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Angka Kematian Ibu adalah kematian saat kehamilan hingga 42 hari
setelah persalinan. Berdasarkan survey SDKI (Survey Demografi dan Kesehatan
Indonesia), Angka Kematian Ibu (AKI) di Indonesia sudah mengalami penurunan
dari tahun 1991 hingga tahun 2015, namun masih jauh dari target MDG’s
(Millenium Development Goals) 2015 yakni sebanyak 102 per 100.000 kelahiran
hidup. Ada berbagai faktor penyebab dari tingginya AKI di Indonesia, salah
satunya adalah hipertensi dalam kehamilan. Angka kejadian hipertensi dalam
kehamilan menjadi penyebab AKI tertinggi nomor 2 dan mengalami peningkatan
dari tahun 2010 ke tahun 2013. Hipertensi dalam kehamilan dibedakan menjadi
beberapa jenis, salah satunya adalah preeklampsia. Angka kejadian preeklampsia
dan eklampsia di Indonesia menyentuh angka 6%-8% dengan angka kematian
maternal akibat preeklampsia sebanyak 1,5% hingga 24% dan angka kematian
fetal sebanyak 45% hingga 50%. Preeklampsia, khususnya preeklampsia berat
yang tidak ditangani secara adekuat di Indonesia menyumbang kematian ibu
tertinggi nomor 2 setelah post partum haemorhage yakni sebesar 24%.

Ada banyak fakor risiko yang menyebabkan preeklampsia, salah satunya
adalah kehamilan gemelli. Kehamilan gemelli diduga dapat menyebabkan
preeklampsia karena terjadi hiperplasentosis yang menyebabkan peningkatan
paparan vili korionik, meningkatnya zat antiangiogenik dibandingkan dengan zat
angiogenik, serta hipoperfusi plasenta. Mekanisme lainnya adalah karena
peningkatan debris trofoblas dan jumlah antigen yang lebih banyak. Penelitian
mengenai kehamilan gemelli sebagai faktor risiko terjadinya preeklampsiadi
Indonesia masih jarang dan banyak penelitian yang bertentangan dengan beberapa
penelitian serupa di luar negeri. Oleh karena itu, tujuan penelitian ini adalah untuk
menganalisis perbedaan kejadian preeklampsia berat pada kehamilan tunggal dan
kehamilan gemelli.

Jenis penelitian ini adalah penelitian case control study dengan
menggunakan data sekunder. Sampel minimal yang harus didapatkan adalah
sebanyak 128 rekam medis. Metode pengambilan sampel adalah purposive
sampling. Kelompok sampel penelitian kali ini membagi sampel menjadi 2
kategori, yakni preeklampsia berat dan normal yang masing-masing terdiri dari
kehamilan tunggal dan kehamilan gemelli. Data yang didapatkan adalah data
kategorik, yakni nominal, sehingga untuk analisis datanya dapat digunakan
analisis data komparatif non parametris tidak berpasangan, yakni Chi Square test.

Hasil penelitian kali ini didapatkan bahwa kehamilan gemelli dengan PEB
sebanyak 12 kasus, kehamilan gemelli normal 52 kasus, kehamilan tunggal PEB
38 kasus dan kehamilan tunggal normal 26 kasus. Data tersebut kemudian diolah
dengan uji univariat dan Chi Square test dan diperoleh p =0,000. Odds Ratio (OR)
yang didapatkan pada penelitian ini adalah 0,158. Hal ini menunjukkan perbedaan
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kejadian preeklampsia berat pada ibu dengan kehamilan gemelli dan ibu dengan
kehamilan tunggal, namun tidak lebih berisiko pada ibu dengan kehamilan
gemelli. Pada kehamilan gemelli, sejalan dengan jumlah fetus yang melebihi
kehamilan normal, maka massa plasenta juga bertambah besar. Akibatnya, terjadi
hiperplasentosis. Hiperplasentosis ini menyebabkan hipoperfusi plasenta akibat
permintaan nutrisi dan oksigen yang semakin banyak serta jumlah zat
antiangiogenik yang berlimpah. Debris trofoblas, antigen dan jumlah paparan vili
korionik  juga meningkat menyebabkan reaksi imunologis yang lebih hebat
daripada reaksi imunologis yang terjadi pada kehamilan tunggal. Faktor risiko lain
selain gemelli juga turut berperan dalam mekanisme preeklampsia berat.
Berdasarkan penelitian dan analisis data di atas, menyatakan bahwa secara
statistik ada perbedaan yang signifikan antara kejadian preeklampsia berat antara
kehamilan gemelli.
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BAB 1. PENDAHULUAN

1.1 Latar Belakang

Kematian ibu menurut definisi WHO (World Health Organization)
merupakan kematian pada ibu selama kehamilan hingga 42 hari pasca melahirkan.
Survey Demografi dan Kesehatan Indonesia (SDKI) pada tahun 2012
menunjukkan bahwa Angka Kematian lbu (AKI) di Indonesia sudah turun dari
390 per 100.000 pada tahun 1991 menjadi 359 per 100.000 pada tahun 2012.
Angka ini masih sangat tinggi mengingat target AKI di Indonesia adalah 102 per
100.000 kelahiran hidup pada tahun 2015. Kematian ibu ini dapat disebabkan
oleh berbagai penyebab, salah satunya adalah hipertensi (Depkes R1, 2014).

Hipertensi adalah penyebab tertinggi nomor 2 AKI di Indonesia pada
tahun 2012. AKI akibat hipertensi mengalami kenaikan dari 21,5 penderita di
tahun 2010 menjadi 27,1 penderita di tahun 2013 (Depkes RI, 2014). Salah satu
kelainan hipertensi yang dialami wanita saat hamil adalah preeklampsia. Kelainan
ini dikelompokkan menjadi golongan tersendiri karena dianggap memiliki efek
yang lebih buruk (Cunningham et al., 2014). Preeklampsia juga merupakan salah
satu penyebab kematian pada ibu. Hasil laporan WHO menunjukkan bahwa di
Asia dan Afrika, 10% kematian ibu disebabkan oleh kelainan hipertensi saat
kehamilan dan preeklampsia adalah salah satu penyebab dengan jumlah terbanyak
(WHO, 2011). Berdasarkan statistik di Indonesia, sebanyak 1,5% hingga 24%
preeklampsia menyebabkan kematian pada ibu dan 45% hingga 50% kematian
pada bayi (Djannah dan Arianti, 2010). Angka kejadian preeklampsia dan
eklampsia di Indonesia berkisar antara 6% hingga 8% (Rahmi et al., 2016).

Preeklampsia secara klinis dibedakan menjadi preeklampsia ringan-sedang
dan berat berdasarkan gejala klinis serta keluaran dari akibat preeklampsia
tersebut (Cunningham et al.,2014). Preeklampsia berat yang tidak ditangani secara
adekuat di Indonesia menyumbang kematian ibu tertinggi nomor 2 setelah post
partum haemorhage yakni sebesar 24% (Veronika et al., 2015).

Ada banyak faktor risiko kejadian preeklampsia, salah satunya adalah

kehamilan gemelli. Kehamilan gemelli memiliki angka kejadian yang cukup tinggi
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di beberapa belahan dunia. Di Amerika Serikat, jumlah kelahiran dari kehamilan
gemelli naik sebanyak 76% dari tahun 1980 hingga tahun 2009 dengan angka
kelahiran naik dari 18,9 menjadi 33,3 per 1000 kelahiran (Martin et al., 2012).
Kejadian kehamilan serta kelahiran gemelli yang meningkat ini diduga
dikarenakan faktor penggunaan ART (Assisted Reproductive Technology) dan
usia maternal yang lebih tua saat melakukan konsepsi (Fletcher et al., 2016).

Penelitian mengenai kehamilan gemelli sebagai faktor risiko masih sedikit
diteliti secara khusus di Indonesia. Salah satu penelitian mengenai hal ini di
Indonesia dilakukan oleh Karima et al. (2013) di RSUP Dr. M. Djamil Padang.
Penelitian ini dilakukan dengan sumber sampel rekam medik dari tahun 2011 dan
didapatkan kesimpulan bahwa kehamilan gemelli tidak memiliki hubungan yang
signifikan terhadap preeklampsia berat, namun sampel gemelli pada penelitian
tersebut hanya berjumlah 6 sampel (Karima et al., 2015). Hal ini berbeda dengan
penelitian yang dilakukan di Srinangar. Penelitian sebelumnya mengenai
hubungan antara hipertensi gestasional dan preeklampsia pada kehamilan tunggal
dan gemelli dan hubungannya dengan jumlah korion pada kehamilan yang
dilakukan pada 2015 di Rumah Sakit Lalla Ded di Srinangar didapatkan bahwa
preeklampsia pada kehamilan kembar lebih tinggi 2,9 kali daripada kehamilan
tunggal (Sami et al., 2015).

Oleh karena perbedaan hasil pada beberapa penelitian, kurangnya
penelitian di Indonesia mengenai preeklampsia dan kehamilan gemelli dan
tingginya angka kematian yang diakibatkan preeklampsia, khususnya
preeklampsia berat, menjadi alasan bagi penulis untuk melakukan penelitian
dengan judul “ Perbedaan Kejadian Preeklampsia Berat antara Kehamilan

Gemelli dan Kehamilan Tunggal di RSD dr.Soebandi Kabupaten Jember”.

