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ABSTRAK

Preeklampsia masih merupakan masalah kebidanan yang menjadi salah satu
penyebab kematian ibu selain perdarahan dan infeksi. Etiologi dan patogenesisnya
belum diketahui dengan pasti. Dari tahun ketahun angka kejadian preeklampsia
makin meningkat. Sehingga diperlukan berbagai upaya untuk memprediksi
timbulnya preeklampsia sehingga kejadian preeklampsia dapat dicegah.

Tujuan dari penelitian ini adalah apakah pemeriksaan kadar asam urat
serum ibu secara serial pada kehamilan trimester Il dan III dapat untuk
memprediksi timbulnya pree kmesm

Metode penelitian ini menggunakan studi smgle kohort prospektlf ( pre-
post test design ). Subjek penelitian sebanyak 88 wanita hamil normotensi dengan
umur kehamilan 20 — 28 minggu yang kemudian diambil sampel asam urat serum
darahnya. Kemudian diikuti perkembangan kehamilannya apakah tetap
normotensi atau berkembang menjadi preeklampsia. Sampel asam urat serum
yang kedua diambil 10 minggu kemudian dan hasilnya kemudian dianalisis.

Hasil penelitian, 17 subjek berkembang menjadi preeklampsia dan 71
lainnya tetap normotensi. Dari karakteristik subjek penelitian, umur kehamilan
dan gravida menunjukkan perbedaan yang tidak bermakna ( p > 0,05 ), sedangkan
umur ibu menunjukkan perbedaan yang bermakna ( p < 0,05 ). Kadar asam urat
serum kelompok precklampsia dan normotensi baik pada trimester II dan III
menunjukkan perbedaan yang bermakna ( p < 0,05 ). Didapatkan peningkatan
kadar asam urat yang bermakna pada kelompok preeklampsia sebanyak 1,51 *
1,19 mg% ( p < 0,05 ). Pada cut off point 4,9 mg% didapatkan sensitivitas 88%,
spesifisitas 90% dengan nilai duga positif sebesar 68% dan nilai duga negatif
97%. Dari analisis regresi logistik didapatkan peningkatan kadar asam urat dapat
digunakan untuk memprediksi kejadian preeklampsia (p<0,05).

Simpulan. Didapatkan peningkatan kadar asam urat serum: pada
kehamilan normotensi dari trimester I ke trimester ITI. Kenaikan kadar asam urat
dari trimester 1l ke trimester III sebesar 1,51 + 1,19 mg% berhubungan dengan
kejadian preeklampsia dan dapat digunakan sebagai prediktor preeklampsia. Pada
cut off point 4,9 mg% didapatkan sensitivitas sebesar 88% dan spesifisitas 90%.

Saran. Mengingat peningkatan kadar asam urat serum dari trimester II ke
trimester III dapat digunakan sebagai prediktor precklampsia, maka sebaiknya
asam urat serum dapat digunakan secara serial pada ibu hamil trimester II dan
trimester IIL

Kata kunci ; asam urat serum, prediktor, preeklampsia
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BAB 1.

PENDAHULUAN

1.1 Latar belakang masalah

Preeklampsia-eklampsia masih merupakan masalah kebidanan yang menjadi salah

satu penyebab kematian ibu selain perdarahan dan infeksi . Selain itu juga

merupakan penyebab tingginya angka kematian dan morbiditas' perinatal. Di
negara yang sedang berkembang seperti Indoﬁesia, angka kejadian preeklampsia
berkisar 7- 10 % dari seluruh kehamilan, Pada penelitian di RSUP Dr. Kariadi
Semarang tahun 1993 didapatkan angka kejadian preeklampsia 2,45 % dan
eklampsia 0,91 % ' . Sedang pada periode tahun 1997-1999, didapatkan angka
kejadian preeklampsia 7,6 % dan eklampsia 0,15 % 2 . Hal ini menunjukkan
bahwa angka kejadian preeklampsia meningkat dari tahun ke tahun,

Pada preeklampsia dan eklampsia akan terjadi perubahan-perubahan
anatomi dan fisiologi pada berbagai organ seperti ginjal, retina, sistem
hemodinamik dan kimia darah. Perubahan kimia darah yang dapat terjadi antara
lain metabolisme asam urat yang oleh beberapa peneliti dikatakan khas yaitu
adanya peningkatan kadar asam urat. Organ ginjal memegang peran penting
dalam pengaturan keseimbangan asam urat tubuh. Kadar asam urat dalam tubuh
merupakan hasil akhir dari metabolisme purin yang dalam keadaan normal
sebagian besar akan diekskresikan melalui ginjal. Pada preeklampsia akan terjadi
perubahan fungsi ginjal dimana tetjadi penurunan aliran darah ginjal, penurunan
filtrasi glomerulus dan klirens asam urat akan menurun juga. Akibatnya akan

menyebabkan peningkatan kadar asam urat serum * .




Beberapa penulis menyatakan bahwa kadar asam urat serum dapat dipakai
untuk menentukan perkembangan penyakit serta meramal keadaan janin
intrauterin pada penderita preeklampsia dan eklampsia . Makin tinggi kadar asam
urat serum, makin tinggi kematian perinatal 2%,

Beberapa penelitian  membuktikan bahwa pada  wanita hamil
normotensi, kadar asam urat seram akan mulai meringkat schelum timbulnya
gejala hipertensi dan proteinuria *’. Oleh karena itu perlu dilakukan pemeriksaan

kadar asam urat serum secara serial terutama pada trimester 1 dan trimester III,

1.2 Permasalahan penelitian

Beberapa penulis menyatakan bahwa kadar asam urat serum dapat dijadikan
parameter laboratorik untuk menentukan derajat berat, proses penyakit dan
prognosis preeklampsia, sehingga apakah asam urat serum dapat dijadikan salah
satu prediktor timbulnya preeklampsia ? Disamping itu masih tingginya angka
kejadian preeklampsia-eklampsia di RSUP Dr. Kariadi Semarang mendorong
peneliti untuk meneliti kadar asam urat serum ibu secara serial pada kehamilan

trimester II dan trimester Il untuk memprediksi timbulnya preeklampsia.

1.3 Keaslian Penelitian
Pemeriksan kadar asam urat pada preeklampsia-eklampsia sudah banyak diteliti.
Di Medan (1994 ), penelitian kadar asam urat pada precklampsia eklampsia dalam

persalinan kala I %, Semarang ( 1997 ), penelitian mengenai hubungan kadar asam




urat terhadap hasil pengelolaan konservatif pada preeklampsia berat °. Kemudian
pada tahun 1998 di Ujung Pandang diteliti kadar asam urat pada kehamilan
trimester 1I dan III untuk memprediksi kejadian hipertensi dalam kehamilan ®. Di
RSUP Dr. Kariadi belum pernah dilakukan penelitian pemeriksaan kadar asam

urat untuk memprediksi kejadian preeklampsia.

1.4 Tujuan penelitian
Tujuan dari penelitian ini adalah untuk :
1. Menilai kenaikan kadar asam urat serum ibu pada kehamilan trimester II
dan trimester III.
2. Melihat adanya hubungan peningkatan kadar asam urat serum ibu pada
trimester II dan trimester ITI dengan kejadian preeklampsia.
3. Menilai kenaikan kadar asam urat serum ibu pada kehamilan trimester II

dan trimester III sebagai prediktor kejadian preeklampsia.

