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Pendahuluan

Gangguan Hipertensi Dalam Kehamilan (HDK) 
mempersulit 5-10% dari semua kehamilan dan dapat 
menyebabkan perdarahan dan infeksi yang menyebabkan 
kematian dan kesakitan pada ibu [1]. Prevalensi kematian 
ibu di Indonesia pada tahun 2015 akibat HDK sebesar 305 
per 100.000 kelahiran hidup. Salah satu bentuk HDK yaitu 
kejadian preeklampsia pada ibu hamil [2]. Preeklamsia 
adalah masalah kesehatan ibu utama di seluruh dunia 
yang bertanggung jawab untuk morbiditas dan mortalitas 

ibu dan janin yang parah dan memiliki kontribusi besar 
terhadap prematuritas janin dan Cardiovascular Disease 
(CVD) pada ibu [3].

World Health Organization (WHO) melaporkan 
setiap hari di tahun 2017, sekitar 
808 wanita meninggal karena 
komplikasi kehamilan dan 
kelahiran anak. Penyebab utama 
kematian adalah perdarahan, 
hipertensi, infeksi, dan penyebab 
tidak langsung, sebagian besar 
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ABSTRACT: Severe preeclampsia can progress to eclampsia, increasing the risk of maternal and fetal mortality. Antihypertensive 
drugs are the primary therapy for severe preeclampsia. This study was aimed to determine the effect of antihypertensive regimen 
on blood pressure and proteinuria in patients with severe preeclampsia. This study was conducted in a cross-sectional design 
with retrospective data. All data were collected using medical records from January to December 2021. The data were presented 
in descriptive statistics and analyzed by the Spearman Rank correlation test. Seventy-six patients met the inclusion criteria. The 
result showed that 19 patients (23%) used methyldopa as monotherapy, 30 patients (39.47%) used methyldopa and nifedipine 
combination, 4 patients (5.26%) used methyldopa, nifedipine, and furosemide combination. The highest mean of Systolic Blood 
Pressure (SBP) and Diastolic Blood Pressure (DBP) decline were 85.25 mmHg and 29.5 mmHg, respectively.Meanwhile, the 
average reduction in proteinuria is 2. This study shows that an antihypertensive regimen in severe preeclampsia significantly 
affected SBP (p=0.000) and DBP (p=0.000). The antihypertensive regimen also significantly lowered proteinuria levels (p=0.000). 
The combination of antihypertensives was more effective than monotherapy antihypertensive in reducing high blood pressure 
and proteinuria.

Keywords: severe preeclampsia; antihypertensive drugs; blood pressure; proteinuria.

ABSTRAK: Kondisi preeklampsia dapat berkembang menjadi eklampsia yang beresiko meningkatkan angka kematian bagi ibu 
dan janin. Obat antihipertensi dapat digunakan untuk pengobatan preeklampsia. Penelitian ini bertujuan mengetahui pengaruh 
penggunaan obat antihipertensi terhadap nilai tekanan darah dan proteinuria pasien didiagnosis preeklampsia berat. Metode 
yang digunakan adalah retrospektif cross-sectional. Pengumpulan data dilakukan melalui rekam medis dari Januari sampai 
Desember 2021. Data disajikan dalam 76 pasien memenuhi kriteria inklusi. Hasil penelitian menunjukkan terdapat 19 pasien 
(23%) menggunakan monoterapi antihipertensi metildopa atau nifedipin, 30 pasien (39,47%) menggunakan kombinasi metildopa 
dan nifedipin, dan empat   pasien (5,26%) menggunakan kombinasi metildopa, nifedipin dan furosemide. Rata-rata penurunan 
tekanan darah sistolik dan diastolik (TDS/TDD) paling besar yaitu 85,25 mmHg dan 29,5 mmHg. Sedangkan rata-rata penurunan 
nilai proteinuria paling besar yaitu 2. Berdasarkan hasil tersebut diketahui bahwa terdapat pengaruh signifikan penggunaan 
obat antihipertensi terhadap TDS (p=0,000), TDD (p=0,000), dan nilai proteinuria (p=0,002). Penurunan nilai tekanan darah dan 
proteinuria lebih efektif terjadi pada terapi kombinasi dibandingkan dengan monoterapi.

