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ABSTRACT
Background : Post partum hemorrhage is one of the etiologies of maternal death. After cesarean, uterotonic in the form of infusion of oxytocin (20-
40 IU) or rectal misoprostol (200-600 μg) is given for postoperative uterine contractions in patients at risk of postpartum hemorrhage. This study was 
done comparing the two uterotonic agents.

Objective: To compare the use of rectal misoprostol three tablets (600 ugr) and use of oxytocin 20 IU during cesarean section to reduce the amount 
of bleeding to prevent postpartum hemorrhage in advanced health facilities.

Method: This study is a double blind randomized controlled trial. The study population was inpatients of obstetric ward of Datu Sanggul Hospital, 
Rantau. The sample size was determined by the Kirkwood and Steme formula of 84. The participants were randomly divided into groups of misoprostol 
and oxytocin. Pharmaceuticals provide drugs and placebo in an unrecognizable form. For the misoprostol group a 600 μg misoprostol tablet was 
prepared for rectal use plus a pre-filled syringe of normal saline solution. The oxytocin group prepared placebo tablets for rectal use plus a syringe with 
oxytocin of 20 IU and a normal saline solution.

Results and Discussion: In group 1 (misoprostol) with 42 subjects, the subjects with bleeding less than 1000 there are 41 (97.6%) and bleeding more 
than or equal to 1000 ml is 1 (2.38%). In group 2 (oxytocin) with subjects, the subjects with bleeding less than 1000 ml were 36 s (85,7%) and the 
subjects with bleeding more than 1000 ml were 6 (14,3%

Conclusion: There was a significant difference in the amount of bleeding between group misoprostol and oxytocin group. Because the mean rank of 
the misoprostol group is lower it group can be concluded that: “The amount of bleeding in the use of rectal misoprostol three tablets (600 ugr) is less 
than the use of oxytocin 20 IU during cesarean section”. Among confounding variables, prolonged labor and presence of delay factors, correlated with 
the amount of bleeding. A variable that can be used to predict the amount of bleeding is the present of delay.

Keywords: Amount of bleeding; oxytocin; misoprostol; postpartum hemorrhage

ABSTRAK
Latar Belakang: Perdarahan post partum adalah salah satu etiologi kematian ibu. Setelah operasi caesar, uterotonik dalam bentuk infus oksitosin 
(20-40 IU) atau misoprostol rektal (200-600 μg) diberikan untuk kontraksi uterus pasca operasi pada pasien dengan risiko perdarahan post partum. 
Penelitian ini dibuat membandingkan kedua agen uterotonik tersebut.

Tujuan: Mengetahui perbandingan penggunaan misoprostol rektal tiga tablet (600 ugr) dan penggunaan oksitosin 20 IU selama operasi seksio cesarea 
untuk mencegah perdarahan post partum di fasilitas kesehatan tingkat lanjut.

Metode: Penelitian ini adalah double blind randomised controlled trial. Populasi penelitian adalah pasien rawat inap ruang kebidanan dan kandungan 
RSUD Datu Sanggul, Rantau. Besar sampel ditentukan dengan rumus Kirkwood dan Steme sebesar 98. Secara acak peserta dibagi ke kelompok 
misoprostol dan oksitosin. Farmasi menyediakan obat penelitian dan plasebo dalam bentuk yang tidak dapat dikenali. Untuk kelompok misoprostol 
disiapkan tablet misoprostol 600 μg untuk digunakan secara rektal ditambah spuit yang sudah diisi sebelumnya dengan larutan saline normal. 
Kelompok oksitosin disiapkan tablet plasebo untuk digunakan secara rektal ditambah jarum suntik dengan oksitosin 20 IU.

Hasil dan Pembahasan: Dari 42 sampel, kelompok misoprostol yang mengalami perdarahan kurang dari 1000 ml sebanyak 41 sampel (97,6%) dan 
yang perdarahan lebih dari atau sama dengan 1000 ml sebanyak 1 sampel (2,38%). Sedangkan dari 42 sampel kelompok oxytocin yang mengalami 
perdarahan kurang dari 1000 ml sebanyak 36 sampel (85,7%) dan yang perdarahan lebih dari 1000 ml sebanyak 6 sampel (14,3%) 
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Kesimpulan: Ada perbedaan bermakna antara jumlah perdarahan kelompok misoprostol dengan jumlah perdarahan kelompok oksitosin. Karena 
mean rank kelompok misoprostol lebih rendah dapat disimpulkan bahwa jumlah perdarahan pada penggunaan misoprostol rektal tiga tablet (600 
ugr) lebih sedikit dibanding penggunaan oksitosin 20 IU selama operasi seksio cesarea”. Di antara variabel-variabel perancu, riwayat partus lama dan 
adanya faktor keterlambatan, berhubungan dengan jumlah perdarahan. Variabel yang dapat digunakan untuk memprediksi jumlah atau banyaknya 
perdarahan faktor keterlambatan.

