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Latar Belakang: Kementerian Kesehatan Republik Indonesia menyebutkan bahwa tu-
berkulosis masih menjadi penyebab utama kesakitan dan kematian pada ODHA sebesar
25%. Tujuan penelitian ini adalah untuk mengetahui determinan atau faktor yang mem-
pengaruhi perubahan kadar CD4 pada ODHA koinfeksi TB di RSUD Kota Bandung.
Metode: Jenis penelitian yang digunakan merupakan penelitian observasional analitik
dengan rancangan atau desain penelitian yang digunakan adalah kohort retrospektif.
Jumlah sampel yang ditetapkan sebesar 77 sampel. Instrumen yang digunakan pada pe-
nelitian ini adalah register dan rekam medis pasien. Data dianalisis menggunakan uji
Chi Square dan Fisher.

Hasil: Hasil menunjukkan bahwa usia (RR=1.050 dan p=1,000), jenis kelamin (RR=0.810
dan p=0,109), status kerja (RR=0.806 dan p=0,109), jumlah CD4 awal (RR=0,240 dan
p=0,015), stadium klinis (RR=0.750 dan p=0,821), kepatuhan konsumsi OAT (RR=1,076
dan p=1,000), kepatuhan ART (RR=2,000 dan p=0,363), lama ART (RR=0.803 dan
p=0,062).

Kesimpulan: Terdapat hubungan antara jumlah CD4 awal terhadap perubahan ka-
dar CD4 pada ODHA koinfeksi TB di RSUD Kota Bandung. Sementara tidak terdapat
hubungan antara usia, jenis kelamin, status kerja, stadium klinis, kepatuhan konsumsi
OAT, kepatuhan ART, dan lama ART terhadap perubahan kadar CD4 pada ODHA ko-
infeksi TB di RSUD Kota Bandung.

Abstract

Background: The Ministry of Health of the Republic of Indonesia stated that tuberculosis
is still the main cause of morbidity and mortality in PLWHA by 25%. This study aimed to
determine the determinants associate with changes of CD4 levels among PLWHA coinfected
with TB in Bandung City Regional General Hospital.

Methods: The type of research used is an analytic observational study with a retrospective
cohort design. The numbers of samples were 77 samples. The instruments used in this study
were patient medical records. Data were analyzed using Chi Square and Fisher test.
Results: The results showed that age (RR=1.050 and p=1,000), gender (RR=0.810 and
p=0.109), work status (RR=0.806 and p=0.109), baseline CD4 count (RR=0.240 and
p=0.015), clinical stage (RR=0.750 and p=0,821), adherence to antituberculosis drugs con-
sumption (RR=1,076 and p=1.000), ART adherence (RR=2,000 and p=0,363 ), and dura-
tion of ART (RR=0.803 and p=0.062).

Conclusion: There is association between baseline CD4 count and changes of CD4 lev-
els among PLWHA coinfected with TB. Meanwhile, there is no association between age,
gender, work status, clinical stage, adherence to antituberculosis drugs consumption, ART
adherence, and duration of ART on changes of CD4 levels among PLWHA coinfected with
TB in Bandung City Regional General Hospital.
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Pendahuluan

Human Immunodeficiency Virus (HIV)
adalah virus yang menyerang sistem kekebalan
tubuh manusia. Infeksi HIV menyebabkan
menurunnya imunitas tubuh dikarenakan
serangan yang dilakukan oleh virus terhadap
sel-sel pembentuk imunitas tubuh terutama
CD4 menghancurkan atau merusak fungsinya
(Nugroho, Hapsari, and Farida 2014).
Pada tahap yang lebih serius, infeksi HIV
dapat menyebabkan AIDS ditandai dengan
menurunnya imunitas tubuh secara drastis
sehingga rentan terhadap infeksi lanjutan
berbagai penyakit penyerta lainnya atau biasa
disebut dengan infeksi oportunistik.

