ovarium, formula yang disederhanakan untuk elips prolate digunakan untuk perhitungan, lalu diperoleh nilai rata-rata sebesar 12.5 cm3 (kisaran 6-30 cm3). 13. Formula ini juga digunakan oleh peneliti lain 34 yang melaporkan keragaman karakteristik ultrasound pada para wanita dengan sindrom ovarium polisistik. Adam.,2003  mengambil batas atas volume ovarium sebesar 5.7 cm3 berdasarkan data dari kelompok lain 33. Pada penelitian selanjutnya, volume ovarium dihitung menggunakan formula yang lebih akurat untuk elipsoid prolate (0.5233 x diameter longitudinal, anteroposterior, dan transversal maksimum). Volume ovarium yang lebih besar (14.04 ± 7.36 vs 7.94 ± 2.34 cm3) dan volume uterus yang lebih kecil secara signifikan ditemukan pada kelompok wanita sindrom ovarium polisistik ketika dibandingkan dengan kontrol (para wanita normal). Akan tetapi, tidak ada catatan mengenai lama pemindaian dalam kaitannya dengan siklus menstruasi pada subyek normal maupun penderita sindrom ovarium polisistik.

Dalam laporan lain 11 ovarium polisistik ditemukan mempunyai volume yang lebih besar (14.6 ± 1.1 cm3) daripada ovarium multicystic (8.0 ± 0.8 cm3) dan ovarium normal (6.4 ± 0.4 cm3). Luas area belahan melintang (cross-sectional) uterus juga lebih tinggi pada wanita penderita sindrom ovarium polisistik daripada wanita dengan ovarium normal atau multicystic (26.0 ± 1.4 vs 13.1 ± 0.9 vs 22.4 ± 1.0 cm3). Hal ini merefleksikan derajat estrogenisasi.

Sebuah penelitian besar yang dikenakan pada 80 wanita penderita oligo-/amenore dengan sindrom ovarium polisistik dibandingkan dengan 30 wanita pada kelompok kontrol, dengan menggunakan sebuah probe transvaginal 6.5 MHz 37. Berdasarkan data rata-rata (± 2 SD) dari kelompok kontrol, nilai cut-off dihitung untuk volume ovarium (13.21 cm3), luas permukaan ovarium total (7.00 cm2), luas permukaan stroma ovarium (1.95 cm2), dan rasio stroma/area (0.34). Sensitivitas parameter tersebut terhadap diagnosis sindrom ovarium polisistik masing-masing sebesar 21, 4, 62 dan 100%. Rasio stroma/area sebesar > 0.34 diduga merupakan diagnosis sindrom ovarium polisistik.. Meskipun data ini mungkin dapat berguna dalam penelitian, tetapi pengukuran luas area stroma ovarium tidak mudah dilakukan dalam praktik rutin sehari-hari.

Oleh sebab itu, ketentuan umum ovarium polisistik juga mencakup volume ovarium yang > 10 cm3. Dari hasil tersebut diketahui bahwa tidak semua ovarium polisistik akan membesar ke ukuran tersebut (atau lebih). Konsensus dibuat berdasarkan sintesis bukti-bukti dari banyak penelitian yang telah melaporkan volume ovarium rata-rata yang lebih besar pada penderita ovarium polisistik. Hal ini dikombinasikan dengan penemuan konsisten mengenai rata-rata volume yang lebih kecil dari 10 cm3 untuk ovarium normal. 

Pandangan umum adalah: Hingga lebih banyak data dikumpulkan dan disahkan, volume ovarium polisistik harus dapat dihitung menggunakan kriteria-kriteria elipsoid prolate yang telah diterima lebih banyak.

