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A B S T R A K 

 
A. ALAMANDA IRWAN. Perbandingan efek antara pemberian nifedipin dan 
salbutamol sebagai tokolitik pada ibu hamil dengan ancaman persalinan prematur 
(dibimbing oleh Peter Kabo dan Elly Wahyudin). 
 

Ancaman persalinan prematur dapat terjadi pada usia kehamilan 22 – 37 
minggu. Hal ini menjadi penyebab masih sangat tingginya angka kematian dan 
kesakitan pada neonatus di beberapa negara. Pemberian tokolitik adalah upaya yang 
dilakukan untuk mencegah kelahiran prematur. Penelitian ini bertujuan menganalisis 
perbandingan efek antara nifedipin dan salbutamol sebagai tokolitik pada ibu hamil 
dengan ancaman persalinan prematur. Pendekatan studi potong lintang dilakukan 
pada 40 ibu hamil usia kehamilan 22-37 minggu yang terdiagnosis mengalami 
ancaman persalinan prematur di RSIA Sitti Khadijah I Makassar. Subyek penelitian 
dibagi secara acak menjadi dua kelompok yang masing-masing mendapat 
pengobatan nifedipin 3 x 10 mg dan salbutamol 3 x 2 mg per oral sebagai tokolitik. 
Penilaian kontraksi uterus dengan teknik palpasi dan kardiotokografi, pengukuran 
tekanan darah, dan observasi efek samping obat (mual, muntah, sakit kepala) 
dilakukan dalam 15-30 menit setelah pemberian obat dosis pertama. Teknik palpasi 
menunjukkan penurunan kontraksi terjadi pada 85% sampel dari kelompok nifedipin 
berbanding 95% sampel dari kelompok salbutamol (Uji McNemar; p=0.001) 
sedangkan hasil kardiotokografi menunjukkan kontraksi menghilang pada 90% 
sampel dari kelompok nifedipin berbanding 95% sampel dari kelompok salbutamol (Uji 
McNemar; p<0.001). Nifedipin menimbulkan efek samping berupa mual dan sakit 
kepala pada 10% sampel penelitian sedangkan salbutamol tidak menunjukkan efek 
samping apa pun dalam satu jam pertama setelah pemberian. Sebagai kesimpulan, 
salbutamol lebih efektif dibandingkan nifedipin dalam mengurangi kontraksi uterus 
pada ancaman persalinan prematur.  
 
Kata Kunci: Tokolitik, Nifedipin, Salbutamol, Ibu Hamil, Kardiotokografi 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



 
A B S T R A C T 

 
A. ALAMANDA IRWAN. Comparison of the effects of nifedipine and salbutamol as 
tocolytics in pregnant women with threatened preterm labor (supervised by Peter 
Kabo and Elly Wahyudin). 
 

The threat of preterm labor can occur at 22-37 weeks of gestation. This 
condition is the cause of the still very high mortality and morbidity in neonates in 
several countries. Tocolytic administration is an attempt to prevent premature birth. 
This study aims to compare the effects of nifedipine and salbutamol as tocolytics in 
pregnant women with threatened preterm labor. A cross-sectional study approach was 
carried out on 40 pregnant women aged 22-37 weeks diagnosed with threatened 
preterm labor at RSIA Sitti Khadijah I Makassar. The study subjects were randomly 
divided into two groups, each treated with nifedipine 3 x 10 mg and salbutamol 3 x 2 
mg orally as a tocolytic. The assessment of uterine contractions by palpation and 
cardiotocography techniques, blood pressure measurement, and observation of drug 
side effects (nausea, vomiting, headache) was performed within 15-30 minutes after 
the first dose was administered. The palpation technique showed decreased 
contractions occurred in 85% of samples from the nifedipine group compared with 95% 
of samples from the salbutamol group (McNemar test; p=0.001), while the 
cardiotocography results showed that contractions disappeared in 90% of samples 
from the nifedipine group compared with 95% of samples from the salbutamol group 
(McNemar test; p<0.001). Furthermore, nifedipine caused side effects such as nausea 
and headache in 10% of the samples, while salbutamol did not show any side effects 
in the first hour after administration. In conclusion, salbutamol is more effective than 
nifedipine in reducing uterine contractions in threatened preterm labor. 
 
Keywords: tocolytics, nifedipine, salbutamol, pregnant women, cardiotocography 
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BAB I 

PENDAHULUAN 

 
 

A. Latar Belakang 

Kehamilan umumnya berlangsung selama 40 minggu atau sekitar 280 hari 

dihitung dari hari pertama haid terakhir. Kehamilan cukup bulan (aterm) ialah usia 

kehamilan antara 38 – 42 minggu dan ini merupakan periode terjadinya persalinan 

normal. Namun pada persalinan prematur (preterm) dapat terjadi pada usia kehamilan 

22 – 37 minggu. Hal ini menjadi penyebab meningkatnya angka kematian dan 

kesakitan pada neonatus/bayi masih sangat tinggi di beberapa negara. Kasus 

persalinan prematur pada Irlandia ditemukan sebanyak 4,4% dan 12% di Amerika 

Serikat (Prawiroharjo S, 2016). Tahun 2005, WHO menyatakan 12,9 juta kelahiran 

atau 9,6% dari semua kelahiran bayi diseluruh dunia merupakan bayi yang lahir 

secara prematur. Berdasarkan hasil riset kesehatan dasar tahun 2007 angka kematian 

bayi prematur dengan berat badan lahir rendah di Indonesia termasuk tinggi yaitu 

mencapai 30%.(Febrianti & Ambariyah, 2016)  

Penyebab persalinan prematur sering dapat dikenali dengan jelas. Namun 

pada beberapa kasus penyebab pasti tidak dapat diketahui. Beberapa faktor berperan 

pada proses persalinan prematur seperti faktor pada ibu, faktor janin dan plasenta 

ataupun faktor lain seperti sosioekonomi. Secara garis besar persalinan prematur 

merupakan kelainan proses yang multifactorial (Prawiroharjo S, 2016). Dalam 

pelayanan Obstetrik, masalah prematuritas merupakan masalah yang penting 

dibahas karena sampai saat ini bayi prematur merupakan salah satu faktor dari 

kematian bayi di Indonesia. Persalinan premature merupakan salah satu penyebab 



utama morbiditas dan mortalitas neonatal, yaitu sekitar 60–80% di dunia.(oroh,siva., 

sparman, edi., tendean, 2015)      

Angka kejadian persalinan prematur pada umumnya adalah sekitar 6–10 %, 

hanya 1,5 % persalinan terjadi pada umur kehamilan kurang dari 32 minggu dan 0,5 

% pada kehamilan kurang dari 28 minggu. (Prawiroharjo S, 2016) 

 Upaya yang dilakukan semata-mata untuk meningkatkan kesehatan anak 

sehingga generasi yang akan datang menjadi generasi yang berkualitas dan 

mengurangi angka mortalitas pada neonatal. Upaya ini dilakukan untuk meningkatkan 

survival rate bayi baru lahir dengan menghindarinya dari komplikasi yang terjadi. 

