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ABSTRAK

Preeklamsia merupakan salah satu penyebab utama morbiditas dan mortalitas ibu dan janin di seluruh
dunia. Secara global, prevalensi wanita hamil yang mengalami preeklamsia sebesar 4,6%. Defisiensi
vitamin D selama kehamilan telah dikaitkan dengan sejumlah masalah kesehatan. Prevalensi defisiensi
Vitamin D pada wanita hamil berkisar 26%- 98% di berbagai negara di seluruh dunia. Beberapa
penelitian melaporkan suplementasi vitamin D dapat menurunkan risiko preeklamsia. Penelitian ini
bertujuan untuk mengkaji pengaruh vitamin D dalam menurunkan risiko preeklamsia. Metode
penelitian ini adalah Systematic Literature Review. Proses penelusuran artikel dengan menggunakan
diagram alur PRISMA. Pencarian literatur menggunakan 3 database yang terdiri dari Pubmed, Spinger,
dan Proquest. Dalam melakukan pencarian, kami menggunakan kata kunci “Vitamin D” atau
“Cholecalciferol” atau “Hydroxycholecalciferols” atau “Ergocalciferols” dan “Pre Eclampsia” atau
“Preeclampsia” atau “Pregnancy Toxemias ~. Hasil analisis artikel didapatkan 8 dari 768 artikel yang
memenuhi syarat. Hasil dari studi melaporkan Enam dari delapan memiliki hubungan significant
antara suplementasi vitamin D dengan preeklamsia. Sedangkan, Dua dari studi di Iran menunjukkan
tidak ada pengaruh suplementasi vitamin D dengan preeklamsia secara statistik. Perbedaan dalam hasil
mungkin disebabkan oleh variasi dosis vitamin D, waktu suplementasi, kadar vitamin D awal, dan
faktor khusus studi lainnya. Penelitian lebih lanjut diperlukan untuk menentukan dosis dan waktu
optimal pemberian suplemen vitamin D.

Kata kunci : defisiensi, preeklamsia, vitamin D

ABSTRACT

Preeclampsia is one of the leading causes of maternal and fetal morbidity and mortality worldwide.
Globally, the prevalence of pregnant women experiencing preeclampsia is 4.6%. Vitamin D deficiency
during pregnancy has been associated with a number of health problems. The prevalence of Vitamin
D deficiency in pregnant women ranges from 26% - 98% in various countries around the world.
Several studies have reported that vitamin D supplementation can reduce the risk of preeclampsia.
This study aims to examine the effect of vitamin D in reducing the risk of preeclampsia. The research
method is Systematic Literature Review. The article search process uses the PRISMA flow diagram.
Literature search uses 3 databases consisting of Pubmed, Spinger, and Proquest. In conducting the
search, we used the keywords "Vitamin D" or "Cholecalciferol” or "Hydroxycholecalciferols or
"Ergocalciferols" and Pre Eclampsia” or "Preeclampsia” or "Pregnancy Toxemias". The results of the
article analysis obtained 8 out of 768 eligible articles. The results of the studies reported that six of
the eight had a significant association between vitamin D supplementation and preeclampsia.
Meanwhile, two of the Iranian studies showed no statistically significant effect of vitamin D
supplementation on preeclampsia. The differences in results may be due to variations in vitamin D
dose, timing of supplementation, baseline vitamin D levels, and other study-specific factors. Further
research is needed to determine the optimal dose and timing of vitamin D supplementation..

Keywords : deficiency, preeclampsia, vitamin D
PENDAHULUAN

Salah satu penyebab utama morbiditas dan mortalitas ibu dan janin di dunia adalah
preeklamsia (Tranquilli et al., 2014). Secara global, prevalensi wanita hamil yang mengalami
preeklamsia dan eklamsia masing- masing sebesar 4,6% dan 1,4%. Insidensi di negara maju
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sekitar 3,4%, sedangkan di negara berkembang bervariasi dari 1,8% hingga 16,7% (Khaing et
al., 2017; Poon et al., 2019). Preeklamsia merupakan hipertensi gestasional dengan tekanan
darah sistolik >140 mm Hg dan diastolik >90 mm Hg yang dikombinasikan dengan proteinuria
(>0,3 g/hari) pada usia kehamilan lebih dari 20 minggu kehamilan (“ACOG Practice Bulletin
No. 202: Gestational Hypertension and Preeclampsia,” 2019).