Di Indonesia, prevalensi HIV pada
tahun 2019 tercatat sebesar 7,28% dengan lima
provinsi jumlah infeksi baru terbanyak adalah
Jawa Timur, DKI Jakarta, Jawa Barat, Jawa
Tengah, dan Papua. Berdasarkan kelompok
umur, masyarakat usia 25-49 tahun tercatat
memiliki jumlah kasus HIV terbanyak sejumlah
35.393 atau 70.4% dari total keseluruhan
kasus baru HIV yang dilaporkan. Sementara
prevalensi AIDS pada tahun 2019 adalah
1,27% dengan lima provinsi jumlah kasus
AIDS terbanyak adalah Papua, Jawa Timur,
Jawa Tengah, DKI Jakarta, dan Bali. Sementara
pada kasus baru AIDS, masyarakat usia 30-39
tahun tercatat memiliki jumlah kasus AIDS
terbanyak sejumlah 2.367 atau 33,6% dari total
keseluruhan kasus baru AIDS yang dilaporkan.
Case Fatality Rate kasus HIV/AIDS pada tahun
2019 tercatat sebesar 0,075% dengan jumlah
kematian sebanyak 614 kematian (Kemenkes
RI 2020).

Kota Bandung tercatat sebagai kota
dengan jumlah kasus HIV positif kumulatif
tertinggi ditemukan selama periode 1989-2018
yaitu 7.936 kasus dengan angka prevalensi
sebesar 3,16%. Jumlah kasus HIV positif
di Kota Bandung pada periode 2015-2019
menunjukkan tren peningkatan jumlah kasus.
Jumlah penderita baru HIV positif tahun 2019
di Kota Bandung meningkat sebanyak 18% dari
tahun 2018. Sementara itu, jumlah kasus AIDS
dalam kurun waktu yang sama menunjukkan
tren penurunan jumlah kasus hingga tahun
2018 dan meningkat kembali pada tahun 2019.
Tercatat pada tahun 2019, jumlah kasus AIDS
yang ditemukan meningkat sebanyak 37,8%

dari tahun 2018 (Dinkes Kota Bandung 2019).
Di Kota Bandung, RSUD Kota Bandung
menempati urutan ketiga dengan jumlah
kumulatif orang yang pernah masuk perawatan
HIV tertinggi sampai dengan akhir bulan
Oktober 2020 yaitu 711 kasus, dengan urutan
pertama dan kedua terbanyak berturut-
turut yaitu RS Hasan Sadikin dan RS Bungsu.
Sementara berdasarkan jumlah kumulatif
orang dengan Antiretroviral Terapi (ART)
dalam periode waktu yang sama, RSUD Kota
Bandung juga menempati urutan tertinggi
ketiga dengan 498 kasus. Pada tahun 2018,
tercatat bahwa sepuluh besar penyakit dengan
jumlah kunjungan terbanyak di RSUD Kota
Bandung diantaranya adalah penyakit HIV
yang mengakibatkan infeksi Mycobacterium.
Salah satu infeksi Mycobacterium yang
paling umum terjadi pada pasien HIV adalah
Mycobacterium tuberculosis (Ganji et al. 2016).
Terdapat 11 kematian akibat AIDS pada
tahun 2019, meningkat 6 kasus dibandingkan
tahun 2018 sebanyak 5 kasus dan jumlah
kematian pada tahun 2019 merupakan jumlah
kematian tertinggi yang tercatat sejak tahun
2013 (Dinkes Kota Bandung 2019). AIDS tidak
secara langsung menyebabkan kematian tetapi
disebabkan oleh penyakit penyerta yang dikenal
dengan infeksi oportunistik yang menginfeksi
dan menyerang tubuh akibat melemahnya
sistem kekebalan tubuh. Salah satu infeksi
oportunistik yang terjadi pada Orang dengan
HIV/AIDS (ODHA) adalah tuberkulosis (TB).
Penelitian yang dilakukan oleh Jaryal et al.
(2011) menyatakan bahwa pasien yang berisiko
untuk mendapatkan manifestasi TB adalah
pasien berusia 31-40 tahun (Jaryal et al. 2011).
Infeksi HIV meningkatkan kerentanan
seseorang terhadap infeksi Mycobacterium
tuberculosis. Penyakit TB yang terjadi di
antara pasien yang terinfeksi HIV disebabkan
oleh pengaktifan kembali infeksi TB yang
sebelumnya terjadi (laten) atau infeksi baru
Mycobacterium  tuberculosis.  Risiko ini
meningkat sesuai dengan meningkatnya
imunosupresi (Manosuthi, Wiboonchutikul,
and Sungkanuparph 2016). HIV meningkatkan
bukan hanya risiko tetapi juga progresivitas dari
infeksi baru maupun infeksi laten TB menjadi
penyakit TB.
Data Kementerian Kesehatan Republik
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Indonesia menyebutkan bahwa tuberkulosis
masih menjadi penyebab utama kematian dan
kesakitan pada ODHA, terutama di negara
berkembang seperti Indonesia dan merupakan
penyebab utama kematian pada ODHA sebesar
25%. Faktor risiko kegagalan perbaikan CD4
pada pasien TB-HIV berdasarkan penelitian
yang dilakukan oleh Musdalifah (2016) adalah
jarak waktu memulai pengobatan ARV setelah
Obat Anti Tuberculosis (OAT) (Musdalifah et
al. 2016).