1.2 Rumusan Masalah

Rumusan masalah penelitian ini adalah apakah terdapat perbedaan antara
kejadian preeklampsia berat antara kasus kehamilan gemelli dan kehamilan
tunggal di RSD dr.Soebandi Jember ?
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1.3 Tujuan Penelitian
1.3.1 Tujuan Umum

Tujuan penelitian ini secara umum adalah untuk menganalisis perbedaan
antara kejadian preeklampsia berat dengan kehamilan gemelli dan kehamilan
tunggal di RSD dr.Soebandi Jember.

1.3.2 Tujuan Khusus
Mengetahui odds ratio dari kejadian preeklampsia berat pada kehamilan

gemelli dan kehamilan tunggal di RSD dr. Soebandi Jember.

1.4 Manfaat Penelitian
Manfaat penelitian adalah sebagai berikut :
a. Manfaat bagi peneliti
Penelitian ini merupakan wujud aplikasi keilmuan yang telah dipelajari
sehingga dapat mengembangkan wawasan keilmuan.
b. Manfaat bagi masyarakat
Penelitian ini dapat memberikan wawasan dan informasi pada masyarakat
mengenai hubungan kejadian preeklampsia berat dengan kehamilan gemelli
dan kehamilan tunggal.
c. Manfaat bagi institusi
Penelitian ini dapat menambah wawasan dan informasi sekaligus menambah
beberapa kajian dan literatur sehingga bisa dijadikan salah satu landasan
bagi penelitian selanjutnya.
d. Manfaat bagi pemerintah
Penelitian ini memberikan informasi sehingga dapat dijadikan salah satu
sumber untuk menetapkan langkah strategis mengurangi angka morbiditas

dan angka mortalitas ibu serta bayi.
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BAB 2. TINJAUAN PUSTAKA

2.1 Preeklampsia

2.2.1

Pengertian Preeklampsia

Preeklampsia adalah salah satu sindrom hipertensi yang biasa terjadi saat

kehamilan yang ditandai dengan hipertensi dan proteinuria yang muncul setelah
usia kehamilan lebih dari 20 minggu (Uddinet al., 2013).

2.2.2

Etiologi Preeklampsia
Etiologi dari preeklampsia masih belum diketahui secara pasti. Namun ada

berbagai macam hal yang diduga menjadi etiologi dari preeklampsia, antara lain:

a.

2.2.3

Implantasi plasenta dengan abnormalitas invasi dari sel trofoblas pada
pembuluh darah uterus

Maladaptasi tolerasi sistem imun antara maternal, paternal (plasenta) dan
jaringan pada janin

Maladaptasi maternal pada sistem kardiovaskular atau  terjadinya
inflamasi pada kehamilan

Faktor Genetik yang meliputi gen yang terdisposisi dan pengaruh

epigenetik (Cunningham et al., 2014).

Patogenesis Preeklampsia
Preeklampsia masih menjadi disease of theory karena penyebabnya masih

belum jelas. Gambaran secara umum terjadinya preeklampsia diilustrasikan

seperti pada gambar 2.1.
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Gambar 2.1 Patogenesis Preeklampsia (American Obstetri Asociation, 2014)

Ada beberapa teori mengenai patogenesis yang diduga turut berperan serta

dalam terjadinya preeklampsia, antara lain :

1

3

Proses 2 tahap

Teori ini menyebutkan bahwa penyebab dari terjadinya preeklampsia adalah
abnormalitas pembuluh darah maternal yang menyebabkan penurunan perfusi
kepada plasenta. Penurunan perfusi ini kemudian menyebabkan
dikeluarkannya faktor-faktor dalam sirkulasi yang menargetkan sel-sel
endotelium dari maternal sehingga menyebabkan munculnya sindrom klinis
dari preeklampsia. Penurunan aliran ke plasenta menyebabkan fetus
menyesuaikan diri terhadap aliran nutrisi (Smith dan Kenny, 2006).

Teori Kontinum

Preeklampsia diduga merupakan sebuah bentuk respon inflamasi yang
berlebihan dari kehamilan normal. Hal ini diduga terjadi karena peningkatan
debris trofoblas yang dihasilkan oleh perfusi yang buruk karena massa
plasenta yang lebih besar (Smith dan Kenny, 2006).

Abnormal Invasi Trofoblas

Pembuluh darah maternal dan juga lapisan otot dari pembuluh darah uterus
nantinya akan diganti dengan sel dari trofoblas untuk memperbesar diameter

pembuluh darah pada pembentukan plasenta, sehingga akan menurunkan
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resistensi pembuluh darah janin. Apabila invasi dari sel-sel trofoblas kurang
maksimal, maka akan menyebabkan pembuluh darah maternal memiliki
resistensi yang tinggi karena diameter yang lebih kecil yang kemudian dapat
menyebabkan terjadinya preeklampsia (Cunningham et al., 2014).

Faktor Imunologis

Secara histologis, terjadi perubahan dalam maternal dan plasenta yang
berbentuk penolakan graft akut. Selain itu, pembentukan blocking dari
antibodi kepada tempat antigen plasenta mungkin tidak sesuai. Peningkatan
faktor antiangiogenik juga dapat meningkatkan risiko terjadinya
preeklampsia. Trofoblas ekstravili mengurangi jumlah dari immunosuppresif
HLA G nonklasik. Produk oksidatif dari plasenta juga menyebabkan
terjadinya defek vaskularisasi plasenta pada tahap 1 preeklampsia
(Cunningham et al., 2014).

Kejadian hiperplasentosis yang biasa terjadi pada kehamilan dengan diabetes
mellitus dan juga pada hamil gemelli juga memiliki kecenderungan untuk
menyebabkan preeklampsia karena jumlah antigenitas yang cukup tinggi
(Gleicher, 2007).

Aktivasi Sel Endothelial

Terjadinya iskemik memacu terbentuknya perubahan inflamasi. Faktor
antiangiogenik dan faktor metabolik dan mediator inflamasi lainnya juga
memprovokasi kerusakan sel endotelial (Cunningham et al., 2014) . Salah
satu faktor antiangiogenik adalah soluble fms-like tyrosin kinase-1 (sFlt-1).
Faktor ini diduga meningkat sejalan dengan massa plasenta dibandingkan
dengan patologi plasenta primer. Peningkatan sFlt-1 menginaktivasi dan
menurunkan PIGF (Proangiogenic placental growth factor), VEGF (Vascular
Endothelial Growth Factor) serta menyebabkan disfungsi endotelial. Pada
kehamilan dengan preeklampsia, kadar sFIt-1 meningkat sedangkan kadar
PIGF menurun (Cunningham et al., 2014).

Faktor Genetik

Predisposisi preeklampsia secara genetik diduga merupakan hasil interaksi

dari beberapa gen (maternal dan paternal) yang mengontrol enzim dan fungsi
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metabolit melalui setiap sistem organ. Faktor yang berasal dari plasma
menginduksi beberapa gen preeklampsia. Beberapa gen yang diduga ikut
terlibat adalah gen untuk reseptor Fas, Hypoxia inducible factor-/a, IL-1p,
TGF-B3, ApoE dan TNF. Selain itu, ada pula gen-gen yang terlibat misal
MTHFR(C677T) untuk reduksi dari Methylene Tetrahydrofolate dan juga
AGT (M235T) untuk sintesis angiotensinogen (Cunningham et al., 2014).

2.2.4 Patofisiologi Preeklampsia
Preeklampsia merupakan salah satu kelainan hipertensi yang diduga
konsekuensi dari disfungsi endotelial, vasospasme, dan iskemia Yyang
menyebabkan perubahan pada beberapa organ dan sistem organ. Beberapa
perubahan organ yang terjadi antara lain :
1 Sistem kardiovaskular
Perubahan pada sistem kardiovaskular berkorelasi dengan peningkatan
afterload jantung, penurunan preload jantung karena hipovolemia yang akan
membaik jika diberi peningkatan campuran onkotik atau kristaloid intravena
serta adanya aktivasi endotelial sehingga menyebabkan ekstravasasi
interendotelial dari cairan intravaskular.
Perubahan hemodinamika dan fungsi jantung pada beberapa wanita
dipengaruhi oleh onset dari hipertensi, penyakit kronis dan tingkat keparahan
preeklampsia. Namun semakin lama onset preeklampsia, maka akan
menurunkan cardiac output setidaknya dibagian peningkatan resistensi perifer.
Fungsi miokardial juga mengalami perubahan yang menyebabkan remodelling
ventrikular. Remodelling dari ventrikular biasanya diikuti dengan disfungsi
diastolik yang  merupakan salah satu langkah adaptif untuk menjaga
kontraktilitas otot jantung agar tetap normal sebagai kompensasi peningkatan
afterloadsebagai efek dari preeklampsia.
Fungsi Ventrikular dapat mengalami perubahan menjadi lebih hiperdinamik
ataupun tetap normal. Hal ini juga diikuti dengan peningkatan tekanan baji
pulmoner (Pulmoner Wedge Pressure). Edema pulmoner dapat juga terjadi

pada fungsi ventrikuler normal karena kebocoran endotel alveolar-epitelial.
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Terkait dengan volume darah, penderita preeklampsia bisa memiliki volume
darah yang normal namun bisa juga memiliki volume yang rendah dan terjadi
hemokonsentrasi (Cunningham et al., 2014).