Ciri-ciri internal Internal Ovarium pada PCOS
Folikel: jumlah dan ukuran

Aspek teknis: Telah diketahui bahwa folikel yang mengandung oosit akan lebih teramati daripada struktur sistik atretik atau patologis saat pencitraan ovarium polisistik. Literatur awal seringkali menyebutkan istilah ‘kista’ daripada folikel, kemudian ketika literatur-literatur berikutnya memang menjelaskan tentang kista kecil – yang merupakan suatu ‘kantung berisi cairan’ – istilah sindrom ovarium polisistik telah dibuat.

Setiap ovarium harus dipindai dalam belahan melintang longitudinal (longitudinal cross-section) dari margin dalam ke margin luar untuk menghitung jumlah total kista/folikel. Jumlah folikel harus diperkirakan dalam dua bidang ovarium untuk memperkirakan ukuran dan posisinya. Diameter folikel diukur sebagai rataan ketiga diameter (longitudinal, transversal, dan antero-posterior).
Data normatif: Sekalipun prasyarat belum pernah ditetapkan, satu kelompok 33 mendeskripsikan folikel berukuran <8 mm, sedangkan kelompok lain 13 memperhatikan bahwa folikel tersebut berdiameter 2-6 mm. Ovarium juga dideskripsikan sebagai struktur yang sebagian besar padat jika kurang dari empat struktur kista (< 9 mm) terdeteksi di dalam ovarium; atau sebagai struktur yang sebagian besar kista jika terdapat struktur kista kecil ganda atau setidaknya satu kista besar (> 10 mm) di dalamnya 19. Para pasien dengan sindrom ovarium polisistik biasanya mempunyai folikel berukuran 4-10 mm. Akan tetapi, terkadang folikel berukuran 15 mm juga teridentifikasi dan kemungkinan menunjukkan proses pengerahan/rekrutmen folikuler.

Sebuah makalah seputar semen 11 mendeskripsikan bahwa ovarium polisistik setidaknya mengandung 10 folikel yang biasanya berdiameter antara 2 dan 8 mm serta tersusun secara periferal dalam suatu bidang belahan (sekalipun terdapat dugaan bahwa ketika tersebar melalui stroma, folikel-folikel tersebut biasanya berdiameter 2-4 mm)2. Penelitian-penelitian lain juga menegaskan bahwa ketentuan transvaginal bagi ovarium polisistik membutuhkan keberadaan minimal 15 folikel (berdiameter 2-10) dalam suatu bidang tunggal 23.

Sebuah penelitian yang dilakukan terhadap 214 wanita penderita sindrom ovarium polisistik (oligo-/amenore, peningkatan LH serum dan/atau testosteron, dan/atau luas permukaan ovarium > 5.5 cm2) dan terhadap 112 wanita dengan ovarium normal, telah dilakukan untuk menentukan pentingnya jumlah folikel per ovarium (follicle number per ovary/FNPO)38. Penulis juga telah melakukan pemindaian ultrasound transvaginal berfrekuensi 7 MHz dan menganalisis secara terpisah tiga kategori ukuran folikel yang berbeda-beda (2-5, 6-9, 2-9 mm). Kisaran ukuran folikel telah dianggap penting oleh beberapa penulis, dengan kecenderungan ovarium polisistik mempunyai ukuran folikel lebih kecil daripada folikel ovarium normal maupun multisistik (39,40). Rataan FNPO mirip di antara ovarium normal dan polisistik dalam kisaran 6-9 mm, tetapi lebih tinggi secara signifikan pada ovarium polisistik dalam kisaran 2-5 dan 2-9 mm. Sementara itu, nilai FNOP pada ≥ 12 folikel yang berukuran 2-9 mm memberikan nilai ambang batas terbaik untuk diagnosis sindrom ovarium polisistik (sensitivitas 75%, spesifisitas 99%) 38 (Tabel II). Penulis menduga bahwa hiperandrogenisme intra-ovarium meningkatkan pertumbuhan folikuler secara berlebihan hingga 2-5 mm, bahkan lebih banyak folikel yang terus bertumbuh hingga terhenti pada ukuran 6-9 mm.