Kata kunci: preeklampsia berat; antihipertensi; tekanan darah; proteinuria.
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karena interaksi antara kondisi medis yang sudah ada 
sebelumnya dan kehamilan [4]. Menurut laporan hasil Riset 
Kesehatan Dasar Nasional (RISKESDAS) tahun 2018, 
diperoleh data insiden preeklampsia di Indonesia berkisar 
8,6% (RISKESDAS) [5]. Berdasarkan studi pendahuluan 
yang telah dilakukan di RSUP Dr. M. Djamil Padang, 
kasus preeklampsia cenderung mengalami peningkatan 
dari tahun ke tahun. Tercatat pada tahun 2014 angka 
kejadian preeklampsia berat sebanyak 20,14%, pada tahun 
2015 meningkat menjadi 32,5% pada tahun 2016 kejadian 
preeklamsi berat sebanyak 33%, pada tahun 2017 jumlah 
kejadian preeklampsia berat sebesar 38,8%. Kemudian 
menurun pada tahun 2018 didapatkan jumlah kejadian 
preeklampsia berat sebesar 16,01% [6].

Preeklamsia (PE) didefinisikan sebagai gangguan 
hipertensi spesifik pada saat kehamilan, berkembang pada 
trimester kedua atau ketiga sebagai komplikasi dari 2% 
-7% kehamilan [7]. Preeklampsia juga merupakan faktor 
penting dalam morbiditas dan mortalitas perinatal karena 
berhubungan dengan bayi prematur dan Intra Uterine Growth 
Restriction (IUGR) [8]. Preeklampsia termasuk dalam salah 
satu triad of  two mortality, selain perdarahan dan infeksi [9].

Preeklamsia berat adalah preeklamsia dengan tekanan 
darah sistolik (TDS)/tekanan darah diastolik (TDD) 
160/110 mmHg dan proteinuria > 300 mg/24 jam atau test 
strip > (+1) [10]. Preeklampsia berat yang tidak terkontrol 
dapat berkembang menjadi penyakit kardiovaskular seperti 
stroke, infark miokard, dan gagal ginjal [2]. Dijelaskan 
juga bahwa pada kasus tertentu, preeklampsia berat dapat 
berlanjut menjadi eklampsia, suatu kondisi berbahaya yang 
dapat meningkatkan angka kematian ibu [11].

Pemeriksaan proteinuria yang dilakukan pada 
ibu hamil merupakan salah satu tes laboratorium yang 
penting untuk mengidentifikasikan adanya preeklampsia 
baik ringan maupun berat yang dapat mengarah pada 
keadaan eklampsia [12]. Proteinuria merupakan salah satu 
tanda kerusakan glomerulus. Dalam literatur, penelitian 
menunjukkan bahwa proteinuria memiliki efek negatif  
terutama pada janin dan juga pada ibu. Menurut Ozkara et 
al., komplikasi pada ibu dan bayi meningkat dengan adanya 
peningkatan kadar proteinuria. Terapi pengendalian untuk 
memperlambat progesifitas proteinuria diantaranya 
Angiotensin Converting Enzyme Inhibitor (ACEI), Antagonis 
Reseptor Betabloker (ARB), β-blocker, Non Dihydropiridine 
Calcium Channel Blocker (NDH-CCB), dan Aldosteron 
antagonis [11].

Penggunaan antihipertensi dapat digunakan sebagai 
penatakaksanaan preeklampsia berat. Nifedipin merupakan 
lini pertama pengobatan preeklampsia berat. Penggunaan 
antihipertensi pada masa kehamilan bertujuan mencegah 

penyakit serebrovaskular yang dapat mengancam nyawa 
ibu dan janin mengingat angka kejadian preeklampsia yang 
cukup tinggi. Dalam penelitian yang dilakukan Nurmainah 
et al., di Instalasi Rawat Inap RSUD dr. Soedarso Pontianak 
penggunaan antihipertensi pada pasien preeklampsia 
berat yaitu penggunaan antihipertensi tunggal sebanyak 
24,20% dan penggunaan kombinasi antihipertensi sebesar 
75,81%. Pasien preeklampsia berat mengalami penurunan 
ratarata tekanan darah sistolik/diastolik (TDS/TDD) 
sebesar 28,58/17,69 mmHg dan sebanyak 32,27% pasien 
mengalami penurunan proteinuria setelah pemberian 
anitihipertensi [2].