Upaya pencegahan dilakukan diantaranya yaitu istirahat, hidrasi dan terapi 

farmakologi atau kombinasi diketiganya. (Medika et al., 2019)  

 Salah satu upaya yang dilakukan untuk mencegah kelahiran prematur 

pemberian tokolitik dengan cara menghambat kelahiran sebelum 37 minggu dengan 

menggunakan obat tokolitik. Berdasarkan Buku Panduan Pengelolaan Persalinan 

Preterm Nasional tahun 2011, pemberian tokolitik akan menghambat kontraksi 

miometrium dan dapat menunda persalinan selama 24-48 jam. Efek ini telah terlihat 

dalam pemberian secara invitro maupun invivo diantaranya yaitu agonis beta-

adrenergik, antagonis Ca-Channel, antagonis oksitosin, NSAID dan Magnesium 

sulfat. Obat ini dapat menghambat kontraksi uterus sehingga dapat memperpanjang 

masa kehamilan dan mengurangi komplikasi jangka pendek pada neonatus 

diantaranya yang sering terjadi adalah RDS (Respiratory Distress Syndrome), NEC 

(Necrotizing Entero Cilitis), displasi bronco-pulmonar, sepsis dan paten duktus 

asteriosus dan perdarahan intra/periventrikukar. Sedangkan pada jangka panjang 

berupa kelainan neurologis yaitu serebral palsi, retinopati, retardasi mental, disfungsi 



neurobehavioral dan prestasi sekolah yang kurang baik. (Prawiroharjo S, 2016; Febrianti & 

Ambariyah, 2016; oro, siva., sparman, edi., tendean, 2015; Medika et al., 2019; Baumbach et al., 2012; POGI., 2011) 

 Penelitian yang dilakukan I Putu Kusuma Eka dengan jumlah sampel 42 

orang, didapatkan sekitar 47,05% subjek berhasil dengan pemberian terapi nifedipin. 

Hal lain berbeda yang dilakukan oleh Jodie di Australia dalam pemberian nifedipin 

pada persalinan prematur. Dari 210 sampel didapatkan 80% keberhasilan nifedipin 

mampu menunda persalinan premature selama 48 jam. Penelitian lainnya dilakukan 

oleh Nurhikmah dengan jumah sampel 32 orang, ada sekitar 71,87% dengan 

pemberian MgSO4 yang dapat menunda persalinan prematur 2 x 24 jam. (Medika et al., 

2019; Ancaman et al., 2017; Nurhikma.,2017)  

Pertemuan dokter ahli kandungan di Amerika Serikat telah dilakukan survey 

sejak tahun 1990 hingga 2004 tentang penggunaan obat tokolitik pada persalinan 

prematur <32 minggu. Ada 69%  penggunaan MgSO4, selanjutnya 13% terbutalin, 

11% nifedipine dan 6% indomethacin.  Hal ini berbeda dengan hasil survey yang 

dilakukan pada tiga rumah sakit di Yogyakarta tahun 2017 menunjukan hasil, 

mayoritas pasien mendapatkan nifedipin sebanyak 71%,  diikuti dengan terbutalin 

14%, isoxsuprin 7%, kombinasi terbutalin dan isoxsuprin sebanyak 5%, nifedipin 

dengan terbutalin sebanyak 2% dan nifedipin dengan isoxsuprin sekitar 1%. Sadia dkk 

melakukan penelitian tentang penggunaan 2 (dua) kelompok sampel obat tokolitik 

pada persalinan prematur yaitu salbutamol dan nifedipin. Hasilnya menunjukan kedua 

obat ini menunjukkan efektivitas yang hampir sama (80% dan 84%) dengan efek 

samping yang minimal pada nifedipin.  (Febrianti & Ambariyah., 2016; Hayes et al., 2007; Sadia.,2020)  

 

 



B. Rumusan Masalah 

Berdasarkan latar belakang tersebut, maka rumusan masalah yang akan 

menjadi acuan dalam penelitian adalah “ Bagaimana pengaruh pemberian Nifedipin 

dengan Salbutamol sebagai tokolitik pada persalinan prematur ibu hamil di RSIA Sitti 

Khadijah 1 Makassar ? “ 

C. Tujuan Penelitian 

1. Tujuan Umum: 

Mengetahui perbedaan pengaruh pemberian Nifedipin dengan Salbutamol 

sebagai  tokolitik pada persalinan prematur ibu hamil  

2. Tujuan Khusus: 

1. Menilai efek pemberian Nifedipin sebagai tokolitik pada persalinan prematur 

pada ibu hamil  

2. Menilai efek pemberian Salbutamol sebagai tokolitik pada persalinan prematur 

pada ibu hamil  

3. Menilai perbandingan efek pemberian Nifedipin dengan Salbutamol  sebagai 

tokolitik pada persalinan prematur pada ibu hamil  

D. Manfaat Penelitian 

1. Ilmu Pengetahuan 

• Sebagai informasi tambahan bagi tenaga kesehatan dalam optimalisasi 

pelayanan kesehatan khususnya rasionalisasi penggunaan obat-obat 

tokolitik. 