Oleh sebab itu, salah satu ketentuan umum untuk ovarium polisistik adalah ovarium yang mengandung 12 folikel atau lebih dengan diameter 2-9 mm. Hal ini dapat membantu pemisahan ovarium polisistik dari penyebab ovarium multifolikuler lain.

Ovarium multisistik dan polisistik: Ovarium multisistik merupakan ovarium yang mengandung folikel ganda (≥ 6 folikel), biasanya berdiameter 4-10 mm dengan ekogenisitas normal11. Hampir tidak terdapat data histologis mengenai ovarium multisistik. Istilah tersebut mungkin lebih baik diubah menjadi multifolikuler daripada multisistik. Ovarium multifolikuler muncul atau terlihat selama masa pubertas, dan pada para wanita yang sedang mengalami pemulihan amenore hipotalamik – kedua situasi tersebut terkiait dengan pertumbuhan folikuler tanpa rekrutmen folikel dominan yang konsisten 41 Dalam kaitannya dengan hel tersebut, kebingungan mungkin akan ditemui oleh para ultrasonografer, radiolog, dan ginekolog yang belum berpengalaman sehingga mereka mungkin membutuhkan pertimbangan gambaran klinis dan endokrinologi yang lebih jelas.

Stroma: volume dan ekogenisitas

Ekogenisitas stroma: Ekodensitas ovarium polisistik yang meningkat merupakan ciri histologis kunci 39 tetapi hal tersebut merupakan suatu kajian subyektif yang dapat bervariasi, bergantung pada perangkat/mesin ultrasound dan kebiasaan pasien. Pada suatu penelitian 11 hiperekogenisitas stroma yang meningkat secara subyektif ketika dikaji secara transvaginal tampak berkaitan secara unik dengan sindrom ovarium polisistik.

Ekogenisitas stroma normal diketahui kurang dari yang terdapat pada myometrium sehingga menjadi petunjuk sederhana untuk memperhitungkan perangkat mesin ultrasound. Ekogenisitas stroma yang normal telah dideskripsikan dalam metode semi-kuantitatif dengan nilai untuk normal (=1), sedikit meningkat (=2), atau meningkat tajam (=3) 36. Dalam penelitian selanjutnya, jumlah total folikel dari kedua ovarium berkorelasi secara signifikan dengan ekogenisitas stroma dan indeks androgen bebas. Suatu penelitian lebih lanjut yang membandingkan para wanita penderita sindrom ovarium polisistik dengan kontrol, menemukan bahwa sensitivitas dan spesifisitas ekogenisitas stroma ovarium normal dalam diagnosis ovarium polisistik berturut-turut sebesar 94% dan 90% 40 .
Ekogenisitas telah dikuantifikasi oleh satu kelompok penelitian 42 sebagai jumlah produk dari setiap tingkat intensitas (pada pemindai berkisar dari 0 hingga 63). Jumlah pixel untuk tingkat intensitas tersebut dibagi dengan jumlah total pixel dalam area yang diukur: Rataan = (Σ xi.fi)/n, di mana: n = jumlah total pixel dalam area yang diukur, x = tingkat intensitas (0-63), dan f = jumlah pixel yang berkaitan dengan tingkatan tersebut. Indeks stroma dihitung dengan membagi ekogenisitas stroma rata-rata dari keseluruhan ovarium. Hal ini dilakukan untuk mengoreksi kasus-kasus yang muncul saat data disesuaikan untuk optimalisasi ketajaman gambar. Ketika menggunakan metode pengukuran ini, indeks stroma tidak memprediksikan tingkat responsif ovarium terhadap klomifen sitrat, demikian juga setelah ovarian drilling .