Berdasarkan uraian diatas, dapat disimpulkan 
bahwa tingginya tekanan darah pada masa kehamilan 
merupakan salah satu ancaman berbahaya bagi ibu dan 
janin. Proteinuria yang merupakan salah satu penentu 
preeklampsia baik ringan ataupun berat, juga berbahaya 
bagi ibu dan janin karena semakin tinggi kadar proteinuria, 
maka komplikasi pada ibu dan bayi semakin meningkat. 
Tekanan darah dan kadar proteinuria dapat dikendalikan 
dengan memberikan terapi antihipertensi [2]. Penelitian 
ini bertujuan untuk mengetahui pengaruh penggunaan 
antihipertensi terhadap nilai tekanan darah dan proteinuria 
pasien didiagnosis preeklampsia berat di RSUP Dr. M. 
Djamil Padang.

Metode Penelitian 

Rancangan Penelitian 
Penelitian ini merupakan penelitian deskriptif  

dengan pengambilan data rekam medis secara retrospektif. 
Pengambilan sampel dilakukan dengan teknik purposive 
sampling yaitu semua sampel yang memenuhi kriteria inklusi 
dimasukkan ke dalam sampel penelitian. Data penelitian 
didapatkan dari rekam medik pasien. 

Tempat dan Waktu Penelitian 
Penelitian ini akan dilaksanakan di Rumah Sakit 

Umum Pusat Dr. M. Djamil Padang yaitu di Instalasi rekam 
medis selama 3 bulan terhitung dari bulan Maret sampai 
Mei 2022 dan telah lolos kaji etik oleh Health Research Ethic 
Committee RSUP Dr. M. Djamil Padang dengan Nomor : 
LB.02.02/5.7/96/2022. 

Sampel Penelitian
Sampel pada penelitian ini yaitu pasien dengan 

preeklampsia berat rawat inap RSUP Dr. M. Djamil 
Padang selama Januari–Desember tahun 2021. Kriteria 
inklusi terdiri dari pasien dewasa dengan preeklampsia 
berat yang di rawat inap dengan usia kehamilan ≥20 
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minggu yang memiliki data proteinuria dan tekanan darah 
saat masuk dan keluar rumah sakit dan mendapatkan 
terapi antihipertensi. Kriteria eksklusi yaitu pasien dengan 
catatan rekam medik yang tidak lengkap/tidak terbaca, dan 
pasien yang meninggal.

Analisis Data
Data yang dikumpulkan dalam penelitian ini 

meliputi identitas pasien ( usia pasien, usia kehamilan, 
riwayat hipertensi), nilai tekanan darah dan  proteinuria 
saat masuk dan keluar rumah sakit, diagnosis, dan obat 
antihipertensi yang digunakan. Data-data tersebut direkap 
pada lembar pengumpulan data yang telah disiapkan. 
Data yang diperoleh akan dianalisis secara deskriptif  
untuk mengetahui pola penggunaan antihipertensi pada 
pasien preeklampsia selama periode Januari-Desember 
tahun 2021. Uji Korelasi Spearman Rank merupakan uji 
statistik nonparametrik yang digunakan untuk mengetahui 
pengaruh penggunaan antihipertensi terhadap nilai tekanan 
darah dan proteinuria pasien. Variabel bebas (independen) 
dari penelitian ini adalah pola penggunaan antihipertensi. 
Sedangkan variabel terikat (dependen) adalah tekanan 
darah dan proteinuria.

Hasil dan Diskusi 

Dari keseluruhan kasus pasien preeklampsia berat 
yang dirawat inap di RSUP Dr. M. Djamil Padang yang 
berjumlah 134 pasien terdapat 76 kasus yang masuk 
kriteria inklusi pada penelitian ini. Tabel 1 menunjukkan 
karakteristik subjek penelitian. Karakteristik pasien 
berdasarkan usia dibagi menjadi 3 kategori menurut 
kategori usia yang dikeluarkan oleh Departemen Kesehatan 
RI (2009) dan didapatkan hasil yang menunjukkan pada 
rentang usia 26–35 tahun sebanyak 30 pasien (50%) 

mengalami preeklampsia berat diikuti dengan rentang usia 
36-45 tahun sebanyak 29 pasien (38,16%) dan rentang 
usia 17-25 tahun sebanyak 17 pasien (11,84%) [5]. Risiko 
hipertensi saat kehamilan salah satunya preeklampsia berat 
akan meningkat pada usia diatas 35 tahun dan dibawah 
20 tahun. Hal ini disebabkan karena organ reproduksi 
pada perempuan hamil dengan usia kurang 20 tahun 
masih belum sempurna sehingga tidak dapat menjalankan 
fungsinya dengan baik. Pada usia diatas 35 tahun akan 
terjadi perubahan pada jaringan dan alat reproduksi 
dan jalan lahir tidak lentur lagi yang berdampak pada 
penurunan kesehatan reproduktif  [13].