Perubahan hematologi dan koagulasi

Pada preeklampsia ada kemungkinan terjadi trombositopenia yang kemudian
berkembang menjadi sindrom HELLP. Selain itu, abnormalitas platelet yang
lain adalah aktivasi platelet. Hemolisis juga dapat terjadi pada preeklampsia
berat yang ditandai dengan peningkatan level serum laktat dehidrogenase
karena hemolisis mikroangiopatik. Selain itu, terjadi penurunan konten rantai
panjang asam lemak serta peningkatan fluiditas eritrosit membran pada
sindrom HELLP.

Perubahan koagulasi juga terjadi karena peningkatan konsumsi faktor VIII,
peningkatan fibrinopeptida A dan B dan D-Dimer serta penurunan antitrombin
I11, protein C dan protein S (Cunningham et al., 2014).

Keseimbangan Volume

Level plasma renin, angiotensin Il, angiotensin 1-7, aldosteron dan ANP
(Atrial  Natriuretik  Peptide) meningkat pada kehamilan normal.
Deoxycorticosterone (DOC) merupakan salah satu mineralokortikoid yang
poten yang merupakan hasil konversi dari progesteron. Hal ini juga
menerangkan pada penderita preeklampsia sekresi DOC tidak dapat dikurangi
dan preeklampsia tetap menahan natrium. Selain itu fungsi pembersihan
vasopresin pada wanita hamil dan preeklampsia meningkat. ANP juga tinggi
produksinya pada wanita dengan preeklampsia.

Pada wanita dengan preeklampsia, edema terjadi lebih hebat daripada wanita
normal karena proses kerusakan pada endotel. Penurunan tekanan onkotik
plasma juga menyebabkan terjadinya edema dan proeinuria. Secara umum,
konsentrasi elektrolit pada wanita preeklampsia dengan wanita hamil normal
tidak berbeda (Cunningham et al., 2014).

Ginjal

Penurunan perfusi renal dan GFR (glomerular filtration rate) pada

preeklampsia berat menyebabkan peningkatan kadar serum Kreatinin.
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Penurunan GFR ini disebabkan penurunan volume dan peningkatan resistensi
dari arteri aferen, serta perubahan morfologi berupa endoteliosis glomerular
yang merupakan pembengkakan pada endotel yang juga menyebabkan
blocking pada filtrasi barier. Endoteliasis glomerular ini diduga karena
penurunan faktor angiogenik.

Proteinuria pada preeklampsia sesuai konsensus adalah > 300 mg/24 jam.
Salah satu metode pengukuran yang cukup akurat adalah dengan mengukur
albumin karena albumin diekskresikan melebihi globulin serta pada
preeklampsia, ekskresi protein utama melalui urin adalah albumin. Pada
kehamilan gemelli dengan preeklampsia, proteinuria merupakan hal yang
umum terjadi. Nekrosis tubular akut juga merupakan salah satu gagguan akibat
preeklampsia yang jarang terjadi (Cunningham et al., 2014).

Hepar

Kerusakan pada hepar dapat terjadi infark. Kerusakan sel hepar yang ditandai
dengan peningkatan level serum transaminase, trombositopenia dan hemolisis
yang dikenal sebagai sindrom HELLP. Infark pada hepar biasanya ditandai
dengan nyeri ringan hingga berat pada abdomen kuadran atas dan rasa pekak.
Infark hepar biasa diperparah dengan adanya hipotensi dari perdarahan obstetri.
Elevasi serum transaminase hepar dengan nilai melebihi 500 U/L mungkin
merupakan pertanda dari preeklampsia yang berat. Infark hematoma bisa
membentuk hematoma hepatik. Gangguan lain pada hepar adalah perlemakan
hati. Perlemakan hati akut pada onset kehamilan yang lambat biasanya disertai
dengan hipertensi, peningkatan level serum transaminase dan trombositopenia
(Cunningham et al., 2014).

Otak

Nyeri kepala dan gangguan penglihatan umumnya dikaitkan dengan
preeklampsia berat. Keterlibatan otak pada preeklampsia sangat jarang, namun
dapat terjadi pada daerah kortikal dan subkortikal pada penderita eklampsia.
Gambaran mikroskopik klasik terdiri dari nekrosis fibrinoid pada dinding arteri
dan mikroinfark pada perivaskular. Tekanan darah yang tinggi juga

mengakibatkan terjadinya vasospasme pada otak. Penurunan aliran darah
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serebrovaskular juga mengakibatkan iskemia dan edema sitotoksik dan
biasanya infark jaringan. Teori kedua yang menerangkan tentang patofisiologi
pengaruh preeklampsia pada otak adalah peningkatan tekanan darah melebihi
kapasitas normal autoregulasi serebrovaskular. Namun, teori kedua ini diduga
masih tidak lengkap.

Ada beberapa manifestasi neurologi pada preeklampsia, yaitu nyeri kepala,
skotomata, dan edema otak. Nyeri kepala dan skotomata dianggap sebagai
peningkatan dari serebrovaskular hiperperfusi dan memiliki predileksi dari
lobus oksipitalis. Edema otak generalisata biasanya berkembang dan
bermanifestasi pada perubahan mental status. Situasi ini dapat berakibat fatal
karena menyebabkan herniasi transtentorial. Edema pada lobus oksipitalis atau
edema serebral difus dapat menyebabkan kebutaan, letargi dan kebingungan.
Gangguan preeklampsia pada mata dapat berupa kebutaan. Kebutaan pada
preeklampsia bukan merupakan hal yang umum dan biasanya diakibatkan lesi
pada 3 area, yakni lobus oksipitalis, nukleus genikulata lateralis dan retina.
Penyebab kebutaan yang berasal dari retina dapat diakibatkan karena 2 hal,
yakni serous retinal detachment dan infark retina (Cunningham et al., 2014).
Perfusi Uteroplasenta

Hambatan terhadap aliran plasenta pada umumnya akan berkurang setelah
proses plasentasi secara lengkap, namun pada preeklampsia terjadi sebaliknya.
Namun pada beberapa penelitian yang dilakukan oleh Fleischer tahun 1986 dan
Trudinger tahun 1990 dengan mengukur rasio puncak kecepatan sistolik dan
diastolik pada arteri uterus dan arteri umbilikalis, hanya beberapa wanita
dengan kehamilan preeklampsia yang memiliki peningkatan resistensi.
Penelitian yang dilakukan oleh Pimenta et al., pada 2013 dengan menggunakan
histogram Doppler juga memiliki kesimpulan hasil yang sama (Cunningham et
al., 2014).
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2.2.5 Kilasifikasi Preeklampsia
Preeklampsia secara klinis dibedakan menjadi 2 yakni : preeklampsia berat
dan preeklampsia ringan-sedang. Pembagian preeklampsia ini didasarkan pada

gejala klinis dan keparahan dari preeklampsia dijelaskan pada tabel 2.1.

Tabel 2.1 Klasifikasi Preeklampsia Ringan-Sedang dan Berat

Abnormalitas Ringan-Sedang Berat
Diastolik <110 mmHg >110 mmHg
Sistolik <160 mmHg >160 mmHg
Proteinuria Tidak ada sampai Tidak ada sampai
positif positif
Sakit kepala Tidak ada Ada
Kerusakan visual Tidak ada Ada
Nyeri pada abdominalis Tidak ada Ada
Oliguria Tidak ada Ada
Konvulsi Tidak ada Ada
Serum Kkreatinin Tidak ada Meningkat
Thrombocytopenia Tidak ada Ada
(<100.000/ pL)
Peningkatan Serum Minimal Ada
Transaminase
Restriksi pertumbuhan Tidak ada Tidak terlihat jelas
Fetus
Edema pulmonar Tidak ada Ada

Sumber : Cunningham et al., 2014

2.2.6 Faktor Risiko Preeklampsia Berat
Faktor risiko pada penderita preeklampsia cukup banyak. Hal tersebut
meliputi faktor internal dan faktor eksternal individu (Cunningham et al., 2014) .

