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ABSTRAK

Preeklamsia menjadi penyulit 2-8% kehamilan yang berkaitan
dengan peningkatan mortalitas dan morbiditas maternal di seluruh
dunia. Preeklamsia ditandai dengan timbulnya hipertensi yang disertai
proteinuria setelah usia kehamilan 20 minggu. Hipertensi dan gejala lain
dari preeklamsia mungkin terjadi tanpa adanya proteinuria. Preeklamsia
memiliki patofisiologi yang kompleks, disfungsi endotel vaskular
yang ditemukan pada preeklamsia diasumsikan terkait dengan kondisi
dislipidemia, terutama hipertrigliseridemia. Pada awal kehamilan terjadi
peningkatan kadar trigliserida ibu yang diikuti oleh peningkatan low-
density protein (LDL) dan kemudian akan diimbangi dengan peningkatan
high-density protein (HDL) yang berfungsi sebagai antiinflamasi pada
pembuluh darah. Namun, pada kehamilan dengan preeklamsia, hal
tersebut tidak terjadi. Kajian pustaka ini mencoba menelusuri beberapa
studi terkait perubahan kadar kolesterol darah pada awal kehamilan
sebagai risiko terjadinya preeklamsia. Berdasarkan studi yang ditinjau,
seluruh studi menunjukkan trigliserida meningkat signifikan pada awal
kehamilan yang kemudian menjadi preeklamsia. Seperti yang terjadi pada
kondisi normal, peningkatan trigliserida dalam darah yang diimbangi
dengan peningkatan HDL ternyata tidak ditemukan pada kehamilan
yang mengalami preeklamsia. Kajian pustaka ini menyimpulkan,
adanya perubahan kolesterol pada awal kehamilan berkaitan dengan
risiko terjadinya preeklamsia. Melakukan pengukuran kadar kolesterol
darah pada awal kehamilan (<20 minggu) dapat menjadi petunjuk awal
preeklamsia.

Kata kunci: preeklamsia, kolesterol darah, hipertrigliseridemia, awal
kehamilan
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ABSTRACT

The relationship between blood cholesterol levels and the risk of preeclampsia

Preeclampsia complicates 2-8% of pregnancies associated with increased maternal mortality and
morbidity worldwide. Preeclampsia is characterized by the onset of hypertension accompanied by proteinuria after
20 weeks of gestation. Hypertension and other symptoms of preeclampsia may occur in the absence of proteinuria.
Preeclampsia has a complex pathophysiology, the vascular endothelial dysfunction found in preeclampsia is
assumed to be associated with dyslipidemic conditions, especially hypertriglyceridemia. In early pregnancy there
is an increase in maternal triglyceride levels followed by an increase in low-density protein (LDL) and then
will be offset by an increase in high-density protein (HDL) which functions as an anti-inflammatory in blood
vessels. However, in pregnancies with preeclampsia, this is not the case. This literature review tries to trace several
studies related to changes in blood cholesterol levels in early pregnancy as a risk of preeclampsia. Based on the
studies reviewed, all studies showed a significant increase in triglycerides in early pregnancy which later became
preeclampsia. As happens under normal conditions, an increase in triglycerides in the blood that is offset by an
increase in HDL was not found in pregnancies with preeclampsia. This literature review concludes that changes
in cholesterol in early pregnancy are associated with the risk of preeclampsia. Measurement of blood cholesterol

levels in early pregnancy (<20 weeks) can be an early indication of preeclampsia.