Usia kehamilan juga termasuk salah satu faktor risiko 
yang dapat menyebabkan preeklampsia. Preeklampia 
paling banyak terjadi pada trimester ketiga (28–40 minggu) 
sebanyak 68 pasien (89,47%) diikuti dengan trimester 
kedua (13-27 minggu) sebanyak 5 pasien (6,58%) dan 
post-term (41-43) sebanyak 3 pasien (3,95%). Preeklampsia 
berat lebih rentan terjadi pada usia kehamilan trimester 
ketiga, kejadian preeklampsia meningkat seiring dengan 
bertambahnya usia kehamilan. Preeklampsia yang terjadi 
pada awal trimester kedua menyebabkan produksi Th1 
akan lebih tinggi dari Th2 dikarenakan reaksi inflamasi oleh 
mikropartikel plasenta, yang menyebabkan vasokonstriktor 
lebih banyak dari pada vasodilatator yang mengakibatkan 
terjadinya peningkatan tekanan darah [14].  Penelitian yang 
dilakukan di Rumah Sakit Umum Umi Barokah Boyolali 
tahun 2015 menunjukkan sebagian besar usia kehamilan 
ibu dengan preeklampsia terjadi pada trimester ketiga 
kehamilan yaitu sebanyak 43 orang (87,8%) dan sisanya 
pada trimester kedua kehamilan sebanyak 6 orang (12,2%) 
[15]. Penelitian yang dilakukan di Puskesmas Kampung 
Baru Kota Luwuk pada Januari 2019 menunjukan hasil 
yang sama bahwa usia kehamilan ≥ 37 minggu mengalami 
preeklampsia sebanyak 27 orang (43,5%) [16].

Tabel 1. Karakteristik pasien preeklampsia berat 

Karakteristik Pasien Kategori Jumlah Pasien (n=76) Presentase (%)

Usia (Tahun)

18-25 17 22,37

26-35 30 39,47

36-45 29 38,16

Usia kehamilan

Trimester ke-2 5 6,58

Trimester ke-3 68 89,47

Post term 3 3,95

Riwayat hipertensi
Ada 24 31,58

Tidak ada 52 68,42

Keterangan: Trimester kedua=13–27 minggu; Trimester ketiga=28–40 minggu; Post term=41–43 minggu
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Tekanan darah menjadi parameter utama dalam 
menegakkan diagnosis hipertensi dalam kehamilan. Pasien 
yang memiliki riwayat hipertensi sebanyak 24 pasien 
(31,58%) dan yang tidak mempunyai riwayat hipertensi 
sebanyak 52 pasien (68,42%). Gambar 1 dan Gambar 2 
menjelaskan profil tekanan darah pasien saat masuk dan 
keluar rumah sakit. Mayoritas pasien preeklampsia berat 
pada saat masuk rumah sakit mengalami hipertensi tahap 
2 sebanyak 57 pasien (75%) disusul oleh hipertensi tahap 
1 sebanyak 19 pasien (25%). Sebanyak 36 pasien (47,37%) 
tergolong hipertensi tahap 1 pada saat keluar rumah sakit, 
diikuti hipertensi tahap 2 sebanyak pasien 22 (28,95%) 
dan pasien yang keluar rumah sakit dengan tekanan darah 
normal sebanyak 18 pasien (23,68%).

