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DIFFERENCE OF ACTIVIN A SERUM IN PREECLAMPSIA ANI)
NORMAL PREGNANCY

l'reeclampsia is a major source of morbidity and maternal rnortality in worldwide.
Aproxirnetly l0 yo -15 7o of maternal deaths are directly related to preeclampsia / eclarnpsia.
l'he incidence of preeclampsia / eclampsia in lndonesia range from 2.1 % -8.5 Yo on all
pregnant women 2 and the incidence of preeclampsia has increased Ilom year to year in M
l)janril Hospital , namely lll casesin 2010,137 casesin20ll ,and2ll casesin20133.
I)reeclampsia is characterized by an inflammatory response after ischernia and reperfusion
and than will release cytokine than trophoblast produce activin A so that the levels are
increased. The airn of research to prove tlre diff'erence between the levels of activin A
preeclampsia witlr normal pregnancy.Tl.re study design was cross-sectional, observational
taken with consecutive sampling technique. The study was conducted at the hospital. 'Ik III
Dr. Reksodiwiryo, RS Bhayangkara Padang, Padang Rasidin hospitals, Anak Air Health
Centre and C Laboratory of Biornedical Faculty of Medicine Andalas University Padang on
July to November 201-5.The level of activin A was rneasure by ELISA methodin the
laboratory of Iliomedical Faculty of Medicine Unand. Test data nonnality by the Shapiro-
Wilk test and unpaired t test for mearr difference of activin A and using SPSS version 19.0.
The results showed the rrean levels of serum activin A in preeclarnpsia group was 3.163 *
2.942 ng / ml and 0.922 + 0.407 ng / ml in normal pregnant (p< 0.001). It is concluded that
there are significant dif-ferences between the levels of serum activin A preeclanrpsia with
normal pregnancy.
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PENDAHULUAN
Preeklamsia adalah sindrom multi sistem
yang didiagnosis dengan adanya hipertensi
dan proteinuria setelah 20 minggu
kehamilan pada war.rita yang sebelumnya
rrrerniliki tekanan darah / tensi yang normala
Menurut Haggerty (201Ds patofisiologi
preeklamsia berkembang karena adanya
kclainan plaserrlasi dan gar.rgguan vaskular
sistemik matemal.

Angka kejadian preeklamsia,/
ck I arrrsiad i I ndonesia berki sar antar a 2,1o/o-

ll.5(Zr pada seluruh wanita harnil 2 dan data
rli llurnah Sakit l)r. M. l).iarnil l)adang
itngk:t kc'jadian prer:klnrnsit rrtcrrgtltlli
pcrrirtgkutnrr dari tnlrrrn kc luhrrrr vnitrr I I I

krtstts tr:trlrt trrhrrrr JO|(l I l7 krrctrq rrrrrlrr

tahun 201 l, 158 kasus pada tahun 2012, clan

2 l I kasus pada tahun 20 1 3 3

Preeklamsia ditandai dengan respon
inflarnasi setelah iskemia dan reperfusi6
yang akan mengeluarkan sitokin dan faktor
inflamasi seperti TNF-o, da:r IL-lB dari
plasenta yang mernicu trofoblas
menghasilkan aktivin A lebih banyakT
Aktivin A membantu invasi ttofoblas pada
arval kehamilan.8 Pada preeklamsia
terjadinya peningkatan aktivin A
merupakan mekanisme kompetrsasi plasenta
agar invasi trofoblas terus berlanjut dan
bcrhasi l')'

Aktivin A nreningkatkan transkripsi
t'tukrlt'l Nn l)l'l I oksidasc 2(N()x2) yang
ttt,.tttttrtLrrrr rrrrrl,'Lrrl lirrrr,.i /lqlrnl

Yusrawati, Marry Denita WatlMZ
l)eparlemen Obstetri dan Ginekologi F'akulta.r Kedokteran Llniversitas Andalas Padang
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yang dapat bcrkontribusi untukpclrrngkllarr
stres oksidatif endotellr, nrengganggu
pembenfukan fubulus endotel secara in vih.o
yaitu 55yo Iebih pendek dibandingkan
kontrol sehingga mampu merusak fungsi
endotel 12 selanjutnya akan n.renyebabkan
permeabilitas vaskular meningkat,
peningkatan tekanan darah, udem dan
proteinuriar5

Pada keharnilan normal konsentrasi
aktivin A meningkat pada trimester ketiga
dan terjadi peningkatan kadar pada wanita
dengan preeklamsia berate

Kadar serum aktivin A secara
signifikan sudah rneningkatsejak usia
kohamilan l5-19 minggu dan didapatkan
kadar yang tinggi pada usia kehamilan 27-
l0 minggu pada pasien preeklamsia
dibandirrgkan dengan nonnotensie

Aktivin A sebagai marker preeklamsia
rnasih rnerupakan suatu perdebatan, oleh
kare na itu peneliti melakukan penelitian
rrrcngenai perbedaan kadar serurn aktivin A
pada penderita preeklamsia dengan
kehamilan normal.

