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HIPERTENSI ENSEFALOPATI PADA ANAK

Prastiya Indra Gunawan
Dian Pratamastuti
Erny
Darto Saharso

PENDAHULUAN

Hipertensi sampai saat ini merupakan masalah penting dalam dunia
kesehatan karena prevalensinya yang tinggi dan komplikasi jangka panjang
yang ditimbulkan. Budi Darmojo dalam laporan penelitiannya menyatakan
bahwa 1,8-28,6% penduduk berusia di atas 20 tahun adalah penderita
hipertensi, dan umumnya prevalensi hipertensi berkisar sekitar antara 8,6-
10%. Dari penelitian yang ada terlihat kecenderungan bahwa masyarakat
perkotaan lebih banyak menderita hipertensi dibanding masyarakat pedesaan.
Jika dibanding antara wanita dan pria ternyata wanita lebih banyak menderita
hipertensi.

Hipertensi apabila tidak ditangani dengan baik akan menyebabkan
berbagai macam komplikasi. Apabila tekanan darah meningkat dengan cepat
dapat terjadi kerusakan pada target organ yaitu otak, mata, jantung, ginjal,
dan pembuluh darah lainnya yang dapat mengancam jiwa penderita, maka
keadaan ini dikenal sebagai kegawatdaruratan hipertensi atau hipertensi krisis.
Untuk menyelamatkan jiwa penderita, disini tekanan darah harus diturunkan
segera dengan obat anti hipertensi yang reaksinya cepat.

Hipertensi disebut silent killer dan organ vital yang sering terkena adalah
otak, mata, ginjal dan saraf. Akibat dari hipertensi ensefalopati adalah kejang,
pendarahan sistem saraf pusat dan gangguan serebrovaskular, kebutaan dan
serangan jantung.

Prevalensi hipertensi pada masa anak-anak jauh lebih sedikit dibandingkan
pada masa dewasa tapi bukti-bukti menyatakan bahwa sumber hipertensi
pada masa dewasa sudah ada pada masa anak-anak. Pada 70-80% kasus
hipertensi berkaitan dengan penyakit ginjal. Pada anak, hipertensi ensefalopati
(HE) mungkin merupakan manifestasi pertama dari penyakit ginjal. Kejang
merupakan salah satu manifestasi yang paling umum dari HE.

i
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EPIDEMIOLOGI

Hipertensi merupakan penyebab kematian paling umum kedua setelah
diabetes pada orang dewasa di seluruh dunia. Antara 1-5% anak dan 15%
orang dewasa muda menderita hipertensi, sementara itu lebih dari 60% orang
dewasa di atas usia 65 tahun juga mengidap hipertensi. Jika tekanan darah
pada anak lebih dari persentil ke-90, kejadian hipertensi pada usia dewasa
meningkat 2-4 kali lipat. Oleh karena itu, diduga bahwa penyakit-penyakit
seperti refluks nefropati merupakan penyebab hipertensi di usia dewasa.

Menurut laporan Organisasi Kesehatan Dunia (WHQ), hipertensi adalah
penyebab 62% cedera serebrovaskular dan 49% penyakit jantung iskemik.
Untuk setiap kenaikan 5 mmHg tekanan darah diastolik, masing-masing
ada peningkatan 35% risiko cedera serebrovaskular dan 20% penyakit arteri
koroner. Disamping itu, hipertensi adalah penyebab hingga 50% penyakit
ginjal stadium akhir yang membutuhkan dialisis dan transplantasi, Dari
populasi hipertensi, ditaksir 70% menderita hipertensi ringan, 20% hipertensi
sedang dan 10% hipertensi berat. Pada setiap jenis hipertensi ini dapat timbul
krisis hipertensi dimana tekanan darah (TD) diastolik sangat meningkat sampai
120-130 mmHg yang merupakan suatu kegawatan medik dan memerlukan
pengelolaan yang cepat dan tepat untuk menyelamatkan jiwa penderita.

Angka kejadian krisis hipertensi menurut laporan dari hasil penelitian
dekade lalu di negara maju berkisar 2-7% dari populasi hipertensi, terutama
pada usia 40-60 tahun dengan pengobatan yang tidak teratur selama 2-10
tahun. Angka ini menjadi lebih rendah lagi dalam 10 tahun belakangan ini
karena kemajuan dalam pengobatan hipertensi, sepertidi Amerika hanyalebih
kurang 1% dari 60 juta penduduk yang menderita hipertensi. Di Indonesia
belum ada laporan tentang angka kejadian ini.