1.5 Manfaat penelitian
Penelitian berupaya untuk memberikan gambaran mengenai kadar asam urat
serum pada kehamilan trimester II dan trimester III yang dapat digunakan sebagai

salah satu faktor prediktor terjadinya preeklampsia.




BAB IL.

TINJAUAN PUSTAKA

2.1 Definisi

Definisi yang digunakan di Indon;esia sampai sekarang sesuai dengan batasan dari
The Committee of Terminology of the American Collage of Obstetrians and
Gynecologists (1972) yaitu sebagai berikut :

Discbut hipertensi yaitu bila kenaikan tekanan darah sistolik > 30 mmHg dan
kenaikan tekanan darah diastolik > 15 mmHg dan atau tekanan darah diastolik >
90 mmHg atau tekanan sistolik > 140 mmHg. |
Tekanan darah diastolik penting sebagai indikator dalam pengelolaan
preeklampsia oleh karena tekanan diastolik mengukur tahanan perifer dan tidak
tergantung keadaan emosiona! pasien *'°.

Preeklampsia adalah timbulnya hipertensi disertai dengan proteinuria dan atau
edema pada umur kehamilan lebih dari 20 minggu atau segera setelah persalinan.
Eklampsia adalah bila pada wanita dengan kriteria klinis preeklampsia, timbul
kejang yang bukan disebabkan oleh penyakit neurologis lainnya seperti epilepsi.
Superimposed preeklampsia/eklampsia adalah precklampsia atau eklampsia
yang terjadi pada wanita yang menderita penyakit hipertensi vaskuler kronis atau
penyakit ginjal.

Penyakit hipertensi kromis adalah penyakit hipertensi yang menetap dengan
penyebab apapun dan sudah diderita sebelum kehamilan 20 minggu atau

hipertensi yang menetap selama 6 minggu postpartum.




Disebut proteinuria bila terdapat protein dalam urin dengan kadar > 300 mg

dalam 24 jam atau > 1 gram/liter dalam 2 kali pengambilan urine selang 6 jam

secara acak atau dengan pemeriksaan semikuantitatif 2+ pada pengambilan urine

secara acak '°.

Edema sekarang tidak lagi menjadi tanda yang sahih untuk menegakkan

preeklampsia, oleh karena edema biasa dijumpai pada wanita hamil. _Rob‘e"rtson

(1971) berpendapat bahwa 1/3 wanita hamil timbul edema pada usia kehamilan 38

minggu dan tidak ada korelasi statistik antara edema dan hipertensi 3
Preeklampsia dibagi menjadi preeklampsia ringan dan precklampsia berat.

Preeklampsia ringan adalah preeklampsia, dengan tekanan darah sistolik

140 - <160 mmHg atau tekanan darah diastolik 90 - <110 mmHg.

Diagnosis preeklampsia berat ditegakkan pada kasus dengan preeklampsia dan

didapatkan salah satu gejala berikut :

- .Tekanan darah sistolik > 160 mmHg dan tekanan darah diastolik > 110

mmHg.
- Proteinuria = 5 gr/24 jam atau 2 4 +.
- Oliguria, yaitu produksi urin < 500 ml per 24 jam yang disertai kenaikan kadar
kreatinin plasma.

- Gangguan visus dan serebral

- Nyeri epigastrium atau nyeri kudran kanan atas abdomen.

- Edema paru-paru dan sianosis.

- Pertumbuhan janin terhambat.

- Adanya sindroma HELLP (Hemolysis; Elevated liver enzymes; Low platelet).




2.2 Faktor predisposisi.

Wanita hamil cenderung dan mudah mengalami precklampsia bila mempunyai

faktor-faktor predisposisi sebagai berikut 10

1. Primigravida

2. Hiperplasentosis : Mola hidatidosa, kehamilan ganda, diabetes melitus,
hidrops fetalis, bayi besar.

3. Umur yang ekstrim.

4. Riwayat dalam keluarga pemnah preeklampsia / eklampsia.

5. Penyakit ginjal dan hipertensi yang sudah ada sebelum kehamilan.

2.3 Etiologi dan patofisiologi.

Pada preeklampsia patogenesis dan patofisiologi serta perubahan-perubahan
patologi fungsi organ-organ telah banyak dibicarakan, namun belum ada yané
memuaskan. Oleh karena banyaknya teori yang diajukan untuk mencari etiologi
dan patofisiologi maka oleh Chesley (1978) penyakit ini disebut dengan the

disease of theories 104

2.3.1 Teori Genetik.

Faktor keturunan telah diakui dalam patogenesis preeklampsia pada beberapa
tahun yang lalu. Sutherland dkk serta Chesley dan Cooper melaporkan
peningkatan angka kejadian preeklampsia pada wanita yang dilahirkan pada ibu
yang menderita preeklampsia. Bukti yang mendukung berperannya faktor genetik

pada kejadian preeklampsia adalah peningkatan Human leukocyte antigene (HLA)




pada wanita. Dilaporkan adanya hubungan antara antigen HLA-DR4 dan protein
urat hipertensi °.

Penelitian yang terakhir menghubungkan antara kejadian preeklampsia
dengan Trisomi 13. Walaupun faktor genetik nampaknya berperan pada
preeklampsia tetapi belum dapat diterangkan secara jelas manifestasinya pada
penyakit ini %%,

2.3.2 Teori Iskemik Plasenta,

Pada kehamilan normal, proliferasi trofoblas menginvasi desidua dan miometrium
dalam 2 tahap. Pertama, sel-sel trofoblas endovaskuler menginvasi arteri spiralis
yaitu dengan mengganti endotel, merusak jaringan muskolo-elastik dinding arteri
dan mengganti dinding arteri dengan material fibrinoid. Proses ini selesai pada
akhir trimester I dan pada masa ini perluasan proses tersebut sampai mengenai
deciduomyometrial junction. Pada usia kehamilan 14 — 16 minggu terjadi invasi
tahap kedua yaitu sel-sel trofoblas masuk kedalam lumen arteri spiralis sampai
asal arteri tersebut dalam miometrium. Selanjutnya proses seperti tahap pertama
kemudian terjadi lagi penggantian endotel, perusakan jaringan muskulo-elastik
dan perubahan fibrinoid dinding arteri. Akhir dari proses ini adalah pembuluh
darah yang berdinding tipis, lemas dan berbentuk seperti kantong yang
memungkinkan terjadinya dilatasi secara pasif untuk menyesuaikan dengan
kebutuhan aliran darah yang meningkat ',

Pada precklampsia, proses plasentasi tersebut tidak berjalan sebagaimana
mestinya oleh karena disebabkan 2 hal yaitu pertama, tidak semua arteri spiralis

mengalami invasi oleh sel-sel trofoblas. Kedua, pada arteri spiralis yang




mengalami invasi, terjadi tahap pertama invasi sel trofoblas secara normal tetapi
invasi tahap ke dua tidak berlangsung sehingga bagian arteri spiralis yang berada
dalam miometrium tetap mempunyai dinding muskulo-elastik yang reaktif yang
berarti masih terdapat resistensi vaskuler. Disamping itu juga terj adi arterosis akut
pada arteri spiralis yang dapat menyebabkan lumen arteri bertambah kecil atau
baitkan mengalami obliterasi. Teori tentang bagaimana sel-sel trofoblas gagal

mengadakan invasi arteri spiralis sampai saat ini belum diketahui dengan jelas '’

