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Abstract: Human Immunodeficiency Virus (HIV) infection is still quite common in Indonesia. The
clinical stage of HIV determines HIV prognosis. Opportunistic infections are one of the criteria for
assessing the clinical stage of HIV. Level of CD4 influence the incidence of opportunistic infections.
This study aimed to analyze the relationship between immunological status and HIV clinical stage.
This was an descriptive and analytical study with a cross-sectional design using 73 medical records
of HIV patients who sought treatment at one of the hospitals in Jakarta between January 2022 and
May 2023. Data on sex, body mass index, CD4 levels, clinical stage, and opportunistic infections
were collected from medical records. The sample selection technique was consecutive non-random
sampling. HIV patients that received antiretroviral therapy (ARV) were included in this study. The
chi-square test was used for analysis with a significance level of 5%. The results showed that the
majority subjects were male (63.0%), underweight (49.3%), CD4 <200 cellsyfmm3 (46.6%), had
opportunistic infection of pulmonary TB (23.3%), and clinical stage 111 (45.2%). The chi-square test
obtained a p-value of <0.001 for the relation between CD4 level and clinical stage of HIV. In
conclusion, immunological status based on CD4 levels can be one of the factors used to assess the
severity of HIV disease clinically in patients receiving ARV therapy.
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Abstrak: Infeksi Human Immunodeficiency Virus (HIV) masih cukup banyak ditemukan di
Indonesia. Prognosis HIV dipengaruhi oleh stadium klinis HIV. Infeksi oportunistik dinilai dalam
penentuan stadium klinis HIV. Kejadian dan jenis infeksi oportunistik tergantung pada kadar CDA4.
Penelitian ini bertujuan menganalisis hubungan status imunologis dengan stadium Klinis pada pasien
HIV. Jenis penelitian ialah deskriptif analitik dengan desain potong lintang dengan menggunakan
73 rekam medis pasien HIV yang berobat di salah satu RSUD di Jakarta antara Januari 2022 - Mei
2023. Data berupa jenis kelamin, indeks masa tubuh, kadar CD4, stadium klinis dan jenis infeksi
oportunistik dikumpulkan dari rekam medis. Tehnik pemilihan sampel adalah consecutive non-
random sampling. Penelitian ini hanya mengikutsertakan rekam medis dari pasien yang
mendapatkan terapi antiretroviral (ARV). Analisis statistik menggunakan uji chi-square dengan
tingkat kemaknaan 0,05. Hasil penelitian mendapatkan mayoritas pasien HIV berjenis kelamin laki-
laki (63,0%), memiliki IMT underweight (49,3%), CD4 <200 sel/mm? (46,6%), infeksi oportunistik
TB Paru (23,3%), dan berada pada stadium Klinis 111 (45,2%). Analisis hubungan antara kadar CD4
dengan stadium Kklinis HIVV memperoleh nilai p<0,001. Simpulan penelitian ini ialah status
imunologis yang diukur berdasarkan kadar CD4 dapat menjadi salah satu faktor yang digunakan
untuk menilai derajat beratnya penyakit HIV secara klinis pada pasien yang menerima terapi ARV.
Kata kunci: human immunodeficiency virus; CD4; stadium Klinis; infeksi oportunistik
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PENDAHULUAN

Infeksi human immunodeficiency virus (HIV) merupakan krisis dalam skala dunia. World
Health Organization (WHO) menyatakan terdapat 39 juta orang HIV-positif di dunia pada tahun
2022.% Indonesia termasuk negara dengan risiko HIV/Acquired Immunodeficiency Syndrome
(AIDS) kelima tertinggi di Asia. Pada tahun 1987 sampai 2017, terdapat 242.699 kasus baru
HIV/AIDS, dan 87.453 kasus baru AIDS.?