HIV yang menginfeksi manusia akan
menyerang CD4 yang ada di sel T atau limfosit
T-helper. Cover HIV yang disebut dengan
cover gpl20 memiliki efek toksik yang akan
menghambat fungsi sel T, selain itu lapisan
terluar protein HIV yaitu cover gp120 dan anti
p24 berinteraksi dengan CD4 yang kemudian
menghambat aktivasi. sel yang mewakili
antigen (Nursalam et al. 2018). Normalnya,
jumlah CD4 dalam tubuh manusia berkisar
antara 500-1000 sel/mm3. Pada penderita
HIV/AIDS, jumlah CD4 bisa turun drastis
hingga kisaran di bawah 200 sel/mm3. Kondisi
penurunan jumlah CD4 pada penderita HIV/
AIDS menunjukkan bahwa daya tahan tubuh
sedang menurun sehingga infeksi oportunistik
dapat menyerang tubuh (Murni et al. 2016).

Pengobatan HIV/AIDS dapat dilakukan
melalui terapi antiretroviral (ARV). Tujuan
utama pemberian ARV adalah untuk
mengurangi jumlah virus (viral load), sehingga
akan meningkatkan status kekebalan tubuh
pasien (Karyadi 2017). Salah satu indikator
keberhasilan pengobatan ARV dilihat dari
keberhasilan imunologi yaitu perubahan
jumlah CD4 menuju perbaikan limfosit yang
meningkat lebih tinggi dari awal pengobatan
ARV, sistem kekebalan tubuh menunjukkan
perbaikan dan mencegah infeksi oportunistik.

Faktor risiko kenaikan CD4 pada
ODHA berdasarkan penelitian yang dilakukan
oleh Yogani (2017) adalah jumlah CD4 awal,
kepatuhan pasien mengonsumsi obat ARV dan
infeksi TB (Yogani et al. 2017). Sementara pada
penelitian Adiningsih (2018) menyebutkan
bahwa  responden  yang  mengalami
peningkatan jumlah CD4+ adalah mereka
yang memiliki kepatuhan yang baik, sudah
menjalani terapi ARV selama 13-24 bulan,
dan menggunakan terapi ARV lini 1 serta

jenis kelamin, status bekerja, dan pengalaman
stigma adalah faktor yang berkaitan dengan
kondisi imunodefisiensi ODHA (Adiningsih
2018). Penelitian yang dilakukan oleh Febriani
pada tahun 2019 meenyatakan berdasarkan
hasil uji statistik dengan chi square didapatkan
status  pernikahan, kepatuhan menjalani
ART, status pekerjaan, dan status pendidikan
menunjukan ada hubungan yang signifikan
dengan perubahan CD4 (Febriani, Lukas, and
Murtiani 2019).

Berdasarkan uraian yang dipaparkan,
maka peneliti bermaksud untuk melakukan
penelitian yang bertujuan untuk mengetahui
determinan yang mempengaruhi perubahan
kadar CD4 pada ODHA koinfeksi TB di RSUD
Kota Bandung.

Metode

Jenis  penelitian yang  digunakan
merupakan penelitian observasional analitik
dimana peneliti tidak melakukan intervensi
atau perlakuan terhadap variabel. Rancangan
atau desain penelitian yang digunakan adalah
historical cohort atau kohort retrospektif.
Penelitian ini telah mendapatkan ethical
clearance dari Komisi Etik Penelitian Kesehatan
Universitas Negeri Semarang dengan no
register 157/KEPK/EC/2021.