Di negara yang sudah maju, hipertensi merupakan masalah kesehatan
yang memerlukan penanggulangan dengan baik, karena angka morbiditas
dan mortabilitas yang tinggi. Dari hasil penelitian dilaporkan bahwa 1,8-
28,6% penduduk yang berusia di atas 20 tahun adalah penderita hipertensi.
Pada umumnya prevalensi hipertensi berkisar antara 8,6-10% dan prevalensi
terendah yang dikemukakan dari data berasal dari desa. Dari penyelidikan
yang ada, terlihat adanya kecenderungan bahwa masyarakat perkotaan lebih
banyak menderita hipertensi dibanding masyarakat pedesaan.

Perbandingan antara wanita dan pria, ternyata wanita lebih banyak
menderita hipertensi, angka prevalensi pria 6% sedangkan wanita 1 1,6%.
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PENANGANAN HIPERTENSI

Hipertensi ensefalopati adalah sindroma klinis akut reversibel sebagai
akibat kenaikan tekanan darah secara tiba-tiba yang ditandai dengan
perubahan-perubahan neurologis mendadak, atau sakit kepala hebat,
gangguan kesadaran, mual, muntah, rasa mengantuk dan bingung yang
apabila tidak segera diobati terjadi kejang dan koma. Jarang terjadi gangguan
saraf seperti hemiparesis, afasia, atau kebutaan akan kembali normal apabila
tekanan darah diturunkan. Keadaan ini dapat terjadi pada orang normal
(normotensi) yang oleh sesuatu sebab tekanan darahnya mendadak naik.

Pada anak, karena nilai tekanan darah berbeda berdasarkan usia, jenis
kelamin, tinggi badan, berat badan anak dan lingkungan, maka definisi
hipertensi didasarkan pada persentil dari monogram terkait. Jika tekanan
darah antara persentil ke-90 dan ke-95, berarti anak menderita prehipertensi,
Tekanan darah antara persentil ke-95 dan ke-99 + 5 mmHg adalah hipertensi
stadium 1 dan lebih dari persentil ke-99 + 5 mmHg adalah hipertensi stadium
2.

Hipertensi dipercepat (accelerated HTN) didefinisikan ketika tekanan
darah naik sedikit atau naik sedang/moderat secara tiba-tiba. Dalam kondisi
ini, ada beberapa perubahan fundus, tapi bukan papil edema. Bila ada papil
edema, hipertensi disebut maligna. Pada hipertensi ensefalopati dengan papil
edema, pasien menunjukkan gejala disfungsi otak difus seperti sakit kepala
parah, muntah, penglihatan kabur, kejang dan koma. Kejang adalah tanda
yang paling umum tampak, terutama pada bayi dan anak-anak kecil dengan
hipertensi ensefalopati.

Secara praktis krisis hipertensi dapat diklasifikasikan berdasarkan prioritas
pengobatan, sebagai berikut :

1. Hipertensi emergensi (darurat) ditandai dengan TD diastolik >120
mmHg, disertai kerusakan berat dari organ sasaran yag disebabkan
oleh satu atau lebih penyakit/kondisi akut. Keterlambatan pengobatan
akan menyebebabkan timbulnya sekuele atau kematian. TD harus
diturunkan sampai batas tertentu dalam satu sampai beberapa jam.
Penderita perlu dirawat di ruangan intensive care unit (ICU).

2. Hipertensi urgensi (mendesak) dimana TD diastolik >120 mmHg
tanpa kerusakan/komplikasi minimum dari organ sasaran. TD harus
diturunkan dalam 24 jam sampai batas yang aman memerlukan terapi
parenteral,
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PATOFISIOLOGI

Pada hipertensi yang berkepanjangan, perubahan adaptif terjadi di arteri
untuk mencegah hiperperfusi otak sambil mempertahankan perfusi normal.
Selain itu, bila tekanan darah naik lebih dari ambang batas yang ditetapkan,
terjadi cedera pembuluh dalam bentuk nekrosis fibrinoid dan diikuti dengan
iskemia dan edema otak.