Preeklamsia yang tidak ditangani akan mengancam jiwa ibu meliputi solusio plasenta,
kelahiran prematur dan hemolisis, peningkatan enzim hati dan sindrom trombosit rendah
(HELLP), dlIl ; sedangkan pada janin meliputi kelahiran prematur, lahir mati, berat badan lahir
rendah, dan kecil untuk usia kehamilan, serta komplikasi seumur hidup bagi anak. Dengan
demikian, pentingnya pencegahan preeklamsia yang efektif dalam mengurangi berbagai
komplikasi tersebut. Bukti sebelumnya menunjukkan bahwa suplemen kalsium (>1 g/hari)
dapat menurunkan risiko preeklamsia. Oleh karena itu, WHO merekomendasikan suplemen
kalsium untuk ibu hamil terutama populasi berisiko tinggi dengan pola makan rendah kalsium.
Selain itu, penggunaan asam asetilsalisilat dosis kecil pada wanita hamil juga
direkomendasikan dalam pencegahan preeklamsia dengan faktor risiko. Namun, beberapa
kasus Preeklamsia didiagnosis pada wanita tanpa faktor risiko yang diketahui. Oleh karena
itu, perlu diperlajari obat-obatan baru yang akan menargetkan elemen patogenetik dalam
perkembangan preeklamsia (Rolnik et al., 2022).

Prevalensi defisiensi vitamin D masih menjadi masalah kesehatan masyarakat di
sebagian besar populasi dunia. Sumber vitamin D meliputi paparan sinar matahari (radiasi
UV) dan hanya sedikit makanan yang mengandung vitamin D dalam jumlah yang signifikan.
Vitamin D berperan penting bagi ibu hamil dan janin meliputi pengaturan metabolisme tulang,
penyerapan kalsium dan fosfat, dan pemeliharaan fungsi otot. Dosis harian vitamin D yang
direkomendasikan pada wanita hamil sebanyak 400-600 IU (Bodnar et al., 2007). Seiring
dengan bertambahnya usia kehamilan, sebagian besar wanita mengalami penurunan kadar
25(OH)D (Pilz et al., 2018). Hal ini dapat meningkatkan risiko defisiensi vitamin D pada
wanita hamil. Prevalensi defisiensi Vitamin D sebesar 66% pada semua kalangan dan pada
wanita hamil berkisar antara 26%- 98% di berbagai negara di seluruh dunia.

Defisiensi vitamin D selama kehamilan dapat menyebabkan berbagai masalah kesehatan
yang merugikan pada ibu dan bayi (Zhang et al., 2022). Status vitamin D ibu yang terganggu
telah dikaitkan dengan peningkatan prevalensi cacat jantung bawaan sekitar dua kali lipat pada
keturunannya dan insiden keguguran janin, diabetes gestasional, vaginosis bakterial, dan
depresi perinatal yang lebih tinggi pada ibu, selain gangguan pertumbuhan janin dan anak-
anak (Heyden & Wimalawansa, 2018; Koster et al., 2018; Sparling et al., 2017). Selain itu,
konsentrasi plasma 25(OH)-vitamin D yang tidak memadai selama awal kehamilan
tampaknya berhubungan dengan perubahan yang lebih nyata pada kolesterol total dan
kolesterol lipoprotein densitas rendah sepanjang kehamilan (Lepsch et al., 2017), dan dengan
peningkatan risiko timbulnya gangguan hipertensi (Serrano-Diaz et al., 2018). Studi
sebelumnya menunjukkan bahwa vitamin D berperan dalam menurunkan regulasi faktor
antiagiogenik plasenta (Schulz et al., 2017).