2.3.3 Teori Prostasiklin — Tromboksan.

Disfungsi endotel adalah suatu keadaan dimana didapatkan adanya
ketidakseimbangan antara faktor vasodilatasi dan vasokonstriksi. Sel endotel yang
sehat sanggup untuk memelihara integritas vaskuler, mencegah adhesi platelet dan
mempengaruhi tonus otot polos vaskuler. Adanya kerusakan endotel akan
mengakibatkan ketidakmampuan menjaga fungsi tersebut sehingga berakibat pada
meningkatnya permeabilitas vaskuler, trombosis platelet dan meningkatnya tonus
vaskuler. Ketiga hal yang mencerminkan adanya disfungsi endotel tersebut
ternyata dapat ditemukan pada preeklampsia '*.

Kerusakan endotel akan mengakibatkan menurunnya produksi prostasiklin
karena endotel merupakan tempat pembentukan prostasiklin dan meningkatnya
produksi tromboksan sebagai kompensasi tubuh terhadap kerusakan endotel
tersebut. Preeklampsia berhubungan dengan adanya vasospasme dan aktivasi
sistem koagulasi hemostasis. Perubahan aktifitas tromboksan memegang peranan
sentral pada proses ini yang berhubungan dengan ketidakseimbangan antara

tromboksan dan prostasiklin ’. Prostasiklin dan tromboksan A2 mempunyai efek




yang berlawanan dalam mekanisme yang mengatur interaksi antara platelet dan
dinding pembuluh darah. Tromboksan A2 yang 3merupakan produk utama
siklooksigenase dari asam arakidonat dalam platelet ;etdalah vasokonstriktor yang
sangat kuat dan bersifat proagregasi trombosit. PI'OdI;Ik utama siklooksigenase di
sel endotel yaitu prostasiklin, mempunyai efek yang berlawanan dengan
tromboksan A2 pada fungsi platelet dan tonus vaskulé:r 1" -
Selama kehamilan normal terjadi kenaikka?n PGI, oleh jaringan ibu,
plasenta dan janin. Pada preeklampsia terjadi penurunan produksi PGI, dan
kenaikkan TXA, schingga terjadi peningkatan rasioj TXA; : PGI,. Kerusakan
endotel vaskuler pada preeklampsia menyebabkan' penurunan produksi PGI,
aktivasi penggumpalan dan fibrinolisis yang kemudi%m akan diganti trombin dan
plasmin. Trombin akan mengkonsumsi antitrombin EHI sehingga terjadt deposit
fibrin. Aktivasi trombosit menyebabkan pelepasan TXA; dan serotonin sehingga
akan terjadi vasospasme dan kerusakan endotel . i
2.3.4 Teori Renin — Angiotensin — Aldosteron.
Sistem renin — angjotensin — aldosteron (SRAA) mempunyai peran penting dalam
pengendalian tonus vaskuler dan tekanan darah. Pada sistem ini angiotensin
disekresi oleh hati dan dibantu oleh renin untuk rjnemproduksi angiotensin L
Angiotensin I inaktif kemudian dikonversi menjadi angiotensin II yang aktif
secara biologis oleh angiotensin converting enzyme yang terikat pada endothel
vaskuler. Angiotensin I yang beredar dalam darah akan berinteraksi dengan

reseptor spesifik untuk merangsang kontraksi otot i)olos, menstimulir produksi

aldosteron dan menyebabkan retensi natrium, mempercepat pelepasan




norepinefrin dan menghambat pengambilan kembali norepinefrin oleh nervus
terimina]is simpatis, serta menambah reaktivitas otot polos vaskuler terhadap
norepinefrin ,

Pada kehamilan normal komponen SRAA meningkat sedangkan pada
preeklampsia beberapa komponen SRAA lebih rendah dibanding pada kehamilan
normal dan terjadi kenaikan sensitivitas yang nyata pada penekan peptida dan
katekolamin. Respons penckanan terhadap angiotensin II meningkat secara
bermakna pada usia kehamilan 18 minggu pada wanita hamil yang akan
berkembang menuju preeklampsia. Pengaturan sensitivitas angiotensin Il
tampaknya berhubungan erat dengan sintesis prostanoid. Penghambat sintesis
prostaglandin menambah respon penekanan terhadap angiotensin II dalam
kehamilan normal. Infus prostaglandin E; (PGE2), prostaglandin E; ( PGE; ) dan
prostasiklin mengurangi respon penckanan angiotensin II pada trimester II

sedangkan indometasin meningkatkan sensitivitas vaskuler .

2.4 METABOLISME ASAM URAT

Asam urat dalam tubuh merupakan hasil metabolisme purin. Produksi asam urat
dalam tubuh dipengaruhi oleh sumber purin eksogen yang berasal daﬁ makanan
tinggi protein atau purin dan sintesis purin dalam tubuh sendiri serta pemecahan
asam nukleat dari jaringan. Kadar normal asam urat serum merupakan
keseimbangan antara produksi dan ekskresinya 1516

Beberapa hal yang dapat mempengaruhi kadar asam urat serum adalah

sebagai berikut : 6
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. Diet

Makanan tinggi protein atau purin seperti daging, ikan, hati, limpa dan
kacang-kacangan akan meningkatkan kadar asam urat serum. Peningkatan ini
akan disertai peningkatan asam urat dalam urin. Ekskresi asam urat adalah

400 — 600 mg/ hari.

. Jenis kelamin

Kadar asam urat serum pria dewasa sedikit lebih tinggi dibandingkan wanita,

masing-masing 2,05 — 7,20 mg% dan 1,54 — 6,17 mg %.

. Usia

Pada wanita tidak didapati perbedaan kadar asam urat yang bermakna selama
usia reproduksi, Setelah menopause akan tetjadi peningkatan kadar asam urat

serum 0,5% dibandingkan usia reproduksi.

