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Latar Belakang :World Health Organization (WHO) memperkirakan 20% populasi di dunia
mengalami anemia pada tahun 2011 dan 38% diantaranya adalah wanita hamil. Hormon
hepsidin merupakan parameter baru yang dapat mengidentifikasi anemia berdasarkan
penyebabnya.

Tujuan : Tujuan penelitian ini adalah menganalisis perbedaan kadar hepsidin antara kelompok
non anemia, kelompok anemia defisiensi besi dan kelompok anemia non defisiensi besi pada
ibu hamil.

Metode : Penelitian ini merupakan penelitian analitik observasional dengan metode pendekatan
cross sectional comparative. Jumlah sampel sebanyak 36 orang yang terdiri dari kelompok non
anemia, anemia defisiensi besi dan anemia non defisiensi besi. Pemeriksaan kadar Hemoglobin
dilakukan dengan alat hematologi analyzer, sedangkan kadar hepsidin dan feritin diukur dengan
metode ELISA. Uji bivariat menggunakan uji Kruskal Wallis.

Hasil :Hasil penelitian menemukan rerata kadar hepsidin pada kelompok anemia defisiensi besi
(37,67 + 3,91 ng/ml) lebih rendah dibandingkan kelompok non anemia (51,89 + 28,83 ng/ml)
dan hampir sama dengan rerata kadar hepsidin pada kelompok anemia non defisiensi besi (37,51
+ 7,90 ng/ml). Hasil uji statistik menunjukkan tidak terdapat perbedaan yang bermakna kadar
hepsidin di antara ketiga kelompok tersebut. (p=0,25).

Kesimpulan : Kesimpulan dari penelitian ini tidak terdapat perbedaan yang bermakana pada
kadar hepsidin di antara kelompok non anemia, anemia defisiensi besi dan anemia non
defisiensi besi. Sebaiknya dilakukan pengembangan penelitian mengenai hubungan hepsidin
dengan anemia dengan pemeriksaan yang lebih komplit serta menggunakan media urin.

Introduction : World Health Organization (WHO) estimates that 20% of the world's population
is anemic in 2011 and 38% of them are pregnant women. Hepcidin hormone is a new parameter
that can identify anemia based on its cause.

Purpose : The purpose of this study was to analyze the differences in hepcidin levels between
the non-anemia, iron deficiency anemia groups and the non-iron deficiency anemia groups in
pregnant women.

Method : This research is an observational analytic study with a cross sectional comparative
approach method. The total sample was 36 people consisting of non-anemia, iron deficiency
anemia and non-iron deficiency anemia groups. Hemoglobin levels were examined using a
hematology analyzer, while hepsidin and ferritin levels were measured by the ELISA method.
The bivariate test used the Kruskal Wallis test.

Result : The results of the study found that the hepsidin level in the iron deficiency anemia
group (37.67 + 3.91 ng / ml) was lower than the non-anemia group (51.89 + 28.83 ng / ml) and
was almost the same as the hepsidin level in the group. non-iron deficiency anemia (37.51 +
7.90 ng / ml). The results of statistical tests showed that there was no significant difference in
hepcidine levels between the three groups. (p = 0.25).

Conclusion : The conclusion of this study was that there was no significant difference in
hepcidine levels between the non-anemia, iron deficiency anemia and non-iron deficiency
anemia groups. It is advisable to carry out the development of research on the relationship
between hepcidine and anemia with a more complete examination and using urine.