• Sebagai protokol bagi tempat layanan kesehatan dalam pemberian obat 

tokoltik pada ancaman persalinan prematur 



2. Masyarakat 

Sebagai sumber informasi dan edukasi bagi masyarakat tentang pentingnya 

mendapatkan pelayanan yang optimal khususnya pada penanganan ancaman 

persalinan prematur 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



BAB II 

TINJAUAN PUSTAKA 

 
A. Kontraksi Uterus 

1. Anatomi Uterus 

Uterus adalah organ genitalia wanita yang memiliki panjang 8 cm, lebar 5 cm 

dan tebal 2-3 cm. Bagian - bagian uterus antara lain Corpus uteri, Fundus uteri, Cervix 

uteri, serta Isthmus uteri yang menjadi penanda transisi antara corpus dan cervix. 

Bagian memanjang di kedua sisi yang merupakan penghubung antara corpus uteri 

dan ovarium disebut Tuba uterina. Terdapat dua ruang dalam uterus, yaitu Cavitas 

uteri di dalam Corpus uteri dan Canalis cervicis di dalam Cervix uteri. Dinding uterus 

terdiri dari 3 lapisan. Dimulai dari yang terdalam yaitu Tunica mukosa atau 

endometrium, kemudian lapisan otot yang kuat disebut Tunica muscularis atau 

miometrium, dan lapisan terluar adalah Tunica serosa atau perimetrium. Otot polos 

uterus terdiri dari 2 sel penting, yaitu sel-sel otot polos dan sel intersisial yang disebut 

telocyte. Sel-sel ini dapat ditemukan di organ lain seperti jantung, trakea, placenta, 

pembuluh darah, dan lain-lain. (Ma’roef & Jannah, 2017)     

Gambar 1 : Anatomi Uterus 

 

 

 

          

 

 

 

              Sumber kepustakaan: (Ma’roef & Jannah, 2017) 



 Uterus divaskularisasi oleh 2 arteri uterina, cabang dari arteri illiaca interna 

yang masuk mulai dari kedua sisi lateral bawah uterus. Target steroid seks ovarium 

adalah endometrium. Seiring dengan pertumbuhan folikel, terjadi perubahan 

histologik pada endometrium. Ada 2 lapisan pada endometrium, yaitu lapisan basalis 

atau nonfungsional dan lapisan fungsional. Lapisan basalis menempel pada 

miometrium dan tidak banyak berubah selama siklus menstruasi. Disebut 

nonfungsional karena tidak memberikan respon terhadap stimulus steroid seks. 

Lapisan di atasnya adalah lapisan fungsional yang memberikan respon terhadap 

stimulus steroid seks dan nantinya akan terlepas pada saat menstruasi. Pada hari ke-

7 pascaovulasi terjadi peningkatan kadar estrogen dan progesteron yang memicu 

sintesis prostaglandin sehingga permeabilitas pembuluh darah kapiler meningkat dan 

terjadi edema stroma. Dengan meningkatnya kadar estrogen, progesteron, dan 

prostaglandin, menyebabkan proliferasi pembuluh darah spiralis yang berlangsung 

sampai hari 22. Sel desidua mulai terbentuk pada hari 22-23 siklus. ((Ma’roef & Jannah, 2017) 

2. Fisiologi Kontraksi Uterus 

Kontraksi uterus memiliki fungsi penting dalam sistem reproduksi wanita 

meliputi transport sperma dan embrio, menstruasi, kehamilan, dan kelahiran. 

Kontraksi abnormal dan irreguler dapat menyebabkan masalah infertilitas, kesalahan 

implantasi, dan kelahiran prematur. Sebaliknya, jika kontraksi uterus tidak adekuat 

dan terkoordinasi, bayi akan sulit dilahirkan. Lapisan yang paling berperan dalam 

kontraksi uterus adalah miometrium. Pada dasarnya, uterus berkontraksi secara 

spontan dan reguler walaupun tidak ada rangsangan hormonal. Selama masa 

kehamilan awal, uterus cenderung dalam keadaan relaksasi. Kontraksi kuat akan 

muncul pada masa menjelang partus di bawah pengaruh hormon oksitosin dan 

prostaglandin. (Guyton C& Hall JE, 2006; Ma’roef & Jannah, 2017; locatelli et al., 2015)   



Sebagai sel eksitabel, proses kontraksi miometrium pada wanita yang hamil 

dan tidak hamil melalui mekanisme yang sama, yaitu difasilitasi oleh influks kalsium. 

Aktivitas listrik pada sel-sel miosit uterus terjadi karena siklus depolarisasi dan 

repolarisasi yang terjadi pada membran plasma uterus dan ini disebut dengan 

potensial aksi. Potensial aksi diperantarai oleh beberapa jenis jalur, seperti VGCC 

(Voltage Gated Calcium Channel), SOCE (store-operated calcium entry), ROCE 

(receptor- operated calcium entry), dan atau melalui penyimpanan kalsium di ruang 

intrasel. Kontraksi uterus dapat terjadi karena adanya aktivitas spontan pada otot 

polos uterus yang disebabkan oleh potensial aksi tersebut dan sangat bergantung 

pada peningkatan ion kalsium intraseluler, elemen kontraksi, serta sistem konduksi 

antara sel-sel uterus. (Guyton C& Hall JE, 2006; Ma’roef & Jannah, 2017; locatelli et al., 2015)  

Rangsangan otot polos uterus sangat ditentukan oleh pergerakan ion natrium 

(Na+), kalsium (Ca2+) dan klorida (Cl-) ke dalam sitoplasma dan gerakan ion kalium 

(K+) ke dalam ruang ekstraseluler. Sebelumnya, ketiga ion ini terkonsentrasi di luar 

miometrium. Membran plasma biasanya lebih permeabel terhadap K+ yang nantinya 

mengubah gradien elektrokimia hingga terjadi potensial aksi pada miosit. Selanjutnya, 

depolarisasi membran plasma membuka VGCC (Voltage Gated Calcium Channel) 

atau L-type Ca². Channel yang mengakibatkan masuknya Ca² ke dalam sel. Ion 

Kalsium kemudian membentuk ikatan kompleks dengan protein kalmodulin dan 

mengaktifkan Myosin Light Chain Kinase (MLCK). MLCK harus memfosforilasi rantai 

ringan 20-kDa dari myosin, memungkinkan interaksi molekul myosin dengan aktin. 