Keywords: preeclampsia, blood cholesterol, hypertriglyceridemia, early pregnancy

PENDAHULUAN

Angka kematian ibu di Indonesia
berdasarkan hasil Survei Penduduk Antar Sensus
(SUPAS) pada tahun 2015 sebanyak 305/100.000
kelahiran hidup. Indonesia termasuk negara dengan
angka kematian ibu tertinggi di negara ASEAN.
() Sepanjang tahun 2017 sekitar 295.000 wanita
meninggal selama kehamilan, saat dan setelah
persalinan.® Salah satu penyebab kematian ibu
hamil disebabkan oleh preeklamsia. Preeklamsia
menjadi penyulit pada 2-8% kehamilan dan terjadi
paling sering selama paruh kedua kehamilan.
@ Preeklamsia dianggap bertanggung jawab
langsung atas 70.000 kematian ibu setiap tahun
dan berhubungan dengan peningkatan mortalitas
dan morbiditas maternal di seluruh dunia.®*

Secara umum preeklamsia digambarkan
sebagai sindrom khusus kehamilan,® yang ditandai
dengan peningkatan tekanan darah >140/90 mmHg
(atau >160/110 mmHg pada kondisi berat) setelah
usia kehamilan 20 minggu yang sebelumnya
normotensi, disertai dengan proteinuria onset
baru. Pada beberapa kasus peningkatan tekanan
darah dapat disertai dengan tanda atau gejala
preeklampsia lainnya tanpa ditemukannya
proteinuria, seperti trombositopenia, insufisiensi
ginjal, gangguan fungsi hati, atau edema paru.©

Preeklamsia memiliki patofisiologi yang
kompleks di mana pengaturan sistem peradangan
dan fungsi dirangsang melampaui
batas fisiologi kehamilan normal. Abnormalitas
metabolisme lipid pun disebut ikut terlibat dalam
patogenesis preeklamsia.” Disfungsi
vaskular yang ditemukan pada preeklamsia diduga

endotel

endotel
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terkait dengan kondisi hiperlipidemia.” Selama
kehamilan terjadi perubahan hormon yang memicu
peningkatan kadar kolesterol darah, namun pada
preeklamsia hal tersebut terjadi secara berlebihan.
®

Singh U et al. melakukan pengukuran
kadar kolesterol darah pada awal kehamilan, di
mana pada kehamilan normal yang kemudian
berkembang menjadi preeklamsia ditemukan
28.6% kolesterol total, 25.3% trigliserida, 25.2%
very low-density protein (VLDL), 35.7% low-
density protein (LDL) yang lebih tinggi dan
20.2% high-density lipoprotein (HDL) yang lebih
rendah dibanding tanpa preeklampsia.® Nidhi et
al. melakukan pengukuran kadar kolesterol pada
kehamilan menunjukkan adanya peningkatan
kolesterol total pada kehamilan yang kemudian
menjadi preeklamsia.”” Menurut Demirci O et
al., kondisi dislipidemia pada awal kehamilan
khususnya  peningkatan pada  trigliserida
meningkatkan risiko terjadinya preeklamsia.
@ Dalam penelitiannya, Sparcklen C ef al.
menemukan bahwa kolesterol total, trigliserida,
LDL, dan HDL yang kadarnya diukur selama
kehamilan berhubungan dengan risiko terjadinya
preeklampsia.!” Penelitian yang dilakukan oleh
Gawande MS et al. menunjukkan hasil yang sama
bahwa terjadi peningkatan dari hasil pengukuran
kolesterol total, trigliserida, LDL dan VLDL pada
kehamilan dengan preeklamsia.”

Tinjauan pustaka ini disusun dengan
tujuan untuk memberikan informasi mengenai
perubahan kadar kolesterol darah pada awal
kehamilan sebagai risiko terjadinya preeklamsia.
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Penulis mencoba mencari keterkaitan kolesterol
darah pada awal kehamilan dengan risiko
terjadinya preeklamsia. Hasilnya diharapkan
dapat menjadi salah satu cara memperkirakan
terjadinya preeklamsia, sehingga dapat dilakukan
upaya perbaikan profil lipid sebelum kehamilan.

METODE
Penelusuran literatur dengan search
engine dilakukan melalui internet dengan

menggunakan kata kunci preeklamsia, kolesterol
darah, hipertrigliseridemia, awal kehamilan.
Kepustakaan diambil dari jurnal yang membahas
perubahan kadar kolesterol darah pada awal
kehamilan sebagai risiko terjadinya preeklamsia.