Infeksi HIV menyebabkan terjadinya penurunan sistem imun tubuh progresif akibat jumlah
dan respons sel T-Cluster of Differentiation 4 (CD4) yang berkurang.® Penurunan sistem imun
berdampak pada munculnya berbagai gejala, seperti penurunan berat badan, diare, termasuk
terjadinya infeksi oportunistik.*> Word Health Organization membagi stadium klinis HIV atas
stadium klinis 1, 11, 111, dan 1V.°> Stadium klinis HIV digunakan untuk menilai status imunologis
pasien HIV, terutama pada kondisi saat pemeriksaan kadar CD4 tidak dapat dilakukan.® Edathodu
et al” melaporkan adanya korelasi negatif dengan kekuatan sedang antara stadium klinis HIV
dengan kadar CD4. Pada penelitian tersebut dapat diamati bahwa lebih dari separuh pasien HIV
stadium klinis I memiliki kadar CD4 yang tinggi, sedangkan kadar CD4 rendah hampir seluruhnya
dialami oleh pasien HIV stadium klinis IV. Menurut Ebonyi et al,® pasien HIV stadium klinis 111
dan 1V memiliki kecenderungan 7 kali lebih besar untuk memiliki kadar CD4 yang rendah
dibanding stadium klinis | dan 1l. Kadar CD4 yang rendah berpengaruh terhadap peningkatan
kerentanan terjadinya infeksi oportunistik dan stadium klinis HIV.® Hasil berbeda dikemukakan
oleh Aregay et al® yaitu sebagian besar pasien dengan kadar CD4 <200 sel/mm? (imunodefisiensi
berat) berada dalam stadium klinis | dan I, meskipun pasien HIV stadium klinis 11l dan IV hanya
sebagian kecil yang memiliki kadar CD4 >200 sel/mm?®. Penelitian tersebut menunjukkan bahwa
tidak terdapat hubungan antara kadar CD4 dengan stadium klinis HIV.

Penentuan stadium klinis HIV memiliki peranan penting dalam manajemen tatalaksana
pasien HIV, seperti waktu mulai terapi, perubahan jenis terapi, pemberian terapi profilaksis dan
intervensi lainnya.> Antiretroviral (ARV) merupakan terapi farmakologik utama yang diberikan
pada pasien HIV. Berdasarkan rekomendasi WHO, ARV harus diberikan pada semua stadium
Klinis HIV tanpa memperhatikan kadar CD4 individu tersebut.!® Terapi ARV meningkatkan
angka survival dan menurunkan risiko infeksi oportunistik.**

Hubungan antara kadar CD4 dan stadium klinis HIV masih belum dapat dipastikan. Hal ini
mendorong penulis untuk mengetahui distribusi jenis kelamin, Indeks Masa Tubuh (IMT), kadar
CD4, stadium klinis, jenis infeksi oportunistik, serta menentukan hubungan antara kadar CD4
dengan stadium Klinis pada pasien HIV yang telah mendapatkan ARV.

METODE PENELITIAN

Penelitian ini menggunakan desain potong lintang dan dilaksanakan di salah satu Rumah
Sakit Umum Daerah di Wilayah DKI Jakarta pada bulan Maret sampai Mei 2023. Rekam medis
pasien yang berobat ke RSUD tersebut dari Januari 2022 sampai Mei 2023 digunakan sebagai
data sekunder penelitian ini. Sampel yang diikutsertakan pada penelitian ini ialah rekam medis
dari pasien yang didiagnosis menderita HIV stadium I-1V, mendapatkan terapi ARV, dan
memiliki data laboratorium kadar CD4. Rekam medis dengan data yang tidak terbaca jelas tidak
diikutsertakan dalam penelitian ini.

Rekam medis yang dikumpulkan sebagai sampel penelitian ini berasal dari 73 pasien dan
dipilih dengan menggunakan tehnik consecutive non-random sampling. Data rekam medis pasien
berupa usia, jenis kelamin, IMT, kadar CD4, stadium klinis, dan jenis infeksi oportunistik
dikumpulkan untuk dinilai distrubusi frekuensinya. Kadar CD4 digunakan untuk menentukan
status imunologis pasien, yaitu status imunologis normal/tidak ada imunodefisiensi (CD4 >500
sel/mm?), imunodefisiensi ringan (CD4 = 200-349 sel/mm?®), imunodefisiensi sedang (CD4 =
350-499 sel/mm?), dan imunodefisiensi berat (CD4 <200 sel/mm?).}2 Uji chi-square dilakukan
untuk menentukan hubungan antara kadar CD4 dengan stadium klinis HIV dengan batas
kemaknaan 0,05.
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HASIL PENELITIAN
Subjek penelitian ini ialah 73 pasien HIV stadium Klinis 1-1V yang diikutsertakan dalam

penelitian dengan rerata usia 33,0+14,26 tahun. Tabel 1 memperlihatkan distribusi frekuensi
karakteristik subjek penelitian ini.