Sebuah pendekatan lain menggunakan probe transvaginal berfrekuensi 7.5 MHz dengan pengukuran histogram terhadap ekogenisitas 43. Rata-rata ekogenisitas didefinisikan sebagai jumlah produk setiap tingkat intensitas (0-63) dengan formula yang sama 42. Para wanita dengan sindrom ovarium polisistik mempunyai total volume ovarium, volume stroma, dan aliran darah stroma yang lebih tinggi daripada ovarium normal, demikian juga dengan ekogenisitas stromanya. Indeks stroma (rataan ekogenisitas stroma: rataan ekogenisitas dari keseluruhan ovarium) lebih tinggi pada sindrom ovarium polisistik akibat penurunan rataan ekogenisitas keseluruhan ovarium 43. Kesimpulannya adalah bahwa pengaruh subyektif peningkatan ekogenisitas stroma tidak hanya menurunkan ekogenisitas folikel ganda, tetapi juga mengakibatkan peningkatan volume stroma.

Volume atau luas permukaan stroma: satu kelompok penelitian 44 merancang metode terbantu komputer untuk menetapkan standar kajian hipertropi stroma. Dalam penelitian tersebut, para pasien dengan hiperandrogenisme (68% di antaranya mempunyai gangguan menstruasi) dibandingkan dengan kelompok kontrol dan satu kelompok amenore hipotalamik. Ultrasound transvaginal (5 MHz) digunakan lalu ovarium polisistik ditetapkan sebagai keberadaan ‘stroma ovarium abnormal dan/atau keberadaan setidaknya 10 area sekitar yang mengalami penurunan ekogenisitas sebesar < 8 mm pada belahan ovarium tunggal dan/atau peningkatan luas area belahan melintang ovarium (> 10 cm2)’ (14, 44). Teknik komputerisasi untuk membaca hasil pemindaian tersebut melibatkan belahan longitudinal di bagian tengah ovarium dan suatu perhitungan luas area stroma dan folikel. Dari 57 wanita dengan hiperandrogenisme, 65% mempunyai ovarium polisistik yang tervisualisasi dengan ultrasound. Sementara itu, peningkatan konsentrasi LH dan testosteron serum ditemukan berturut-turut sebesar 50 dan 45%. Selain itu, tidak terdapat korelasi antara konsentrasi LH dan androstedion. Akan tetapi, luas area stroma berkorelasi secara signifikan dengan kadar androstedion dan 17-hidroksi-progesteron, meskipun bukan dengan testosteron, Lh atau insulin. Luas area folikel juga tidak berkorelasi dengan parameter-parameter endokrin 44. Oleh sebab itu, telah diduga bahwa pada para wanita dengan ovarium polisistik, analisis luas area stroma akan lebih baik daripada kuantifikasi folikel.

Ultrasound 3-D telah diketahui sebagai alat yang baik untuk pengukuran volume ovarium yang akurat dan lebih presisi daripada ultrasound 2-D 45. Tiga kelompok pasien telah ditentukan: (1) para pasien dengan ovarium normal; (2) para pasien dengan ovarium polisistik tanpa gejala jelas (asymptomatic); dan (3) para pasien dengan sindrom ovarium polisistik (PCOS) 46. Volume stroma dan ovarium mirip pada kelompok 2 dan 3 dan lebih tinggi daripada kelompok 1. Volume stroma hanya berkorelasi positif dengan konsentrasi androstedion serum pada kelompok 3 46. Rata-rata volume total folikel mirip di semua kelompok dan menunjukkan bahwa peningkatan volume stroma merupakan penyebab utama pembesaran ovarium pada ovarium polisistik.

Secara ringkas, volume ovarium berkorelasi baik dengan fungsi ovarium dan dalam praktik rutin lebih mudah diukur daripada stroma ovarium. Oleh karena itu, untuk mendefinisikan ovarium polisistik dibutuhkan kajian kualitatif dan kuantitatif stroma ovarium.