PENDAHULUAN

(2013) menjadi 48,9 % (2018) [2][3]. Di Kota Padang, prevalensi
anemia pada ibu hamil meningkat dari 7,1 % (2017)) menjadi 7,7%

Anemia merupakan masalah kesehatan global yang tidak
pernah tuntas. Sekitar 20% populasi di dunia mengalami anemia
pada tahun 2011 dan 38% diantaranya adalah wanita hamil. Anemia
berkontribusi terhadap 20% kematian ibu di Afrika dan Asia [1].
Hasil Riset Kesehatan Dasar menunjukkan peningkatan prevalensi

anemia yang signifikan pada wanita hamil di Indonesia, 37,1 %
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(2018) dan Puskesmas Pauh menempati urutan ketiga terbesar
dengan prevalensi 14,8% [4][5]. Anemia kehamilan berdampak
terhadap outcome maternal dan neonatal [6][7]. Upaya
pendeteksian anemia secara dini melalui uji kadar besi yang
kompleks memerlukan biaya yang mahal dan memiliki
keterbatasan, misalnya, kadar ferritin belum mampu membedakan
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anemia karena inflamasi dan kadar Soluble Transferrin Receptor
(sTfR) dipengaruhi oleh aktivitas erithropoietik.[7][8]. Pada tahun
2004, ditemukan suatu parameter baru yang dapat mengidentifikasi
anemia berdasarkan penyebabnya yaitu hormon hepsidin.
Pengukuran hepsidin bisa menjadi uji bermanfaat dalam
membedakan Anemia Inflamasi/ Anemia Penyakit Kronis dengan
Anemia Defisiensi Besi [9][10][11][12].

Di Indonesia, penelitian mengenai hubungan hepsidin dan
anemia pada ibu hamil masih terbatas. Penelitian yang ada baru
menunjukkan kadar hepsidin pada kelompok ibu hamil anemia saja.
Berbeda dengan penelitian ini, yang mengkaji kadar hepsidin pada
3 kelompok ibu hamil, yaitu kelompok non anemia, kelompok
anemia defisiensi besi dan kelompok anemia non defisiensi besi.
Salah satu penelitian di Indonesia yaitu penelitian Zulkarnin (2019),
menunjukkan terdapat perbedaan rerata hepsidin kelompok anemia
defisiensi besi dan anemia non defisiensi besi sebesar 8,08 ng/ml
dam 9,61ng/ml, dengan nilai p 0,03 [13]. Begitu juga di dunia,
penelitian Vyas (2017) yang dilakukan di India hanya
mengelompokan sampel menjadi 2 kelompok yaitu kelompok non
anemia dan kelompok anemia defisiensi besi serta sampelnya
bukan wanita hamil. Vyas [2017] menemukan rerata kadar
hepsidin  kelompok anemia defisiensi besi lebih rendah
dibandingkan kelompok normal (33.23 + 12.46 vs 54.06+15.46
ng/ml) [14]. Penelitian lainnya yang dilakukan Manolov (2015) di
Sofia, Bulgaria, terbatas pada kelompok non anemia, anemia
defisiensi besi dan anemia karena inflamasi. Penelitian ini
menemukan rerata serum hepsidin kelompok anemia defisiensi besi
(1.3 £0.6 ng/ml) lebih rendah dibandingkan kelompok tidak anemia
(20.5 £ 6.2 ng/ml) dan kadar hepsidin kelompok anemia inflamasi
(111.3 + 24.4 ng/ml) lebih tinggi dari kelompok tidak anemia [15].

Tujuan penelitian ini adalah menganalisis perbedaan kadar
hepsidin antara kelompok non anemia, kelompok anemia defisiensi

besi dan kelompok anemia non defisiensi besi pada ibu hamil.

METODE

Penelitian ini merupakan penelitian analitik observasional
dengan metode pendekatan cross sectional comparative yang
dilakukan dari Januari hingga Agustus 2020. Variabel penelitian ini
adalah kadar hepsidin (variable independen) dan kejadian anemia
(variabel dependen). Populasi penelitian ini adalah semua ibu hamil
yang akan berkunjung ke Puskesmas Pauh Padang dari bulan
Februari hingga Juni tahun 2020. Jumlah populasi tidak diketahui,
sehingga jumlah sampel dihitung dengan rumus Lemeshow
[zwzg]s)z