. Latihan otot yang berat

Latihan otot yang berat akan meningkatkan kadar asam urat serum melalui
proses pemecahan se! tubuh. Kadar laktat yang tinggi akan menurunkan

ekskresi asam urat. »’

. Obat-obatan

Salisilat, klorotiazida dan etambutol akan menyebabkan peningkatan kadar
asam urat melalui hambatan ekskresi di tubulus ginjal. Obat-obatan seperti
probenesid, aspirin dosis tinggi dan kortikosteroid akan merendahkan kadar
asam urat serum melalui proses urikosurik.'” Alopurinol akan menyebabkan
hal yang sama melalui mekanisme hambatan terhadap aktifitas enzim santin

oksidase.
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2.4.1 FUNGSI GINJAL DALAM METABOIJSME ASAM UﬂAT

Pada kehamilan normal, aliran darah ginjal dan kecepatan filtrasi glomerulus
secara nyata meningkat diatas nilai pada keadaan tidak hamil, Tetapi dengan
adanya vasokonstriksi yang mengakibatkan terjadinya hipertensi karena
kehamilan, perfusi darah ginjal dan kecepatan filtrasi glomerulus menurun,
Akibatnya akan téljadi 'pelﬁﬂgkatan kadar kreatinin plasma dan asam urat. Pada
sebagian besar wanita juga terjadi peningkatan konsentrasi natrium urin secara
abnormal. Vasokonstriksi juga mengakibatkan kerusakan endotel  kapiler
glomeruli, yang ditandai dengan adanya proteinuria, dimana keadaén ;1orma1
molekul protein yang besar tidak melewati filtrasi glomerulus seperti hemoglobin,
globulin dan transferin sehingga adanya proteinuria menunjukkan adanya proses
glomerulopati %,

Proteinuria yang terjadi berhubungan dengan memberatnya penyakit dan
berpengaruh terhadap prognosis janin. Jika tidak ada penyakit ginjal kronis yang
mendasari atau gagal ginjal akut yang berawal dari nekrosis tubuler, maka
proteinuria, kadar asam urat dan kreatinin plasma akan berangsur-angsur
berkurang setelah persalinan >,

Ginjal mempunyai peranan yang sangat penting dalam mengatur.
keseimbangan kadar asam urat dalam tubuh. Asam urat dalam serum 75% akan
diekskresi melalui ginjal, 1% dickskresi melalui kelenjar keringat dan yang
lainnya melalui proses urikolisis di traktus gastrointestinal menjadi alantoin dan
yang lain oleh bakteri usus **'%,

Asam urat akan difiltrasi secara sempurna di glomerulus, sehingga 100%

asam urat dalam serum terdapat dalam filtrat glomerulus. Dari filtrat glomerulus
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ini 80% asam urat akan mengalami reabsorbsi di tubulus kontortus proksimal.
Selanjutnya asam urat yang diabsorbsi ini, 20% akan mengalami proses di
tubulus kontortus distal, tubulus henle dan tubulus kolektivus, selanjutnya akan
terjadi pula reabsorbsi kembali pasca sekresi sebesar 30% sehingga asam urat
yang disekresikan dalam urin sebesar 10% dgri kadar asam urat dalam serum '
Besarnya reabsorpsi asam urat di tubulus kontortus proksimal tergantung
dari beban filtrasi glomerulus, serta kadar asam urat intra renal. Pada keadaan diet
tinggi protein atau purin, akan terjadi peningkatan kadar asam urat serum yang
diikuti oleh peningkatan ekskresi ginjal. Hal ini terjadi bila fungsi ginjal dalam
keadaan normal. Proses reabsorbsi asam urat di tubulus kontortus proksimal
terjadi secara aktif, sedangkan reabsorbsi asam urat di duktus kolektivus terjadi
secara difusi pasif. Prosentase proses difusi pasif ini kecil sekali. Proteinuria yang
berat akan menyebabkan peningkatan proses reabsorbsi asam urat di tubulus

kontortus proksimal sehingga kadar asam urat dalam serum meningkat ',

2.4.2 METABOLISME ASAM URAT DALAM KEHAMILAN NORMAL
Pada kehamilan normal terjadi perubaban sistem hemodinamik berupa
pengenceran ( hemodilusi ) karena penambahan volume plasma lebih besar
dibandingkan dengan penambahan sel darah merah. Sedangkan akibat perubahan
hemodinamik tersebut, maka terjadi peningkatan aliran darab ginjal yang
menyebabkan peningkatan klirens ginjal untuk asam wurat, ureum dan kreatinin
13,19

Pada kehamilan trimester pertama dan kedua klirens ginjal terhadap

ureum, kreatinin dan asam urat akan meningkat sehingga kadarnya akan lebih
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rendah dari nilai normal wanita tidak bamil. Setelah kehamilan trimester ketiga,
kadar asam urat serum akan meningkat secara bertahap dan pada kehamilan cukup
bulan mendekati kadar asam urat normal di luar kehamilan. Dalam kehamilan
trimester pertama sampai kehamilan 16 minggu, akan terjadi penurunan kadar
asam urat sampai 23,3%, kemudian setelah kehamilan 16 minggu mulai terjadi
peningkatan - secaralﬂ bertahap , sehingga pada kehamilan 36 minggu akan
mendekati atau melebihi  kadar normal diluar kehamilan *, Kadar yang paling
rendah pada permulaan kehamilan dan akan naik secara bertahap sesuai
bertambahnya umur kehamilan dan mencapai puncaknya setelah persalinan
bahkan setelsh 6 minggu persalinan. Menurunnya kadar asam urat pada
kehamilan trimester I merupakan konsekuensi adanya hemodilusi oleh karena
paiknya volume plasma. Kenaikan kadar asam urat pada trimester berikutnya
mungkin disebabkan karena meningkatnya reabsorbsi atau menurunnya ekskresi
oleh ginjal **°.
2.43 METABOLISME ASAM URAT PADA PREEKLAMPSIA/

EKLAMPSIA |
2.4.3.1 Metabolisme sistem hemodinamik pada preeklampsia / eklampsia
Pada preeklampsia akan terjadi penurunan darah (hipovolemia) yang bermakna
dibandingkan dengan kehamilan normal, juga terjadi peningkatan hematokrit dan
viskositas darah, serta pergeseran cairan intravaskuler ke ruang interstitial .

Pada sistem pembuluh darah terjadi vasospame umum, peningkatan
kepekaan terhadap zat vasopresor, aktifitas renin angiotensin - menurun,

berkurangnya prostaglandin E, juga terjadi penghambatan aliran darah ke perifer
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sehingga perfusi oksigen ke jaringan menurun dan akan terjadi hipoksia jaringan

4,21

2.4.3.2 Perubahan perfusi ginjal pada preeklampsia / eklampsia

Sebagai akibat perubahan pada sistem hemodinamik, maka akan terjadi penurunan.
aliran darah ke ginjal. Demikian pula kecepatan filtrasi glomerulﬁs berkurang
sampai 50% . Penurunan aliran darah ke ginjal menurut bebérapa penulis sekitar
20% dibandingkan dengan kehamilan normal '

Pada preeklampsia akan tetjadi perubahan pada glomerulus dan tubulus
ginjal, baik secara histopatologis maupun fisiologis. Kelainan ginjal ini
merupakan karakteristic pada preeklampsia dan disebut sebagai glomerular
endotheliosis. Dimana glomerulus akan membesar dan merbengkak tapi tidak
hiperseluler. Primer sebagai hipertrofi intrakapiler sel ( terutama endothel, dengan
mesangial normal ), dimana- kerusakan pada luren kapiler ‘yang akan
menyebabkan penurunan aliran darah pada glomerulus 2223 Perubahan-perubahan
ini telah terjadi sejak dini, sebelum gejala-gejala klink menjadi jelas ',
Perubahan-perubahan pada glomerulus akan menyebabkan kecepatan filtrasinya
berkurang, sedangkan perubahan pada tubulus ginjal menyebabkan fungsi
reabsorbsi dan sekresi terganggu yaitu berupa peningkatan reabsorbsi asam urat di

tubulus kontortus proksimal dan menurunnya sekresi pada tubulus lainnya 192124

2.4.3.3 Peningkatan kadar asam urat serum pada preeklampsia/ eklampsia
Peningkatan kadar asam urat serum pada preeklampsia pertama kali ditentukan

oleh Slemons dan Bogert 2*. Penyebab pasti peningkatan kadar asam urat serum
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pada preeklampsia/ eklampsia masih belum diketahui. Walaupun begitu para
peneliti sepakat bahwa perubahan anatomik dan fisiologik ginjal yang diakibatkan
oleh perubahan sistem hemodinamik menyebabkan peningkatan kadar asam urat
serum pada preeklampsia/ eklampsia. Adanya peningkatan kadar asam urat serum
pada preeklampsia/ eklampsia merupakan perubahan kimia darah yang khas *,

Beberapa penéliti _'meﬁ&atakan-- bahwa pada pasien yang kemudian
berkembang menjadi preeklampsia didapat kadar asam urat yang secara signifikan
mulai meningkat pada umur kehamilan 28 minggu. Walaupun ada yang
berpendapat kadar asam urat meningkat secara bermakna pada minggu-minggu
terakhir sebelum persalinan .