Vasokonstriksi pembuluh otak yang menyebabkan permeabilitas
pembuluh darah, edema otak, perdarahan, serta tanda-tanda dan gejala yang
sedang terjadi merupakan respons terhadap tekanan darah sistemnik yang
sangat tinggi. Peningkatan tekanan intrakranial yang diakibatkan oleh proses
ini menyebabkan peningkatan hipertensi sistemik oleh peregangan reseptor
di lantai ventrikel keempat. Hal ini menyebabkan lingkaran setan yang
menyebabkan cedera otak, kejang, koma dan kematian yang lebih parah.

Ada 2 teori yang dianggap dapat menerangkan timbulnya hipertensi
ensefalopati yaitu :

1. Teori Over Autoregulation dimana kenaikan TD menyebabkan spasme
yang berat pada arteriol sehingga akan mengurangi aliran darah ke
otak dan iskemi terjadi. Meningginya permeabilitas kapiler akan
menyebabkan pecahnya dinding kapiler, edema di otak, petekie,
perdarahan dan mikro infark.

2. Teori Breakthrough of Cerebral Autoregulation bila TD mencapai nilai
ambang tertentu dapat mengakibatkan transudasi, mikro infark dan
edema otak, petekie, perdarahan, fibrinoid dari arteriol.

Aliran darah ke otak pada penderita hipertensi kronis tidak mengalami
perubahan bila mean arterial pressure (MAP) 120-160 mmHg, sedangkan pada
penderita hipertensi baru dengan MAP diantara 60-120 mmHg. Pada keadaan
hiperkapnia, autoregulasi menjadi lebih sempit dengan batas tertinggi 125
mmHg, sehingga perubahan yang sedikit saja dari TD menyebabkan asidosis
otak akan mempercepat timbulnya edema otak.

ETIOLOGI

Berbagai macam gangguan endokrin, saraf, ginjal, gangguan jantung,
obat-obatan dan intoksikasi dapat menyebabkan hipertensi dan hipertensi
ensefalopati. Meskipun hipertensi esensial (primer) merupakan penyebab
lebih dari 90% hipertensi pada populasi umum dan 80% penyebab rujukan
klinik pada orang dewasa, pada anak di bawah 6 tahun hipertensi sebagian
besar bersifat sekunder.
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Penyebab utama hipertensi sekunder diklasifikasikan menjadi empat
kategori:

1- Hipertensi ginjal atau hipertensi azotemik (80%)

2- Hipertensi yang dimediasi renin (10-15%)

3- Hipertensi yang diinduksi mineralokortikoid (3-5%)

4- Hipertensi yang diinduksi katekolamin (2-5%).

1. Hipertensi ginjal

Pasien dengan hipertensi karena penyakit ginjal biasanya memiliki
urinalisis abnormal (U/A), hematuria, proteinuria; nitrogen urea darah tinggi
(BUN); kreatinin darah tinggi; dan mereka mungkin mengalami edema dan
oliguria. Namun, pada 25% pasien dalam kelompok ini, hipertensi terjadi
karena refluks nefropati. Sebagian besar pasien ini memiliki BUN dan kreatinin
normal, tetapi mereka memiliki bekas luka ginjal yang tersisa.

Penyebab lain yang penting dalam kelompok ini adalah glomerulonefritis.
Jika C3 terdeteksi rendah, empat kelompok glomerulonefritis harus
dipertimbangkan:  post  streptococcal glomerulonephritis (PSGN),
membranoproliferative glomerulonephritis (MPGN), lupus nefritis dan akhirnya
glomerulonefritis akibat infeksi kronis. Untuk diagnosis yang akurat, pasien
mungkin perlu biopsi ginjal.

2. Hipertensi yang dimediasi renin

Dalam kelompokini, hipertensidisebabkan oleh subkelompok renovaskular
(stenosis dalam arteri ginjal) dan subkelompok kardiovaskular (koarktasio
aorta). Pasien-pasien ini memiliki empat karakteristik:

1. Penderita biasanya memiliki alkalosis metabolik hiperkalemik, renin

dan aldosteron tinggi.