Aliran darah

Kombinasi ultrasound transvaginal dengan pengukuran colour Doppler dilakukan untuk memberikan gambaran detail fenomena folikuler selama periode ovulasi dan memungkinkan kajian aliran darah uterus untuk perkiraan reseptivitas endometrium 47. Darah yang mengalir melalui uterus dan arteri ovarium telah diteliti luas dalam siklus-siklus spontan dan terstimulasi 48. Colour atau power Doppler juga memungkinkan dilakukannya kajian jejaring vaskuler di dalam stroma ovarium. Aliran darah stroma intra-uterus lebih tinggi secara signifikan pada ovarium polisistik daripada ovarium normal. Pengukurannya – pada fase awal folikuler atau saat supresi hipofisa berikutnya – telah ditemukan bersifat prediktif bagi respon folikuler terhadap stimulasi ovarium untuk IVF (47, 49).
Sejumlah penelitian yang menggunakan pengukuran colour Doppler terhadap aliran darah dalam pembuluh darah ovarium dan uterus menunjukkan suatu indeks resistensi yang rendah dalam stroma ovarium polisistik (yaitu: aliran yang meningkat) dan berkorelasi dengan perubahan endokrin (50, 51). Salah satu kelompok 10 juga melaporkan suatu korelasi baik antara konsentrasi androstedion dan rasio LH:FSH dengan jumlah folikel-folikel kecil. Rasio LH:FSH juga berkorelasi baik dengan indeks pulsatilitas (PI) arteri stroma. Dalam penelitian lain, aliran darah yang tervisualisasi saat fase folikuler awal seringkali mengalami peningkatan pada sindrom ovarium polisistik (88%) dibandingkan dengan kondisi normal (50%) 52.

Indeks resistensi (RI) dan PI juga ditemukan lebih rendah secara signifikan pada penderita sindrom ovarium polisistik daripada pasien-pasien normal, dengan puncak kelajuan sistoliknya (peak systolic velocity/PSV) yang lebih tinggi 53. Selain itu, hal tersebut tidak berkorelasi dengan jumlah folikel dan volume ovarium, meskipun terdapat korelasi positif antara kadar LH dan peningkatan PSV. Satu kelompok penelitian 28 tidak menemukan perbedaan nilai-nilai PI yang signifikan antara kelompok sindrom ovarium polisistik dengan kelompok normal, sedangkan aliran ovarium – seperti yang direfleksikan oleh PSV – diketahui meningkat dalam penelitian sebelumnya.

Data terakhir menunjukkan bahwa kajian aliran darah dengan Doppler mungkin mempunyai beberapa nilai untuk prediksi risiko hiperstimulasi ovarium selama terapi gonadotropin 54. Peningkatan aliran darah stroma juga diduga dapat digunakan sebagai alat prediksi yang lebih relevan bagi respon ovarium terhadap stimulasi hormonal (43,49) dibandingkan dengan parameter lain, seperti volume ovarium atau stroma. Akan tetapi, pengukuran aliran darah Doppler membutuhkan keahlian tertentu dan perangkat mesin spesifik. Selain itu, pada masa ini pengukuran tersebut tidak dibutuhkan untuk menjadi bagian dari kriteria diagnosis ovarium polisistik.

Diagnosis pencitraan PCO

Dengan semua sistem pencitraan yang ada, kombinasi ukuran ovarium (volumenya) dan jumlah folikel pre-antral merupakan kunci dan ciri pasti ovarium polisistik Dalam praktik klinis rutin, ultrasound trasvaginal atau transabdominal saja sudah cukup untuk membuat kajian ovarium. 