Beberapa peneliti mendapatkan bahwa perubahan kadar asam urat serum
akan sesuai dengan beratuya penyakit dimana kadar asam urat serum pada
eklampsia lebih tinggi daripada preeklampsia berat 2%, Kadar asam urat serum
juga berhubungan dengan berat badan lahir rendah pada bayi-bayi dari ibu yang
menderita preeklampsia. Peningkatan kadar asam urat serum akan terjadi 2-4
minggu sebelum gejala klinik tampak *°.

Varma dalam penelitiannya terhadap pasien-pasien preeklampsia

mendapatkan kadar rata-rata asam urat serum adalah sebagai berikut ;%

- Pada kehamilan 24 — 30 minggu 14,4 mg%
- Pada kehamilan 31 — 41 minggu : 5,4 mg%
- Tujuh hari pasca persalinan : 6,1 mg%
- Enam minggu pasca persalinan 14,9 mg%

Bila dibandingkan dengan kehamilan normal terdapat perbedaan yang bermakna,
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Dalam penelitian di RSCM Jakarta tahun 1985 didapatkan kadar asam urat
pada persalinan kala I ibu hamil normal 4,28 mg% sedangkan pada preeklampsia
ringan 5,64 mg%, preeklampsia berat 7,18 mg% dan eklampsia 9,28 mg% ~,
Pada penelitian di Ujung Pandang tahun 1998, didapatkan kadar rerata asam urat
ibu pada kehamilan trimester II sebesar 3,99 + 1,06 mg%, pada kehamilan

trimester il sebesar 5,16 + 2,12 mg% ®
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2.5 Kerangka Teori
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2.6 Kerangka Konsep
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BAB IH.

HIPOTESIS

Berdasarkan pada beberapa pernyataan seperti yang telah diuraikan diatas, maka
hipotesis pada penelitian ini adalah :
1. -Ada kenaikan kadar asam urat scrum ibu pada kehamilan trimester II
dengan trimester HII pada kehamilan normotensi.
2. Ada hubungan peningkatan kadar asam urat serum ibu pada trimester II
dan trimester III dengan kejadian precklampsia.
3. Kenaikan kadar asam urat serum ijbu pada trimester II dan trimester I

dapat digunakan sebagai prediktor preklampsia.

i 2 g A A A TP
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BABIV.

METODOLOGI PENELITIAN

4.1 Rancangan penelitian

Rancangan penelitian yang digunakan adalah single kohort prospektif { pre-post

test design )

4.2 Tempat penelitian

Penelitian dilaksanakan di Klinik Kebidanan ( Klinik 145 ) RSUP Dr. Kariadi

Semarang.

4.3 Subjek penelitian
Adalah semua ibu hamil yang memedksakan kehamilannya di Klinik Kebidanan
( Klinik 145 ) RSUP Dr. Kariadi Semarang dengan ketentuan sebagai berikut :
a. Syarat penerimaan sampel :
1. Primi gravida maupun multi gravida dengan umur kehamilan 20 - 28
minggu.
2. Tidak ada riwayat hipertensi kronis.
3. Normotensi.
4. Hamil tunggal.
5. Tidak ada riwayat menderita diabetes mellitus, penyakit jantung, penyakit
ginjal dan penyakit gout.
b. Syarat penolakan sampel :

1. Hari pertama haid terakhir { HPHT ) tidak jelas.
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2. Pada pemeriksaan laboratorium ditemukan adanya reduksi positif.

3. Kehamilan mola hidatidosa.

4.4 Besar Sampel

Besar sampel dihitung dengan komputer menggunakan program SPSS11.0.
Penentuan besar sampel diperhitungkan secara statistik dengan memperhaiikan
prevalensi preeklampsia. Prevalensi preeklampsia di RSDK Semarang tahun

1997-1999 sebesar 7,6 % .

Rumus untuk menentukan jumiah sampel : %

=za /2PQ +zB /P1Q1+ Q2 )

(P1-P2)?
n :jumlah sampel
P2 : prevalensi penyakit yang akan diteliti = ( 0,076 )
za. - dengan tingkat signifikansi a = 5%, konfidensi 95% za =1,96
z : 0,842

P2:0,076 P1: 0,19 P:0,133 Q: 0,867

n=196/2x0,133x 0,867 +0842 / 0,19x0,81 +0,076 % 0,924 ) 2

(0,19- 0,076 )*

88

87,5

2
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4.5 Cara Kerja :

° Cara pengambilan sampel
Bahan pemeriksaan asam urat diambil dari vena mediana cubiti ( darah
sewaktu ) sebanyak 5 cc. Contoh darah yang diambil tanba zat anti pembekuan
darah. Bila tidak segera diperiksa, contoh darah tersebut setelah dipisahkan
dari bekuan darah, serumnya disimpan dalam lemari pendingin. Asam urat
dalam serum stabil selama 3 sampai 5 hari bila disimpan pada suhu 2° C
sampai dengan 25° C. Contoh darah yang diambil segera dikirim ke
laboratorium Patologi Klinik Rumah Sakit Dr. Kariadi dan diperiksa secara
ensimatik kolorimetric test dengan metode Uricase-PAP ( Roche Diagnostic ).

e Setiap ibu hamil yang diteliti tetap menjalani pemeriksaan kehamilan sesuai
jadual yang ditenwican :

e Pada setiap kunjungan rutin dilakukan pengukuran tekanan darah,
pemeriksaan obstetrik ( tinggi fundus uteri, umur kehamilan, denyut jantung
janin ), juga diperhatikan ada tidaknya edema.

e Kunjungan ulang dilakukan 10 minggu sejak pemeriksaan kadar asam urat
yang pertama (Iibu diikutsertakan dalam penelitian ), dilakukan pemeriksaan
kadar asam urat serum kedua seperti pada prosedur tersebut diatas.

e Selama pemantauan bila ibu menjadi preeklampsia-eklampsia, dilakukan
pengambilan serum darah asam wurat dan diperlakukan sesuai dengan
pengelolaan preeklampsia-eklampsia Buku Acuan Nasional Pelayanan

Kesehatan Maternal dan Neonatal %,
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Mean kadar asam urat serum pada kehamilan trimester I dibandingkan
dengan kehamilan trimester I1I. Dilakukan pengujian statistik untuk melihat
perbedaan nilai mean pada kehamilan trimester I dan II1.