Adapun faktor-faktor tersebut antara lain :
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a. Riwayat Hipertensi
Riwayat hipertensi maternal disebutkan menjadi salah satu faktor risiko
terjadinya preeklampsia. Hal ini dikarenakan penyakit hipertensi yang telah ada
sebelum kehamilan akan diperberat dengan adanya kehamilan, dengan disertai
edema dan proteinuria sehingga menyebabkan superimposed preeclampsia
(Dewi, 2014).

b. Obesitas pre-kehamilan
Pada obesitas, ada beberapa hal yang diduga menjadi penyebab preeklampsia
yakni penurunan nitrit oksida, peningkatan tonus simpatik dan peningkatan
pelepasan angiotensinogen oleh jaringan lemak. Inflamasi yang diakibatkan
pelepasan beberapa sitokin seperti IL-6 dan TNF o yang menyebabkan
kerusakan endotel dan juga resistensi insulin. Peningkatan stres oksidatif akibat
peningkatan kadar sitokin inflamasi serta pelepasan asam lemak bebas
menyebabkan penurunan kadar antioksidan pada sirkulasi yang kemudian
menyebabkan kerusakan endotel. Kadar antiangiogenik yang lebih tinggi juga
menjadi salah satu faktor penyebab, namun hasil penelitiannya masih
kontroversial (Jeyabalan, 2013).
Obesitas pada prekehamilan meningkatkan risiko hingga 4,5 kali lipat untuk
menderita hipertensi saat kehamilan dibandingkan dengan non obesitas
(Kazemian et al., 2014). Obesitas yang berpengaruh disini dimulai dari BMI 26
kg/m? hingga lebih dari sama dengan 35 kg/m? (Bilano et al., 2014).

c. Usia Ibu saat Hamil
Ada beberapa referensi mengenai usia ibu saat hamil yang berisiko menderia
preeklampsia. Salah satu referensi yang digunakan adalah peningkatan risiko
penderita preeklampsia pada usia lebih dari 35 tahun dikarenakan pada usia
tersebut merupakan usia ekstrim untuk bereproduksi (Smith dan Kenny, 2006).
Selain itu, pada usia ini diduga ada hubungan dengan proses aging pada
vaskular maternal (Luealon dan Phupong, 2010). Untuk usia ekstrim lainnya
pada ibu hamil adalah ketika usia ibu kurang dari 20 tahun (Karima et al.,
2015; Edyanti dan Indrawati, 2014; Andiani et al., 2015). Pada usia <20 tahun,

organ reproduksi masih belum matang dan kondisi rahim masih belum
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sempurna untuk hamil dan melahirkan (Edyanti dan Indawati, 2014). Hal ini
juga disebabkan oleh kesadaran untuk memeriksakan diri dan kandungannya
yang rendah (Andiani et al.,2015).

. Riwayat preeklampsia

Pada wanita yang pernah menderita preeklampsia, maka kemungkinan untuk
menderita preeklampsia selanjutnya adalah 7 kali lebih tinggi. Hal ini diduga
ada kaitannya dengan faktor genetik dan predisposisi secara fisiologi pada
penderita preeklampsia (Tessema et al., 2015).

. Diabetes Mellitus

Diabetes Mellitus dapat mengakibatkan perubahan metabolisme karbohidrat
yang menyebabkan arteriosklerosis dan disfungsi filtrasi glomerulus. Diabetes
mellitus diduga mempengaruhi sel sitotrofoblas dengan mengubah fungsinya
sehingga mempengaruhi proses invasi. Hiperglikemia pada diabetes mellitus
dapat menyebabkan peningkatan sinyal p38 MAPK dan PPARYy. Peningkatan
sinyal stres PPARy menyebabkan peningkatan NF-kN yang juga meningkatkan
stres oksidatif dan sinyal apoptosis. Sinyal stres yang meningkat juga
menurunkan kadar MMP 9 yang berfungsi mencerna matriks ekstraselular
untuk memudahkan proses invasi sitotrofoblas. Efek peningkatan sinyal stres
yang lain adalah meningkatnya IL-6 dan menyebabkan peningkatan
antiangiogenik dan penurunan faktor angiogenik. Hal-hal di atas kemudian
akan menyebabkan hipoksia pada plasenta dan disfungsi endotelial sehingga
menyebabkan disfungsi uteroplasental dan preeklampsia (Uddin et al., 2013).

Pengaruh diabetes secara ringkas dapat dilihat pada gambar 2.2.


http://repository.unej.ac.id/
http://repository.unej.ac.id/

14

| Excessive Glucose + Pregnancy |

v Urkias lasinag | Cytotrophoblast (CTB) |
r (uPA),
W Plasminogen Activator # Stress Signaling
Inhibitor-1 [PAK1) and A IL-6
\‘ Stress Signaling / l
A p38 MAPK and
¥ MMP-
MMP-9 TP T A sFlt, A SENG,
I | ¥ VEGF, ¥ PIGF

[Migration & Invasion) c Signalin !'
s : Anti-angiogenic
Ah.#m| d Placental Hypoxia C_ Milieu and

Placentation with l Inflammation
Reduced
Remodeling of | Endothelial Dysfunction |
Spiral Artery

| Utero-placental Dysfunction and Preeclampsia |

Gambar 2.2 Mekanisme hiperglikemia dan preeklampsia (Uddin et al., 2013)

f. Diabetes Mellitus Gestasional
Diabetes Mellitus Gestasional menyebabkan terjadinya resistensi insulin
karena adanya defek pada beta pankreas. Hal ini kemudian menyebabkan
hiperglikemia yang kemudian menyebabkan disfungsi endotel, retensi natrium,
aktivasi sistem simpatik pada sistem saraf pusat dan peningkatan penyerapan
kation (Perveen et al., 2015).

g. Anemia Berat
Anemiaberat menyebabkan preeklampsia dengan cara menstimulasi cortisol
releasing hormone (CRH) dan menyebabkan perubahan pada pertukaran gas di
daerah vili plasenta (Taner et al., 2015). Anemia berat yang dimaksud adalah
anemia dengan kadar hemoglobin < 7 mg/dL (Bilano et al., 2014).

h. Primigravida
Teori intoleransi imun diduga menjadi salah satu penyebab terjadinya
preeklampsia, contohnya pada kondisi primigravida. Penurunan HLA G
(Human Leukocyte Antigen G) yang berfungsi untuk melindungi vili korionik
dari sel NK (Natural Killer) maternal menyebabkan terhambatnya invasi sel

trofoblas ke dalam desidua (Prawirodihardjo, 2014). Selain itu, pembentukan
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2 Kriteria Ekslusi
a. Ibu dengan usia kehamilan <20 minggu

b. Tidak jelas catatan rekam medik tentang jenis kehamilan

3.3.3 Besar Sampel
Berdasarkan Dahlan (2013), besar sampel yang layak dalam penelitian ini

dapat memakai rumus untuk penelitian analitik kategorik tidak berpasangan, yaitu

Z\2PQ+ ZpfPQy + BQ,\
My = My =

Keterangan :
Ny = jumlah sampel minimal kelompok kontrol
Ny = jumlah sampel minimal kelompok kasus
Z, = nilai pada distribusi normal standar yang sama dengan tingkat
kemaknaan a (untuk o = 0,05 adalah 1,96)
Zg = nilai pada distribusi normal standar yang sama dengan kuasa

(power) sebesar diinginkan (untuk f = 0,10 adalah 1,28)

Py = proporsi paparan pada kelompok kontrol, berdasarkan Moura
et.al. (2012) didapatkan 2%

Q1 =1-P;

P, = proporsi paparan pada kelompok kasus berdasarkan Cunningham
et al. (2014) didapatkan 20%

Q2 =1-P;

P = proporsi total = (P; + P,)/2

Q =1-P

Dari rumus di atas ditemukan jumlah sampel sebesar 64 per kelompok,

sehingga total sampel yang dibutuhkan adalah 128.

3.3.4 Teknik Pengambilan Sampel

Teknik pengambilan sampel yang digunakan pada penelitian ini
menggunakan purposive sampling yaitu pengambilan sampel yang sesuai dengan
kriteria peneliti.
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3.4 Variabel Penelitian
3.4.1 Variabel Bebas

Variabel bebas dari penelitian ini adalah

kehamilan tunggal.
3.4.2 Variabel Terikat

Variabel terikat penelitian ini adalah kejadian preeklampsia berat.

3.5 Definisi Operasional

Definisi operasional pada penelitian kali ini dijelaskan pada tabel 3.1.

kehamilan

26

gemelli dan

No Nama Definisi Operasional Kategori Skala
Variabel
Variabel Independen
1.  Kehamilan Kehamilan gemelli adalah - Ya Nominal
Gemelli kehamilan dengan jumlah fetus - Tidak
yang dikandung lebih dari satu.
Data didapatkan dari catatan
rekam medik pasien.
2. Kehamilan Kehamilan dengan jumlah -Ya Nominal
Tunggal fetus satu. Data diperoleh dari - Tidak
data rekam medis.
Variabel dependen
1.  Preeklampsia Salah satu gangguan hipertensi -Ya Nominal
berat pada kehamilan yang ditandai -Tidak

dengan tekanan sistolik lebih
dari 160 mmHg dan tekanan
diastolik lebih dari 110 mmHg
disertai  proteinuria.  Data
diperoleh dari rekam medis.



http://repository.unej.ac.id/
http://repository.unej.ac.id/

27

3.6 Rancangan Penelitian

Penelitian ini adalah penelitian observasional dengan desain studi case
control. Dalam penelitian akan mencari hubungan antara kelompok kasus dan
kelompok kontrol serta dibandingkan antara yang memiliki dan tidak memiliki
faktor risiko.

Rancangan penelitian sesuai dengan kelompok yang akan dilakukan saat

penelitian diilustrasikan oleh gambar 3.1 berikut.

—> [E1]
mea]  E
—[E2]

Gambar 3.1 Rancangan Penelitian

Keterangan gambar :

Po = Populasi

S = Sample

El = Kelompok Ibu dengan Preeklampsia Berat

E2 = Kelompok Ibu yang tidak menderita Preeklampsia Berat
K1  =Kelompok Ibu dengan Kehamilan Gemelli

K2 = Kelompok Ibu dengan Kehamilan Tunggal

3.7 Instrumen Penelitian

Instrumen Penelitian ini adalah rekam medik ibu hamil di RSD dr.
Soebandi Jember. Data yang diambil adalah biodata, usia kehamilan, dan jenis
kehamilan (kehamilan gemelli / kehamilan tunggal)
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.8 Prosedur Penelitian
.8.1 Prosedur Pengambilan Data

Uji Kelayakan

Uji kelayakan dilakukan sebelum pengambilan data. Penelitian ini

menggunakan data sekunder pasien dan sudah mendapatkan persetujuan dari

Komisi Etik  Kedokteran dengan nomor  persetujuan etk

995/H25.1.11/KE/2016 dan perizinan dari Bakesbangpol. Surat Etik dan

perizinan dilampirkan pada Lampiran 3.1 dan 3.2.