Hipertensi yang terjadi akibat vasospasme pada 
preeklampsia akan mempengaruhi fungsi organ lainnya. 
Vasospasme yang terjadi di pembuluh darah dapat 
mengakibatkan munculnya kerusakan intristik jaringan 
ginjal. Kerusakan sel glomerulus ini menyebabkan 
peningkatan permeabilitas membrane basalis sehingga 
terjadinya kebocoran dan mengakibatkan proteinuria [17]. 
Riwayat hipertensi dalam kehamilan dapat meningkatkan 
risiko kejadian preeklampsia berat, terlebih pada kondisi 
hipertensi yang tidak terkontrol selama masa kehamilan. 
Riwayat hipertensi merupakan faktor risiko yang 
multikausal sehingga pada ibu hamil yang tidak memiliki 
riwayat hipertensi sebelumnya bukan tidak mungkin 
untuk mengalami preeklampsia [18]. Pada penelitian yang 

Gambar 1. Profil tekanan darah pasien diawal masuk rumah sakit (n=76). HT1 = Hipertensi stage 1; HT2 = Hipertensi 
stage 2

Gambar 2. Profil tekanan darah pasien diakhir rawat rumah sakit (n=76). HT1 = Hipertensi stage 1; HT2 = Hipertensi 
stage 2
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dilakukan di RSUP Prof. Dr. R. D. Kandou Manado tahun 
2017 didapatkan hasil dimana sebanyak 76 orang (95%) 
dari kejadian preeklampsia berat tidak memiliki riwayat 
hipertensi, dan yang memiliki riwayat hipertensi sebanyak 
4 orang (5%)  [19].

Penurunan tekanan darah menjadi parameter dalam 
pengobatan preeklamsia. Pasien preeklamsia berat pada 
umumnya memiliki tekanan darah sebesar ≥160/110 
mmHg pada saat masuk rumah sakit. Menurut pedoman 
Queensland Clinical Guidelines (QCG), target tekanan darah 
yang diinginkan pada saat keluar rumah sakit yaitu 130–
150/80–90 mmHg. Menurut Pedoman Nasional Pelayanan 
Kedokteran (PNPK) Preeklamsia, target penurunan 
tekanan darah adalah <160/<110 mmHg [2]. Berdasarkan 
hasil penelitian diketahui bahwa mayoritas pasien 
preeklamsia berat yang keluar rumah sakit berada pada 
fase hipertensi tahap 1, tahap 2 dan tekanan darah normal 
secara berurutan. Hasil ini sejalan dengan penelitian yang 
dilakukan oleh Tyashapsari et al. bahwa pasien preeklamsia 

yang keluar rumah sakit umumnya berada pada hipertensi 
tahap 1 [20].

Tabel 2 menunjukkan gambaran nilai proteinuria 
sebelum dan sesudah penggunaan antihipertensi. 
Penurunan nilai proteinuria terjadi pada 61,85% 
pasien yang menerima antihipertensi. Sedangkan pada 
38,15% pasien tidak terjadi penurunan nilai proteinuria. 
Preeklampsia dipicu oleh gangguan pada plasenta atau 
endotel di sistem sirkulasi darah ibu. Gangguan metabolik 
(dislipidemia, insulin, infamasi), gangguan organ seperti 
sistem saraf  pusat, ginjal dan hati pada ibu hamil dapat 
mempercepat terjadinya disfungsi endotel perifer. 
Kondisi ini menyebabkan onset preeklamsia. Faktor usia 
pada ibu hamil membuat tubuh mengalami perubahan 
fisiologis seperti peningkatan kadar lemak dan penurunan 
fungsi otot. Peningkatan pembentukan lemak juga 
terjadi akibat kenaikan berat badan ibu yang berlebihan 
selama kehamilan. Stress oksidatif  akabat lemak tinggi 
dapat menyebabkan terjadinya gangguan endotel yang 

Tabel 2. Profil proteinuria pasien preeklampsia berat 

Proteinuria
Nilai Proteinuria

Jumlah pasien (n=76) Presentase (%)
Baseline Pemberian AHT

Proteinuria Tetap

+4 +4 4 5.26

+3 +3 7 9.21

+2 +2 16 21.05

+1 +1 2 2.63

Proteinuria Turun

+4 +2 15 19.74

+3 +2 19 25

+2 +1 13 17.11

Tabel 3. Pola penggunaan antihipertensi pasien preeklampsia berat  

Antihipertensi Jumlah Pasien (n=76) Presentase (%)

Monoterapi 76,07

- Metildopa 19

- Nifedipin 14

Kombinasi 2 obat

- Metildopa + Nifedipin 30 39,47

- Metildopa + Amlodipin 4 5,26

Kombinasi 3 obat

- Metildopa + Nifedipin + Furosemid 4 5,26

- Metildopa + Nifedipin + Amlodipin 4 5,26

- Metildopa + Nifedipin + Kaptopril 3 3,95
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mengakibatkan terjadinya hipertensi. Persisten vasospasme 
dapat mengakibatkan akumulasi proteinuria dan terjadinya 
gagal ginjal [21]. Berdasarkan riset oleh Togarikar 
perbaikan proteinurea pada pasien preeklamsia berat dapat 
dicapai melalui terapi metildopa dan nifedipin. Sebanyak 
90% pasien yang mengalami perbaikan proteinurea setelah 
menggunakan metildopa dan 88% pasien menggunakan 
nifedipin juga mengalami perbaikan proteinuria [22].