Kata Kunci: jumlah perdarahan; oksitosin; misoprostol; perdarahan postpartum

METODE
Penelitian ini merupakan penelitian double blind 
randomised controlled trial. Populasi penelitian 
adalah pasien rawat inap yang menjalani operasi 
seksio cesarea di ruang kebidanan dan kandungan 
RSUD Datu Sanggul, Rantau, Kalimantan Selatan 
periode Januari 2018 sampai dengan Maret 2018. 
Besar sampel ditentukan dengan rumus Kirkwood 
dan Steme, dan diperoleh 42 di setiap kelompok. 
Total sampel 84. 

Kriteria inklusi penelitian ini adalah wanita 
hamil cukup bulan (lebih dari atau sama dengan 
37 minggu) dengan janin tunggal yang menjalani 
operasi seksio cesarea. Kriteria Ekslusi: plasenta 
previa, solutio plasenta, problem koagulasi, riwayat 
SC 2 kali atau lebih, polihidramnion, macrosomia, 
hamil dengan gangguan jantung, liver atau ginjal.

Variabel pada penelitian ini, yaitu variabel 
bebas: pemberian misoprostol atau oksitosin. 
Variabel tergantung: jumlah perdarahan. Sedangkan 
Variabel perancunya adalah partus lama, usia, 
paritas, penghasilan, peserta BPJS/asuransi, dan 
adanya tiga keterlambatan.

Teknik randomisasi dilakukan melalui amplop 
tertutup. Sementara itu, farmasi menyediakan 
obat penelitian dan plasebo dalam bentuk yang 
tidak dapat dikenali. Untuk kelompok misoprostol 
disiapkan tablet misoprostol 600 μg untuk 
digunakan secara rektal ditambah spuit yang sudah 
diisi sebelumnya larutan saline normal. Kelompok 
oksitosin disiapkan tablet plasebo untuk digunakan 
secara rektal ditambah jarum suntik dengan 
oksitosin 20 IU dan larutan normal saline.4

Seorang petugas bertanggung jawab atas 
alokasi pasien menurut randomisasi. Pasien dan 
asesor juga sama-sama tidak mengetahui obat yang 
diberikan penelitian ini. Sesuai dengan pengacakan, 
setelah tali pusat dijepit, subyek dalam penelitian 
menerima 600 μg misoprostol rektal plus infus 500 

PENDAHULUAN
Perdarahan masih menjadi penyebab utama 
kematian dan morbiditas pada periode post partum 
terutama di negara-negara berkembang.1,2 Organisasi 
Kesehatan Dunia (WHO) telah melaporkan 585.000 
kematian karena kehamilan setiap tahunnya. Dua 
puluh lima persen kasus meninggal oleh karena 
perdarahan post partum dengan ketentuan 
kehilangan darah 500 ml selama persalinan vaginal 
atau 1000 ml dalam operasi seksio cesarea.2

Perdarahan post partum adalah salah satu 
komplikasi obstetrik yang paling umum terjadi pada 
ibu sehabis melahirkan dan termasuk tiga penyebab 
utama kematian ibu di seluruh dunia.3

Persalinan secara seksio cesarea (SC) adalah 
prosedur operasi mayor yang paling umum dilakukan 
pada perempuan di seluruh dunia dan angkanya 
terus meningkat baik di negara maju maupun negara 
berkembang. Pada tahun 2007, tingkat kelahiran SC 
secara global diperkirakan 15%.1,4

Meskipun penggunaan oksitosin secara rutin 
dapat menurunkan perdarahan pasca persalinan, 
namun itu bukan obat yang aman untuk digunakan 
dalam pre-eklampsia, penyakit jantung, dan bedah 
caesar setelah partus lama. Ini memiliki inotropik 
negatif, efek anti-platelet, dan anti-diuretik, dan 
mungkin terjadi peningkatan denyut jantung.2

Selama bertahun-tahun, telah berkembang 
penggunaan misoprostol untuk mencegah dan 
pengelolaan perdarahan pasca salin. Organisasi 
Kesehatan Dunia (WHO) mendaftarkannya sebagai 
obat esensial untuk perdarahan post partum pada 
tahun 2011.4