2. Kerusakan organ seperti proteinuria dan hipertrofi ventrikel kiri.
Hipertensi maligna dimana tekanan diastolik tampak tinggi signifikan.
4. Refrakter terhadap obat antihipertensi biasa dan perlu obat khusus

seperti Angiotensin Converting Enzyme Inhibitor (ACE!) untuk kontrol
yang cepat.

o

3. Hipertensi yang diinduksi mineralokortikoid

Pasien ini memiliki alkalosis metabolik hiperkalemik dan aldosteron
plasma tinggi, tetapi renin rendah. Tekanan darah diastolik sedikit meningkat
dan teramati respon yang cepat terhadap pengobatan dengan spiranolakton.

4. Hipertensi yang diinduksi katekolamin

Pasien ini biasanya datang dengan hipertensi berat dan ensefalopati
karena mereka memiliki tekanan darah sistolik sangat tinggi hingga 300
mmHg. Mereka sering menjalani pembedahan kepala dan leher dan
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feokromositoma. Diagnosis didasarkan pada temuan metanefrin darah puasa
tinggi dan normetanefrin serta vanillylmandelic acid (VMA) dan homovanillic
acid (HVA) tinggi dalam urin 24 jam dan sumber tumor dapat dideteksi
dengan metaiodobenzylguanidine (MIBG) isotope scan. Hipertensi yang
diinduksi katekolamin juga dapat disebabkan oleh sindrom Guillain-Barre
(GBS), poliomielitis dan disautonomia.

Hipertensi berat memiliki banyak penyebab lain seperti hipertiroidisme,
sindrom Liddle dan penggunaan extra corporeal membrane oxygenation
(ECMO). Pernah dilaporkan adanya kasus ensefalopati hipertensi akibat
keracunan merkuri.

Hipertensi maligna jarang terjadi pada neonatus dan sebagian besar
disebabkan gagal ginjal dan hiperplasia adrenal kongenital. Pada masa bayi,
dua pertiga penyebabnya adalah karena koarktasio aorta dan penyakit ginjal
polikistik. Sekitar 23% disebabkan oleh nefritis dan sindrom uremik hemolitik
dan penyebab lainnya termasuk neuroblastoma atau ganglioneuroblastoma,
tumor Wilms, sindrom Cushing, feokromositoma, penolakan transplantasi
ginjal dan obat-obatan seperti steroid.

DIAGNOSIS

Penderita hipertensi mungkin tampak kelelahan, mengalami gangguan
tidur dan sakit kepala. Sakit kepala menjadi lebih berat dengan tekanan
darah tinggi. Secara berturut-turut, perubahan penglihatan, nyeri dada dan
epistaksis terjadi,

Gagal jantung kongestif dan infark, edema paru, diseksi aneurisma aorta
dapat menyertai ensefalopati hipertensi yang sering tampak sebagai kejang
umum pada anak.

Lebih dari 40% hipertensi ganas mengakibatkan hipertensi ensefalopati,
20% diantaranya fatal dalam sebuah studi yang dilakukan oleh Flynn dan
Tullus karena perdarahan intrakranial.

Tanda awal ensefalopati hipertensi (HE) meliputi iritabilitas, letargi,
hipotonia dan koma. Setelah 12-36 jam sakit kepala, kejang umum akan
terjadi. Papil edema terjadi pada sepertiga pasien hipertensi ensefalopati.

Status epileptikus sendiri menaikkan tekanan darah sistolik dan diastolik
dalam 10% kasus. Otot berkedut dan mioklonus yang terjadi dapat merupakan
tanda-tanda neurologis fokal seperti skotoma afasia dan hemiparesis,
kegagalan batang otak dan kematian. Selanjutnya, anak mungkin memiliki
tanda dan gejala dari penyakit yang mendasari.
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Tabel 1. Tes skrining untuk mengevaluasi penyebab hipertensi ensefalopati

Test [ Findings Signifieance ]
cne Anemia CRF {
— Ensinophilia Interstitial Nephritis |

y Hemateria, profeimmria G I'nn'rcrulr.\ﬂ:phl;tit i
UG U1 Reflux Nephropathy |
Electrolytes Hypolealernic metabolic athalosis Rernin-Mediated HTN, Hypemldoseronism i
Lipid Profite, Hyperipidemia o |
Urie Acid Hyperuricemia Essennn! HTN .!