Penggunaan obat antihipertensi pada subjek penelitian 
dapat dilihat pada Tabel 3. Sebanyak 43,43% pasien 
mendapatkan antihipertensi tunggal, sebanyak 44,74% 
pasien mendapat kombinasi 2 obat antihipertensi dan 
14.47% paisen mendapat kombinasi 3 obat antihipertensi. 
Dari hasil tersebut dapat disimpulkan kombinasi 2 obat 
antihipertensi merupakan pengobatan preeklampsia 
berat yang paling banyak digunakan. Obat antihipertensi 
nifedipin dan metildopa dapat diberikan tunggal atau 
dalam kombinasi untuk mengobati preeklamsia berat. 
Metildopa termasuk dalam kelas 2 agonis sentral yang 
bekerja dengan mengurangi lonjakan norepinefrin pada 
reseptor otot polos dan menyebabkan vasodilatasi. Obat 
ini merupakan obat antihipertensi yang paling aman 
karena tidak menimbulkan efek samping pada ibu hamil 

atau janin. Nifedipine termasuk dalam kelompok calcium 
channel blockers (CCBs), yang mencegah saluran kalsium 
dari pembukaan dan mencegah kalsium dari menyerang sel-
sel otot dan pembuluh darah di jantung dan menyebabkan 
vasodilatasi. Furosemide termasuk dalam kelas diuretik 
loop. Furosemide diberikan bila pasien dengan preeklamsia 
mengalami edema. Karena obat ini dapat meningkatkan 
ekskresi urin dari tubuh, natrium, klorida, dan air juga 
dikeluarkan dari urin. Ini mengurangi jumlah plasma dan 
cairan sel. Kondisi ini menyebabkan penurunan tekanan 
darah akibat curah jantung yang menurun [2].

Penggunaan metildopa dan nifedipin merupakan 
kombinasi yang paling banyak digunakan.  Berdasarkan 
JSH 2014, untuk terapi kombinasi, yang diinginkan 
ialah kombinasi dua obat dengan aksi antihipertensi 
yang berbeda, seperti metildopa dan labetalol yang 
diklasifikasikan sebagai obat simpatolitik, dan hidralazin 
dan nifedipin sebagai vasodilator. Sebelum minggu ke-
20 kehamilan, kombinasi dari metildopa dan hidralazin 
atau labetalol dan hidralazin merupakan kombinasi yang 
direkomendasikan. Lalu setelah minggu ke-20 kehamilan, 
terapi kombinasi metildopa atau labetalol dan hidralazin 
atau nifedipin harus diberikan [23].

Tabel 4. Hubungan pola penggunaan antihipertensi dengan tekanan darah sistolik 

Pola Penggunaan Antihipertensi Rata-rata penurunan  Tekanan Darah Sistolik (mmHg) p (value)

Metildopa 12.21

0,000

Nifedipin 22.21

Metildopa + Nifedipin 25.14

Metildopa + Amlodipin 16.5

Metildopa + Nifedipin + Kaptopril 75.67

Metildopa + Nifedipin + Furosemid 85.25

Metildopa + Nifedipin + Amlodipin 51.25

Tabel 5. Hubungan pola penggunaan antihipertensi dengan tekanan darah diastolik 

Pola Penggunaan Antihipertensi Rata-rata penurunan Tekanan Darah Diastol (mmHg) p (value)