Dalam studi kohort yang dilakukan pada 13.806 wanita hamil, defisiensi vitamin D pada
ibu usia kehamilan 23-28 minggu sangat terkait dengan peningkatan risiko preeklamsia berat
setelah penyesuaian faktor pengganggu yang relevan dengan OR 3,16, interval kepercayaan
CI95%: 1,77-5,65 (Zhao et al., 2017). Hingga saat ini, suplementasi vitamin D telah terbukti
memperkuat pengobatan nifedipine untuk preeklamsia, memperpendek waktu untuk
mengendalikan tekanan darah dan memperpanjang waktu sebelum krisis hipertensi
berikutnya, mungkin melalui mekanisme imunomodulatori (Shi et al., 2017) , meskipun data
tentang efek suplementasi vitamin D dalam mencegah timbulnya preeklamsia pada kehamilan
masith belum meyakinkan. Oleh karena itu, kami bertujuan untuk menilai pengaruh
suplementasi vitamin D terhadap risiko preeklamsia melalui tinjauan sistematis literatur.
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METODE

Penelitian ini menggunakan metode Systematic Literature Review. Kami menggunakan
checklist PRISMA (Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses)
sebagai panduan penulisan untuk memastikan semua langkah dilakukan dengan benar.
Penelitian ini bertujuan untuk mengkaji pengaruh vitamin D dalam menurunkan risiko
preeklamsia. Pencarian sumber data (artikel) dimulai dari tahun 2015 sampai dengan tahun
2024. Pencarian literatur menggunakan 3 database yang terdiri dari Pubmed, Spinger, dan
Proquest. Dalam melakukan pencarian, kami menggunakan kata kunci “Vitamin D” atau
“Cholecalciferol” atau “Hydroxycholecalciferols” atau “Ergocalciferols” dan “Pre
Eclampsia” atau “Preeclampsia” atau “Pregnancy Toxemias”. Dua orang reviewer
bertanggung jawab untuk mereview judul, abstrak, dan teks lengkap untuk inklusi. Kriteria
inklusi meliputi jurnal berbahasa Inggris, full paper, desain penelitian observasional, dan
menyertakan hasil Odds Ratio (OR).

Semua artikel yang diperoleh dari pencarian basis data diimpor ke manajer basis data
Mendeley untuk mengidentifikasi jurnal duplikat, judul tinjauan, dan abstrak. Ekstraksi data
dilakukan pada artikel yang dipilih untuk tinjauan teks lengkap oleh dua peninjau independen.
Data yang diambil dari setiap artikel adalah penulis, tahun publikasi, tempat penelitian, desain
penelitian, ukuran populasi, dan tujuan utama penelitian. Lebih jauh lagi, kualitas artikel yang
difilter dinilai secara independen oleh peninjau menggunakan alat Penilaian Kritis Institut
Joanna Briggs untuk digunakan dalam Tinjauan Sistematis JBI pada tahun 2017. Kriteria
inklusi untuk penelitian ini adalah: 1) jurnal berbahasa Inggris dan full paper; 2) sasaran
wanita hamil dari segala usia kehamilan; 3) Mengukur konsentrasi serum 25(OH)D atau
mencatat penggunaan suplementasi vitamin D selama kehamilan dan; (4) menjadi uji klinis
menggunakan suplementasi vitamin D. studi observasional oral atau prospektif dengan
informasi tentang konsentrasi 25(OH)D. Studi dikecualikan dari tinjauan jika melibatkan
kehamilan ganda.

HASIL

Kami melakukan penelusuran artikel pada tanggal 1-30 Oktober 2024 dan
mengidentifikasi 768 artikel dari tiga basis data. Setelah menghilangkan duplikasi, terdapat
702 artikel untuk menyaring judul dan abstrak. Setelah menghilangkan artikel yang tidak
relevan, kami menemukan 53 artikel untuk penilaian teks lengkap kelayakan. Akhirnya, 8
artikel memenuhi syarat dan dimasukkan dalam analisis. Proses penelusuran artikel dapat
dilihat pada diagram alur PRISMA pada Gambar 1. Berdasarkan penilaian kualitas studi
menggunakan alat Penilaian Kritis The Joanna Briggs Institute pada tahun 2017. Sebanyak 8
artikel yang dimasukkan dalam sintesis merupakan artikel dengan kategori baik.