nl=n2=2 (
X1-X2
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Didapatkan jumlah sampel sebanyak 36 orang yang diambil
dengan teknik concequtive sampling. Sampel terdiri dari kelompok
non anemia, anemia defisiensi besi dan anemia non defisiensi besi.
Kriteria inklusi yaitu tidak merokok, tidak memiliki riwayat
hemogobinopathhy dan tidak memiliki riwayat diabetes mellitus.
Sampel darah yang diambil adalah darah vena. Pemeriksaan kadar
Hemoglobin dilakukan dengan alat hematologi analyzer untuk
mengklasifikasikan kelompok anemia dan non anemia. Cut of point
untuk anemia jika kadar hemoglobin < 11gr/dl. Selanjutnya
dilakukan pemeriksaan feritin pada sampel kelompok anemia untuk
mengklasifikasikan anemia defisiensi besi dan anemia non
defisiensi besi. Anemia defisiensi besi diberikan batasan jika kadar
feritin < 15 ng/ml. Setelah ketiga kelompok sampel didapatkan,
maka dilakukan pemeriksaan hepsidin. Pemeriksaan kadar feritin
dan kadar hepsidin diperiksa menggunakan metode ELISA. Uji
statistik berupa uji univariat dan bivariat. Uji normalitas yang
digunakan adalah uji Saphiro Wilk. Hasil uji tersebut menunjukkan
kadar hepsidin tidak berdistribusi normal meskipun sudah
dilakukan transformasi data, dengan nilai p = 0,00. Uji statistik
yang digunakan untuk analisis bivariat adalah uji Kruskal Wallis

karena data tidak berdistribusi normal.

HASIL DAN PEMBAHASAN
Tables
Table 1. Karakteristik Responden

Kelompok
Non Anemia Anemia Defisiensi Besi Anemia Non Defisiensi
. Besi
Karakteristik ~ — % Mea T %  Mea F %  Mea '
n n n
+SD +SD +SD
Umur (tahun) 12 333 28 12 333 29 12 333 29 0,7
4,6 +4,9 4,7
Paritas
<1 8 34,8 8 348 7 30,4 0,7
=2 4 30,8 4 30,8 5 385
Total 12 333 12 333 12 333
Lingkar
Lengan Atas
Normal 1 34,4 1 344 10 313 05
KEK 1 25,0 1 250 2 50,0
Total 12 333 12 333 12 333
IMT
Underweight 2 50,0 1 250 1 25,0
Normal 8 333 9 375 7 29,2 0,6
Overweight 2 25,0 2 25,0 4 50,0
Total 12 333 12 333 12 333
Kadar Hb 12 333 119 12 333 97 12 333 9,9+ 0,00
5 0,9 0,6

+0,7

Penelitian ini menemukan rerata usia ketiga kelompok ibu
hamil hampir sama besar yaitu 28 tahun, 29 tahun dan 29 tahun.
Berdasarkan paritas, ibu hamil dengan paritas > 2 lebih banyak
terdapat pada kelompok anemia non defisiensi besi ( 38,5 %)
dibandingkan dengan kelompok anemia defisiensi besi (30,8%) dan
kelompok non anemia ( 30,8%). Berdasarkan lingkar lengan atas
(Lila) didapatkan ibu hamil yang Kekurangan Energi Kronis (KEK)
lebih banyak terdapat pada kelompok anemia non defisiensi besi (

50 %) dibandingkan dengan kelompok anemia defisiensi besi dan
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kelompok non anemia (25 %). IMT underweight lebih banyak
ditemukan pada kelompok non anemia (50 %), namun ditemukan
juga sebagian kecil IMT underweight pada kelompok anemia
defisiensi besi (25 %) dan anemia non defisiensi besi (25%). IMT
overweight lebih banyak ditemukan pada kelompok anemia non
defisiensi besi (50%) dan sebagian kecil (25%) ditemukan pada
kelompok anemia defisiensi besi. Namun, ditemukan tidak terdapat
hubungan umur, paritas, Lila dan IMT dengan kejadian anemia
(p>7). Rerata kadar hemoglobin kelompok non anemia (11,95+0,7)
lebih tinggi dari kelompok anemia defisiensi besi (9,7+0,9) dan
anemia non defisiensi besi (9,9+0,6). Uji statistik menunjukkan
terdapat hubungan antara kadar hemoglobin dengan kejadian
anemia ( p> 0,05).