PEMBAHASAN

Kadar kolesterol darah sebagai faktor risiko
preeklamsia

Pengukuran kadar kolesterol darah selama
kehamilan dalam praktiknya seringkali tidak
dilakukan.") Beberapa penelitian yang melakukan
pengukuran kolesterol darah selama kehamilan
memeroleh hasil yang bervariasi.!'” Disamping
itu, hingga saat ini tidak ada rentang khusus untuk
kadar kolesterol darah yang dapat digunakan
sebagai parameter kadar kolesterol darah selama
kehamilan."V Penelitian yang mencoba melakukan
pengukuran kolesterol darah pada awal kehamilan
menemukan perubahan dari kolesterol darah
berkaitan dengan terjadinya preeklamsia.®3%13.19

Demirchi O et al. di Istanbul, Turki
melakukan sebuah penelitian prospective cohort
di mana dalam penelitiannya menginvestigasi
hubungan kadar kolesterol darah pada awal
kehamilan dengan preeklamsia. Dilakukan
pengukuran kadar kolesterol darah pada 350
wanita saat usia kehamilan 13-20 minggu yang
memenubhi kriteria inklusi, setelah menyingkirkan
beberapa kriteria eksklusi seperti hipertensi
kronik, prediabetes gestasional, kehamilan
multifetal, dan riwayat abortus. Hasil pengukuran
menunjukkan pada 30 kehamilan yang
berkembang menjadi preeklamsia memiliki kadar
kolesterol total dan trigliserida yang signifikan
lebih tinggi (p<0.05) dibandingkan 320 kehamilan
normotensi. Berdasarkan hasil tersebut penelitian
ini menyatakan bahwa kondisi dislipidemia
pada kehamilan khususnya peningkatan kadar
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trigliserida pada awal kehamilan dapat menjadi
risiko  terjadinya  preeklamsia.) Penelitian
prospective cohort lainnya oleh Kandimalla BH
et al. menilai kadar kolesterol darah pada awal
kehamilan (20 minggu) dan risikonya terhadap
kejadian preeklamsia dengan mengeksklusi pasien
yang sudah terdapat dislipidemia. Dari 102 subjek
penelitian, 11 kehamilan berkembang menjadi
preeklamsia dan 91 normotensi. Hasil pengukuran
kadar kolesterol darah didapatkan trigliserida
yang signifikan meningkat (p<0.001) pada
kehamilan yang kemudian menjadi preeklamsia
bila dibandingkan dengan kehamilan normotensi.
(3 Penelitian yang dilakukan oleh Nidhi et al.
pada pada ibu hamil berusia 13-20 minggu
menunjukkan adanya peningkatan yang signifikan
(p<0.05) pada trigliserida, kolesterol total, LDL,
VLDL, dan penurunan signifikan pada HDL
(p<0.05) pada kehamilan yang kemudian menjadi
preeklamsia jika dibandingkan dengan kelompok
kehamilan normotensi.”

Sebuah penelitian di India oleh Sing U
et al. mencoba untuk memprediksi terjadinya
preeklamsia pada usia ibu 20-35 tahun dengan
menilai kadar kolesterol darah pada awal
kehamilan (13-20 minggu). Dari hasil pengukuran
kadar kolesterol darah yang dilakukan didapatkan
trigliserida, kolesterol total, LDL, VLDL yang
signifikan lebih tinggi (p<0.05) pada kehamilan
yang kemudian menjadi preeklamsia dibandingkan
dengan kehamilan normotensi dan diperoleh
HDL yang signifikan lebih rendah (p<0.05). Jika
dibandingkan antara preeklamsia ringan dan
berat, didapatkan trigliserida, kolesterol total, dan
VLDL yang signifikan meningkat dan HDL yang
signifikan mengalami penurunan pada preeklamsia
berat dibandingkan preeklampsia ringan. Namun,
tidak terdapat perbedaan signifikan dari LDL pada
kedua kelompok preeklamsia.®