Pada ibu yang kemudian menjadi preeklampsia, kadar asam urat serumnya
dibandingkan dengan kadar asam urat kelompok ibu dengan kehamilan normal
dan dilakukan pengujian statistik untuk melihat hubungan antara nilai mean

pada kedua kelompok tersebut.

4.6 Variabel Penelitian

¢ Variabel bebas adalah faktor-faktor risiko preeklampsia pada kehamilan
e Variabel tergantung adalah kadar asam urat serum darah

» Variabel perancu adalah karakteristik pasien { umur ibu ) , diet sebelum

pemeriksaan

4,7 Batasan operasional :

Hipertensi adalah tekanan darah > 140/90 mmHg atau kenaikan diastolik > 15
mmHg atau tekanan sistolik > 30 mmHg,

Pengukuran tckanan darah harus dilakukan sekurang-kurangnya 2 kali dengan

selang waktu 6 jam dan ibu dalam keadaan istirahat.

Proteinuria adalalil terdapatnya protein dalam urin dengan kadar > 0,3
gram/liter dalam 24 jam atau > 1 gram/liter dalam 2 kali pengambilan urine
selang 6 jam secara acak atau dengan pemeriksaan semikuantitatif 2 + pada

pengambilan urine acak.
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Edema adalah bila memenuhi kriteria :

Mempunyai nilai 1+ pitting edema di daerah pretibia, dinding abdomen,
lumbosakral, wajah dan tangan sctelah malam tirah baring,

Kenaikan berat badan yang melebihi 500 gram/minggu atau 2.000 gram/bulan
atau 13 kilogram seluruh masa kehamilan.

Preekdampsia adaliah hipertensi dalam kehamilan disertai dengan proteinuria
dan atau edema yang terjadi pada umur kehamilan lebih dari 20 minggu atau
segera setelah persalinan.

Precklampsia ringan adalah preeklampsia, dengan tekanan darah sistolik
140 - <160 mmHg atau tekanan darah diastolik 90 - <110 mmHg,
Precklampsia berat adalah preeklampsia yang disertai salah satu atau lebih
gejala di bawah ini: |

- Tekanan sistolik > 160 mmHg dan atau tekanan diastolik > 110 mmHg.

- Proteinuria > 5 gr/24 jam atau 4 + dengan pemeriksaan kualitatif.

- Oliguria, yaitu produksi urin < 500 ml/24 jam yang disertai kenaikan kadar

kreatinin plasma.

- Gangguan visus dan serebral.,

- Nyeri epigastrilum atau kuadran kanan atas abdomen.

- Edema paru-paru dan sianosis.

- Pertumbuhan jaﬁin terhambat.

- Sindroma HELLP (Hemolysis, elevated liver enzymes, Low platelet count)
Eklampsia adalah preeklampsia yang disertai dengan kejang dan suatu
penurunan kesada:rén. Kejang yang timbul bukan disebabkan oleh karena

kelainan neurologis.
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¢ Kadar asam urétlsgrum édaiah kadar asam urat serum darah ibu.

* Kadar asam urat serum normal dengan cara fotometrik uji kombinasi Uricase
PAP ( Roche diagnostic ) mempunyai harga normal 2,4 — 5,7 mg%. Bila
kadar asam urat < 6 mg% dimasukkan dalam kelompok studi.

¢ Umur ibu dinyatakan dalam tahun lengkap, terhitung mulai lahir sampai ulang
tahun terakhir,

e Umur kehamilan ditentukan berdasarkan haid pertama hari terakhi'r,
dinyatakan dalam minggu.

¢ Kehamilan trimester II adalah umur kehamilan 16 minggu sampai dengan
umur kehamilan 28 minggu. Namun dalam penelitian ini dipakai umur
kehamilan antara 20 minggu sampai 28 minggu.

¢ Kehamilan trimester II adalah umur kehamilan antara 29 minggu sampai

umur kehamilan 42 minggu.

4.3 Analisis data

1. Semua data dianalisis secara deskriptif dan disajikan dalam bentuk tabel.

2. Perbedaan kadar asam urat dan data lain yang berskala numerik antara
kedua kelompok diuji dengan independent ¢ test.

3. Perbedaan data berskala nominal / ordinal diantara kedua kelompok diuji
dengan chi-square.

4. Perubahan kadar asam urat diawal penelitian dan akhir penelitian, pada
masihg-masing kelompok diuji dengan paired ¢ test.

5. Dilakukan penghitungan cut off point, sensitivitas dan spesifisitas.
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6. Hubungan perubahan peningkatan asam urat sebagai prediktor kejadian
preeklampsia dihitung dengan analisis regresi logistik,

7. Pengolahan dan analisis data menggunakan komputer dengan program
SPSS wversi 11.0 for Windows, dengan tingkat signifikansi o = 5%

(p=0,05) dan power penelitian 80%.

4.9 Etika penelitian

| - Semua subjek pada penelitian ini memberikan persetujuan tertulis yang

menyatakan kesediaannya untuk mengikuti penelitian, disaksikan oleh suami
dan peneliti.

- Subjek penelitian diberi penjelasan tentang rhaksud dan tujuan penelitign.

- Terhadap subjek penelitian tetap lebih diutamakan pelayanan dengan selalu

mengindahkan tata cara etika yang berlaku.
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4.10 Alur penelitian

Ibu hamil normotensi

20 — 28 minggu

!

Pemeriksaan Asam Urat Serum darah

<6 mg%

‘Kelompok studi

l

Kontrol ulang 10 minggu

Periksa ulang asam urat

Tabulasi dan analisis data
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BAB YV,

HASIL PENELITIAN

Dari 8 Juli - 16 Nopember 2002 telah dilakukan pemeriksaan pada 88 subjek
penelitian yang memenuhi kriteria inklusi dan eksklusi. Semua subjek penelitian
kemudian diikuti kehamilannya sesuai dengan yang ditentukan peneliti. Dari 88
subjek tersebut, 17 pasien berkembang menjadi preeklampsia, sedangkan 71

pasien yang lain tetap normotensi.

5.1 Karakteristik subjek penelitian

a, Umur Ibu

Pada kelompok normotensi, didapatkan antara umur 17 — 42 tahun dengan mean
28,76 £ 5,88 tahun. Sedangkan pada kelompok preeklampsia didapatkan pada
umur 24 - 42 tahun dengan mean 32,24 + 5,49 tahun. Pada kedua kelompok ini
terdapat perbedaan secara bermakna ( p = 0,029 ). Kelompok preeklampsia

mempunyai umur yang lebih tua ( tabel 1).

b. Umur kehamilan pada trimester IT

Mean umur kehamilan pada kelompok normotensi pada trimester II ( pada waktu
pengambilan asam urat serum pertama ) 23,54 + 2,84 minggu, sedangkan pada
kelompok preeklampsia 23,76 + 2,49 minggu. Didapatkan perbedaan antara

kedua kelompok ini tapi tidak bermakna ( p = 0,760 ). Umur kehamilan pada

kedua kelompok ini adalah sama ( tabel 1 ).
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¢. Gravida

Dari 17 pasien kelompok preeklampsia, 5 pasien ( 29,4% ) merupakan
primigravida dan 12 liasien ( 70,6% ) multigravida. Sedangkan pada kelompok
normotensi 35 pasien ( 49,3% ) merupakan primigravida dan 36 pasien ( 50,7% )
merupakan multigravida. Pada kedﬁa kelompok ini didapatkan perbedaan tetapi
tidak bermakna ( p : 0,139 ). Gravida pada kedua kelompok ini adalah sama
(tabel 1).

d. Kadar asam urat serum pada kehamilan trimester II.