Table 2. Perbedaan kadar hormon hepsidin antara kelompok non
anemia, kelompok anemia defisiensi besi dan kelompok anemia

non defisiensi besi

Kadar Hepsidin

Kelompok (Rerata £SD p
ng/ml)

Non Anemia 51,89 + 28,83 0,25

Anemia Defisiensi Besi 37,67 £3,91

Anemia Non Defisiensi Besi 37,51+7,90

Rerata kadar hepsidin yang ditemukan pada kelompok
anemia defisiensi besi lebih rendah dibandingkan kelompok non
anemia (37,67 = 3,91 ng/ml vs 51,89 + 28,83 ng/ml) dan hampir
sama dengan rerata kadar hepsidin pada kelompok anemia non
defisiensi besi (37,51 + 7,90 ng/ml). Hasil penelitian ini sejalan
dengan penelitian Zaman (2019) di Irag yang menemukan kadar
hepsidin kelompok anemia defisiensi besi (0,07 + 3,91 ng/ml) lebih
rendah dari kadar hepsidin kelompok non anemia (10,08 + 24,44
ng/ml). Namun, Zaman (2019) menemukan kadar hepsidin
kelompok anemia defisiensi besi lebih rendah dibandingkan kadar
hepsidin kelompok anemia non defisiensi besi (17,90 51 + 40,68
ng/ml) dan juga terdapat perbedaan yang bermakna antara kadar
hepsidin pada ketiga kelompok tersebut dengan p < 0,05.[16]
Perbedaan penelitian Zaman dengan penelitian yang dilakukan
terletak pada batasan kadar feritin yang digunakan dalam
pengelompokan sampel anemia, dimana Zaman menggunakan
batasan kadar feritin yang lebih rendah untuk kelompok anemia
defisiensi besi yaitu < 10 ng/ml, sehingga ditemukan kadar hepsidin
yang lebih rendah pada kelompok anemia defisiensi besi.
Rendahnya kadar feritin menyebabkan penurunan kadar hepsidin,
karena sekresi hepsidin dipengaruhi oleh jumlah cadangan besi
tubuh. Selain itu, Zaman juga melakukan pemeriksaan Tranferin
Saturation (TS%) untuk mengkategorikan kelompok anemia

defisiensi besi dan anemia non defisiensi besi, sehingga
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pengelompokannya lebih valid berdasarkan pemeriksaan yang
lebih komplit [16].

Penemuan dalam penelitian ini berbeda dengan penelitian
Zulkarnaen (2019) bahwa rerata hepsidin kelompok anemia
defisiensi besi lebih rendah dibandingkan kadar hepsidin kelompok
anemia non defisiensi besi. ( 8,08 vs 9,61 ng/ml). Perbedaan ini
disebabkan karena penelitan Zulkarnaen dilakukan pada daerah
endemik malaria, sehingga anemia non defisiensi besi pada daerah
ini kemungkinan besar disebabkan oleh infeksi [13]. Kondisi
infeksi menyebabkan peningkatan sitokin proinflamatory,
diantaranya Interleukin-6 (IL-6) dan Tumor Necrosis Factor o
(TNFa). Peningkatan sitokin proinflamasi ini menstimulasi hepar
meningkatkan sekresi hepsidin sehingga menghambat aktivitas
fungsional ferroportin. Hal ini menyebabkan terhambatnya
penyerapan besi di enterosit dan pelepasan  besi di makrofag
retikuloendotelial sehingga terjadi penurunan besi plasma
(hipoferremia) dan metabolisme besi akan terganggu [7][12].