Tabel 1. Distribusi frekuensi karakteristik subjek

Variabel Frekuensi Persentase
(N=73) (%)

Jenis kelamin

Laki-laki 46 63,0

Perempuan 27 37,0
IMT

Berat badan kurang (underweight) 36 49,3

Berat badan normal (ideal) 16 219

Berat badan lebih (overweight) 4 55

Obesitas (Obese) 17 23,3
Status imunologis

Normal 14 19,2

Imunodefisiensi ringan 1 13

Imunodefisiensi sedang 24 32,9

Imunodefisiensi berat 34 46,6
Stadium klinis

Stadium | 1 14

Stadium I 14 19,2

Stadium 111 33 45,2

Stadium IV 25 34,2

IMT underweight: <18,5 Kg/m?. IMT ideal: 18,5 — 22,9 Kg/m?. IMT overweight: 23 — 24,9 Kg/m?. IMT
obese: >25 Kg/m?. Status imunologis normal: CD4 500 sel/mm?. Status imunologis imunodefisiensi
ringan: CD4=200-349 sel/mm3. Status imunologis imunodefisiensi sedang: CD4=350-499 sel/mm?3.
Status imunologis imunodefisiensi berat: CD4< 200 sel/mm?,

Gambar 1 memperlihatkan distribusi infeksi oportunistik pada penelitian ini. Penyakit
tuberculosis (TB) paru merupakan infeksi oportunistik terbanyak (23,3%), diikuti oleh kandidiasis
oral (16,4%) dan infeksi saluran pernapasan akut (ISPA) (13,7%). Juga dapat diamati bahwa
terdapat pasien HIV dengan lebih dari satu jenis infeksi oportunistik/multiple (5,5%).
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Gambar 1. Distribusi jenis infeksi oportunistik
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Tabel 2 memperlihatkan bahwa pada IMT kategori underweight dan obese lebih banyak
didapatkan pada stadium klinis 111 sedangkan IMT kategori ideal terutama didapatkan pada
stadium klinis 1V.

Tabel 2. Distribusi IMT terhadap stadium Kklinis HIV

IMT Stadium Klinis
I 1 1l v
Underweight 1(2,8%) 10 (27,8%) 17 (47,2%) 8 (22,2%)
Ideal 0 (0%) 1 (5%) 5 (31,2%) 10 (62,5%)
Overweight 0 (0%) 0 (0%) 2 (50%) 2 (50%)
Obese 0 (0%) 3(17,7%) 9 (52,9%) 5 (29,4%)

IMT underweight: <8,5 kg/m?; IMT ideal: 18,5 — 22,9 kg/m?; IMT overweight: 23 — 24,9 kg/m?; IMT obese: >25 kg/m?.

Tabel 3 memperlihatkan hubungan antara status imunologis dan stadium klinis pada 73
pasien. Seluruh pasien HIV dengan imunodefisiensi berat (CD4 <200 sel/mm?®) berada pada
stadium Kiinis 111 dan IV (100%) dan hampir seluruh pasien dengan status imunologis normal
(CD4 >500 sel/mm?®) pada stadium klinis I dan 11 (92,9%).

Tabel 3. Hubungan status imunologis dan stadium klinis HIV

Stadium klinis

&Il " &IV p
Status imunologis
Normal 13 (92,9%) 1 (6,7%)
Imunodefisiensi ringan - sedang 2 (8,0%) 23 (92,0%) <0,001*
Imunodefisiensi berat 0 (0%) 3 4(100%)

*Uji chi-square.
Status imunologis normal: CD4>500 sel/mm3; Status imunologis imunodefisiensi ringan-sedang: CD4=200-499 sel/mm?;
Status imunologis imunodefisiensi berat: CD4< 200 sel/mm?

BAHASAN

Prevalensi HIV di Indonesia ialah 0,3-0,4 %, dengan usia penderita terbanyak pada
kelompok 25-49 tahun.*3** Hal ini sesuai dengan temuan pada penelitian ini, yang menunjukkan
bahwa rerata usia subjek berada dalam kelompok usia tersebut. Penduduk Indonesia yang hidup
dengan HIV lebih banyak berjenis kelamin laki-laki dibadingkan perempuan.’® Data tahun 2017
menunjukan perbandingan laki-laki dan perempuan yang menderita HI\ hampir mencapai 2:1.%
Pada penelitian ini didapatkan bahwa sebagian besar data rekam medis berasal dari pasien berjenis
kelamin laki-laki. Kejadian HIV yang lebih tinggi pada laki-laki kemungkinkan terjadi karena
laki-laki lebih sering mempraktekan prilaku seksual berisiko seperti berganti pasangan atau
hubungan seksual sejenis.!’8