CBC: Canplere Blood Ceaint, U'A: Ltiralysis, 11T Utine Culture, CRE: Chatie Renal Eatture, LT Utinary Tenet fnfection. HT™N: Hyperteniion

Uji skrining ini dievaluasi dalam tiga langkah:
Langkah 1: Dilakukan tes rutin, elektrolit dan USG ginjal serta kandung
kemih.
Langkah 2: Dimercaptosuccinic acid scan (DMSA) sebaiknya dilakukan,
bukan rapid sequence intravenous pyelography (RS-IVP), yang merupakan
prosedur lama. Pengukuran renin, aldosteron, biopsi ginjal dan
angiografi mungkin diperlukan.
Langkah 3: Dilakukan pengambilan sampel renin vena ginjal untuk
menyingkirkan stenosis arteri ginjal dan deteksi sisi (kanan atau kiri
ginjal) yang lebih mungkin penyebab hipertensi.

TATA LAKSANA

Untuk pengobatan farmakologis hipertensi ada lebih dari sembilan
kelompok obat (tabel 2). Diantara obat-obat ini, vasodilator, alpha and beta
blockers, calcium channel blockers dan ACE inhibitor parenteral merupakan
kelompok utama yang digunakan untuk penatalaksanaan keadaan darurat
hipertensi dan hipertensi ensefalopati. Penatalaksanaan hipertensi dilakukan
dalam dua langkah:

1. Penatalaksanaan akut

2. Penatalaksanaan kronis

Penatalaksanaan akut
Ketika pasien menderita hipertensi stadium 2 dan urgensi atau keadaan
darurat hipertensi, penurunan hipertensi harus melalui tahapan sebagai
berikut:
1. Penurunan 1-25% pada jam pertama (lebih aman untuk mengurangi
25% dalam 8 jam pertama).
2. Penurunan 33% dalam 6-8 jam pertama.
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Tidak mencapai di bawah 95% sebelum 24- 48 jam.
4. Penurunan tekanan darah berlebihan menyebabkan aliran darah ke

otak berkurang, sinkop dan infark korteks serebral, batang otak dan
retina.

Vasodilator yang umum digunakan untuk penatalaksanaan akut adalah
natrium nitroprusid, diazoksid dan hidralazin, labetolol (alpha dan beta blocker)
merupakan terapi pilihan. Kadar obat dalam darah harus dipantau pada
penggunaan nitroprusid, kadar sianida dan tiosianat darah, serta laju infus
harus dipantau secara teratur berdasarkan protokol ICU. Hidralazin memiliki
efek awal lambat dan puncaknya dicapai dalam waktu sekitar 30 menit untuk
hipertensi ensefalopati. Diazoksid dan nifedipin memiliki efek tak terduga
pada tingkat penurunan tekanan darah. Labetolol menjadi pilihan terbaik
dalam situasi ini. Dosis obat untuk keadaan darurat hipertensi dan hipertensi
ensefalopati dirangkum dalam tabel 2.

Untuk hipertensi ensefalopati karena hipertensi diinduksi katekolamin,
maka fentolamin dan fenoksibenzamin merupakan obat pilihannya. Ketika
hipertensi diturunkan di bawah 95%, pasien seharusnya tidak dibiarkan
sendirian ketika tekanan darah kembali naik: tetapi obat-obatan lini kedua
seperti hidralazin, nifedipin, atenclol, kaptopril dan ACE inhibitor lainnya,
diuretik dan penghambat reseptor angiotensin (ARB) terus diberikan
berdasarkan etiologi hipertensi,

‘

Tabel 2. Managemen hipertensi ensefalopati pada anak

s DIMg e
” A ST R bl
; Nitroprussicic 03-Bppkg/min
| Direct vasodilatoes Dizonide 13 magrkg 1V over 5-10 min
Acute muq«mi Hydralarine 0.0-0.3 wigflg TV, repeated every 4-6 br
j Chlciats ol Nicardipine 05 Sugkginia
B blockee Esmoiol 100-500pg/kg IV then S0-300 jsg'kginin
. . ;
wand p y Labetolol G._tmhgdm_el‘u’mw!nﬂnupuemyi—.lo
tnan, nsax dose 60 mg
Phentoluming 0.1-0.2 mg/kg/1V bolus (rax Smg)
o blocker (For Cathecolan e Repeated every 2-4 hr
indced HTN) May be givea 1-2 br befare surgery
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Tabel 2 (lanjutan). Managemen hipertensi ensefalopati pada anak