Penelitian ini dilakukan di RSUD Kota
Bandung pada bulan Mei-Juli 2021. Pada
penelitian ini, variabel bebas yang diteliti adalah
usia, jenis kelamin, status pekerjaan, jumlah
CD4 awal, stadium klinis HIV, kepatuhan
konsumsi OAT, kepatuhan terhadap ART, dan
lama ART. Variabel dependen atau variabel
terikat adalah variabel yang dipengaruhi atau
menjadi akibat dari variabel bebas. Variabel
terikat pada penelitian penelitian ini adalah
kadar CD4 pada ODHA dengan koinfeksi
TB. Kriteria inklusi pada penelitian ini yaitu
ODHA dengan koinfeksi TB yang memiliki
catatan medis lengka dan memiliki data hasil
pemeriksaan CD4 sebanyak minimal 2 kali.
Kriteria eksklusi yaitu belum menyelesaikan
pengobatan antituberculosis dan memiliki
koinfeksi penyakit lain. Pada penelitian ini,
data diperoleh dari register atau rekam medis
ODHA dengan koinfeksi TB yang tercatat di
RSUD Kota Bandung.

Analisis dilakukan dengan tabulasi silang
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yang bertujuan untuk menguji hubungan antara
variabel bebas dan variabel terikat dengan uji
statistik yang digunakan yaitu uji Chi Square
dan Fisher. Uji Chi Square dilakukan pada
variabel usia dan stadium klinis. Sementara uji
Fisher dilakukan pada variabel jenis kelamin,
status kerja, jumlah CD4 awal, kepatuhan
konsumsi OAT, kepatuhan ART, dan lama ART
dikarenakan terdapat sel dengan nilai expected
(E) kurang dari 5 maksimal 20% dari jumlah
sel (Dahlan, 2011; Fleiss, J. L., Levin, B., & Paik,
M. C., 2013).

Hasil dan Pembahasan

Berdasarkan hasil uji analisis, didapatkan
bahwa tidak ada hubungan antara usia
dengan perubahan kadar CD4 pada ODHA
dengan koinfeksi TB di RSUD Kota Bandung
dengan nilai p=1,000. Hasil ini sejalan dengan
penelitian yang dilakukan oleh Yogani et al.
(2017) bahwa usia tidak memiliki hubungan
dengan kenaikan CD4 dengan nilai p= 0,112.
Hal tersebut diperkirakan karena sebagian
besar subjek penelitian pada studi Yogani, et. al
berada pada rentang usia dewasa muda dengan
median usia subjek yaitu 28 tahun pada tiap
kelompok sehingga diperhitungkan tidak dapat
merepresentasikan jumlah pasien pada usia tua.
Sementara pada penelitian ini, jumlah subjek
berdasarkan kelompok variabel usia dikatakan
seimbang dengan jumlah subjek berusia 15-
35 tahun sejumlah 57,1% dari seluruh subjek
penelitian.

Dalam  beberapa penelitian yang
dilakukan sebelumnya juga ditemukan bahwa
usia tidak memiliki hubungan yang bermakna
dengan kenaikan/perubahan kadar CD4
pada ODHA yang telah mendapatkan ART.
Penelitian yang dilakukan oleh Nugroho et
al. (2014) mengemukakan demikian bahwa
usia bukan merupakan faktor determinan
peningkatan berat badan dan jumlah CD4
anak HIV/AIDS yang terapi ARV >6 bulan.
Penelitian yang dilakukan oleh Febriani et
al. (2019) menunjukan bahwa tidak terdapat
perbedaan bermakna antara usia terhadap CD4
sesudah pengobatan ARV.

Menurut penelitian yang dilakukan oleh
Pinti et al. (2016), perubahan dan penurunan
fungsi sistem imun tubuh terjadi seiring
bertambahnya usia. Sel T yang dihasilkan di

timus, yaitu organ limfoid primer mengalami
pengurangan bertahap seiring bertambahnya
usia yang disebut sebagai involusi timus. Hal
ini menyebabkan berkurangnya jumlah sel
limfosit T dan juga CD4+, sehingga faktor usia
berpengaruh secara fisiologis pada ODHA yang
mendapatkan ARV untuk mengembalikan
jumlah CD4+ ke kondisi perbaikan imun atau
tanpa imunodefisiensi (Adiningsih 2018).