Energi yang dilepaskan dari ATP oleh myosin ATPase menghasilkan siklus cross-

bridge antara aktin dan myosin untuk menghasilkan kontraksi. (Guyton C& Hall JE, 2006; Ma’roef 

& Jannah, 2017; locatelli et al., 2015) 



Oksitosin dan stimulan rahim lainnya (seperti prostaglandin) meningkatkan 

kontraksi dengan mengikat reseptor spesifik mereka pada membran sel dan 

menyebabkan monomer kecil G-protein berikatan dengan Guanosin-5-Trifosfat (GTP) 

dan mengaktifkan Phospholipase C (PLC). Hal ini kemudian akan membelah 

phosphatidylinositol bifosfat (PIP2) di membran sel dan menghasilkan inositol trifosfat 

(IP3) dan diasilgliserol (DAG) second messenger. IP3 kemudian mengikat reseptor 

spesifik pada permukaan Retukulum Sarkoplasma dan dengan demikian 

meningkatkan ion kalsium intrasel. DAG mengaktifkan protein-kinase C (PKC) yang 

juga akan meningkatkan kontraksi. (Guyton C& Hall JE, 2006; Ma’roef & Jannah, 2017; locatelli et al., 2015) 

Gambar 2 : Mekanisme Kontraksi Uterus 

 

 

 

 

 

Sumber kepustakaan: Prawiroharjo S; 2016; Ma’roef & Jannah, 2017) 

B. Persalinan Prematur 

 Persalinan prematur adalah perubahan serviks dan disertai kontraksi uterus 

yang teratur sebanyak 4 kali selama 20 menit atau 8 kali dalam 60 menit yang terjadi 

di usia kehamilan kurang dari 37 minggu. Usia kehamilan (Gestational age) dapat 

dinilai sejak hari pertama haid terakhir (HPHT, LMP-Last Menstrual Period) sampai 

dengan saat pemeriksaan ibu hamil pertama. Menurut WHO, persalinan prematur 



adalah kelahiran bayi belum mencapai usia kehamilan 37 minggu. Misalnya kehamilan 

36 minggu 7 hari maka usia kehamilannya 37 minggu bukan 36 minggu. Sampai saat 

ini persalinan prematur menjadi penyumbang angka mortalitas dan morbiditas 

tertinggi pada neonatus. Hal ini berkaitan dengan maturitas organ pada bayi baru lahir 

seperti paru, otak dan gastrointestinal. Di Negara Barat sampai 80% dari kematian 

neonatus adalah akibat prematuritas dan 10% dalam keadaan selamat, namun 

mengalami permasalahan dalam jangka panjang. Sebagian besar kasus kelahiran 

prematur merupakan kejadian dari persalinan prematur spontan yang melibatkan 

kontraksi uterus lebih awal atau ketuban pecah dini.(Pribadi A et al., 2015; Arrowsmith et al., 2016; 

Prawiroharjo S; 2016; Perhimpunan Obstetri dan Ginekologi Indonesia POGI, 2011)  

Insiden persalinan prematur pada umumnya sekitar 6 – 10% dari persalinan 

dan sekaligus menjadi penyebab utama kematian neonatal. Persalinan preterm terjadi 

paling rendah pada ibu dengan usia diatas 20 tahun dan akan meningkat diatas usia 

30 tahun. Riwayat persalinan juga sangat mempengaruhi terjadinya persalinan 

prematur, terutama ibu dengan kehamilan pertama. (Prawiroharjo S,  2016; Cunningham et al, 2014)  

Menegakkan diagnosis pada persalinan prematur terlalu cepat atau lambat 

dapat mempunyai resiko meningkatkan morbiditas dan mortilitas neonatus. Kurang 

dari 50% persalinan prematur melahirkan bayi dalam 1 minggu setelah diagnosa 

ditegakkan. (Perhimpunan Obstetri dan Ginekologi Indonesia POGI, 2011)  

1. Etiologi dan Faktor Resiko Persalinan Prematur 

Penyebab persalinan preterm sering dapat dikenali penyebabnya diantaranya 

yaitu 30% akibat persalinan elektif, 10% pada kehamilan ganda, dan sebagian lain 

sebagai akibat kondisi ibu dan janinya. Namun ada sekitar 35% kasus tidak diketahui 

penyebabnya. Infeksi korioamnion diyakini merupakan salah satu sebab terjadinya 

ketuban pecah dini dan persalinan prematur. Kemungkinan diawali dengan aktivasi 



fosfolipase A2 yang melepaskan asam arakidonat dari selaput amnion janin, sehingga 

asam arakidonat meningkatkan sintesis prostaglandin. Endoktoksin dalam air ketuban 

akan merangsang sel desidua untuk menghasilkan sitokin dan prostaglandin yang 

dapat menginisiasi proses persalinan. Proses persalinan prematur yang dikaitkan 

dengan infeksi diperkirakan diawali dengan pengeluaran produk sebagai hasil dari 

aktivitas monosit. Berbagai sitokin termasuk interleukin-1, tumor nekrosing faktor 

(TNF), dan interleukin-6 adalah produk skretorik yang dikaitkan dengan persalinan 

prematur. Platelet Activating Factor (PAF) yang ada dalam air ketuban terlibat secara 

sinergik pada aktifasi jalinan sitokin tadi. PAF diduga dihasilkan dari paru dan ginjal 

janin. Oleh karena itu, janin memiliki peran yang sinergik dalam mengawali proses 

persalinan preterm yang disebabkan oleh infeksi. Bakteri sendiri mungkin 

menyebabkan kerusakan membran yang diperantarai oleh enzim yang dihasilkan oleh 

bakteri tersebut yaitu protease.( Prawiroharjo S, 2016) 

Penurunan kadar progesteron juga menjadi penyebab dalam persalinan 

prematur, dimana progesteron berperan dalam menekan kontraksi uterus dan 

menghambat produksi dari prostaglandin. Persalinan preterm diduga merupakan 

proses multifaktorial dengan infeksi yang mendasari sebagai faktor inisiasi setidaknya 

25% hingga 40% dari kelahiran prematur. Infkesi pada saluran genitalia menyebabkan 

aktivasi respon imun dengan produksi sitokin dan prostaglandin yang dapat 

menyebabkan kontraksi uterus dan melemahnya membran ketuban. Ibu hamil yang 

memiliki faktor resiko untuk terjadinya persalinan prematur atau menunjukan tanda-

tanda persalinan prematur perlu dilakukan intervensi untuk melakukan neonatal 

outcomes.(Prawiroharjo S, 2016; Ambramovici et al, 2012) 