Perubahan berat badan dapat terjadi pada penderita HIV. Penurunan berat badan yang lebih
besar ditemukan pada stadium HIV yang lebih lanjut dan kadar CD4 <200 sel/mm31°2 pada
penelitian ini ditemukan pasien HIV yang termasuk kategori underweight hampir setengah
jumlah subjek penelitian. Hal tersebut sejalan dengan temuan pada penelitian ini yang
menunjukkan bahwa 46,6% pasien berada dalam stadium klinis lanjut dan memiliki kadar CD4
<200 sel/mm? (imunodefisiensi berat). Subjek penelitian ini ialah pasien HIV yang telah
mendapatkan terapi ARV. Studi multicenter melaporkan bahwa penggunaan ARV berhubungan
dengan peningkatan berat badan pada pasien HIV.?! Kondisi tersebut berbeda dengan temuan
pada penelitian ini, yaitu subjek yang masuk dalam kategori overweight dan obese lebih sedikit
jumlahnya dibanding subjek dengan kategori underweight. Penelitian oleh Siddiqui et al*?
mendapatkan bahwa wasting masih cukup banyak ditemukan pada pasien HIV yang telah
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mendapatkan ARV (17,9%). Zhu et al® melaporkan bahwa terdapat peningkatkan kadar CD4
selama pemberian terapi ARV pada pasien dengan berat badan awal yang termasuk dalam
kategori berat badan lebih dan obesitas sedangkan pada pasien dengan berat badan kurang
sebelum mulai terapi ARV ditemukan kadar CD4 yang rendah. Berat badan lebih (overweight)
dan obese berhubungan dengan perbaikan status imunologis pasien HIV dibandingan dengan
berat badan ideal.?* Perbedaan hasil tersebut mungkin disebabkan oleh jenis ARV, lama terapi
ARV, dan kepatuhan konsumsi ARV yang tidak sama antara penelitian terdahulu dan penelitian
ini. Penelitian oleh Jiang et al*® menunjukkan bahwa penderita HIV yang mempertahankan IMT
24-28 kg/m? selama terapi ARV berisiko lebih rendah mengalami kematian. Sebaliknya,
penderita HIV yang sebelum memulai terapi ARV memiliki IMT kurang (underweight) memiliki
risiko kematian lebih tinggi dibandingkan dengan individu berat badan ideal.?® Pada penelitian ini
didapatkan bahwa pasien HIV stadium 111 dan IV lebih banyak yang memiliki berat badan ideal
dan obese. Pada pasien TB-HIV dengan stadium Klinis Il dan IV terdapat peningkatan risiko
kematian 1,344 kali dan 2.596 kali lebih tinggi dibandingkan dengan stadium klinis 1.2 Stadium
klinis HIV berhubungan dengan risiko kematian pada pasien HIV.

Stadium klinis HIV menggambarkan tingkat keparahan infeksi HIV. Gejala dan tanda yang
dinilai meliputi derajat penurunan berat badan, demam, diare, jenis infeksi oportunistik.1® Hasil
penelitian ini menunjukkan bahwa sebagian besar pasien HIV berada stadium klinis 11 dan V. Hal
ini kemungkinan akibat masyarakat umum baru mencari terapi ketika gejala yang dialami sudah
cukup parah.?® Pada pasien HIV dengan stadium Klinis lanjut lebih sering ditemukan kadar CD4
lebih rendah.? Kondisi tersebut sesuai dengan temuan pada penelitian ini, yaitu seluruh pasien HIV
yang memilki kadar CD4 <200 sel/mm? (imunodefisiensi berat) berada pada stadium 111 dan IV.

Rendahnya kadar CD4 dapat memengaruhi kemungkinan jumlah infeksi oportunistik.*® Pada
penelitian ini, sebanyak 75% pasien HIV dengan infeksi oportunistik multipel memiliki kadar
CD4 <200 sel/ul (imunodefisiensi berat). Infeksi oportunistik yang sering ditemukan pada
penelitian ini ialah TB paru. Menurut Framasari et al, ' penyakit oportunistik terbanyak pada
pasien HIV ialah TB paru (62,1%). Temuan ini selanjutnya didukung oleh penelitian Dafitri dan
Mizarti® yang menyatakan bahwa orang yang terinfeksi HIV akan mengalami infeksi
oportunistik seiring dengan perkembangan penyakitnya. Salah satu penyakit ini ialah TB yang
sering ditemukan pada pasien HIV bahkan sebelum AIDS bermanifestasi. Indonesia merupakan
negara dengan prevalensi TB tertinggi ketiga di dunia.® Penderita HIV memiliki risiko 18 kali
lebih mungkin untuk menderita TB.3>* Sebagian besar infeksi yang disebabkan oleh
Mycobacterium tuberculosis seringkali terjadi dalam bentuk laten, yang disebut sebagai infeksi
laten tuberkulosis (ILTB) dan hanya 5-10% yang berkembang menjadi TB aktif. ILTB dapat
menjadi TB aktif bila individu dalam kondisi imunodefisiensi.®*® Pada awalnya, hal ini yang
diduga sebagai penyebab tingginya kejadian TB pada pasien HIV, namun penelitian lebih lanjut
menunjukkan kecenderungan infeksi TB baru yang terjadi pada pasien HIV.% Kondisi inilah yang
mungkin berperan pada tingginya angka kejadian TB pada pasien HIV.