: 0.2-0.5 mg'kg/dose (1id)
Coaponerri]
Maximum: 6 mpkg' day
ALE Enalapeil .08 mpkp'day up to 40 mo'day
Listhopril 0.07 g’k gidny up 1o 40 mg'day
Losartan 07 ma/kg ‘day up to 100 mp'day
ARBe -
Irbesartan 75150 mgday
Agenolol Inltinl: 0:5-2 mp/key'day
| Adrenerglie clocker - £ i3
; ik -2 !f@is dy (hid-tid}
A e Mot imwm: 8 mg'ke'day
. Chronk sl 0.25-0.3 mg'kg idry
manggement | Colcium Chanel Nifstiin Max imum: 3 mefkedny
] A Blocker
Amlodipine 006 mgTeg/dmy
i 0.1-0.2 me'hgidny
t i ol
; Dvm.-t vazodilmors Mimokid (Moxi : 50 mpiday)
{ T
— e
Diretics Maximum: & mpkgday
Imgk da ; bid)
Hydroshlonothinzide ek I
N Mnximum: 3 mp'kg /dny
L}
1 mrphg (e (g.d.-BEd)
Seironothions meke day (q.d.-bid)
Maximuom: 23 mpfday
PROGNOSIS

Sebelum ditemukannya obat antihipertensi yang efektif, maka survival
rate penderita hanyalah 20% dalam 1 tahun. Kematian sebabkan cleh uremia
(19%), payah jantung kongestif (13%), cerebrovascular accident (20%), payah
jantung kongestif disertai uremia (48%), infrak miokard (1%), diseksi aorta
(19%). Prognosis menjadi lebih baik berkat ditemukannya obat yang efektif
dan penanggulangan penderita gagal ginjal dengan dialisis dan transplantasi
ginjal.

Whitworth melaporkan dari penelitiannya sejak tahun 1980, survival
dalam 1 tahun berkisar 94% dan survival 5 tahun sebesar 75%. Tidak dijumpai
hasil perbedaan diantara retionopati KW Il dan V. Serum kreatinin merupakan
petanda prognostik yang paling baik dan dalam studinya didapatkan bahwa
85% dari penderita dengan kreatinin <300 umol/I memberikan hasil yang baik
dibandingkan dengan penderita yang mempunyai fungsi ginjal yang jelek
yaitu 9%.
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KESIMPULAN

Hipertensi urgensi perlu dibedakan dengan hipertensi emergensi agar
dapat memilih pengobatan yang memadai bagi penderita. Hipertensi
emergensi disertai dengan kerusakan organ sasaran, sedangkan hipertensi
urgensi tanpa kerusakan organ sasaran/kerusakan minimal.

Pada kebanyakan penderita krisis hipertensi, TD diastolik >120 mmHg.
Dalam memberikan terapi perlu diperhatikan beberapa faktor: Apakah
penderita dengan hipertensi emergensi atau urgensi, mekanisme kerja dan
efek hemodinamik obat, cepatnya TD diturunkan, TD yang diinginkan danlama
kerja obat, autoguralsi dan perfusi dari vital organ (otak, jantung, dan ginjal)
bila TD diturunkan, efek samping obat. Besarnya penurunan TD umumnya
kira-kira 25% dari MAP ataupun tidak lebih rendah dari 170-1 80/100mmHg.

Pemakaian obat parenteral untuk hipertensi emergensi lebih aman
karena TD dapat diatur sesuai dengan keinginan, sedangkan dengan obat
oral kemungkinan penurunan TD melebihi diingini sehingga dapat terjadi
hipoperfusi organ. obat pilihan untuk hipertensi emergensi adalah sodium
nitroprusid, nifedipin, klonidin, merupakan oral antihipertensi yang terpilih i
untuk hipertensi urgensi. ;

Tata laksana hipertensi yang harus segera dilakukan adalah dengan
menurunkan tekanan darah untuk menghindari kerusakan otak yang lebih
lanjut. Penanganan edema otak sebagai akibat dari proses hipertensi harus
dilakukan secara adekuat.
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