Untuk memprediksi kemungkinan terjadinya persalinan prematur harus diperhatikan 

beberapa kondisi yang dapat menimbulkan kontraksi, yaitu : (Prawiroharjo S; 2016) 



1. Ditinjau dari janin dan plasenta 

a) Pendarahan pada trimester awal 

b) Pendarahan antepartum (plasenta previa, solusio plasenta, vasa 

previa) 

c) Ketuban Pecah Dini (KPD) 

d) Pertumbuhan Janin Terhambat (PJT) 

e) Cacat bawaan  

f) Kehamilan ganda / gemeli 

g) Polihidramnion 

2. Ibu 

a) Penyakit berat pada ibu 

b) Diabetes mellitus 

c) Preeklampsia / hipertensi 

d) Infeksi saluran kemih /genital /intrauterine 

e) Penyakit infeksi dengan demam 

f) Stres psikologik 

g) Kelainan bentuk uterus/serviks 

h) Riwayat persalinan preterm/abortus berulang 

i) Inkompetensi serviks (panjang serviks kurang dari 1 cm) 

j) Pemakaian obat narkotik 

k) Trauma 

l) Perokok berat 

m) Kelainan imunologi/kelainan resus 

 
 
 
 



2. Diagnosis Persalinan Prematur 

Berikut beberapa kriteria yang dapat digunakan sebagai diagnosis pada 

ancaman persalinan prematur, yaitu: (Prawiroharjo S, 2016; Perhimpunan Obstetri dan Ginekologi 

Indonesia POGI, 2011)  

1. Melalui anamnesis, maka kita dapat menentukan berapa usia kehamilan, faktor 

resiko berupa; riwayat obstetrik, pendarahan, infeksi)  

2. Adanya nyeri perut  bawah dan atau kram dan atau tekanan pada daerah tulang 

panggul dan nyeri pinggang ke belakang. Hal ini terjadi setiap 8 – 10 menit 

sekali, 2 – 3 kali dalam waktu 10 menit, 4 kali dalam 20 menit, atau 8 kali dalam 

60 menit. 

3. Adanya nyeri pada punggung bawah (low back pain) 

4. Bercak darah bercampur lendir 

5. Perasaan menekan daerah serviks 

6. Pemeriksaan dalam vagina atau pembukaan serviks didapatkan > 2 cm dan 

penipisan 50 – 80% 

7. Presentasi janin rendah sampai spina isiadika (nyeri pada daerah pelvis) 

8. Terjadi ketuban pecah lebih awal 

9. Usia kehamilan 22 – 37 minggu  

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



Gambar 3: Beberapa daftar pertanyaan dalam anamnesis pada ibu dengan faktor resiko 
persalinan 

 

 

 

 

 

 

 

                                   

 

sumber Kepustakaan: Gabbe’s Obstetrics: Normal and Problem Pregnancies, 2021 

Gambar 4: Tabel Skoring Risiko Persalinan Prematur (Skoring Creasy) 
 

 

 

 

 

                                  sumber Kepustakaan: Perhimpunan Obstetri dan Ginekologi Indonesia POGI, 2011 

Beberapa indikator untuk memantau terjadinya persalinan prematur, yaitu sebagai 

berikut: (Prawiroharjo S, 2016) 

1. Indikator klinik  

 Indikator klinik yang dapat dijumpai seperti timbulnya kontraksi uterus ( 

intensitas, frekuensi dan durasi ), Kriteria Creasy dan Heron yaitu kontraksi 



uterus 4 kali dalam 20 menit atau 8 kali dalam 1 jam,dan disertai dengan salah 

satu dari pecahnya ketuban, pembukaan serviks > 2 cm dan pendataran 

serviks > 50%. Perubahan serviks dengan memeriksa panjang dan pembukaan 

serviks. 

2. Indikator laboratorik  

 Beberapa indikator laboratorik yang bermakna antara lain adalah jumlah 

leukosit dalam air ketuban (20/ml atau lebih), pemeriksaan CRP (>0,7 mg/ml), 

dan pemeriksaan leukosit dalam serum ibu (>13.000/ml)  

3. Indikator biokimia  

a. Fibronektin janin: peningkatan kadar fibronektin janin pada vagina, serviks, dan 

air ketuban memberikan indikasi adanya gangguan pada hubungan antar 

korion dan desidua. Pada kehamilan 24 minggu atau lebih, kadar fibronektin 

janin 50ng/ml atau lebih mengindikasikan risiko persalianan prematur.  

b. Corticotropin Releasing Hormone (CRH): peningkatan CRH dini atau pada 

trimester 2 merupakan indikator kuat untyk terjadinya persalinan prematur.  

c. Sitokin inflamasi: pada keadaan normal (tidak hamil) kadar isoferitin sebanyak 

10 U/ml. Kadarnya meningkat secara bermakna selama kehamilan dan 

mencapai puncak pada trimester akhir yaitu 54,8±53 U/ml. Penurunan kadar 

dalam serum akan berisiko terjadinya persalinan prematur.   

d. Feritin: Rendahnya kadar feritin merupakan indikator yang sensitive untuk 

keadaan kurang zat besi. Peningkatan ekspresi feritin berkaitan dengan 

berbagai keadaan fase akut termasuk kondisi inflamasi. Beberapa peneliti 

menyatakan ada hubungan antara peningkatan kadar feritin dan kejadian 

penyulit kehamilan, termasuk persalinan prematur. 



Kombinasi keadaan obstetrik, sosiodemografi dan faktor medik mempunyai 

pengaruh terhadap terjadinya persalinan premature. Terkadang hanya resiko 

tunggal yang dijumpai seperti distensi berlebihan pada uterus, ketuban pecah 

dini, atau trauma. Banyak kasus persalinan premature sebagai akibat proses 

patogenik yang merupakan mediator biokimia yang mempunyai dampak 

terjadinya konstraksi Rahim dan perubahan serviks. (Prawiroharjo S, 2016) 

3. Penatalaksanaan Persalinan Prematur 

Penatalaksanaan persalinan prematur diupayakan untuk mengurangi 

morbiditas dan mortalitas dari neonatus. Hal ini terjadi karena paru-paru belum 

matang yang dapat mengakibatkan sindrom gangguan nafas pada neonatus. 