Studi yang disertakan bervariasi dalam tanggal publikasi dari 2015 hingga 2022. Ukuran
sampel bervariasi dari 46 hingga 816 wanita. Enam dari studi menggunakan metode penelitian
RCT, satu studi case control, dan satu studi kohort. Penelitian dilakukan di Iran, Rumania,
Ukraina, Saudi Arabia, dan California. Usia rata-rata peserta (n = 2770) bervariasi, berkisar
antara 18 hingga 40 tahun. Enam studi dari studi mengambil sampel wanita di awal kehamilan
dan dua studi melibatkan wanita di tengah usia kehamilan. Pada tabel 1, Hasil dari studi
melaporkan Enam dari delapan memiliki hubungan significant antara suplementasi vitamin
D dengan preeklamsia. Sedangkan, Dua dari studi di Iran menunjukkan tidak ada pengaruh
suplementasi vitamin D dengan preeklamsia secara statistik ( p =0,15) dan (p= 0,09)
(Naghshineh & Sheikhaliyan, 2016a; Rostami et al., 2018). Selain itu, asupan vitamin D
sangat bervariasi di antara penelitian, berkisar antara 400 IU dan 300.000 IU setiap hari.
Sementara, sebagian besar studi mendefinisikan defisiensi vitamin D dengan kategori sangat
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kekurangan (<10 ng/mL), cukup kekurangan (10- 20 ng/mL), dan >20 ng/MI. Perbedaan-
perbedaan dalam waktu suplementasi ini mungkin juga berkontribusi terhadap
ketidakkonsistenan dalam hasil yang diamati, karena waktu yang optimal untuk memulai
suplementasi vitamin D untuk pencegahan preeklamsia masih belum jelas. Variabilitas dalam
mendefinisikan kekurangan vitamin D ini harus dipertimbangkan ketika membandingkan
hasil antar-studi, karena dapat memengaruhi hubungan yang diamati antara kadar vitamin D
dan risiko preeklamsia.

Identifikasi artikel melalui
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Gambar 1. Proses Pemilihan Artikel dengan PRISMA
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Tabel 1. Ekstraksi Data Untuk Studi yang Disertakan

No Penulis Lokasi Design  Sample Usia Intervensi  Significant Kesimpulan
(tahun) size Kehamil Associatio

an n (p<0,05)

1 (Naghshi Iran Double- 140 wanita 16 Vitamin D 0,09 Suplementasi vitamin D
neh & blind hamil minggu 600 IU selama trimester Kketiga
Sheikhal randomi kehamilan dapat
iyan, zed mengurangi risiko
2016b) controlle preeklamsia, namun hal ini

d trial tidak signifikan secara
statistik.

2  (Behjat Iran Randomi 142 wanita 14 Vitamin 0,036 Suplementasi vitamin D
Sasan et zed hamil minggu D3 50.000 selama kehamilan dapat
al., 2017) controlle U membantu mengurangi

d clinical kejadian hipertensi
trial gestasional/preeklamsia.

3 (Dahma Ruman Case 198 wanita 32 Vitamin D 0,036 Suplementasi vitamin D
et al,ia control  hamil minggu 2000 IU, selama kehamilan dapat
2022) dan 4000 membantu mencegah

0] hipertensi gestasional dan
preeklamsia.

4  (Qian et China Double- 60 wanita 20-32 Vitamin D 0,0025 Insiden preeklamsia secara
al., 2015) blind hamil minggu 32000 IU signifikan  lebih  rendah

placebo- pada pasien dengan
controlle suplementasi vitamin Ds
d clinical dibandingkan dengan
trial kelompok plasebo.

5 (Rostami Iran Stratified 800 wanita 14 50.000 IU 0,15 Suplementasi vitamin D
et al., Randomi hamil minggu D3  oral dapat mengurangi risiko
2018) zed Field dan preeklamsia, diabetes

Trial 300.000 gestasional, dan kelahiran
IUD3 IM prematur, namun hal ini
tidak signifikan secara

statistik.

6  (Xiaoma Finlan Randomi 450 wanita 13 Vitamin D 0,032 Insiden preeklamsia secara
ng & d zed hamil minggu 400 1U, signifikan  lebih  rendah
Yanling, Controll 1500 IU, pada kelompok
2021) ed trial dan 4000 suplementasi vitamin D

|V] dosis tinggi dibandingkan
kelompok dosis rendah

7 (Ali et Saudi Randomi 164 wanita 6 dan 12 Vitamin D 0,049 Suplementasi vitamin D
al., Arabia zed hamil minggu 4000 IU pada kelompok yang
2019a) controlle kekurangan vitamin D

d trial mengurangi risiko
preeklamsia dan IUGR

8  (Mirzakh Califor Kohort 816 wanita 10-18 Vitamin D 0.04 wanita yang memiliki kadar
ani et al., nia hamil minggu harian vitamin D yang cukup (30
2016) 4.400 1U ng/ml) pada awal dan akhir