Pada kelompok normotensi mean kadar asam urat serum pada kehamilan trimester
IT sebesar 3,51 £ 0,69 mg%, sedangkan pada kelompok preeklampsia 4,37 + 0,62
mg%. Didapatkan perbedaan secara bermakna ( p = 0,000 ) pada kedua
kelompok ini. Kadar asam urat trimester II pada kelompok preeklampsia lebih

tinggi dibandingkan kelompok normotensi ( tabel 1 ).

e. Umur kehamilan pada trimester ITI.

Pada kehamilan trimester III { pengambilan sampel asam urat serum kedua ),
mean umur kehamilan pada kelompok normotensi 34,35 * 2,66 minggu
sedangkan pada kelémpok preeklampsia 35,00 + 3,48 minggu. Didapatkan
perbedaan antara keciua kelompok ini tapi tidak bermakna ( p : 0,399 ). Umur

kehamilan kelompok preeklampsia sama dengan kelompok normotensi ( tabel 1 ).
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f. Kadar asam urat serum pada trimester ITI.

Mean kadar asam urat serum kelompok normotensi pada kehamilan trimester IT1

4,04 + 0,74 mg% sedangkan pada kelompok preeklampsia 5,88 = 1,03 mg%.

Terdapat perbedaan secara bermakna antara kedua kelompok ini ( p = 0,000 ).

Kadar asam urat serum pada kehamilan trimester IIl ' kelompok precklampsia

lebih tinggi bila dibandingkan kelompok normotensi ( tabel 1 ).

Tabel 1. Karakteristik subjek penelitian

Normotensi . Preeklampsia Nilai Uji t
(n=71) (n=17) r

Umur Ibu (dalam tahun ) 728,76 £ 5,88 32,24 %549 0,029
Umur Kehamilan 23,54 +2.84 23,76 £2,49 0,760
Trimester II ( dalam minggu )
Gravida :

- Primi 35 5 0,139*

- Muld 36 12
Kadar Asam Urat Serum 3,51 £ 0,69 437+0,62 0,000
Trimester II
Umur kehamilan pada 34,35 £2,66 35,00 43,48 0,399
Trimester III ( dalam minggu )
Kadar Asam Urat Serum 4,04 £0,74 5,88 £1,03 0,000

Trimester II1

*¥Pearson Chi-Square

5.2 Perbedaan kadar asam urat serum kelompok normotensi pada kehamilan

trimester IT dan I,

Dari 71 pasien kelompok normotensi, mean kadar asam urat serum pada

kehamilan trimester II sebesar 3,51 % 0,69 mg%, sedangkan pada trimester III

sebesar 4,04 + 0,74 mg% dan didapatkan perbedaan yang bermakna ( p = 0,000 ).
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Kadar asam urat serum pada kehamilan f{rimester III lebih tinggi bila

dibandingkan trimester II pada kelompok normotensi ( tabel 2 ).

Tabel 2. Kadar asam urat serum pada kehamilan trimester II dan Il pada kelompok

normotensi.
Kadar asam urat serum n Mean Std Deviasi P
Trimester IT 71 3,51 0,69 0,000
Trimester {11 71 4.04 0,74

2

5.3 Perbedaan kadar asam urat serum kelompok preeklampsia pada
kehamilan trimester II dan IIX

Pada kelompok preeklampsia dari 17 pasien, didapatkan mean kadar asam urat
serum pada kehamilan trimester II sebesar 4,37 + 0,62 mg% sedangkan pada
trimester III sebesar 5,88 * 1,03 dan kedua hal ini terdapat perbedaan yang

bermakna ( p = 0,000 ). Kadar asam urat serum pada trimester III lebih tinggi bila

dibandingkan trimester I pétda kelompok preeklampsia ( tabel 3 ).

Tabel 3. Kadar asam urat serum pada kehamilan trimester II dan Il pada kelompok

preeklampsia.
Kadar asam urat serum n Mean - Std Deviasi P
Trimester II 17 4,37 0,62 0,000
Trimester 11 17 5,88 1,03
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5.4 Perubahan peningkatan kadar asam urat serum pada kehamilan

trimester I dan IIL

Terdapat perubahan peningkatan kadar asam wurat serum kelompok normotensi
pada trimester 1T dan III sebesar 0,53 * 0,60 mg% sedangkan pada kelompok
preeklampsia 1,51 + 1,19 mg% dan didapatkan perbedaan yang bermakna pada
kedua kelompok tersebut ( p = 0,004 ). Perubahan peningkatan kadar asam urat

serum pada kelompok preeklampsia lebih tinggi bila dibandingkan dengan

kelompok normotensi: ( tabel 4 ).

Tabel 4. Perubahan peningkatan kadar asam urat serum pada kehamilan trimester IT — ITT

Kelompok 1 Mean Std Deviasi ?
Perubahan Normal 71 0,53 0,60 0,004
Kadar Asam
Urat serum Preeklampsia 17 1,51 1,19

5.5 Kadar asam urat serum sebagai prediktor preeklampsia

Dengan cut off point 4,9 mg%, pada kadar asam urat > 4,9 mg% didapatkan 15
pasien ( 88% ) dari kelompok preeklampsia sedangkan pada kelompok normotensi
7 pasien ( 10% ). Pada kadar asam urat serum < 4,9 mg%, dari kelompok
normotensi didapatkan 64 pasien ( 90% ), sedangkan .pada kelompok
preeklampsia sebanyak 2 pasien ( 12% ). Didapatkan perbedaan yang bermakna
pada kedua kelompok ini ( p : 0,000 ). Kelompok preeklampsia lebih banyak
dijumpai pada kadar asam urat serum = 4,9 mg% , sedangkan kelompok

normotensi lebih banyak dijumpai pada kadar asam urat serum < 4.9 mg%. Pada
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kadar asam urat serum dengan cuf off point 4,9 mg% didapatkan sensitivitas
sebesar 88 % sedangkan spesifisitas 90 % dengan nilai duga positif dan negatif
b

masing—mdsing 68 % dan 97 % ( tabel 5 ).

Tabel 5. Perbandingan kelompok preeklampsia dan normotensi pada kehamilan trimester

[T dengan cut? off point kadar asam urat serum 4,9 mg% ( berdasarkan kurva ROC ),

Kadar asam urat Preeklampsia Normotensi Totel
0
serum .Jumlah % Jumlah %
=4,9mg% 15 88% 7 10% 22
<4,9 mg% 2 12% 64 90% 66
17 71 88

Pearson chi-square (p : 0,000)

Hubungan perubahan peningkatan kadar asam urat sebagai prediktor
- kejadian preeklampsia
Dari analisis dengan regresi logistik didapatkan bahwa peningkatan kadar asam

urat dapat digunakan untuk memprediksi kejadian preeklampsia '( p:0,000)

(tabel 6).
Tabel 6. Hubungan perubahan peningkatan kadar asam urat sebagai prediktor
preeklampsia.