METODE
Penelitian ini merupakan penelitia:r analitik
observasional dengan pendekatan cross
sectional dilakukan di RS. Tk III dr.
Reksodiwiryo, RS Bhayangkara
Padang,RSUD Rasidin Padang dan
Puskesmas Anak Air Padang, untuk
pemeriksaan kadar serum aktivin A
dilakukan di Laboratorium Biomedik
Universitas Andalas Padang

Pada subjek yang sesuai dengan kriteria
inklusi dan ekslusi, setelah dilakukan
penjelasan dan inJbrmed con,sent dilakukan
pengambilan darah vena ibu hamil dan
dijadikan serum untuk kemudian diperiksa
kadar serum Aktivin A di laboratorium
biomedik FK IINAND.

HASIL Pf,NELITIAN
Pengumpulan data penelitian dilakukanpada
bulan Juli sarnpai September 201-5di RS Tk
lI dr. Reksodiwiryo, RS I]lrayangkara
Padang, RSUD Rasidin l,adang dan
Puskcsrnas Alrak Air l)atlang. l)cnclililrr

tlilirkrrkarr plulir J0 olirrrg sul'r.jck rlelrg,lrr
preeklarnsia dan 20 orlng sul.r.ick lrirrrril
normal. Sctclah scnluu sarrrpcl (scrrrrrr )

terkumpul, perneriksaan kaclar aktivin A
dilakukan di Laboratoriurn Bionredik
Fakultas Kedokteran Andalas Padang.
Berdasarkan uji normalitas dengan qii
shapiro-wilk (sampel < 50), variabel kadar
aktivin A didapatkan p < O,05kernudian
dilakukan transformasi data kadar aktivin
A.
Tabel I Rerata kharakteristik subjek
penelitian
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Berdasarkan Tabel I dapat dilihat bahwa
ibu dengan preeklamsi berat memiliki rerata
usia ibu hamil pada kelompok cenderung
lebih tua dari pada kelompok kehamilan
normal yaitu 31,35+7,081 tahun pada
kelornpok preeklarnpsia berat dan
29.05+5,424 tahun pada kehamilan normal.

Usia kehamilan ibu hamil normal dan
preeklamsia berat disamakan dengan rerata
usia keharnilan adalah 35,65 minggu pada
ibu hamil normal dan 35,75 minggu pada
preeklamsia. Rerata paritas ibu hamil
normal lebih kecil dari pada ibu dengan
preeklamsia berat. Rerata kadar leukosit
pada preeklan.rsia berat lebih tinggi dari
pada ibu hamil nonnal, yaitu
12201 ,50+3177,593 mm3 pada preeklamsia
berat darr 9725,00*2490,165 rnm3 pada ibu
hamil normal. Rerata kadar hemoglobin
pada preeklanrsia bcrat lebih tinggi dari
pacla ibu lrirrrril rrorrrrul. yailrr I l,6 l,t 1.157

I

;r,rrl,r ;rtt't'l'llrtrt:;lr lrt'tltl rllttt
Ir | |lii l'r"r, l)ir(l:l rlrtt lutrttil ttotrttitl.
llr r,rl.r ltrrlt'Ls M:ts:t 'l ttllult scllclttnt

hilrll 1',r,l,r prt'eklrttttsirt bcr:rl lcbih tinggi
dilt I,rrl.r rlrrr lrirrnil norrnal, yaitu
Jl ll,tt' r ',,),'() liB/rrrrplda prcoklarrsia berat

thtr 'I {}(, I .).(rli I li.g/nr'r pada ibu harnil
llilt ttt,tl
Is1l. I .' I)r:rllihrrsi lickuensi kharakteristik
rtrlrl, I p,'rrr'liliatt