Tujuan penelitian ini untuk mengetahui 
perbandingan penggunaan misoprostol rektal tiga 
tablet (600 ugr) dan penggunaan oksitosin 20 IU 
selama operasi seksio cesarea dalam mengurangi 
jumlah perdarahan di fasilitas kesehatan tingkat 
lanjut.
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ml larutan normal salin ditambah dengan plasebo 
dan dievaluasi selama 4 jam atau plasebo secara 
rektal ditambah infus 500 ml larutan normal saline 
ditambah dengan 20 IU Oksitosin drip dan dievaluasi 
selama 4 jam. Pemberian tambahan uterotonik 
diperbolehkan dalam kasus pendarahan melebihi 
500 ml dalam jangka waktu empat jam.

Selama operasi, alat hisap (suction) digunakan 
untuk evakuasi cairan amnion melalui sayatan 
kecil di atas uterus, dan satu lagi digunakan untuk 
mengumpulkan darah. Setiap kasa kecil yang 
mengandung darah dianggap mengandung 20 
ml, dan setiap meningkat 1 gram dianggap 1 ml 
darah. Item ini ditambahkan ke jumlah darah yang 
dikumpulkan dalam alat hisap (suction) dan dihitung 
sebagai jumlah kehilangan darah.

Kehilangan darah segera sampai empat jam 
pasca seksio cesarea diukur dengan underpad yang 
diketahui beratnya. Underpad ini ditimbang empat 
jam pasca seksio cesarea, dan kehilangan darah 
yang diperkirakan dari kenaikan bobot underpad 
sebagai: 1g ≈1ml. Instrumen yang digunakan untuk 
menimbang bantalan adalah penimbangan skala 

digital, yang memiliki sensitivitas 0,001 gm. Skalanya 
dikalibrasi sebelum menimbang dan juga selama 
menimbang. Instrumen dievaluasi kestabilannya, 
antar timbang reliabilitas adalah 0,98. Underpad 
ditimbang dalam tiga kali dan rata-rata dari tiga 
bobot itu masuk ke database.5

Jumlah total perdarahan adalah jumlah 
perdarahan selama operasi sampai 4 jam setelah 
operasi. Darah Rutin diperiksa sebelum dan 6 (enam) 
jam setelah operasi.

Analisis data statistik dilakukan pada software 
SPSS 24.0. Uji Chi Square digunakan untuk melihat 
perbedaan data kategorik sedangkan uji t digunakan 
untuk melihat perbedaan variabel kontinyu dalam 
dua kelompok. Estimasi: beda mean/beda proporsi 
+ 95% confidence interval. Nilai P<0,05 dianggap 
signifikan secara statistik. Dilakukan analisis univariat 
dan multivariat.

HASIL DAN PEMBAHASAN
Komparabilitas antara kedua kelompok tampak 
pada tabel 1. 

Tabel 1. Komparabilitas Antar Kedua Variabel

Variabel Perancu Kelompok 
Misoprostol

Kelompok 
Oksitosin p

Jumlah 
Perdarahan 
< 1000 ml

Jumlah 
Perdarahan 
≥ 1000 ml

p

Umur < 35 th 
≥ 35 th

39 
3

38 
4

1,000 71 
6

6 
1

0,060

Paritas ≤ 2 
> 2

32 
10

32 
10

1,000 61 
16

4 
3

0,146

Penghasilan < 2 juta 
≥ 2 juta

9 
33

17 
25

0,098 21 
56

5 
2

0,264

Riw Partus 
Lama

Ada 
Tidak ada

7 
35

12 
30

0,297 17 
60

2 
5

0,043 
signifikan

Keterlambatan Ada 
Tidak ada

14 
28

23 
19

0,078 33 
44

4 
3

0,080

Asuransi Ada 
Tidak ada

33 
9

27 
15

0,227 57 
20

3 
4

0,191

Dari hasil penelitian didapatkan: kelompok 
misoprostol 42 orang dan kelompok oksitosin 42 
orang. 