Kelangsungan hidup manusia berkaitan
dengan sistem kekebalan atau sistem imun
tubuh yang bekerja dengan baik, melindungi
tubuh terhadap infeksi dan sel ganas, mengatur
penyembuhan luka, dan melindungi serta
memisahkan tubuh dari organisme yang
menyerang tubuh yang bersaing untuk
mendapatkan asupan untuk bertahan hidup.
Seiring bertambahnya usia, sistem imun
kehilangan kemampuan untuk melindungi
diri terhadap infeksi, kanker, dan sulit untuk
melakukan penyembuhan luka dengan tepat.
Sel T CD4 manusia kehilangan sekitar 3.000 bp
dari urutan telomere pada rentang usia antara
20-60 tahun (Weyand and Goronzy 2016).

Efek penuaan pada sistem kekebalan
tubuh tidak akan pada setiap individu. Efek
penuaan pada sistem kekebalan tubuh tampak
pada berbagai tingkat yang diantaranya
terjadi penurunan produksi sel B dan T di
sumsum tulang dan timus, serta berkurangnya
fungsi limfosit dewasa di jaringan limfoid
sekunder. Akibatnya, individu lanjut usia tidak
dapat menjalankan fungsi kekebalan tubuh
sebagaimana individu usia muda (Montecino-
Rodriguez, Berent-Maoz, and Dorshkind
2013).

Berdasarkan hasil uji analisis, didapatkan
bahwa tidak ada hubungan antara jenis kelamin
dengan perubahan kadar CD4 pada ODHA
dengan koinfeksi TB di RSUD Kota Bandung
dengan nilai p=0,109. Hasil ini sejalan dengan
penelitian yang dilakukan oleh Yogani et al.
2017 pada tahun 2017 bahwa jenis kelamin
tidak berpengaruh terhadap kenaikan CD4
dengan nilai p= 0,544. Tidak adanya hubungan
antara jenis kelamin dengan kenaikan CD4
disebabkan karena sebagian besar subjek
penelitian adalah laki-laki. Pada penelitian ini,
mayoritas subjek berjenis kelamin laki-laki
dengan jumlah sebanyak 81,8%.

Penelitian yang dilakukan oleh Nugroho
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et al. pada tahun 2014 mengemukakan hal yang
sama yaitu jenis kelamin bukan merupakan
faktor determinan peningkatan berat badan dan
jumlah CD4 anak HIV/AIDS yang terapi ARV
>6 bulan dengan nilai p= 0,67. Sejalan dengan
penelitian yang dilakukan oleh Febriani et al.
pada tahun 2019 bahwa tidak didapatkannya
perbedaan bermakna pada karakteristik jenis
kelamin terhadap CD4 sesudah pengobatan
ARV.

Penelitian yang dilakukan oleh Maskew
et al. pada tahun 2013 mengemukakan bahwa
pasien laki-laki memiliki risiko kematian 20%
lebih besar pada 24 bulan dan 36 bulan masa
follow-up dibandingkan dengan perempuan.
Pasien laki-laki mengalami kenaikan jumlah
sel CD4 yang lebih sedikit setelah memulai
pengobatan dibandingkan dengan perempuan.
Perbedaan biologis pada jenis kelamin seperti
pengaruh hormon seks pada sistem imun,
dianggap sebagai penjelasan terjadinya
perbedaan respon kenaikan jumlah CD4.
Perempuan memiliki jumlah CD4 lebih tinggi
dibanding laki-laki pada orang yang tidak
terinfeksi HIV serta hingga 5 tahun setelah
infeksi HIV. Dengan demikian, dapat dikatakan
bahwa perempuan memeiliki keuntungan
dalam hal respon imunologis terkait dengan
fakta bahwa perempuan memiliki kisaran
normal jumlah CD4 yang lebih tinggi untuk
kembali ke kondisi imunitas yang normal/ baik
setelahh dilakukan pengobatan.

Dalam analisis cross-sectional, anak-
anak berjenis kelamin perempuan memiliki
persentase CD4 yang jauh lebih tinggi
daripada anak-anak berjenis kelamin laki-
laki. Jumlah CD4 juga lebih tinggi di antara
perempuan dewasa dengan dan tanpa infeksi
HIV. Telah dilakukan penelitian sebelumnya
untuk menjelaskan perbedaan jenis kelamin
pada infeksi HIV dan penyakit menular
lainnya yang difokuskan pada berbagai efek
imunomodulator dari hormon steroid seks
wanita utama yaitu estrogen dan progesteron.
Reseptor untuk estrogen dan progesteron
diekspresikan oleh sebagian besar tipe sel imun
dan kadar hormon ini mempengaruhi ekspresi
CCRS5 oleh sel T CD4 dan produksi beberapa
sitokin. Pemberian hormon-hormon ini secara
eksogen dan fluktuasi alaminya selama siklus
ovulasi telah terbukti memodulasi respon imun

bawaan dan adaptif dan dapat mempengaruhi
tingkat replikasi HIV (Ruel et al. 2011).