PEE iFl*) l.-mal

lntornotlortol Confororrco for Mldwlvol

prcerklirnrsirr bcrirt rlirrr 0,lt24 10,40ti ng/ml
prull ltaltril rrorrrrll.
'l'abol 4. l)crbedaarr kadar serum Aktivin A

ck elitian

Variabel

value
Kadar
Aktivin
A

Berdasarkan tabel 4 dapat dilihat
bahwa adanya perbedaan yang bermakr.ra

kadar serum aktivin A antara preeklamsia
dengan ibu hamil normal dengan nilai p
< 0,001 pada usia kehamilan yang sama.
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l(iwayat preeklanrsia pada subjek
pt'rre lilian diketahui bahwa 3 orang (100%)
rlrrr t'r,.'* memiliki riwayat preeklamsia
il r('ilgalami preeklarnsia berat pada
l t'Irirrrrilan sekarang, sedangkan pada subjek
\;urll tidak ada riwayat preeklamsia
rlrtlrrlratkan 17 orarg {45.9%) mengalami
prccklamsia pada kehamilan yang sekarang.
ll:rsil .iLrga menunjukkan bahwa2 orang
(l(X)%) ibu yang memiliki riwayat
lripe rtensi mengalami preeklamsia berat
prtlrr kehamilan sekarang dan 18 orang
(.17,4%) dengan tidak memiliki riwayat
lrrpcrtensi. mengalami preeklamsia pada
Lchlrnilan yang sekarang.
lrrbcl.3. Rerata kadar aktivin A subjek
rcrrcl itian

Viu iabel

Kadar
nklivin Preeklamsia
A berat

llamil Normal

llcldasarkan tabel 3 dapat dilihat bahwa
knrlir serunr aktivin A pada kelompok
plccklanrsia lebih tinggi dari harnil normal
r':rilrr 3,077*2,976nglml pada ibu

Standar
Deviasi

2,976
0,408

Beda
Rerata 95% Ct

? ?51 0,893-
3,613

Rerata
n

20
20

3,077
0,824

DISKUSI
Berdasarkan hasil pelrelitian dapat

dilihat bahwa ibu dengan preeklamsi berat
memiliki rerata usia cenderung lebih tua
dari pada kelornpok kehamilan norrnal yaitu
3l,35+7.081 tahr"m pada kelornpok
preeklanrpsia berat, dan 29,05+5,424 lahatl,
pada kehamilan normal. Hasil penelitian ini
mendukung hasi I penelitian Jasovic-Siveska
& Stoilova(2O1 l)yaitu bahwa preeklamsia
lebih banyak teriadi pada usia 3 I -35 tahun.

tlasil penelitian dapat dilihat bahwa.
rerata paritas ibu preeklamsia lebih besar

\2.70 l 1,455) clari pacla harnil normal
(2,50 a I,147). Nulipnrt urenriliki risiko
hampir 3 kali lipal untuk tcr.itrdi preeklamsia
Nulipara dan ibu rncrniliki riwayat tekanan
darah tinggi memiliki risiko untuk terjadi
preeklarnsia. Preeklarnsia sering terjadi
pada wanita nulipara .Pada penelitian ini,
baik ibu preeklamsia maupun ibu hamil
nonnal memiliki rerata paritas di atas2,
sehingga ini menunjukkan banyak faktor
risiko )ialtg berhubungan de.gan
preeklamsia selain dari paritas.

Pada penelitian ini didapatkan kadar
hemoglobin pada ibu preeklarnsia lebih
tinggi dari pada ibu hamil normal yaitu
I l,6l*1,157 pada ibu dengan preeklan.rsia
berat danl0,63+1,187 pada ibu hamil
norrrral. Hasil penelitian ini memperkuat
pcnelitian sebelumnya. Penelitian yang

I
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dilakukarr Sarre ll lt)t)t)1 rrrcrrtlirpirtkrrrr hirsrl
peningkatan kadar hernoglobirr ntorupitkarr
penyebab vasokonstriksi pada prceklanrsia,
sehingga ibu dengan preeklamsia cenderung
memiliki kadar hemoglobin yang tinggi.ra

Hasil penelitian ini didapatkan rerata
kadar leukosit pada preeklamsia adalah
12201,50*3 177,5931mm3, lebih tinggi dari
pada ibu hamil normal yaitu 9725,00*
2490.l65lmm3.Hasil penelitian ini
memperkuat penelitian sebelulrrnya yaitu
penelitian Mihu(2O10), bahwa kadar
leukosit pada preeklamsia
12985,5*2128.9/mm3 lebih tinggi dari
hamil normal yaitu 10908.5*2259.251mnf ,
dan terdapat perbedaan kadar leukosit
antara preeklamsia dengan hamil normal
(p<0,001).r5

Hasil pada penelitian ini didapatkan
bahwa indeks masa tubuh pada ibu
preeklamsia lebih besar dari ibu ha:nil
normal yaitu25,096+2,929 kg/,mrpada
preeklanrsia berat dan 21,06*2.683 kglmz
pada ibu hamil normal.