Terdapat 2 (dua) pengobatan yang dapat dilakukan untuk mengatasi masalah 

tersebut yaitu pemberian kortikosteroid dan tokolitik. Tujuan penatalaksanaan 

keduanya adalah menghilangkan kontraksi dan mengendalikan kontraksi agar dapat 

memberikan waktu maksimal untuk upaya meningkatkan pematangan paru pada bayi 

yang akan lahir nantinya. Pemberian antibiotik juga terkadang diberikan untuk 

pencegahan terjadinya infeksi. Beberapa macam obat telah dipakai untuk 

menghambat persalinan prematur, tidak ada yang benar-benar efektif. Namun, 

pemberian tokolitik masih perlu dipertimbangkan bila dijumpai kontraksi uterus yang 

regular dengan perubahan serviks. (Abramovici et al., 2012; RCPI, 2015; Pathways-NICE, 2019; Vogel et al., 

2014; Pribadi A, 2015; Prawiroharjo S, 2016; Gabbe’s Obstetric.,2021) 

Penatalaksanaan persalinan prematur bergantung pada beberapa faktor, yaitu: 

(Prawiroharjo S, 2016) 

a) Kondisi selaput ketuban , dimana pada umumnya pesalinan tidak akan 

terhambat bilamana selaput ketuban sudah pecah 



b) Pembukaan serviks, persalinan akan sulit dicegah apabila pembukaan 

serviks telah mecapai 4 cm 

c) Usia kehamilan, makin muda usia kehamilan maka upaya pencegahan 

sangat dibutuhkan 

d) Persalinan dapat dipertimbangkan apabila tafsiran berat janin > 2.000 gr 

atau kehamilan > 34 minggu 

e) Penyebab / komplikasi persalinan prematur 

f) Kemampuan fasilitas rumah sakit yang menyediakan ICU bagi bayi/ 

Neonatal Insentive Care Unit (NICU) 

Tirah baring, hidrasi dan sedasi merupakan penatalakasanaan non-

farmakologi, namun beberapa penelitian memberikan hasil yang kurang bermakna 

dalam mencegah terjadinya persalinan prematur. (Pribadi A., 2015; Chunningham, 2014)   

Tokolitik merupakan obat yang dapat menghambat kontraksi uterus. Efek ini 

telah terlihat dalam pemberian secara invitro maupun invivo diantaranya yaitu agonis 

beta-adrenergik, antagonis Ca-Channel, antagonis oksitosin, NSAID dan Magnesium 

sulfat. Selain mempertimbangkan manfaat dari pemberian tokolitik, terapi ini bertujuan 

untuk mencegah morbiditas dan mortalitas pada bayi prematur dan memberikan 

kesempatan pada terapi kortikosteroid untuk menstimulir surfaktan paru janin.( 

Prawiroharjo S, 2016; Tsatsaris et al., 2004; Gabbe’s Obstetric.,2021 )  

Selama kehamilan, farmakokinetik obat menjadi berubah. Absorbsi obat yang 

diberikan secara oral terbatas karena penundaan pengosongan lambung dan 

penurunan motilitas usus. Volume distribusi obat menjadi meningkat. Aktivitas 

metabolisme hati menjadi meningkat, filtrasi ginjal meningkat. Hal ini yang perlu 

diperhatikan ketika pemberian obat pada wanita hamil. (Tsatsaris et al., 2004)  



Dalam tinjauan sistematis pada percobaan 18 sampel secara acak yang 

membandingkan tokolisis dengan atau tanpa plasebo pada persalinan prematur, 

tokolisis menurunkan risiko persalinan dalam 48 jam dan 7 hari, tetapi tidak mencegah 

kelahiran prematur sebelum 37 minggu. Tujuan utama terapi tokolitik adalah untuk 

memungkinkan pemberian glukokortikoid untuk mengurangi risiko komplikasi terkait 

prematuritas dan  tujuan kedua dari tokolitik adalah untuk memungkinkan transportasi 

ibu ke fasilitas yang mampu memberikan perawatan neonatal lanjutan. Tokolisis dapat 

dihentikan ketika tujuan ini terpenuhi atau ketika risiko ibu atau janin kelanjutan 

kehamilan atau paparan obat melebihi morbiditas yang terkait dengan kelahiran 

prematur, umumnya sekitar 34 minggu kehamilan. Penggunaan tokolitik tidak dapat 

digunakan pada ibu dengan preeklampsi atau  hipertensi dan penyakit jantung. Selain 

itu, ibu dengan plasenta previa atau solusio plasenta perlu dipertimbangkan untuk 

menggunakan obat tokolitik oleh karena keadaan ini dapat menyebabkan juga 

terjadinya kontraksi.(Abramovici et al., 2012; Gabbe’s Obstetric.,2021)  

Mekanisme kerja obat tokolitik berada pada sel miometrium yang merupakan 

lokasi terjadinya kontraksi, hal ini terjadi karena adanya proses aktin-miosin. Proses 

ini dikendalikan oleh aktivasi enzim yang ada pada sel tersebut terutama oleh myosin 

light-chain kinase (MLCK) , Ca+ dan cyclic adenosine monophosphate. (Gabbe’s 

Obstetric.,2021) 



Gambar 5 : Mekanisme Kerja Obat Tokolitik pada Sel Miometrium 

Sumber kepustakaan: (Gabbe’s Obstetric.,2021) 

Gambar 6 : Efek samping Tokolitik 

 

 

 

 

 

 

 

           

Sumber kepustakaan: (Gabbe’s Obstetric.,2021) 



4. Ca- Channel Blocker (Nifedipin) 

Calcium channel blockers biasanya digunakan dalam pengobatan 

hipertensi, angina, dan penyakit arteri koroner dimana mekanisme kerjanya dengan 

mencegah ambilan kembali ion kalsium pada sel otot polos pembuluh darah melalui 

saluran kalsium. Di pembuluh darah, antagonis kalsium terutama menimbulkan 

relaksasi arteriol.  Penurunan resultan kalsium intraseluler menyebabkan 

penghambatan interaksi aktin dan myosin, oleh karena itu mengurangi kontraktilitas 

miometrium. Golongan Ca-Channel Blocker, khususnya nifedipin, secara luas 

digunakan untuk agen-agen tokolotik. (Abramovici et al., 2012)  