Penggunaan ultrasonografi dalam strategi diagnosis sindrom ovarium polisistik

Pembuatan diagnosis sindrom ovarium polisistik dan penggunaan ultrasound sebagai standar umum telah menjadi bahan perdebatan. Fenotipe sindrom ovarium polisistik dapat dibagi menjadi tiga komponen penting: anovulasi, hiperandrogenisme, dan obesitas (berkaitan dengan hiperinsulinemia) 55. Akan tetapi, komponen-komponen tersebut tidak tetap sehingga menunjukkan variabilitas sindrom ovarium polisistik klinis (4, 55). Dalam beberapa kasus, hanya satu atau dua komponen yang muncul (misalnya ‘sindrom ovarium polisistik ovulatori’ atau ‘sindrom ovarium polisistik anovulatori non-hirsuta’) – sehingga ketetapan umum yang baru untuk sindrom membutuhkan keberadaan minimal dua dari tiga kriteria berikut (i) oligo- dan/atau anovulasi; (ii) hiperandrogenisme (klinis dan/atau biokimiawi); dan (iii) ovarium polisistik tanpa mengikutsertakan kriteria etiologis lain 7.

Ciri-ciri ultrasound ovarium merupakan hal yang penting untuk dikaji dalam presentasi-presentasi klinis seiring dengan pengujian endokrin, biokimia, dan metabolik yang ditampilkan dalam presentasi. Sebagai contoh, bagi para pasien yang mungkin dianggap mempunyai ‘sindrom ovarium polisistik jelas’ ketika dirujuk untuk melakukan perawatan infertilitas anovulatori. Hal lain yang juga penting dan perlu diingat adalah bahwa abnormalitas kadar FSH atau prolaktin serum basal mungkin menunjukkan adanya suatu gangguan hipofisa-hipotalamus atau kegagalan awal ovarium. Kajian ultrasound ovarium juga akan membantu dugaan respon terhadap stimulasi.

Dalam kasus-kasus gangguan menstuasi terisolasi atau yang disebut ‘hirsutisme idiopatik’ (yaitu dengan siklus menstruasi ovulatori), sindrom ovarium polisistik merupakan diagnosis yang paling sering dilakukan. Gambaran klinis mungkin tidak memberikan diagnosis jelas tanpa kajian hormonal yang dilakukan bersama-sama dengan ultrasound. Akan tetapi, penemuan ovarium polisistik saat ultrasound belum termasuk diagnosis-diagnosis selanjutnya karena ovarium polisistik dapat berkaitan dengan kondisi-kondisi lain.

Penemuan insidental ovarium polisistik saat ultrasound merupakan hal yang  umum pada para wanita yang menjalani pemeriksaan untuk keluhan-keluhan ginekologis, seperti nyeri pelvis, infertilitas, atau pendarahan yang sulit untuk dijelaskan. Jika ovarium polisistik teramati pada para wanita yang infertil secara ovulatori (di mana sindrom ovarium polisistik bukan penyebab infertilitas), informasi yang diperoleh sangat penting ketika merancang suatu protokol ‘superovulasi’ karena meningkatkan ririko OHSS. Selain itu, hal ini juga mungkin dapat berguna untuk mencari sejarah keluarga penderita sindrom ovarium polisistik, seperti halnya sesama saudara kandung yang menunjukkan gejala atau sindrom ovarium polisistik yang sama tetapi tidak terdiagnosis. Di sisi lain, ciri-ciri metabolik hiperinsulinisme juga mungkin muncul dan layak mendapatkan evaluasi yang teliti, sebab hal tersebut dapat menandakan risiko kesehatan jangka panjang.