Data Sekunder

Data sekunder yang digunakan dalam penelitian ini adalah rekam medis ibu

hamil di RSD dr.Soebandi.

Pengumpulan Data Populasi dan Pengambilan Sampel

1) Menyiapkan instrument penelitian yang akan digunakan.

2) Pengisian tabulasi untuk rekapan data dengan teknik observasi oleh peneliti
di Ruang Rekam Medis Rawat Jalan RSD dr. Soebandi setelah mendapatkan
izin penelitian. Berikut Tabel 3.2 untuk data observasi yang akan dilakukan

saat penelitian:

Tabel 3.2 Tabulasi data observasi pasien

No. Nama/No Usia Jenis Kehamilan Usia Keterangan
Rekam Ibu (Kehamilan Kehamilan (Riwayat
Medis Gemelli/Kehamilan Pendidikan,
Tunggal) Pekerjaan)
(PEB/Normal)

(WIE AN



http://repository.unej.ac.id/
http://repository.unej.ac.id/

29

3.8.2  Alur Penelitian

Alur Penelitian merupakan tahapan tahapan yang dilakukan peneliti dalam
mengolah serta menganalisis perbedaan kejadian preeklampsia berat antara
kehamilan gemelli dan kehamilan tunggal. Gambar 3.2 adalah ilustrasi alur

penelitian yang dilakukan oleh peneliti.

Populasi ibu hamil dengan kehamilan tunggal
dan kehamilan gemelli di RSD dr.Soebandi

A 4

Sampel ibu hamil dengan kehamilan tunggal

dan kehamilan gemelli di RSD dr.Soebandi
Januari 2014 — September 2016

!

Kriteria Data Sekunder
Inklusi

\ 4

Kriteria
Ekslusi

A 4
Pengisian tabulasi data oleh peneliti di RSD
dr.Soebandi

\ 4
Pengumpulan Tabulasi data

Hasil Penelitian

A 4
Pengolahan dan Analisis Data

Gambar 3.2 Alur Penelitian

Keterangan :
____‘: : alur penelitian
- dikeluarkan dari penelitian
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3.8.3 Analisis Data
Data yang didapatkan nantinya akan dikumpulkan dan diolah dengan
menjelaskan tiap variabel. Data kemudian akan dianalisis untuk mengetahui
hubungan antara variabel independen dan  variabel dependen. Analisis
menggunakan salah satu program pengolahan statistik yakni SPSS dengan
tahapan :
a. Analisis Univariat
Analisis univariat untuk mengetahui distribusi frekuensi dari data yang
didapat.
b. Analisis Bivariat
Analisis bivariat digunakan untuk mengetahui hubungan dan signifikansi
antar variabel yang diuji dengan uji Chi Square (x°). Derajat signifikansi
yang digunakan yakni 0,05 dengan tingkat kepercayaan 95%. Analisis data
menggunakan Uji Chi Square (%) untuk mengetahui hubungan antara
variabel dependen dan variabel independen. Apabila Chi Square (5°) tidak

memenuhi syarat maka akan digunakan uji Fisher Exact sebagai alternatif.
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BAB 4. HASIL DAN PEMBAHASAN

4.1 Hasil Penelitian

Penelitian ini dilaksanakan pada 7 November 2016- 21 November 2016 di
Ruang Rekam Medis Rawat Jalan RSD dr. Soebandi Kabupaten Jember. Data
penelitian ini dikumpulkan dari dokumen rekam medis. Data disajikan dalam
bentuk tabel distribusi frekuensi dan dijelaskan secara naratif yang meliputi
persentase setiap kategori dari variabel penelitian.

4.1.1 Distribusi Kasus dan Kontrol
Distribusi jenis kehamilan Kasus dan Kontrol dari sampel ibu hamil di
RSD dr. Soebandidisajikan pada Tabel 4.1.

Tabel 4.1 Distribusi kasus dan kontrol pada sampel

Jenis Jumlah Sampel Persentase
Kehamilan
(Crang) (%)
Preeklampsia 50 39,1
Berat
Normal 78 60,9
Jumlah 128 100

Berdasarkan Tabel 4.1, dapat disimpulkan bahwa kelompok ibu dengan
kehamilan normal adalah kehamilan dengan jumlah terbanyak, yakni sejumlah 78
orang (60,9%) dan ibu dengan kehamilan preeklampsia berat sejumlah 50 orang
(39,1%).

4.1.2 Distribusi Jenis Kehamilan
Distribusi jenis kehamilan dari ibu yang mengalami kehamilan disajikan
pada Tabel 4.2.
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Tabel 4.2 Distribusi jenis kehamilan

Jenis Jumlah Sampel Persentase
Kehamilan
(Crang) (%)
Tunggal 64 50,0
Gemelli 64 50,0
Jumlah 128 100

Berdasarkan data pada Tabel 4.2, dapat disimpulkan bahwa kelompok ibu
dengan kehamilan tunggal dan kehamilan gemelli sama banyak, yakni masing —

masing sejumlah 64 orang (50,0%)

4.1.3 Distribusi Usia Sampel
Distribusi usia sampel ibu hamil dalam penelitian kali ini disajikan pada
Tabel 4.3
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Tabel 4.3 Distribusi usia ibu hamil

Distribusi Usia Ibu pada

kehamilan Jumlah Persentase
Usia N Preeklampsia Total
ormal Berat Total o
(orang) era (%)
(orang)

15 1 0 1 0,8
18 3 0 3 2,3
20 1 0 1 0,8
21 1 0 1 0,8
22 3 0 3 2,3
23 1 2 3 2,3
24 5 2 7 55
25 2 1 3 2,3
26 5 2 7 55
27 6 3 9 7,0
28 1 2 3 2,3
29 14 4 18 141
30 7 3 10 7.8
31 6 8 14 10,9
32 1 7 8 6,3
33 4 7 11 8,6
34 4 5 9 7,0
35 3 0 3 2,3
36 4 1 5 3,9
37 2 0 2 1,6
38 1 0 1 0,8
39 1 0 1 0,8
40 1 2 3 2,3
41 1 0 1 0,8
45 0 1 1 0,8
Jumlah Total 78 50 128 100

Berdasarkan Tabel 4.3didapatkan kesimpulan bahwa secara total, kelompok
usia dengan frekuensi tertinggi adalah usia 29 tahun berjumlah 18 orang (14,1%).
5 usia dengan frekuensi terbanyak berturut-turut selanjutnya adalah usia 31 tahun
(10,9%), usia 33 tahun (8,6%), usia 30 tahun (7,8%), usia 27 tahun (7,0%), dan
usia 34 tahun (7,0%). Namun apabila dibedakan berdasarkan jenis kehamilan,
pada kehamilan normal frekuensi tertinggi terdapat pada usia 29 tahun (14 orang)
dan 30 (7 orang), sedangkan pada preeklampsia berat, frekuensi tertinggi ada pada

usia 31 (8 orang) dan usia 32 dan 33 tahun (7 orang).
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4.1.4 Distribusi Jumlah Gravida
Distribusi jumlah gravida dari ibu hamil pada sampel kali ini disajikan

pada tabel 4.4
Tabel 4.4 Distribusi jumlah gravida

Distribusi Jumlah Gravida

Jumlah berdasarkan kehamilan _ Persentase
. Preeklampsia Jumlah Total Total
Gravida Normal o
(orang) berat (%)
(orang)
1 16 1 17 13,3
2 33 26 59 46,1
3 18 15 33 25,8
4 7 6 13 10,2
5 4 2 6 47
Jumlah Total 84 50 128 100

Berdasarkan data pada tabel 4.4, dapat disimpulkan bahwa secara total,
pada penelitian kali ini, jumlah ibu dengan jumlah gravida 2 adalah jumlah
terbanyak, yakni 68 orang (53,1%). Sedangkan ibu dengan jumlah gravida 1
adalah 17 orang (13,3%), gravida 3 adalah 33 orang (25,8%), gravida 4 sejumlah
13 orang (10,2%) dan gravida 5 sejumlah 6 orang (4,7%). Pada kehamilan normal
dan preeklampsia berat, jumlah gravida terbanyak adalah gravida 2, dengan

jumlah masing-masing adalah 33 orang dan 26 orang.

4.1.5 Distribusi Usia Kehamilan
Distribusi usia kehamilan dari ibu hamil pada penelitian kali ini disajikan

pada tabel 4.5

Tabel 4.5 Distribusi usia kehamilan pada sampel

Distribusi Usia Kehamilan pada

Usia kehamilan Persentase
. Preeklampsia Jumlah Total Total
Kehamilan Normal 0
(orang) Berat (%)
(orang)
<34 minggu 20 13 33 25,8
>34 minggu 58 37 95 74,2

Jumlah Total 78 50 128 100
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Berdasarkan data pada Tabel 4.5, dapat disimpulkan bahwa kelompok ibu
dengan usia kehamilan >34 minggu sebanyak 95 orang (74,2%) dengan distribusi
pada kehamilan normal sebanyak 58 orang dan pada kehamilan dengan
preeklampsia berat sebanyak 37 orang dan ibu dengan usia kehamilan <34
minggu sebanyak 33 orang (25,8%) dengan distribusi pada kehamilan normal
sebanyak 20 orang dan pada kehamilan preeklampsia berat sebanyak 13 orang.