Variabel B P R - Exp (B)
Perubahan asam 1,6643 0,0009 0,3243 5,2818
urat
Konstanta -2,9419 0,0000
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BAB VL

PEMBAHASAN

Dari hasil penelitian ini, kelompok preeklampsia dan normotensi sama dalam hal
umur kehamilan dan gravida. Sedangkan umur ibu pada kelompok preeklampsia
lebih tua bila dibandingkan kelompok normotensi walaupun tidak dapat dikatakan
bahwa umur ibu berpengaruh langsung terhadap kejadiaﬁ preeklampsia. Kejadian
preeklampsia pada penelitian ini lebih banyak dijumpai multigravida dengan rata-
rata umur lebih tua bila dibandingkan dengan kelompok normotensi. Dari
kepustakaan disebutkan bahwa kejadian preeklampsia lebih sering dijumpai pﬁda
primigravida yang berusia muda dan multigravida yang berusia tua 30

Kadar asam urlat pada kehamilan trimester II kelompok normotensi
sebesar 3,51 + 0,69 mg% sedangkan pada kelompok yang kemudian berkembang
menjadi preeklampsia sebesar 4,37 + 0,62 mg%. Kadar asam urat ini kemudian
meningkat pada trimester III dimana pada kelompok normotensi menjadi 4,04 £
0,74 mg% sedangkan kelompok preeklampsia 5,88 * 1,03 mg"'o. Hasil yang sama
didapatkan juga dari penelitian lain yang menyebutkan bahwa kadar asam urat
pada preeklampsia akan lebih tinggi bila dibandingkan normotensi dan kadar
asam urat pada trimester III akan lebih tinggi bila dibandingkan dengan trimester
11 *?7, Dikatakan bahwa 5% — 22% kehamilan normal dapat berkembang menjadi
precklampsia dan biasanya timbul pada trimester ITI { terutama setelah kehamilan
32 minggu ). Pada wanita nulipara dengan umur yang ekstrim, perokok, obesitas
dan meningkatnya komp]jkasi karena hipertensi, penyakit ginjal, penyakit

vaskuler dan kehamilan ganda, precklampsia akan timbul lebih awal dari 32
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minggu kehamilan dan pengarubnya pada multigravida sama dengan pada

nulipara *!

. Mekanisme peningkatan kadar asam urat pada trimester III ini
dihubungkan dengan penurunan klirens asam urat pada kehamilan yang lebih
lanjut oleh karena meningkatnya reabsorbsi atau menurunnya ekskresi ginjal %,
Pada precklampsia disamping terjadi penurunan klirens asam urat juga oleh
karena terjadi vasokonstriksi yang menyelm@ khususnya aliran darah ke ginjal,
dimana pada preeklampsia terjadi perubahan béik secara histologis maupun
fisiologis. Kelainan ginjal ini merupakan karakteristik pada preeklampsia dan
disebut dengan glomerular endotheliosis **.

Pada kelompok preeklampsia didapatkan peningkatan kadar asam urat
yang lebih tinggi bila dibandingkan dengan kelompok normotensi. Dimana
didapatkan peningkatan 1,51 + 1,19 mg% sedangkan pada kelompok normotensi
0,53 = 0,60 mg%. Peningkatan kadar asam urat serum berhubungan dengan
derajat beratnya penyakit. Jika tidak disertai penyakit intrinsik ginjal, peningkatan
kadar asam urat dapat digunakan untuk membedakan preeklampsia dengan
penyakit hipertensi dalam kehamilan lain *'. Pada penelitian di Afrika Selatan
dikatakan bahwa, kadar asam wurat serum meningkat 50% pada penderita
hipertensi dibandingkan wanita hamil normal *,

Sensitivitas pemeriksaan kadar asam urat pada kehamilan trimester III
sebesar 88%, spesifisitas sebesar 90% dengan nilai duga positif sebesar 68% dan
nilai duga negatif sebesar 97%, bila kadar asam urat 4,9 mg% dipakai sebagai cut
off point. Hal ini menunjukkan bahwa bila kadar asam urat trimester III berada

diatas 4,9 mg% diperkirakan 68% akan menjadi preeklampsia. Sedangkan pada

kadar asam urat dibawah 4,9 mg% diperkirakan 97% yang tidak menjadi
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preeklampsia. Dengan peningkatan kadar asam urat dari trimester II ke trimester
I lebih dari 1,51 % 1,19 mg% kemungkinan terjadinga preeklampsia akan
menjadi lebih besar. Dari analisis regresi logistik, perubahan peningkatan kadar
asam urat im dapat digunakan sebagai prediktor kemungkinan timbulnya
preeklampsia. Hal ini sama didapétkan dari penelitian lain yang menyatakan
bahwa kadar asam urat serum dapat dipakai untuk memprediksi timbulnya

hipertensi dalam kehamilan ***

. Kadar asam urat dapat digunakan untuk
membedakan preeklampsia dari kehamilan normal *'*2, Kadar asam urat serum
darah merupakan indikator untuk menilai beratnya kelainan dan beberapa penulis
mengatakan asam urat merupakan prediktor yang kurang kuat. Dikatakan bahwa
adanya hipertensi dalam kehamilan karena meningkatniya kadar asam urat yang
berhubungan dengan lamanya manifestasi p.enyakit 273334

Hasil yang berbeda didapat dari penelitian di Ujung Pandang dimana pada
cut off point 4,74 mé% didapatkan sensitivitas 75%, spesifisitas 54,04% dengan
nilai duga positif dan negatif sebesar 18,75% dan 93,8%. Dikatakan bahwa kadar
asam urat serum tidak dapat dipakai untuk memprediksi hipertensi ‘dalam
kehamilan °. Hal ini mungkin disebabkan latar belakang pasien yang berbeda dan
analisis statistik yang digunakan. Pada hipertensi dalam kehamilan dengan
kehamilan tunggal, tingginya kadar asam urat tidak dapat dipakai untuk

memprediksi diagnosis preeklampsia walaupun dikatakan bahwa 30% pasien

dengan hipertensi dalam kehamilan akan berkembang menjadi preeklampsia *°.
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BAB V1.

SIMPULAN

1. Didapatkan kenaikan kadar asam urat serum ibu pada kehamilan trimester
I dengan trimester 111 pada kehamilan normotensi.

2. Kenaikan kadar asam urat serum dari trimester II ke trimester III sebesar
1,51 #+1,19 mg% berhubungan dengan kejadian preeklampsia dan dapat
digunakan sebagai prediktor preeklampsia.

3. Pada cut off point 4,9 mg% didapatkan sensitivitas 88%, spesifisitas 90%

dengan nilai duga positif dan negatif masing-masing 68% dan 97%.
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BAB VIIL

SARAN
Mengingat peningkatan kadar asam urat serum dari trimester II ke trimester III

dapat digunakan sebagai prediktor preeklampsia, maka sebaiknya asam urat seram

dapat digunakan secara serial pada ibu hamil trimesterII dan trimester IIL
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