EVALUASI STIMULASI OVARIUM

Deteksi USG pada PCO sangat penting karena keadaan tersebut umumnya sensitif terhadap stimulasi ovulasi terutama bila menggunakan gonadotropin dan mudah mengalami hiperstimulasi. Bila pasien ovarium polikistik dilakukan stimulasi ovarium maka gambaran akan lebih jelas secara USG.56
Pengukuran diameter folikel sangat penting karena hCG paling baik diberikan pada saat folikel berukuran 15-18 mm dan kadar E2 rata-rata 300-400 pg/ml per folikel dominan. Tanda lain adanya folikel matur secara sonografi adanya penurunan ekho intra folikel. Dari hasil penelitian tidak ada perbedaan yang bermakna dalam produksi E2 antara folikel berukuran 14 mm dengan diameter folikel yang lebih kecil, juga antara folikel berukuran 17 mm dengan diameter folikel yang lebih besar.57
Terdapat persamaan untuk menentukan kadar E2 serum yang diperkirakan tergantung jumlah dan ukuran folikel pada kedua ovarium pada saat akan diberikan hCG, prediksi kadar E2 tersebut adalah 58 :
Kadar E2 = 291 pg/ml + 180(x) + 64(y) + 18(z)


X =  ukuran folikel   ( 17 mm


Y =  ukuran folikel 15-16 mm


Z  =  ukuran folikel   ( 14 mm

Ellenbogen dkk, dalam penelitianya membuat skor pertumbuhan folikel  dihubungkan dengan kadar E2 serum untuk memantau stimulasi ovulasi pada pasien PCO menggunakan ultrasonografi. Skor dihitung bila diameter folikel lebih dari 5 mm. Setiap diameter folikel 5-8mm = diberi skor 1 ; 9-12 mm = 1,5 ;13 – 16 mm = 2 ; ( 17 = 3. Terdapat korelasi positif antara jumlah skor dengan kadar E2 serum, bila skor > 30 pada penelitian tersebut ditemukan kadar E2 > 1500 pg/ml. Keadaan ini dapat dijadikan prediksi kemungkinan terjadinya sindroma hiperstimulasi ovarium.59
Kedua penelitian diatas nampaknya sederhana, efisien dan efektif dapat dijadikan pegangan manakala  pengukuran kadar E2 harian tidak dapat dilakukan saat stimulasi ovarium pada penderita PCO.

Komplikasi terpenting pada induksi ovulasi adalah sindroma hiperstimulasi ovarium. Hal ini ditandai dengan ovarium yang membesar dengan banyak folikel atau korpus luteum (gambar 14). Ovarium yang mengalami hiperstimulasi kadang-kadang disertai dengan adanya asites, bila cairan asites banyak, pemeriksaan lebih baik menggunakan USG transabdominal. Hiperstimulasi adalah kelainan iatrogenik disebabkan stimulasi berlebih atau hipersensitif terhadap gonadotropin. Pengukuran secara ultrasonografi dari besarnya ovarium merupakan perkiraan klinis yang utama dan dapat dengan baik membedakan hiperstimulasi ringan, sedang atau berat. Perkembangan hiperstimulasi ovarium yang berat dapat diduga adanya sejumlah folikel kecil yang berukuran sama pada hari ke 8 dan 9. Ditemukannya pembesaran ovarium disebabkan oleh peningkatan diameter folikel kecil dengan kadar estradiol yang tinggi lebih dari 2000 pg/ml dianjurkan untuk membatalkan penggunaan hCG untuk mencegah sindroma tersebut.6
Peranan transvaginal sonografi dalam memantau pertumbuhan dan perkembangan folikel pada penderita PCO sbb:8
1. Mendeteksi jumlah folikel yang tumbuh

2. Menilai apakah respon folikel adekuat
3. Mendeteksi adanya ovulasi

4. Penentuan pemberian hCG

5. Mendeteksi kemungkinan komplikasi (sindroma hiperstimulasi ovarium dan pertumbuhan yang tidak sinkron dari folikel).
Kesimpulan

USG tranvaginal merupakan pemeriksaan non invasif dapat digunakan untuk mendiagnosis polikistik ovarium dan dapat digunakan untuk mengevaluasi hasil pengobatan stimulasi ovarium terutama untuk memprediksi hiperstimulasi ovarium manakala pemeriksaan E2 serial tidak dilakukan. Penetapan diagnosis sindrom ovarium polisistik akan selalu menjadi bahasan yang menarik secara klinis.
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