4.1.6 Perbedaan Kejadian Preeklampsia Berat pada kehamilan Gemelli dan
kehamilan Tunggal

Untuk mengetahui perbedaan kejadian preeklampsia berat pada kehamilan
gemelli dan kehamilan tunggal di RSD dr.Soebandi Kabupaten Jember, data hasil
penelitian disajikan pada Tabel 4.6

Tabel 4.6 Distribusi Perbedaan Kejadian Preeklampsia Berat pada kehamilan Gemelli dan
Kehamilan Tunggal

Ibu Hamil
PEB Normal
Jumlah Persentase Jumlah Persentase
(orang) (%) (orang) (%)
Gemelli 12 18,8 52 81,3
Tunggal 38 59,4 26 40,6
Total 50 39,1 78 60,9

Berdasarkan tabel 4.6 diatas, distribusi kejadian preeklampsia berat pada
kehamilan gemelli adalah sebanyak 12; kasus (18,8%), sedangakan kehamilan
normal pada gemelli sebanyak 52 kasus (81,3%). Pada kehamilan tunggal,
kejadian preeklampsia berat adalah sebanyak 38 kasus (59,4%) dan kehamilan

tunggal normal sebanyak 26 kasus (40,6%).

4.2 Analisis Hasil Penelitian

Data penelitian ini dianalisis dengan uji non parametrik. Uji non parametrik
yang digunakan adalah Chi Square test dengan menggunakan program
penghitungan statistik versi 21. Uji komparatif Chi Square test digunakan untuk
menguji hubungan antara dua variabel dengan skala data kategorik, baik ordinal

maupun nominal. Kelompok data dalam penelitian ini adalah jenis kehamilan
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(tunggal dan gemelli) dan kehamilan normal maupun PEB. Secara ringkas, hasil

analisis ditampilkan pada tabel 4.7 dan tabel 4.8.

Tabel 4.7 Analisis perbedaan kejadian PEB pada kehamilan gemelli dan kehamilan

tunggal
Ibu Hamil
PEB Normal p

Jumlah Persentase Jumlah Persentase

(orang) (%) (orang) (%)
Gemelli 12 18,8 52 81,3 0.000
Tunggal 38 59,4 26 40,6 '
Total 50 39,1 78 60,9

Tabel 4.8. Risk Estimate Kejadian Preeklampsia Berat pada Kehamilan
Gemelli dibandingkan Kehamilan Tunggal

Value 95% Confidence Interval
Lower Upper

Odds Ratio for 0,158 0,071 0,352
jenis_kehamilan (Gemelli /
Tunggal)
For cohort keluhan = 0,316 0,182 0,547
Preeklampsia Berat
For cohort keluhan = Normal 2,000 1,454 2,751
N of Valid Cases 128

Berdasarkan Tabel 4.7 uji statistik Chi Square test, hubungan antara jenis
kehamilan terhadap kejadian PEB di RSD dr Soebandi Kabupaten Jember pada
Tabel 4.7 diatas diperoleh nilai P=0,000<0,05, sehingga dapat disimpulkan Ha
diterima dan Ho ditolak yang berarti ada perbedaan bermakna antara kejadian
PEB pada kehamilan tunggal dan kehamilan gemelli di RSD dr Soebandi
Kabupaten Jember. Analisis dan data penelitian secara lengkap terdapat di

lampiran 4.1 dan 4.2.

4.3 Pembahasan
Penelitian ini  merupakan penelitian tentang perbedaan kejadian
preeklampsia berat pada kehamilan tunggal dan kehamilan gemelli di RSD dr.

Soebandi Kabupaten Jember menggunakan jenis penelitian case control.


http://repository.unej.ac.id/
http://repository.unej.ac.id/

37

Instrumen penelitian yang digunakan pada penelitian kali ini berupa rekam medis
ibu hamil,

Hasil analisis dengan uji Chi Square Test didapatkan hasil p=0,000 yang
berarti secara statistik terdapat perbedaan yang signifikan antara kejadian
preeklampsia berat pada kehamilan gemelli dan kehamilan tunggal. Odds Ratio
yang didapatkan dari penelitian ini yang tercantum pada tabel 4.8 yakni sebesar
0,158 juga termasuk faktor risiko yang sangat lemah atau hanya berpeluang
13,6% untuk menderita preeklampsia berat. Hal ini bisa terjadi karena faktor
risiko lain yang juga berisiko terhadap terjadinya preeklampsia berat tidak
dieksklusi.

Hal ini sejalan dengan hasil penelitian dari Rukhsana et al. (2015) yang
menyatakan ada perbedaan kejadian preeklampsia pada kehamilan gemelli dan
kehamilan tunggal, yakni 13% kejadian preeklampsia pada kehamilan gemelli dan
7% kejadian preeklampsia pada kehamilan tunggal serta dengan odds ratio
sebesar 3x. Kehamilan gemelli diduga mampu memicu terjadinya preeklampsia
berat karena menimbulkan adanya hiperplasentosis. Hiperplasentosis ini diduga
meningkatkan kadar antiangiogenik yang beredar dalam sirkulasi maternal
sehingga dapat mempengaruhi keseimbangan dari faktor angiogenik dan faktor
antiangiogenik (Cunningham et al., 2014). VEGF merupakan faktor angiogenik
utama untuk membantu proses angiogenesis dan untuk menstabilkan endotel yang
matur. VEGF bekerja pada 2 reseptor, yakni VEGF rosine kinase dan flt-1
reseptor. PIGF vyang juga merupakan faktor angiogenik membantu
mengamplifikasi kinerja dari VEGF dengan cara menggantikan tempat VEGF
pada reseptor flt-1 sehingga VEGF dapat lebih banyak terikat pada reseptor
VEGF rosine kinase.

Soluble flt-1 atau sflt-1 merupakan salah satu antiangiogenik yang
dikeluarkan oleh plasenta dan memiliki sifat antagonis terhadap VEGF dan PIGF.
Saat terjadi kehamilan gemelli, maka faktor angiogenik ini jumlahnya meningkat
dan menyebabkan ketidak seimbangan terhadap jumlah antiangiogenik dan
angiogenik dan menyebabkan terjadinya preeklampsia (Vitoratos et al.,2012).

Peningkatan massa plasenta juga berpengaruh terhadap peningkatan kebutuhan
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akan permintaan suplai darah sehingga menyebabkan hipoperfusi dan
menhasilkan stres oksidatif (Kiondo et al., 2012). Peningkatan jumlah paparan
vili korionik juga dapat memacu terjadinya preeklampsia. Pada kehamilan
gemelli, jumlah paparan vili korionik lebih banyak daripada kehamilan tunggal
(Cunningham et.al., 2014). Selain itu, meningkatnya jumlah debris trofoblas dan
antigen dapat memicu proses inflamasi yang berlebihan sehingga juga dapat
memicu timbulnya preeklampsia (Prawirohardjo, 2014).

Selain kehamilan gemelli, ada berbagai faktor risiko yang mempengaruhi
terjadinya preeklampsia berat. Penelitian yang dilakukan Karima et al. (2016)
didapatkan adanya faktor lain yang lebih berperan pada kejadian preeklampsia
berat adalah usia ibu >35 tahun. Penelitian yang dilakukan oleh Rozikhan (2007)
juga menyatakan bahwa usia <20 tahun dan >35 tahun lebih berisiko untuk
menderita preeklampsia berat. Hal ini dikarenakan pada usia <20 tahun fungsi
reproduksi wanita belum berkembang secara sempurna dan kesadaran untuk
memeriksakan dirinya menjadi rendah, sedangkan pada usia >35 tahun fungsi
reproduksi mengalami penurunan (Andiani et al.., 2015). Hasil penelitian kali ini
yang ditunjukkan pada tabel 4.3 menunjukkan bahwa preeklampsia berat banyak
diderita oleh ibu dengan usia 31,32 dan 33 tahun.

Faktor risiko lain yang berpengaruh menurut Rozikhan (2007) adalah
jumlah gravida, dimana hamil pertama (primigravida) lebih berpeluang 2,2 kali
lipat untuk menderita preeklampsia berat dibandingkan dengan kehamilan multi
gravida. Hal ini dimungkinkan karena proses imunologi dan paparan pertama kali
terhadap vili korionik (Prawirodihardjo,2014; Kiondo et al., 2012). Berdasarkan
teori tersebut, pada penelitian kali ini jumlah primigravida pada kelompok
preeklampsia berat jauh lebih sedikit sehingga bisa dikatakan bertentangan
dengan teori tersebut.