Ketika dibandingkan dengan beta-mimetics, nifedipin menunjukkan 

penurunan yang signifikan dalam risiko persalinan dalam 7 hari sejak inisiasi 

pengobatan (37% - 45%) serta penurunan tingkat persalinan sebelum 34 minggu 

(48% - 62%). Ketika nifedipin dibandingkan dengan magnesium sulfat, tidak ada 

perbedaan dalam persalinan dalam 48 jam atau sebelum 34 atau 37 minggu 

kehamilan. Meta-analisis ini juga mengungkapkan peningkatan yang signifikan dalam 

hasil neonatal dengan tokolisis nifedipin termasuk pengurangan tingkat morbiditas 

neonatal berupa  sindrom gangguan pernapasan, necrotizing enterocolitis, dan 

perdarahan intraventrikular. (Abramovici et al., 2012) 

Nifedipin adalah antagonis saluran kalsium yang paling sering digunakan 

untuk tokolisis. Ini adalah penghambat saluran kalsium tipe ke-2 dari golongan 

dihidropiridin yang menghambat aliran kalsium ke dalam sel yang berada pada 

membran sel, sehingga hal ini menyebabkan relaksasi otot polos. Berbeda dengan 

tipe 1, antagonis saluran kalsium tipe 2 memiliki efek minimal pada sistem 

pengontrolan jantung. Secara in vitro, nifedipin menghambat kontraksi miometrium 

pada wanita hamil dan tidak hamil.(Tsatsaris et al., 2004)  



Ada beberapa sediaan nifedipin kapsul oral, dosis awal berkisar 10 - 40 mg 

dilanjutkan 10 – 20 mg setiap 4 hingga 6 jam, dengan dosis yang dititrasi berdasarkan 

pola kontraksi. Waktu paruh umumnya pendek/sedang sehingga kebanyakan 

antagonis kalsium harus dapat diberikan 2 atau 3 kali sehari. Nifedipin kurang 

menghasilkan efek samping maternal bila dibandingkan dengan tokolisis lain seperti 

beta-mimetics atau magnesium sulfate. Mayoritas efek samping maternal dengan 

nifedipine berhubungan dengan relaksasi otot polos endotel, yang mengarah ke 

vasodilatasi perifer. Gejala ibu sering termasuk mual, kemerahan, sakit kepala, 

pusing, dan palpasi. Vasodilatasi perifer menyebabkan peningkatan kompensasi pada 

denyut jantung dan stroke, volume yang meningkatkan curah jantung, memungkinkan 

untuk pemeliharaan tekanan darah pada wanita tanpa penyakit kardiovaskular yang 

mendasari. Obat ini dimetabolisme di hati dan sedikit diekskresi dalam bentuk utuh 

melalui ginjal. Untuk mepercepat absorpsi, obat sebaiknya dikunyah lalu ditelan. Efek 

samping maternal yang jarang tetapi lebih serius termasuk edema paru, hipoksia, 

infark miokard, fibrilasi atrium, dan hipotensi berat. Calcium channel blocker harus 

digunakan dengan hati-hati bersamaan dengan magnesium sulfat karena kasus-

kasus kelumpuhan kardiovaskular telah dilaporkan. Setelah pemberian oral, nifedipin 

dengan cepat dan hampir sepenuhnya diserap dari saluran pencernaan, tetapi hasil 

metabolisme pertama menghasilkan 40% dari obat yang diubah menjadi produk tidak 

aktif di hati. Metabolit diekskresikan dalam urin (70–80%) dan feses (20–30%). 

Konsentrasi serum maksimum obat diperoleh paling cepat ketika kapsul digigit 

sebelum obat untuk tokolisis dalam praktek klinis. (Syarif et.al., 2016; Ambramovici et al., 2012; Tsatsaris et 

al.,2004)  

Efek janin dari calcium channel blocker berhubungan dengan efek 

vasodilatasi perifer dan risiko hipotensi ibu yang dapat menyebabkan hipoperfusi 



uterus dan plasenta. Oleh karena itu, pemantauan tekanan darah ibu dan 

penghindaran penghambat saluran kalsium pada wanita yang berisiko tinggi untuk 

hipotensi (penyakit kardiovaskular, kehamilan kembar/gemeli) direkomendasikan. 

Nifedipin ditemukan di tali pusat janin, darah janin dan cairan ketuban. Rasio 

konsentrasi nifedipin dalam darah tali pusat dibandingkan dengan serum ibu adalah 

0,93. Yang artinya bahwa konsentrasi terapeutik ibu dari nifedipin tidak bertanggung 

jawab atas hipotensi janin. (Abramovici et al., 2012; Tsatsaris et al., 2004)  

     Gambar 7 : Farmakokinetik Ca- Channel Blocker 

        

                     

 

 

 

 

Sumber kepustakaan: (Tsatsaris et al., 2004) 

5. b-simpatomimetik (Salbutamol) 

Seperti pada penjelasan sebelumnya tentang mekanisme kerja obat 

tokolitik salah satunya adalah reseptor b yang berada otot polos sel miometrium. 

Pilihan terapi lain setelah golongan Calcium Channel Blocker adalah golongan b-

simpatomimetik. b-simpatomimetik telah menunjukan efektifitasnya dalam menunda 

persalinan selama 48 jam. Mekanisme kerja obat ini adalah berikatan dengan 

reseptor b2 yang berada pada sel otot miometrium. Obat ini memberikan efek berupa 

dilatasi otot  atau relaksasi otot polos sehingga kontraksi uterus akan berkurang. 