Sedangkan El Khouly NI et al. yang
meneliti pada ibu dengan usia kehamilan 4-12
minggu menemukan adanya peningkatan
signifikan trigliserida, kolesterol total, dan
LDL (p<0.05) serta penurunan signifikan HDL
(p<0.05) pada kehamilan yang kemudian menjadi
preeklamsia dibandingkan dengan kehamilan
normotensi. Hal demikian juga terlihat pada
preeklamsia berat dibandingkan preeklamsia
ringan. Kondisi dislipidemia yang terjadi pada
awal kehamilan, khususnya hipertrigliseridemia
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Gambar 1. Perubahan Kolesterol darah pada preeklamsia
Sumber: olah data penulis

dan hiperkolesterolemia dapat membantu untuk
memprediksi kemungkinan terjadinya kehamilan
dengan preeklamsia dan membantu memprediksi
tingkat keparahannya.'¥ Hal serupa ditemukan
pada penelitian Leela KP et al., dari pengukuran
kolesterol darah pada ibu hamil dengan usia
kehamilan 14-20 minggu didapati trigliserida,
kolesterol total, LDL, VLDL yang signifikan
meningkat dan HDL yang signifikan menurun pada
kehamilan yang kemudian menjadi preeklamsia
dibandingkan kehamilan normotensi.'
Terjadinya perubahan kolesterol ibu
hamil merupakan suatu bentuk adaptasi untuk
memastikan kebutuhan janin tercukupi.!'” Pada
awal kehamilan, metabolisme lipid ibu akan
berada dalam fase anabolik dimana akan terjadi
peningkatan deposit lemak ibu dan sintesis
trigliserida di hati.!'® Kolesterol darah ibu akan
terus mengalami peningkatan, dimana kolesterol
tersebut akan digunakan untuk mensintesis
hormon steroid, sintesis membran plasenta,
dan disimpan sebagai simpanan lemak ibu yang
berfungsi sebagai bahan bakar ibu dan janin

181

selama masa kehamilan.!*!® Pada kehamilan yang
kemudian menjadi preeklampsia, abnormalitas
perubahan  kolesterol  ditemukan melebihi
perubahan pada kehamilan normotensi. Karena itu
kondisi dislipidemia dianggap berkaitan dengan
risiko terjadinya preeklamsia.®!” Perubahan
konsentrasi  kolesterol total ~mencerminkan
perubahan dari fraksi lipoprotein. Kolesterol
HDL selama kehamilan akan meningkat dimulai
pada minggu 10-12 kehamilan dan mencapai
puncaknya pada 20 minggu kehamilan.(!3!
Peningkatan pada HDL ini merupakan suatu
bentuk respon terhadap peningkatan estrogen
selama kehamilan. Kolesterol HDL berfungsi
sebagai antiinflamasi dan pelindung yang
dibutuhkan oleh pembuluh darah ketika terjadi
penumpukan plak aterosklerosis di pembuluh
darah. HDL akan membawa kolesterol dari
jaringan perifer ke hati kemudian dipecah untuk
pembentukan biomolekul."® Pada preeklamsia,
peningkatan HDL ditemukan sebaliknya.®%!9
Saat kehamilan terjadi pula peningkatan dari
biosintesis hepatik endogen trigliserida melalui
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VLDL, kemudian setelah trigliserida dibentuk,
VLDL akan membawanya ke pembuluh darah.
202D Peningkatan kadar trigliserida ini merupakan
respon terhadap aktivitas estrogen dan lipase
hati.?” Enzim lipoprotein lipase yang berkurang
serta terjadinya resistensi insulin menyebabkan
penurunan katabolisme lipid di jaringan yang
menyebabkan  hipertrigliseridemia. ~ Temuan
hipertrigliseridemia  terlihat pada  seluruh
kehamilan yang berkembang menjadi preeklamsia
ketika dilakukan pengukuran kolesterol darah
saat usia kehamilan <20 minggu.*%%1319 Kondisi
hipertrigliseridemia akan memicu terakumulasinya
LDL di dalam pembuluh darah.?*?® Kolesterol
LDL yang terakumulasi, akan teroksidasi dan
dikenali oleh reseptor makrofag sechingga
terbentuk foam cell berupa plak aterosklerosis
di dalam pembuluh darah sebagai bentuk respon
inflamasi yang berujung pada kerusakan pada
pembuluh darah. Ketika terjadi peningkatan LDL,
maka HDL akan memainkan perannya sebagai anti
inflamasi."®!'” Namun, pada preeklamsia ketika
LDL meningkat, HDL yang sangat dibutuhkan
justru mengalami penurunan.® *!'¥ Ketika kondisi
itu terus berlanjut maka kerusakan endotel akan
terjadi, seperti yang ditemukan pada awal mula
berkembangnya kehamilan dengan preeklamsia.
(% Metabolisme kolesterol terkait timbulnya
preeklamsia bisa dilihat pada Gambar 1.