Penelitian ini mendapatkan adanya hubungan antara kadar CD4 dengan stadium klinis HIV
(p<0,001). Kadar CD4 <200 sel/mm?® (imunodefisiensi berat) paling banyak ditemukan pada
pasien HIV stadium klinis 111 dan 1V sedangkan kadar CD4 >500 sel/mm?® (normal) terutama
dimiliki oleh pasien HIV stadium klinis I dan Il. Temuan ini menunjukkan bahwa pasien HIV
dengan stadium Klinis lanjut memiliki status imunologis yang kurang dibandingkan pada stadium
Klinis awal. Progresivitas penyakit HIV dapat dinilai dengan mengukur kadar CD4.2 Temuan pada
penelitian ini berbeda dengan yang dikemukakan oleh Aregay et al.5 Pada penelitian tersebut
didapatkan hampir seluruh pasien HIV dengan kadar CD4 <200 sel/mm? berada pada stadium
klinis 1 dan 11 (94,17%) dibandingkan dengan stadium Il dan IV (5,83%), sedangkan pada
kelompok dengan kadar CD4 >500 sel/mm?, persentase terbesar merupakan pasien HIV stadium
I dan 11 (97,27%). Perbedaan hasil penelitian ini kemungkinan disebabkan pada penelitian Aregay
et al® sebanyak 95,28% subjek penelitian ialah pasien HIV stadium klinis I dan I1. Selain itu, jenis
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infeksi oportunistik yang diderita pasien merupakan salah satu komponen yang dinilai untuk
penentuan stadium Klinis HIV. Kejadian dan jenis infeksi oportunistik yang terjadi dipengaruhi
oleh kadar CD4.3"3 Ladyani et al*’ menyampaikan bahwa jumlah rerata CD4 berhubungan
dengan jenis infeksi oportunistik. Pada penelitian lain oleh Shaleh et al*® disebutkan bahwa
sebanyak 85 pasien dengan kadar CD4 <200 sel/mm? dari total 102 pasien HIV mengalami
infeksi oportunistik TB dan non-TB, sedangkan 22 pasien dengan kadar CD4 >200 sel/mm? dari
total 33 pasien HIV tidak mengalami infeksi oportunistik. Hal ini menunjukkan bahwa kadar CD4
berhubungan dengan kejadian dan jenis infeksi oportunistik dan dengan demikian akan
memengaruhi stadium klinis pasien HIV.

Perbaikan status imunologis dengan memberikan terapi ARV dapat meningkatkan kondisi
klinis pasien. Durasi pemberian dan kepatuhan pasien terhadap terapi ARV memengaruhi
keberhasilan terapi.*®#! Peningkatkan kadar CD4 ke arah nilai normal merupakan salah satu
perubahan yang dapat diamati.*? Temuan penelitian ini menunjukkan bahwa status imunologis
berperan terhadap derajat beratnya penyakit HIV secara klinis pada pasien yang telah
mendapatkan ARV.

Pada penelitian ini belum diperhitungkan durasi pemberian dan kepatuhan konsumsi terapi
ARV disebabkan oleh data tersebut tidak tercatat pada seluruh rekam medis subjek. Sebagian
subjek penelitian ialah pasien HIV yang sebelumnya sudah berobat di Rumah Sakit lain dan
mungkin telah memperoleh terapi ARV di tempat berobat sebelumnya. Status imunologis yang
diukur berdasarkan kadar CD4 dapat menjadi salah satu faktor yang digunakan untuk menilai
derajat beratnya penyakit HIV secara klinis pada pasien yang menerima terapi ARV.

SIMPULAN

Status imunologis berhubungan dengan stadium Kklinis pada pasien HIV. Seluruh pasien HIV
dengan imunodefisiensi berat (CD4 <200 sel/mm?®) memiliki stadium klinis yang lebih tinggi
(stadium Klinis 111 dan 1V) sedangkan hampir seluruh pasien tanpa imunodefisiensi/normal (CD4
>500 sel/mm?) memiliki stadium Klinis yang lebih rendah (stadium klinis I dan I1).

Disarankan pada penelitian lanjut untuk mengikutsertakan data mengenai durasi pemberian
dan kepatuhan terapi ARV sehingga dapat diperhitungkan pengaruhnya terhadap perubahan
kadar CD4 pasien HIV.
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