kehamilan  menunjukkan
insiden preeklamsia yang
secara signifikan lebih
rendah

PEMBAHASAN

Tinjauan sistematis ini bertujuan untuk menyelidiki dampak suplementasi vitamin D
dalam mengurangi risiko preeklamsia. Preeklamsia (PE) merupakan salah satu kelainan
kehamilan yang paling umum terjadi setelah minggu ke-20 kehamilan dan dapat disertai
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dengan keluhan-keluhan berikut seperti hipertensi, proteinuria, dan tanda-tanda kerusakan
organ-akhir termasuk gagal ginjal, paru-paru, dan hati. Patofisiologi pasti preeklamsia belum
diketahui. Kelainan plasenta, ketidakseimbangan faktor angiogenik, kelainan sistem imun ibu,
dan variabel keturunan merupakan beberapa elemen yang dianggap paling signifikan dalam
patofisiologi preeklamsia (Peracoli et al., 2019).

Sumber utama vitamin D adalah paparan sinar matahari dan hanya sedikit makanan yang
terkandung vitamin D, seperti minyak hati ikan, ikan berlemak, jamur, kuning telur, dan hati.
Vitamin merupakan vitamin yang larut dalam lemak. Vitamin D3 (cholecalciferol) dan
vitamin D2 (ergocalciferol) adalah dua komponen aktif vitamin D pada manusia. Radiasi
ultraviolet B matahari (panjang gelombang, 290- 315 nm) menembus kulit dan mengubah 7-
dehidrokolesterol menjadi previtamin D3, yang secara spontan diisomerisasi menjadi vitamin
D3 (cholecalciferol). Vitamin D dari fotosintesis atau konsumsi makanan dimetabolisme di
hati menjadi 25-hidroksivitamin dan dihidroksilasi di tubulus proksimal ginjal oleh enzim 1a-
hidroksilase menjadi bentuk yang aktif secara biologis yaitu 1, 25-dihidroksi-vitamin D.
Enzim ini terutama terletak di ginjal tetapi juga diekspresikan secara signifikan di plasenta
(Jeong et al., 2017). Vitamin D mengendalikan respons imunologi, metabolisme glukosa,
pembelahan dan proliferasi sel, angiogenesis, serta metabolisme kalsium dan fosfor untuk
menjaga kesehatan tulang (Palacios et al., 2019). Kebutuhan 1,25-dihydroxyvitamin D
mengalami peningkatan di awal kehamilan hingga melahirkan (Moller et al., 2013).

Enam dari delapan studi melaporkan bahwa Suplementasi vitamin D dapat mengurangi
risiko preeklamsia. Disisi lain, Dua dari studi di Iran menunjukkan tidak ada pengaruh
suplementasi vitamin D dengan preeklamsia secara statistik. Penelitian menyebutkan bahwa
frekuensi preeklamsia pada kelompok kasus (menerima suplementasi vitamin D) lebih rendah
daripada kelompok kontrol (tanpa suplementasi vitamin D). Akan tetapi perbedaan antara
kelompok kasus dan kontrol ini tidak signifikan secara statistik. Subjek dengan preeklamsia
pada kelompok kasus didiagnosis sebagai preeklamsia ringan sedangkan, pada kelompok
kontrol, hampir setengah dari subjek didiagnosis sebagai preeklamsia berat. Dengan
demikian, akan memengaruhi hasil penelitian (Naghshineh & Sheikhaliyan, 2016a). Royal
College of Obstetricians and Gynaecologists merekomendasikan konsumsi suplemen vitamin
D sebanyak 400 IU/hari (10 mcg/hari) untuk wanita hamil (RCOG, 2014). Pada wanita
berisiko tinggi (berkulit gelap, paparan sinar matahari berkurang, dan obesitas)
merekomendasikan setidaknya 1000 IU/hari (25 mcg/hari). Selain itu, untuk wanita berisiko
tinggi preeklamsia, mereka merekomendasikan setidaknya 800 [U/hari (20 mcg/hari) yang
dikombinasikan dengan kalsium . Dosis yang disarankan oleh Institute of Medicine (IOM)
(IOM, 2011), asupan harian minimum 4000 IU sebelum konsepsi dan pada awal kehamilan
untuk mempertahankan kadar 25(OH)D setidaknya >40 ng/mL. Namun, Dosis dan durasi
spesifik suplementasi vitamin D bervariasi di seluruh penelitian dari 400 IU/hari hingga
50.000 IU, atau dosis tunggal 120.000 unit, sehingga sulit untuk menetapkan hubungan yang
pasti.