Pada Tabel di atas nilai p di sebelah kanan 
kedua kelompok, menghasilkan nilai p lebih dari 
0,05, kecuali pada variabel riwayat partus lama nilai 
p 0,043. 
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Tabel 2. Hasil Analisis Multivariat Regresi Linear

Langkah Variabel Koefisien Koefisien Korelasi p
Langkah 1 Penghasilan/gaji 

Riw Partus Lama 
Ada terlambat/tidak 
Ada asuransi/tidak 
Konstanta

-61,184 
16,801 

-201,439 
0,524 

1071,627

-0,136 
0.034 

-0,482 
-0,001

0,377 
0,756 
0,000 
0,994 
0,000

Langkah 2 Penghasilan/gaji 
Riw Partus Lama 
Ada terlambat/tidak 
Konstanta

-61,573 
16,795 

-201,463 
1073,007

-0,137 
0,034 

-0,482

0,174 
0,755 
0,000 
0,000

Langkah 3 Penghasilan/gaji 
Ada terlambat/tidak 
Konstanta

-59,153
-195,804 
1089,882

-0,132 
-0,469

0,182 
0,000 
0,000

Langkah 4 Ada terlambat/tidak 
Konstanta

-208,798 
1010,150

-0,500 0,000 
0,000

Di antara variabel-variabel perancu, riwayat 
partus lama dan adanya faktor keterlambatan, 
berhubungan dengan jumlah perdarahan. 
Sedangkan variabel perancu lain tidak berhubungan 
dengan jumlah perdarahan.

Selanjutnya dilakukan uji multivariat. Uji 
multivariat yang akan digunakan adalah regresi 
linear karena variabel tergantungnya adalah 
variabel dengan skala pengukuran numerik atau 
data kontinyu. Variabel yang dapat digunakan untuk 
memprediksi jumlah atau banyaknya perdarahan 
adalah variabel “Ada terlambat/tidak” dengan 
korelasi sebesar -0,500 (lihat kolom Beta pada hasil 
cetak SPSS)

Persamaan yang didapatkan adalah :

y = konstanta + a1x1 + a2x2 + ....... + aixi

Banyaknya atau jumlah perdarahan = 
1010,150 – 208,798 

(ada terlambat atau tidak)

Kelompok 1 (misoprostol) dari 42 subyek 
yang mengalami perdarahan kurang dari 1000 ml 
sebanyak 41 subyek (97,6%) dan yang mengalami 
perdarahan lebih dari 1000 ml sebanyak 1 subyek 
(2,38%). Sedangkan kelompok 2 (oksitosin) dari 42 
subyek yang mengalami perdarahan kurang dari 
1000 ml sebanyak 36 subyek (85, 7%) dan yang 
mengalami perdarahan lebih dari 1000 ml sebanyak 
6 subyek (14,3%).

Tabel 3 menunjukkan hasil uji korelasi variabel 
perancu dengan variabel bergantung yaitu jumlah 
perdarahan.

Tabel 3. Hasil uji bivariat variabel perancu

Variabel Distribusi Uji Korelasi r p Signifikansi
Umur 
Paritas 
Penghasilan 
Partus Lama 
Terlambat/tidak 
Asuransi/tidak

Normal 
Tidak Normal 
Tidak Normal 
Tidak Normal 
Tidak Normal 
Tidak Normal

Pearson 
Spearman 
Spearman 
Spearman 
Spearman 
Spearman

0,047 
0,042 

-0,174 
-0,282 
-0,655 
0,145

0,671 
0,704 
0,113 
0,009 
0,000 
0,187

Tidak signifikan 
Tidak signifikan 
Tidak signifikan 
Signifikan 
Signifikan 
Tidak signifikan
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Tabel 4. Jumlah Perdarahan Kedua Kelompok

Jumlah 
perdarahan 
< 1000 ml

Jumlah 
perdarahan 

≥1000 ml
Mean Rank RR p

Kelompok 
Misoprostol

41 
97,6%

1 
2,38%

33,65 0.166 0,001

Kelompok 
Oksitosin

36 
85,7%

6 
14,3%

51,35 1

Jumlah 77 7

ada perbedaan bermakna antara jumlah perdarahan 
kelompok misoprostol dengan jumlah perdarahan 
kelompok oksitosin. 

Dari perhitungan diperoleh RR 0,166. Ini dapat 
diartikan bahwa dengan pemberian misoprostol 3 
tablet rektal dapat menurunkan jumlah perdarahan 
menjadi 0,166 kali dibandingkan dengan pemberian 
oksitosin 20 IU intraoperasi seksio cesarea. 
Pengertian dapat pula dibalik, bahwa kemungkinan 
perdarahan pada pemberian oksitosin 20 IU adalah 
6,02 kali (1 / 0,166) dibandingkan dengan misoprostol 
3 tablet rektal intraoperasi seksio cesarea.