Dilatasi terjadi dalam waktu 15 – 30 menit dan menetap selama 3-4 jam(phupong,2004; 

tsatsatis.,2004; Katzung., 2012; Gabbe’s Obstetric.,2021) 



Reseptor b2 merangsang enzim adenylate cyclase dan mengaktifkan c-

AMP di intresel yang diikuti dengan proses fosforilasi dan penurunan kadar kalsium 

sehingga hal ini akan menghambat akitifitas proses interaksi akti-miosin pada otot 

maka terjadilah relaksasi otot.(tsatsatis.,2004; hubinont.,2011; katzung., 2012) 

Efek samping dari pemberian b-simpatomimetik pada umumnya 

ditemukan pada ibu dengan gejala yang bervariasi bagi setiap ibu. Gejala dapat 

berupa gejala ringan sampai berat yaitu takikardi, palpitasi, tremor, sakit kepala, 

hidung tersumbat, mual dan muntah, hiperkalemia dan hiperglikemia. Namun, 

cenderung lebih banyak yang bersifat ringan adapula laporan yang menunjukan 

berupa gangguan metabolik dan kardiopulmoner. (Gabbe’s Obstetric.,2021)  

C. Kardiotokografi 
 

Kardiotokografi (KTG) atau Electronic Fetal Monitoring (EFM) merupakan 

alat yang bekerja berdasarkan prinsip Doppler. Alat ini akan menghantarkan sinyal 

ultrasonik yang dapat menembus jaringan. Sinyal ini kemudian akan bertemu dengan 

objek yang densitasnya tinggi selanjutnya akan dipantulkan dan apabila objeknya 

bergerak, maka akan menghasilkan frekuensi (Doppler Shift). Frekuensi ini akan 

mengalami peningkatan apabila permukaan objek tersebut mendekati sinyal dan 

sebaliknya akan melambat apabila objek bergerak menjauhi sinyal tersebut. Sinyal ini 

akan diubah menjadi sinyal elektronik apabila objek tersebut bergerak. Umumnya 

objek yang bergerak ini berasal dari jantung, gerakan janin, aliran darah, gerakan ibu  

dan kontraksi otot uterus. Jadi alat ini digunakan untuk mengontrol kesejahteraan janin 

melalui penilaian denyut jantung janin dalam hubungannya dengan kontraksi rahim 

dan gerakan janin. Tranduser pada KTG akan dipasangkan pada perut ibu hamil yang 

terdiri dari 2 (dua) tranduser. Tranduser pertama untuk menilai denyut jantung bayi 

dan yang kedua untuk menilai kontraksi otot uterus. Kontraksi uterus yang terjadi akan 



menyebabkan kompresi terhadap pembuluh darah yang ada pada miometrium 

sehingga terjadi penurunan perfusi terhadap plasenta dan denyut jantung janin akan 

menurun. (Gondo; 2011, Kay; 2013, Campos; 2015)  

Penilaian denyut jantung janin (DJJ) pada KTG diukur selama 5-10 menit 

yang dinyatakan dalam satuan dpm (denyut per menit). Penilaian tersebut mencakup 

penilaian variabilitas, ada tidaknya akselerasi dan atau deselerasi. Berdasarkan 

variabilitas hasil penilaian sebagai berikut: (Guideline CTG; 2020) 

1. Denyut normal: 6 – 25 dpm 

2. Denyut berkurang: 3 – 5 dpm 

3. Denyut meningkat: > 25 dpm 

4. Denyut tidak ada: < 3 dpm 

 Akselerasi adalah suatu keadaan terjadinya peningkatan DJJ  >15 dpm 

dalam amplitudo dan berlangsung lebih dari 15 detik tetapi kurang dari 10 menit. 

Deselerasi akan terjadi apabila didapatkan DJJ mengalami penurunan yaitu > 15 dpm 

dan berlangsung lebih dari 15 detik. Penilian DJJ ini akan berbeda antara janin 

aterm/posterm dan janin preterm yang terlihat dalam hasil KTG yang diukur di antara 

kontraksi. Janin aterm/posterm menunjukan DJJ 120 – 160 dpm sedangkan pada 

janin preterm berkisar 140 – 160 dpm. (Gondo; 2011, Kay; 2013, Campos; 2015, Guideline CTG; 2020) 

  

 

 

 



D. KERANGKA TEORI DAN KERANGKA KONSEP 
 

1. Kerangka Teori 

 



2. Kerangka Konsep 

 

 

 

Variabel Penelitian: 

 

   = Variabel Terikat/Dependen 

 

   = Variabel Bebas/Independen 

 

E. Defenisi Operasional 

1. Persalinan Prematur 

 Defenisi: Persalinan yang terjadi pada usia kehamilan 22-37 mgg 

 Alat Ukur: Wawancara Hari Pertama Hari Terakhir (HPHT) 

 Cara Ukur: Rumus Neegle (Hari +7 , Bulan -3, Tahun +1) 

2. Kontraksi 

 Defenisi: peregangan otot pada daerah fundus uteri disertai nyeri 

perut bawah tembus ke belakang. 

Alat Ukur: wawancara dan perabaan pada daerah fundus uteri selama 

10 menit 

Cara Ukur: : kontraksi apabila terjadi 1 kali selama 7-8 menit, 2-3 kali 

selama 10 menit, 4 kali selama 20 menit atau 8 kali selama 60 menit 

3. Obat Tokolitik 
 Defenisi: terapi farmakologi untuk mengurangi kontraksi uterus 

 Alat Ukur:  
 Kelompok 1: 

Pemberian Nifedipin dengan dosis 3 kali 10 mg/oral  

Kelompok 2: 

Pemberian Salbutamol dengan dosis 3 kali 2 mg/oral 

TOKOLITIK: 
Nifedipin 
Salbutamol 

 

 

PERSALINAN PREMATUR 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



Cara Mengukur Efek Tokolitik pada Nifedipin dengan Salbutamol 
adalah sebagai berikut:  

Tanpa alat:  
Penilaian dilakukan dengan cara meletakkan telapak tangan pada 

daerah fundus selama 10 menit setiap 8 jam pertama, kedua dan 

ketiga setelah diberikan obat dan menanyakan keluhan berupa 

nyeri perut bawah tembus kebelakang. 

Dengan alat:  
Penilaian menggunakan kardiotokogragi yang dapat dilihat dalam 

catatan perekaman alat tersebut. Hal ini akan menunjukan ada 

tidaknya kontraksi atau jumlah kontraksi yang semakin berkurang 

4. Efek samping obat: 
 Defenisi: reaksi obat yang terjadi pada pasien setelah pemberian 

tokolitik 

 Efek samping pemberian tokolitik adalah:   
Nifedipin: sakit kepala, udem, flushing, hipotensi dan konstipasi 

Salbutamol: mual,muntah, sakit kepala, tremor dan takikardi 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 