Metildopa 6.58

0,000

Nifedipin 14.93

Metildopa + Nifedipin 14.89

Metildopa + Amlodipin 17.25

Metildopa + Nifedipin + Kaptopril 26.33

Metildopa + Nifedipin + Furosemid 24

Metildopa + Nifedipin + Amlodipin 29,5
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Berdasarkan Tabel 3, beberapa pasien menerima 
kombinasi obat antihipertensi dengan kaptopril, yang 
termasuk dalam kelompok D indikator keamanan 
kaptopril, menyebabkan efek teratogenik pada kehamilan 
trimester kedua dan ketiga berupa  gagal ginjal janin 
atau kematian janin. Oleh karena itu, jika pasien dalam 
kehamilan trimester kedua dan ketiga, penggunaan obat 
golongan ACEI akan segera dihentikan. Pasien menerima 
kombinasi obat antihipertensi dan amlodipine atau 
nicardipine. Kedua obat antihipertensi  memiliki satu 
kesamaan. Dengan kata lain, termasuk dalam kelompok C  
indeks keamanan untuk ibu hamil. Namun, masih belum 
ada tanda-tanda manfaat penggunaannya untuk ibu hamil. 
Direkomendasikan untuk memberikan nicardipine sebagai 
pilihan kedua atau  alternatif  jika pilihan pertama gagal 
[24].

Tabel 4 dan Tabel 5 menunjukkan tekanan sistolik 
dan diastolik memiliki nilai p=0,000 (p<0,05) sehingga 
dapat disimpulkan terdapat pengaruh penggunaan 
antihipertensi terhadap nilai tekanan darah. Semakin 
banyak kombinasi penggunaan antihipertensi maka 
semakin tinggi selisih tekanan darah saat masuk rumah 
sakit dan keluar rumah sakit. Pada penelitian Nurizawati 
(2018) ditemukan juga bahwa pada pemberian monoterapi 
nifedipin dapat menurunkan tekanan darah sistolik dan 
diastolik sebesar 29,82 mmHg dan 7 mmHg, lalu pada 
monoterapi metildopa dapat menurunkan tekanan darah 
sistolik dan diastolik sebesar 20 mmHg dan 11,67 mmHg. 
Pemberian kombinasi nifedipin dengan metildopa dapat 
menurunkan tekanan darah sistolik dan diastolik sebesar 
37,5 mmHg dan sebesar 8,55 mmHg dan pada pemberian 
kombinasi nifedipin, metildopa dan furosemide penurunan 
tekanan darah sistolik dan diastolik sebesar 60 mmHg dan 
10 mmHg [19]. Dari hasil tersebut menunjukkan bahwa 
penggunaan kombinasi cenderung menurunkan lebih 
banyak tekanan darah dibandingkan dengan pengobatan 
hipertensi menggunakan monoterapi.

Beberapa pasien memerlukan kombinasi dua atau 
tiga obat untuk mengelola tekanan darah secara memadai, 
karena mencapai kontrol tekanan darah dengan monoterapi 
yang bekerja melalui satu mekanisme tertentu mungkin 
tidak bisa. Pemilihan obat dalam terapi kombinasi harus 
berdasarkan pada pemilihan agen dari kelas yang berbeda. 
Pilihan terapi kombinasi tergantung pada faktor risiko, 
adanya komorbiditas seperti diabetes, disfungsi ginjal 
dan efek samping dan disesuaikan dengan masing-masing 
pasien. Berdasarkan hasil penelitian yang dilakukan Sanjay 
(2010) menekankan bahwa terapi kombinasi lebih efektif  
dibandingkan dengan monoterapi dan akan diperlukan 
pada sebagian besar pasien untuk mencapai target tekanan 
darah, menggunakan terapi kombinasi dapat menurunkan 
tekanan darah secara signifikan dibandingkan monoterapi 
[25].

Mekanisme yang menyebabkan peningkatan 
tekanan darah pada pasien beragam dan monoterapi 
mempengaruhi satu atau paling banyak dua mekanisme ini, 
sedangkan penggunaan kombinasi obat mempengaruhi 
beberapa mekanisme hipertensi yang berbeda. Dengan 
menggunakan dua atau lebih obat dengan mekanisme 
kerja yang berbeda dalam kombinasi, dimungkinkan untuk 
memberikan efek antihipertensi yang 2 sampai 5 kali 
lipat dari monoterapi. Meningkatkan dosis monoterapi 
mengurangi kejadian koroner sebesar 29% dan kejadian 
serebrovaskular sebesar 40%, dan kombinasi dua obat 
antihipertensi dengan mekanisme kerja yang berbeda 
mengurangi kejadian koroner sebesar 40% dan kejadian 
serebrovaskular sebesar 54%. Oleh karena itu, penggunaan 
terapi kombinasi memberikan perlindungan organ target 
yang lebih baik daripada meningkatkan dosis monoterapi. 
Singkatnya, terapi kombinasi tampaknya menjadi pilihan 
yang lebih baik daripada meningkatkan dosis obat [26].