Oleh karena distribusi data tidak normal (tidak 
memenuhi syarat) untuk uji t tidak berpasangan, 
maka uji hipotesis yang dipakai adalah uji alternatif t 
test tidak berpasangan yaitu uji Mann-Whitney.

Dengan uji Mann-Whitney di atas Mean Rank 
atau rata-rata peringkat tiap kelompok yaitu pada 
kelompok Misoprostol rerata peringkatnya jumlah 
perdarahannya 33,65 lebih rendah daripada rerata 
peringkat jumlah perdarahan kelompok oksitosin 
yaitu 51,35. Apakah ini bermakna secara statistik? 
Dari tabel di bawahnya diperoleh angka signifikansi 
0,001. Karena nilai p < 0,05 dapat dikatakan bahwa 

Tabel 5. Rerata dan Selisih Rerata Jumlah Perdarahan pada Kedua Kelompok

Kelompok N Mean SD ∆ Mean 95%CI p
Misoprostol
Okstosin

42
42

608,33
760,71

163,393
222,660

-152,381 67,606-237,156 0,001

Dari hasil SPSS didapatkan, kelompok 
misoprostol mempunyai rata-rata jumlah atau 
banyaknya perdarahan 608,33 ml. ini lebih sedikit 
dibanding kelompok oksitosin yaitu 760,71 ml. Hal 
ini sesuai dengan penelitian-penelitian sebelumnya, 
diantaranya penelitian Fazel dkk, dan Othman dkk 
juga penelitian Rajaci dkk, Forouzbakht dkk.5,8,9,10

Subyek penelitian terbanyak adalah berusia 
kurang dari 35 tahun sebanyak 77 orang atau 91,7%, 
sedangkan yang berusia lebih dari 35 tahun hanya 
8,3%. Variabel umur atau usia merupakan salah 
satu variabel perancu (confounding variabel) dalam 
penelitian ini. Pada penelitian ini, dari hasil analisis 
SPSS, variabel umur tidak berhubungan dengan 
jumlah perdarahan atau banyaknya perdarahan. Hal 
ini sesuai penelitian lain seperti penelitian Wang, 
yang mengatakan bahwa wanita usia lanjut tidak 

memiliki efek terhadap kejadian seksio cesarea, 
persalinan dengan alat, dan perdarahan psot 
partum.19

Untuk variabel paritas dari hasil penelitian ini 
didapatkan tidak ada hubungan dengan jumlah 
perdarahan seksio cesarea. Hal ini sesuai dengan 
Wang yang menemukan bahwa wanita multipara 
dikaitkan dengan tingkat seksio cesarea yang lebih 
tinggi tapi tidak dengan jumlah perdarahan yang 
banyak.19

Variabel partus lama, pada penelitian ini 
ditemukan adanya hubungan antara partus lama 
dengan jumlah perdarahan selama seksio cesarea. 
Hal ini sesuai dengan penelitian Nyflot dkk, yang 
mengatakan adanya hubungan antara durasi 
persalinan aktif dengan perdarahan post partum.12 
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Penelitian ini sesuai dengan Firouzbakht dkk, 
dengan The International Post Partum Haemorrhage 
Collaborative Group, yang merekomendasikan 
bahwa partus lama merupakan salah satu faktor 
risiko potensial untuk perdarahan post partum.7

Adanya salah satu atau lebih keterlambatan 
dari tiga terlambat pada penelitian ini mempunyai 
hubungan signifikan dengan jumlah perdarahan 
seksio cesarea. Hal ini sesuai dengan penelitian 
dari Departemen Kesehatan, yang menyebutkan 
bahwa faktor tiga terlambat merupakan faktor yang 
tidak langsung menyebabkan kematian ibu yang 
mayoritas dikarenakan perdarahan, preeklampsia/
eklampsia dan infeksi.14

Variabel asuransi pada penelitian ini 
didapatkan bahwa tidak ada hubungan dengan 
jumlah perdarahan seksio cesarea. Penelitian oleh 
Justin dkk, dmenemukan ada hubungan antara 
asuransi dengan komplikasi ibu terkait kehamilan 
dan banyaknya rawat inap untuk komplikasi yang 
berhubungan dengan kehamilan.10

KESIMPULAN DAN SARAN
Di antara variabel-variabel perancu, riwayat 
partus lama dan adanya faktor keterlambatan, 
berhubungan dengan jumlah perdarahan. 

Dari analisis multivariat, variabel yang 
dapat digunakan untuk memprediksi jumlah 
atau banyaknya perdarahan adalah variabel 
keterlambatan.
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