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Pendahuluan

Preeklampsia merupakan suatu sindrom spesifik pada kehamilan yang bersifat
multisistem dan menjadi salah satu penyebab utama morbiditas serta mortalitas
maternal dan perinatal di seluruh dunia. Preeklampsia ditandai dengan munculnya
hipertensi baru setelah usia kehamilan 20 minggu yang disertai proteinuria dan/atau
disfungsi organ maternal maupun disfungsi uteroplasenta. Seiring perkembangan ilmu
pengetahuan, konsep preeklampsia tidak lagi hanya dipandang sebagai gangguan
hipertensi yang disertai proteinuria, tetapi sebagai suatu kelainan kompleks yang
melibatkan berbagai organ tubuh ibu dan plasenta (Brown et al., 2018; Fox et al., 2019;
Tanner et al., 2022).

Meskipun etiologi preeklampsia belum sepenuhnya dipahami, bukti yang terus
berkembang menunjukkan bahwa gangguan adaptasi imun maternal dan respons
inflamasi yang berlebihan berperan penting dalam patogenesis penyakit ini.
Preeklampsia saat ini dipandang sebagai suatu kondisi yang ditandai oleh aktivasi
inflamasi sistemik maternal, disfungsi endotel, serta gangguan perkembangan dan
fungsi plasenta. Kegagalan tercapainya toleransi imun maternal terhadap unit
fetoplasenta dapat menyebabkan gangguan invasi trofoblas dan remodeling arteri
spiralis, sehingga memicu hipoksia plasenta dan pelepasan berbagai mediator
proinflamasi ke dalam sirkulasi maternal. Kondisi tersebut selanjutnya memperberat
respons inflamasi sistemik dan berkontribusi terhadap munculnya manifestasi klinis
preeklampsia. Oleh karena itu, pemahaman mengenai dinamika respons inflamasi
selama kehamilan normal maupun patologis menjadi penting untuk menjelaskan

mekanisme terjadinya preeklampsia (Laresgoiti-Servitje, 2013; Karrar et al., 2024).



Mekanisme Inflamasi pada Preeklampsia

Inflamasi pada kehamilan merupakan proses fisiologis yang berlangsung secara
dinamis untuk mendukung implantasi, pertumbuhan janin, dan persalinan. Pada
kehamilan normal, sistem imun maternal mengalami perubahan fase imunologis yang
terkontrol, yaitu fase proinflamasi pada awal kehamilan, fase antiinflamasi atau
tolerogenik pada trimester pertengahan, serta kembali menjadi proinflamasi menjelang
persalinan. Fase proinflamasi awal diperlukan untuk proses implantasi embrio dan
invasi trofoblas ke desidua, sedangkan fase tolerogenik pada pertengahan kehamilan
berfungsi mempertahankan toleransi imun maternal terhadap janin melalui peningkatan
sel Treg serta penurunan aktivitas sitotoksik sel T dan natural killer (NK). Menjelang
persalinan, respons inflamasi kembali meningkat untuk memicu kontraksi uterus dan
proses kelahiran (Challis et al., 2006; Negishi & Morita, 2024).

Adaptasi imunologis tersebut juga ditandai dengan penurunan respons imun
adaptif, peningkatan aktivitas neutrofil dan monosit, serta perubahan keseimbangan
sitokin Thl dan Th2 selama kehamilan (Liu et al., 2022; DeBolt et al., 2025).
Ketidakseimbangan inflamasi yang terlalu tinggi maupun terlalu rendah pada awal
kehamilan dapat mengganggu implantasi dan invasi trofoblas sehingga berhubungan
dengan keguguran, recurrent implantation failure (RIF), recurrent pregnancy loss
(RPL), maupun persalinan prematur (Negishi & Morita, 2024; Garcia-Morales et al.,
2025).

Pada preeklampsia, keseimbangan inflamasi fisiologis tersebut mengalami
gangguan schingga terbentuk keadaan hiperinflamasi sistemik. Plasentasi yang
abnormal menyebabkan hipoksia dan iskemia plasenta yang kemudian memicu
pelepasan berbagai mediator inflamasi, faktor antiangiogenik seperti sFlt-1 dan sEng,
serta DAMPs ke dalam sirkulasi maternal (Herrock et al., 2023; Michalczyk et al., 2020;
Torres-Torres et al., 2024). Kondisi ini menyebabkan stres oksidatif, aktivasi sistem
imun bawaan dan adaptif, serta disfungsi endotel sistemik yang berperan dalam
terjadinya hipertensi pada preeklampsia. Ketidakseimbangan imun pada preeklampsia
ditandai oleh peningkatan sel T helper proinflamasi (Thl dan Th17), peningkatan
sitokin proinflamasi seperti TNF-q, [L-6, dan IL-17, serta penurunan Treg dan sitokin
antiinflamasi seperti IL-10 dan IL-4 (Harmon et al., 2016; Cornelius, 2018; Qin & Long,
2025).



Selain itu, aktivasi sel NK, makrofag proinflamasi, monosit, neutrophil

extracellular traps (NETs), dan pembentukan autoantibodi AT1-AA turut memperberat

kerusakan vaskular dan inflamasi sistemik (Geldenhuys et al., 2018; Deer et al., 2023).

Peningkatan biomarker inflamasi seperti CRP, IL-6, IL-8, dan TNF juga ditemukan

pada preeklampsia dan berkaitan dengan derajat keparahan penyakit (Guan et al., 2023).

Dengan demikian, preeklampsia dapat dipahami sebagai kondisi kegagalan adaptasi

imunologis kehamilan yang menyebabkan inflamasi kronis berlebihan, disfungsi

endotel, dan komplikasi maternal maupun fetal.
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