Hasil ini rnendukung hasil penelitian
Bodnar (2005) yaitu perringkatan IMT
berhubungan dengan preeklamsia.Wanita
dengan obesitas (BMI >30 kg/m,) berisiko
untuk preeklamsia hampir 3 kali lipat.'7

Hasil penelitian didapatkan bahwa ada
3 orang (100%) ibu yang merniliki riwayat
preeklamsia mengalami preeklamsia berat
pada kehamilan sekarang dan ada2 orang
(100%) ibu yang memiliki riwayat
hipertensi mengalami preeklamsia berat
pada kehamilan sekararg. Studi Hnat,
(2002) melaporkar bahwa preeklarnsia
secara signifikan lebih tinggi terjadi pada
wanita dengan riwayat preeklamsia
sebelunnya {17,9%) dibandingkarr pada
wanita nullipar a (5,3%o).1 6

Pada penelitian ini rerata kadar serum
aktivin A pada hamil normal adalah
0,824t0,408 ng/ml dan rerata kadar aktivin
A pada ibu dengan preeklamsia adalah
3,077+2,976nglml. Uji statistik lebih lanjut
didapatkan perbedaan kadar serum aktivitr
A yang bern.rakna alttara preeklamsia
dengan hamil normal dengan nilai p<0,001.
Hasil penelitian ini ntendukung perrelitian

sclrt'11111111y;1 vrrilrr krrrl:u ;rklrvirr A lchilt
lirrggi 1'rada lllccklurrrsiir tllbtrntliltgkln
dcrrgan harnil rrurnral. llasil pcrrr:litiarr
Diesch (2006), kadar serurn aktivin A lebih
tinggi pada preeklamsia dibandingkan harnil
normal (12,056 r,s 7,068 nglml-, p<0,001)
pada rereata usia kehamilan 35,0 rninggu.
Perbedaan kadar aktivin A sudah terlihat
sejak awal onset preeklamsia rnuncul di
trimester dua kehamilan (3,483 vs 1}24
nglmL, p < 0.001). Peningkatan kadar ini
menunjukkan bahwa aktivin A dapat
menjadi biomarker independen untuk
identifikasi awal dan pemantauan
preeklamsialT

Hasil penelitian ini berbeda dengan
penelitian Grobman & Wang (2000) di
Chicago Amerika pada 12 oraug
preeklamsia dan 24 ibu hamil norntal
dengan usia kehamilan disamakatr dengan
rerata usia ibu dengan preeklamsia adalah
23.9 tahun dan ibu harnil normal 22,6 tahun.
Hasil penelitian menunjukkan bahwa tidak
ada perbedaan kadar aktivin A arrtra
preeklamsia dengan hamil normal yaitu
kadar aktivin A pada ibu hamil normal yaitu
0,11 I nglml (0,105-0,123) dan pada
preeklamsia berat 0,1 l3 (0,109-0,125)
nglrnl.

Pemeriksaan aktivin A bebas dilakukan
dengan satu langkah monoklonal antibodi
dengan ELISA dan diukur pada panjang
gelombang 490 nm setelah penalnbahan
ort$phen.r'lenc diamina danhidrogen
peroksida. Perbedaan hasil penelitian
Grobman dengan peneliti adalah rerata usia
kehamilan ibu, rerata usia ibu dan metode
yang digunakan dalam melakukan
pemeriksaan aktivin A.18
Sumber dihasilkannya aktivin A lebih
banyak adalah plasenta. Disfr"rngsi endotel
adalah masalah utama pada preeklarnsia.
Sindrom maternal ini dapat disebabkan oleh
oksidatif stres yang berhubungan dengan
penyakit arteri spiralis (Keelan & Mitchell,
2007).t') Pada penelitian Bersinger (2002)
tnengatakan bahwa keberadaan aktivin A
distimulasi karena adanya sitokin
proinflarnasi yalrg me ningkat pada

lrrr ( l\l:nn:,t:t. Silo[rrr pro rrrll;rrrlrsr (INl,-rr
,l,rrr ll lll) rrrerr!,h:rsilklur :rklrvirr A/

SIMPTJLAN
l{crrrla kadar scrurn aktivin A ibu
;rlccklanrsia adalah 3,163 + 2,942
rrg/rnl
llcrata kadar serum aktivin A ibu
lurrrril rrormal adalahO,922 * 0,407
rrg/rnl
'l'crdapat perbedaan kadar aktivin A
iu)lara preeklamsia dengan hamil
nunnal.
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