Saha D et al, dalam penelitiannya
menyatakan bahwa perubahan metabolisme lipid
memainkan peran kunci dalam patofisiologi
preeklamsia.®¥ Pernyataan ini didukung pula oleh
Vani I et al., yang melakukan penelitian terkait
kadar kolesterol darah pada kehamilan normotensi
dan kehamilan preeklampsia. Pada penelitiannya
disimpulkan bahwa kondisi dislipidemia memiliki
peran penting dalam pathogenesis terjadinya
preeklampsia.®>

Pengukuran kadar kolesterol darah untuk
memprediksi kemungkinan preeklamsia
Apabilapreeklamsia dapat diprediksi lebih
awal, hal ini akan sangat membantu pencegahan
terjadinya preeklamsia.”” Namun, hingga saat ini
masih belum ada tes khusus untuk memprediksi
preeklamsia.®?® Ketika perubahan profil lipid
selama kehamilan melebihi batas normal hal ini
akan memicu terbentuknya plak aterogenik pada
pembuluh darah yang akan menjadi faktor risiko
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potensial untuk terjadinya disfungsi endotel pada
kehamilan yang kemudian menjadi preeklamsia.
(12) Pada kondisi tersebut temuan kasus kehamilan
yang berpotensi menjadi preeklamsia hendaknya
dapat diidentifikasi agar kehamilan yang berisiko
dapat diobservasi lebih awal.!'¥ Untuk mencegah
perubahan kolesterol darah yang berlebihan
yang akan berakibat terjadinya preeklamsia,
maka pengukuran kadar kolesterol darah sejak
awal kehamilan sangat disarankan.!? Melakukan
pemantauan kolesterol darah selama kehamilan
akan membantu deteksi dini penyulit yang
mungkin terjadi selama kehamilan dan tata laksana
kasus preeklamsia menjadi lebih baik.?” Hasil
pengukuran kolesterol darah pada usia kehamilan
<20 minggu dari beberapa penelitian dapat dilihat
pada Tabel 1.

KESIMPULAN

Berdasarkan hasil pengukuran kolesterol
darah pada awal kehamilan (4-20 minggu
kehamilan) terdapat perubahan kadar kolesterol
darah pada awal kehamilan berkaitan dengan
risiko berkembangnya suatu kehamilan menjadi
preeklamsia. Seluruh penelitian yang ditelusur
menunjukkan hasil peningkatan signifikan pada
trigliseridadankolesterol total. Beberapapenelitian
lainnya didapati hasil perubahan signifikan pada
seluruh parameter kolesterol darah yang diukur
yaitu peningkatan trigliserida, kolesterol total,
LDL, VLDL dan penurunan HDL. Pengukuran
kadar kolesterol darah pada awal kehamilan
(<20 minggu) dapat dijadikan salah satu bentuk
upaya untuk memprediksi suatu kehamilan akan
berkembang menjadi preeklamsia.

Mengingat belum ada pemeriksaan khusus
untuk memprediksi preeklamsia secara pasti,
serta belum ada rentang hasil profil lipid yang
dapat dijadikan acuan jumlah kenaikan kolesterol
darah selama kehamilan, maka penulis berharap
topik terkait dapat menjadi perhatian pada
awal kehamilan dan dikembangkan menjadi
sebuah penelitian untuk dapat membantu usaha
menurunkan morbiditas dan mortalitas ibu akibat
preeklamsia.
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