Antihipertensi dapat menurunkan kadar proteinurea 
pasien didiagnosis preeklamsia. Dapat dilihat pada Tabel 6 
bahwa pada hasil uji korelasi spearman didapatkan p=0,002 

Tabel 6. Hubungan antara pola penggunaan antihipertensi dengan proteinuria 

Pola Penggunaan Antihipertensi Rata-rata penurunan Proteinuria p (value)

Metildopa 0,68

0,002

Nifedipin 1

Metildopa + Nifedipin 1,22

Metildopa + Amlodipin 1

Metildopa + Nifedipin + Kaptopril 1,67

Metildopa + Nifedipin + Furosemid 2

Metildopa + Nifedipin + Amlodipin 2
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(p<0,05), sehingga dapat disimpulkan adanya hubungan 
antara pola penggunaan antihipertensi dengan proteinuria 
dimana semakin banyak kombinasi pada pola penggunaan 
antihipertensi maka semakin tinggi selisih pada proteinuria 
saat masuk rumah sakit dan keluar rumah sakit. Pasien 
preeklamsia berat yang menggunakan monoterapi 
metildopa dan nifedipin mengalami perbaikan proteinurea. 
Sedangkan pasien yang menggunakan kombinasi dua dan 
tiga antihipertensi mengalami perbaikan proteinuria secara 
berturut-turut sebanyak 90% dan 88% [22].  Nurmainah 
(2021) menyatakan bahwa penggunaan antihipertensi 
tidak memiliki pengaruh yang signifikan terhadap nilai 
proteinuria pasien preeklampsia berat [2]. Pada penelitian 
yang dilakukan oleh Ozkara (2018) juga didapatkan hasil 
bahwa tidak adanya hubungan yang signfikan terhadap 
proteinuria [11].

Pada populasi umum, prevalensi proteinuria rendah, 
proteinuria muncul lebih sering dengan bertambahnya 
usia dan pada individu dengan hipertensi atau diabetes. 
Hipertensi telah diketahui sebagai salah satu penyebab 
penyakit gagal ginjal kronis/Chronic Kidney Disease (CKD) 
dan tingkat hipertensi secara langsung mempengaruhi 
peningkatan proteinuria [27]. Berdasarkan studi yang 
dilakukan Pantelis, dikatakan bahwa penurunan proteinuria 
sejalan dengan adanya penurunan tekanan darah. Data 
terbaru menunjukkan bahwa kombinasi spesifik agen 
antihipertensi dapat lebih efektif  dalam pengurangan 
proteinuria dibandingkan dengan terapi tunggal. Ekskresi 
proteinuria menurun secara signifikan lebih banyak 
dengan terapi kombinasi (75,6%) dibandingkan dengan 
terapi tunggal (44,3%). Penting untuk dicatat bahwa 
hasil ini terkait dengan perbedaan tekanan darah, karena 
menurunkan tekanan darah sama dengan menurunkan 
proteinuria. Secara khusus, pasien yang menerima terapi 
kombinasi menunjukkan profil penurunan tekanan darah 
terbesar dari semua kelompok. Hal ini diduga karena 
kombinasi kedua obat tersebut dapat mengurangi dosis 
masing-masing [27].

Filtrasi glomerulus dan reabsorpsi protein tubulus 
memiliki peranan penting dalam progresifitas proteinuria. 
Penurunan filtrasi glomerulus mengakibatkan terjadinya 
proteinuria terjadi pada preeklamsia. Kenaikan tekanan 
darah juga akan mengakibatkan penurunan aliran darah 
ginjal. Hal ini mengakibatkan peningkatkan permeabilitas 
terhadap sebagian besar protein dengan berat molekul 
tinggi. Sehingga pada kondisi ini, hemoglobin, albumin 
dan globulin, akan ditemukan dalam urin [19].

Kesimpulan

Berdasarkan hasil penelitian yang dilakukan dapat 
disimpulkan bahwa terdapat pengaruh yang signifikan 
dari penggunaan antihipertensi terhadap nilai TDS dan 
TDD serta kadar proteinuria pada pasien yang didiagnosis 
preeklampsia berat. 
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