Kehamilan multigravida diduga mengembangkan sistem protektif terhadap
preeklampsia, meskipun pada kehamilan sebelumnya terjadi aborsi. Untuk
kehamilan 5 atau lebih, diduga lebih berisiko untuk terjadi preeklampsia
dibandingkan dengan muligravida dengan jumlah kehamilan 2-4 karena faktor

usia yang lebih tua dan diduga telah mengembangkan hipertensi esensial (Kiondo
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et al., 2012). Hasil yang berbeda didapatkan pada penelitian ini. Ibu dengan
jumlah gravida 5 atau lebih masuk ke dalam kategori normal. Hal ini
dimungkinkan karena usia ibu yang masih antara 20-34 tahun dan tidak memiliki
riwayat hipertensi maupun riwayat preeklampsia sehingga menurunkan risiko
terjadinya preeklampsia. Tabel distribusi jumlah gravida dapat dilihat pada tabel
4.4,

Faktor risiko lain yang berpengaruh secara kuat menurut Rozikhan (2007)
adalah riwayat preeklampsia sebelummnya dan riwayat hipertensi sebelumnya.
Usia kehamilan menurut Karima et al. (2016) tidak memiliki hubungan yang
signifikan terhadap preeklampsia berat. Tabel distribusi usia kehamilan dapat
dilihat pada tabel 4.5.

Faktor risiko lain yang berpengaruh terhadap terjadinya preeklampsia
berat dalam penelitian kali ini, antara lain diabetes melitus, penyakit ginjal
maternal, trombofilia dan malformasi kongenital.

Penelitian kali ini menunjukkan secara statistik bahwa terdapat perbedaan
antara kejadian preeklampsia berat pada kehamilan gemelli meskipun memiliki
angka odds ratio yang cenderung re;ndah yakni 0,158. Penyebab rendahnya odds
ratio ini dimungkinkan karena faktor risiko lain ikut berpengaruh, sehingga
membuat odds ratio menjadi rendah.

Kehamilan gemelli selain rentan terhadap terjadinya preeklampsia berat
menurut beberapa penlitian juga rentan dengan risiko bagi fetal dan maternal.
Pasalnya, kehamilan gemelli memiliki frekuensi kejadian preterm hampir 57%
yang bisa berdampak buruk bagi fetus serta memiliki risiko lain antara lain IUGR
(Intrauterine Growth Restriction), PROM (Premature Rupture of Membrane) dan
kelainan hipertensi pada kehamilan (Dera et.al., 2007). Agar ibu dan bayi
mendapakan observasi yang ketat sehingga mampu mencegah terjadinya
komplikasi maka perlu dilakukan prenatal care dan management antepartum. Di
Rumah Sakit Parkland misalnya, dianjurkan melakukan pemeriksaan sonografi
untuk menilai pertumbuhan janin dan cairan amnion 4 minggu sekali pada
kehamilan kembar monokorionik dan 6 minggu sekali pada kehamilan kembar

dikorionik (Cunningham et.al., 2014).Penetian yang dilakukan oleh Bilano et.al.
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(2014) didapatkan hasil bahwa kunjungan antenatal >8 kali merupakan salah satu
faktor protektif dari preeklampsia dibandingkan kunjungan antenatal 4-8 kali

selama kehamilan.
Kemungkinan adanya bias pada penelitian kali ini adalah karena proses

administrasi yang tidak lengkap.
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BAB 5. KESIMPULAN DAN SARAN

5.1 Kesimpulan

Berdasarkan hasil analisis data komparatif dan pembahasan yang telah

dijabarkan dapat ditarik kesimpulan bahwa :

1. Pada penelitian kali ini, terdapat perbedaan yang bermakna antara
kejadian preeklampsia berat pada kehamilan gemelli dan kehamilan
tunggal di RSD dr. Soebandi Jember.

2. Odds Ratio (OR) pada penelitian kali ini adalah 0,158 dan tergolong
sangat rendah.

5.2 Saran
Berdasarkan kesimpulan dari hasil penelitian ini, beberapa saran yang

dapat diberikan antara lain kepada:
a. Masyarakat khususnya ibu hamil

Berdasarkan hasil penelitian ini, disarankan kepada masyarakat khususnya
yang memiliki kehamilan gemelli untuk aktif melakukan antenatal care pada
fasilitas kesehatan yang tersedia sehingga mampu mencegah maupun mengobati
komplikasi yang terjadi pada kehamilan gemelli.
b. RSD dr. Soebandi Kabupaten Jember

Pihak rumah sakit disarankan agar pencatatan status pasien pada rekam medis
dilakukan dengan lebih teratur dan lengkap untuk memudahkan peneliti yang akan
melakukan penelitian berdasarkan rekam medis.
C. Dinas Kesehatan

Petugas kesehatan yang berada dibawah naungan Dinas Kesehatan diharapkan
untuk memprioritaskan upaya menurunkan preeklampsia berat. Selain itu lebih
meningkatkan perhatian pada ibu-ibu hamil dengan risiko yang cukup tinggi
untuk mengurangi angka morbiditas dan mortalitas baik maternal maupun fetal.
d. Peneliti

Disarankan pada peneliti sendiri dan teman-teman sejawat lainnya,

menggunakan hasil penelitian ini untuk menambah ilmu pengetahuan, wawasan,
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pengalaman, danmengembangkannya sehingga dapat ikut membantu mencegah
terjadinya masalah-masalah dalam kehamilan maupun persalinan.
e. Penelitian selanjutnya

Berdasarkan hasil penelitian ini, kepada peneliti lain yang berminat melakukan
penelitian  tentang preeklampsia maupun tentang kehamilan gemelli dapat
menambah variabel maupun faktor risiko lain terkait hal-hal di atas.
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Lampiran 3.2 Perizinan Bakesbangpol

PEMERINTAH KABUPATEN JEMBER

RUMAH SAKIT DAERAH dr. SOEBANDI JEMBER
JI. Dr. Soebandi 124 Telp. (0331) 48744 — 422404 Fax. (0331) 487564

JEMBER

. Jember, 31 Oktober 2016
Nomor : 423.4/¢757/610/2016
Sifat : Penting

Perihal : Permohonan ljin Penelitian

Kepada
Yth. Dekan FK UNEJ
Jin. Kalimantan No.39
Di-

JEMBER

Menindak lanjuti surat permohonan saudara Nomor
1613/UN25.1.11/LT/2016 tanggal 19 September 2016 perihal tersebut pada
pokok surat dengan ini kami sampaikan, bahwa pada prinsipnya kami
menyetujui permohonan saudara untuk ljin Penelitian di RSD dr. Soebandi
Jember, kepada :

Nama . Tania Ratna Iswanti
NIM : 132010101045
Fakultas : Kedokteran Universitas Jember

Judul Penelitian : Perbedaan kejadian preeklamsi berat antara kehamilan
gemelli dan kehamilan tunggal di RSD dr. Soebandi
Jember.

Tanggal Penelitian : 01-11 s/d 30 -11-2016.

Sebelum melaksanakan kegiatan tersebut harap berkoordinasi dengan

Bidang Diklat.

Demikian untuk diketahui,atas perhatiannya kami sampaikan terima kasih.
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Kode Usia Jenis . . . Usia_

No Ibu . Gravida Diagnosis Kehamilan

Ibu Kehamilan .
(tahun) (minggu)