Studi yang dilakukan oleh Xiaomang et al, menunjukkan bahwa suplementasi vitamin D
yang lebih tinggi sebesar 4000 IU/hari, dibandingkan dengan dosis menengah 1500 IU/hari
dan dosis rendah 400 IU/hari, dapat menurunkan insiden Preeklamsia secara significan tanpa
menyebabkan hiperkalsemia (p=0,032) (Xiaomang & Yanling, 2020). Temuan ini sejalan
dengan RCT yang dilakukan oleh Ali et al, yang menunjukkan bahwa insiden Preeklamsi lebih
rendah dengan dosis suplementasi yang lebih tinggi sebesar 4000 IU 25(OH)D dibandingkan
dengan dosis 400 IU. Pemberian suplemen vitamin D sebanyak 4000 IU setiap hari lebih
efisien dalam mempertahankan kadar plasma normal 25(OH) vitamin D (>32 ng/ml) tanpa
menimbulkan toksisitas (Ali et al., 2019b).

Mekanisme secara biologis yang mendasari kontribusi defisiensi vitamin D ibu terhadap
patofisiologi preeklamsia. Defisiensi vitamin D mengakibatkan invasi trofoblas abnormal
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pada perfusi plasenta. Plasenta yang perfusinya buruk menyebabkan disfungsi endotel
sehingga berkontribusi terhadap gangguan plasentasi, dan pengembangan preeklampsia (Diaz
etal., 2002). Sebagai bentuk bioaktif vitamin D, 1,25(OH),D3; memiliki sifat imunomodulatori
dan mengatur proses angiogenik dengan meningkatkan sekresi faktor pertumbuhan endotel
vaskular dan ekspresi antioksidan CuZn superoksida dismutase melalui reseptor vitamin D
(VDR) (Zhong et al., 2014). Studi in vitro telah menunjukkan bahwa 1,25(OH).D3 dapat
mengatur migrasi sel progenitor endotel dan angiogenesis (Brodowski et al., 2014). NF-xB
terlibat dalam transkripsi beberapa sitokin proinflamasi, dan juga memainkan peran penting
dalam respons imun sitokin T helper 1 dan T helper 2. Aktivitas NF-«kB dalam limfosit darah
tepi dan plasenta jauh lebih tinggi di antara pasien preeklamsia dibandingkan dengan pasien
kontrol yang sehat (Vaughan & Walsh, 2012). Telah ditunjukkan bahwa VDR berinteraksi
dengan IkB kinase B untuk memblokir aktivasi NF-kB dan mengurangi ekspresi faktor
proinflamasi. 1,25(OH) 2 D 3 ditemukan meningkatkan penghambatan VDR terhadap aktivasi
NF-kB yang bergantung pada dosisnya (Chen et al., 2013). Kekurangan vitamin D selama
kehamilan dapat berkontribusi terhadap aktivasi NF-kB yang tidak tepat pada jaringan
plasenta. Hal ini mengakibatkan ekspresi berlebihan sitokin proinflamasi dan inflamasi
berlebihan sehingga meningkatkan risiko preeklamsia. Dalam studi observasional yang
dilakukan pada wanita yang tidak hamil, kekurangan vitamin D berhubungan dengan
disfungsi kardiovaskular termasuk hipertensi dan hipertrofi jantung (Nemerovski et al., 2009).

KESIMPULAN

Suplementasi vitamin D mungkin dapat menurunkan risiko preeklamsia. Analisis studi
terpilih yang mencakup 2770 pasien mengungkapkan hasil yang beragam, 8 dari 6 studi
menunjukkan suplementasi vitamin D dapat menurunkan risiko preeklamsia secara signifikan,
sementara ada studi lain yang tidak menunjukkan perbedaan secara signifikan. Perbedaan
dalam hasil mungkin disebabkan oleh variasi dosis vitamin D, waktu suplementasi, kadar
vitamin D awal, dan faktor khusus studi lainnya. Oleh karena itu, penelitian lebih lanjut
diperlukan untuk menentukan dosis dan waktu optimal pemberian suplemen vitamin D dalam
menurunkan preeklamsia.
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