Penelitian Manolov (2015) menemukan juga hal berbeda,
kadar serum hepsidin kelompok anemia defisiensi besi (1.3 £ 0.6
ng/ml) lebih rendah dibandingkan kelompok tidak anemia (20.5 +
6.2 ng/ml) dan kadar hepsidin kelompok anemia inflamasi (111.3 +
24.4 ng/ml) lebih tinggi dari kelompok tidak anemia. Manolov
menemukan terdapat perbedaan yang bermakna pada kadar
hepsidin antara ketiga kelompok tersebut [15]. Perbedaan
penelitian Manolov (2015) dengan penelitian yang dilakukan yaitu
penelitian Manolov mengkategorikan kelompok anemia non
defisiensi besi menjadi anemia inflamasi, sehingga kadar hepsidin
pada kelompok anemia non defisiensi besi (anemia inflamasi) lebih
tinggi daripada kadar hepsidin pada kelompok anemia defisiensi
besi dan kelompok non anemia. Pada penelitian ini, peneliti hanya
mengklasifikasikan kelompok anemia non defisiensi besi
berdasarkan kadar feritin saja, tanpa memeriksa biomarker lain
yang mendukung diagnosa anemia inflamasi, seperti mengukur
kadar C Reactive Protein (CRP) [15]. Hal ini yang menyebabkan
tidak terlihat peningkatan kadar hepsidin pada kelompok anemia
non defisiensi besi dalam penelitian ini.

Perbedaan kadar hepsidin kelompok non anemia, kelompok
anemia defisiensi besi dan anemia non defisiensi besi terjadi
melalui mekanisme yang berbeda. Pada konsisi non anemia, bila
simpanan besi memadai atau tinggi, hepsidin dilepaskan dan
berikatan dengan ferroportin intestinal yang menyebabkannya
internalisasi dan penghancuran ferroportin. Penurunan aktivitas
ferroportin menyebabkan zat besi yang diserap tetap berada di
dalam enterosit. Sebaliknya, saat simpanan besi rendah, produksi
dan sekresi hepsidin ditekan, meningkatkan pengeluaran besi dari
enterosit ke dalam plasma darah [17]. Pada kondisi anemia
defisiensi besi, sekresi hepsidin ditekan. Kadar hepsidin yang
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rendah ini mengakibatkan tidak terjadinya internalisasi ferroportin
dan ferroportin tetap bekerja pada reseptornya untuk mengekspor
besi. Hal ini mengakibatkan peningkatan penyerapan besi di
duodenum dan pelepasan zat besi dari enterosit,makrofag dan
hepatosit secara terus-menerus. Dengan demikian, jumlah
cadangan besi yang ada akan menurun dan mengganggu sintesis
hemoglobin, sehingga terjadi anemia defisiensi besi. Pada kondisi
anemia non defisiensi besi yang disebabkan oleh inflamasi/
penyakit kronik, hepsidin disekresikan dalam jumlah yang besar.
Kondisi infeksi menyebabkan peningkatan sitokin proinflamatory,
diantaranya Interleukin-6 (IL-6) dan Tumor Necrosis Factor o
(TNFa). Peningkatan sitokin proinflamasi ini menstimulasi hepar
meningkatkan sekresi hepsidin sehingga menghambat aktivitas
fungsional ferroportin. Hal ini menyebabkan terhambatnya
penyerapan besi di enterosit dan pelepasan  besi di makrofag
retikuloendotelial sehingga terjadi penurunan besi plasma

(hipoferremia) dan metabolisme besi akan terganggu [7][12].

SIMPULAN

Kesimpulan dari penelitian ini tidak terdapat perbedaan
yang bermakana antara kadar hepsisin kelompok non anemia, kadar
hepsidin kelompok anemia defisiensi besi dan kadar hepsidin
kelompok anemia non defisiensi besi. Diharapkan, terdapat
penelitian lanjutan mengenai hubungan hepsidin dengan anemia,
dengan pemeriksaan yang lebih komplit dan spesifik dalam
pengelompokan anemia defisiensi besi dan anemia non defisiensi
besi (terutama anemia karena inflamasi). Selain itu, sebaiknya
dilakukan

menggunakan media non invasif, salah satunya urin.

pengembangan  penelitian  hepsidin  dengan
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