1 TP1 30 Tunggal 3 Preeklampsia Berat >34
2 TP2 27 Tunggal 2 Preeklampsia Berat >34
3 TP3 33 Tunggal 3 Preeklampsia Berat >34
4 TP4 32 Tunggal 2 Preeklampsia Berat >34
5 TP5 27 Tunggal 2 Preeklampsia Berat <34
6 TP6 29 Tunggal 2 Preeklampsia Berat >34
d TP7 32 Tunggal 3 Preeklampsia Berat >34
8 TP8 34 Tunggal 2 Preeklampsia Berat >34
9 TP9 31 Tunggal 2 Preeklampsia Berat >34
10 TP10 28 Tunggal 4 Preeklampsia Berat >34
11 TP11 23 Tunggal 2 Preeklampsia Berat >34
12 TP12 32 Tunggal 2 Preeklampsia Berat >34
13 TP13 31 Tunggal 2 Preeklampsia Berat >34
14 TP14 34 Tunggal 3 Preeklampsia Berat >34
15 TP15 32 Tunggal 3 Preeklampsia Berat >34
16 TP16 28 Tunggal 2 Preeklampsia Berat >34
17 TP17 34 Tunggal 2 Preeklampsia Berat >34
18 TP18 30 Tunggal 3 Preeklampsia Berat >34
19 TP19 24 Tunggal 2 Preeklampsia Berat >34
20 TP21 32 Tunggal 4 Preeklampsia Berat >34
21 TP22 32 Tunggal 2 Preeklampsia Berat >34
22 TP23 33 Tunggal 3 Preeklampsia Berat >34
23 TP24 25 Tunggal 2 Preeklampsia Berat <34
24 TP25 34 Tunggal 2 Preeklampsia Berat >34
25 TP27 33 Tunggal 4 Preeklampsia Berat >34
26 TP28 31 Tunggal 2 Preeklampsia Berat <34
27 TP29 33 Tunggal 3 Preeklampsia Berat >34
28 TP30 32 Tunggal 4 Preeklampsia Berat <34
29 TP32 29 Tunggal 3 Preeklampsia Berat >34
30 TP33 23 Tunggal 3 Preeklampsia Berat >34
31 TP34 33 Tunggal 4 Preeklampsia Berat <34
32 TP37 31 Tunggal 2 Preeklampsia Berat >34
33 TP38 33 Tunggal 3 Preeklampsia Berat >34
34 TP39 29 Tunggal 2 Preeklampsia Berat >34
35 TP40 31 Tunggal 2 Preeklampsia Berat >34
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36 TP41 34 Tunggal 4 Preeklampsia Berat >34
37 TP42 31 Tunggal 3 Preeklampsia Berat >34
38 TP43 29 Tunggal 2 Preeklampsia Berat <34
39 GP1 33 Gemelli 2 Preeklampsia Berat >34
40 GP2 26 Gemelli 2 Preeklampsia Berat >34
41 GP3 31 Gemelli 2 Preeklampsia Berat >34
42 GP4 30 Gemelli 3 Preeklampsia Berat >34
43 GP5 31 Gemelli 2 Preeklampsia Berat >34
44 GP6 27 Gemelli 2 Preeklampsia Berat >34
45 TN1 26 Tunggal 2 Normal <34
46 TN2 33 Tunggal 3 Normal <34
47 TN3 30 Tunggal 2 Normal >34
48 TN4 30 Tunggal 2 Normal >34
49 TN6 33 Tunggal 2 Normal >34
50 TN7 34 Tunggal 3 Normal >34
51 TN8 30 Tunggal 3 Normal >34
52 TN9 33 Tunggal 4 Normal >34
53 TN10 30 Tunggal 2 Normal >34
54 TN11 26 Tunggal 2 Normal >34
55 TN13 25 Tunggal 2 Normal >34
56 TN14 26 Tunggal 2 Normal >34
57 TN15 27 Tunggal 2 Normal >34
58 TN18 22 Tunggal 2 Normal >34
59 TN19 shil Tunggal 3 Normal >34
60 TN20 34 Tunggal 3 Normal >34
61 TN21 27 Tunggal 2 Normal >34
62 TN23 34 Tunggal 4 Normal >34
63 TN24 29 Tunggal 2 Normal >34
64 TN25 29 Tunggal 3 Normal >34
65 TN26 23 Tunggal 3 Normal >34
66 TN27 29 Tunggal 3 Normal <34
67 TN29 34 Tunggal 2 Normal >34
68 TN30 30 Tunggal 2 Normal >34
69 TN31 29 Tunggal 4 Normal >34
70 TN32 25 Tunggal 3 Normal >34
71 TN33 31 Tunggal 2 Normal >34
72 TN34 29 Tunggal 2 Normal >34
73 TN35 26 Tunggal 2 Normal >34
74 TN36 30 Tunggal 2 Normal >34
75 TN37 31 Tunggal 2 Normal >34
76 TN38 33 Tunggal 2 Normal >34
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77 TN39 33 Tunggal 2 Normal >34
78 TN40 22 Tunggal 3 Normal <34
79 TN42 26 Tunggal 2 Normal >34
80 TN43 28 Tunggal 2 Normal >34
81 TN44 23 Tunggal 2 Normal >34
82 TN46 33 Tunggal 3 Normal >34
83 TN48 23 Tunggal 3 Normal >34
84 TN49 31 Tunggal 3 Normal >34
85 TN51 32 Tunggal 3 Normal >34
86 TN52 28 Tunggal 2 Normal >34
87 TN53 31 Tunggal 3 Normal >34
88 TN54 25 Tunggal 3 Normal >34
89 TN55 33 Tunggal 3 Normal >34
90 TN56 30 Tunggal 3 Normal >34
91 TN57 31 Tunggal 2 Normal >34
92 TN58 31 Tunggal 3 Normal >34
93 TN59 27 Tunggal 2 Normal >34
94 TN60 34 Tunggal 4 Normal >34
95 TN62 20 Tunggal 2 Normal >34
96 TN63 27 Tunggal 3 Normal >34
97 TN64 29 Tunggal 2 Normal >34
98 TNG6S 29 Tunggal 2 Normal >34
99 TNG66 27 Tunggal 2 Normal >34
100 | TNG67 34 Tunggal 4 Normal >34
101 | TNG68 32 Tunggal 2 Normal >34
102 | TN69 28 Tunggal 2 Normal >34
103 | TNT70 30 Tunggal 4 Normal <34
104 | TNT71 26 Tunggal 2 Normal >34
105 | TN72 28 Tunggal 2 Normal >34
106 | TN73 21 Tunggal 3 Normal >34
107 | TN75 29 Tunggal 2 Normal <34
108 | TN76 28 Tunggal 3 Normal >34
109 | TN77 31 Tunggal 4 Normal >34
110 | TN78 24 Tunggal 2 Normal >34
111 | TN79 23 Tunggal 3 Normal >34
112 | TNB81 30 Tunggal 3 Normal >34
113 | TNB82 33 Tunggal 6 Normal >34
114 | TNB83 31 Tunggal 3 Normal >34
115 | TNB86 26 Tunggal 2 Normal >34
116 | TN87 30 Tunggal 2 Normal >34
117 | GN1 33 Gemelli 4 Normal <34
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118 GN2 29 Gemelli 5 Normal <34
119 GN3 32 Gemelli 2 Normal >34
120 GN5 24 Gemelli 2 Normal >34
121 GN6 29 Gemelli 3 Normal >34
122 GN7 34 Gemelli 3 Normal <34
123 GN8 30 Gemelli 3 Normal <34
124 | GN10 29 Gemelli 3 Normal >34
125 | GN11 27 Gemelli 2 Normal >34
126 | GN12 22 Gemelli 3 Normal >34
127 | GN16 33 Gemelli 4 Normal >34
128 | GN18 31 Gemelli 2 Normal >34
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Lampiran 4.2 Analisis Hasil Penelitian

1. Frekuensi Usia Ibu Hamil

Usia lbu
Frequency | Percent |Valid Percent| Cumulative
Percent
15 1 8 8 8
18 3 2,3 Vo 3,1
20 1 8 8 3,9
21 1 8 8 4,7
22 3 2,3 2,3 7,0
23 3 2,3 2,3 9,4
24 7 55 55 14,8
25 3 2,3 2:3 17,2
26 7 55 55 22,7
27 9 7,0 7,0 29,7
28 3 2,3 2,3 32,0
29 18 14,1 14,1 46,1
Val s 30 10 7,8 7,8 53,9
31 14 10,9 10,9 64,8
32 8 6,3 6,3 71,1
33 11 8,6 8,6 79,7
34 9 7,0 7,0 86,7
35 3 2,3 2,3 89,1
36 5 39 3,9 93,0
37 2 1,6 1,6 94,5
38 1 8 8 95,3
39 1 8 8 96,1
40 3 2,3 2,3 98,4
41 1 8 8 99,2
45 1 8 8 100,0
Total 128 100,0 100,0
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2. Frekuensi Jumlah Gravida

Statistics
Gravida
Valid 128
Missing 0
Gravida
Frequency | Percent |Valid Percent| Cumulative
Percent
1 17 13,3 13,3 (388
2 59 46,1 46,1 59,4
o 8 33 25,8 25,8 85,2
4 13 10,2 10,2 95,3
5 6 4,7 4,7 100,0
Total 128 100,0 100,0
3. Frekuensi Jenis Kehamilan
jenis_kehamilan
Frequency | Percent [Valid Percent | Cumulative
Percent
Gemelli 64 50,0 50,0 50,0
Valid Tunggal 64 50,0 50,0 100,0
Total 128 100,0 100,0
4. Frekuensi Usia Kehamilan
Statistics
usia_kehamilan
Valid 128
Missing 0
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usia_kehamilan
Frequency | Percent |Valid Percent| Cumulative
Percent
<=34 minggu 33 25,8 25,8 25,8
Valid >34 minggu 95 74,2 74,2 100,0
Total 128 100,0 100,0
5. Frekuensi Kasus dan Kontrol
keluhan
Frequency | Percent [ Valid Percent| Cumulative
Percent
Preeklampsia Berat 50 39,1 39,1 39,1
Valid Normal 78 60,9 60,9 100,0
Total 128 100,0 100,0
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6. Hasil Analisis dengan Chi Square Test

Case Processing Summary

57

Cases
Valid Missing Total
N Percent N Percent N Percent
jenis_kehamilan * 128 100,0% 0 0,0% 128| 100,0%
keluhan
jenis_kehamilan * keluhan Crosstabulation
keluhan Total
Preeklampsia | Normal
Berat
~ Count 12 52 64
Gemelli
e Expected Count 25,0 39,0 64,0
enis_kehamilan
AL Count 38 26 64
Tunggal
Expected Count 25,0 39,0 64,0
Total Count 50 78 128
ota
Expected Count 50,0 78,0 128,0

Chi-Square Tests

Value df Asymp. Sig. | Exact Sig. (2- | Exact Sig. (1-
(2-sided) sided) sided)
Pearson Chi-Square 22,187° ,000
Continuity Correction® 20,513 000
Likelihood Ratio 23,041 ,000
Fisher's Exact Test ,000 ,000
Linear-by-Linear 22,013 ,000
Association
N of Valid Cases 128

a. 0 cells (0,0%) have expected count less than 5. The minimum expected count is 25,00.
b. Computed only for a 2x2 table
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7. Hasil Analisis Odds Ratio

Risk Estimate

Value 95% Confidence
Interval

Lower Upper

Odds Ratio for ,158 ,071 ,352
jenis_kehamilan
(Gemelli / Tunggal)

For cohort keluhan = ,316 ,182 547
Preeklampsia Berat

For cohort keluhan = 2,000 1,454 2,751
Normal

N of Valid Cases 128
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