Berdasarkan hasil uji analisis,
didapatkan bahwa tidak ada hubungan antara
status kerja dengan perubahan kadar CD4
pada ODHA dengan koinfeksi TB di RSUD
Kota Bandung dengan nilai p=0,109. Hasil
tersebut diperkirakan karena sebagian besar
subjek termasuk dalam kelompok bekerja
yaitu sebanyak 80,5% sehingga diperhitungkan
tidak dapat merepresentasikan kelompok tidak
bekerja. Meski begitu, sejumlah 65 subjek baik
yang bekerja maupun tidak bekerja mengalami
kenaikan jumlah CDA4.

Penelitian ini sejalan dengan penelitian
sebelumnya yang menyebutkan bahwa tidak
ada hubungan antara jumlah CD4 dan status
pekerjaan. Jumlah CD4 tidak berbeda secara
signifikan antara mereka yang bekerja dan
mereka yang tidak bekerja. Tetapi mereka yang
tidak bekerja memiliki kesehatan psikologis
yang jauh lebih buruk daripada mereka yang
bekerja. Disebutkan pula bahwa ada tingkat
morbiditas psikologis yang tinggi yang
konsisten dengan hubungan antara kesehatan
mental yang buruk dan HIV (Rodger et al.
2010).

Sementara  hasil  yang  berbeda
ditunjukkan oleh penelitian yang dilakukan
oleh Adiningsih (2018) yang menyatakan
secara statistik, ada hubungan yang signifikan
antara status pekerjaan dengan jumlah CD4+
di bawah 500 atau kondisi imunodefisiensi
pada ODHA di VCT RSUD Dok II Jayapura.
Penelitian yang dilakukan oleh Febriani et al.
(2019) juga menyebutkan bahwa salah satu
variabel yang mempunyai hubungan bermakna
dengan CD4 adalah pekerjaan. Pekerjaan
memiliki hubungan yang sangat kuat dengan
perilaku berisiko tinggi untuk terinfeksi HIV/
AIDS (Wibowo Roselinda; Setiawaty, Vivi
2015).

Penelitian oleh Maurya et al. (2020)
menyatakan bahwa terdapat perbedaan
yang signifikan dalam jumlah CD4 antara
kondisi sosial ekonomi yang lebih tinggi yaitu
pendidikan tinggi, pekerjaan kelas 1, dan
pendapatan keluarga di atas Rs. 30.000 per
bulan dan kondisi sosial ekonomi yang lebih
rendah yaitu kurangnya pendidikan, pekerjaan
kelas 4, dan pendapatan keluarga di bawah
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Rp15.000 per bulan.

Berdasarkan hasil uji analisis, didapatkan
bahwa ada hubungan yang signifikan secara
statistik antara jumlah CD4 awal dengan
perubahan kadar CD4 pada ODHA dengan
koinfeksi TB di RSUD Kota Bandung dengan
nilai p=0,015. Nilai RR=0,240 menunjukkan
bahwa jumlah CD4 awal merupakan faktor
protektif perubahan kadar CD4 pada ODHA
koinfeksi TB di RSUD Kota Bandung atau
pasien dengan jumlah CD4 awal <200 sel/mm3
mengalami jumlah kadar CD4 tidak naik/tetap
0,240 kali dibanding pasien dengan jumlah
kadar CD4 awal 200-349 sel/mm3. Hasil ini
sejalan dengan penelitian sebelumnya bahwa
jumlah CD4 awal memiliki Odds Ratio sebesar
0,996 kali untuk tidak mengalami kenaikan
CD4 yang berarti bahwa setiap kenaikan CD4
sebesar 1 sel/mm3 akan menurunkan risiko
untuk tidak mengalami kenaikan CD4 sebesar
0,996 kali (Yogani et al. 2017).

Penelitian yang dilakukan di Asia-Pasifik
oleh De La Mata et al. (2017) menunjukkan
bahwa tidak ada hubungan yang signifikan
antara jumlah CD4 awal dengan kenaikan
jumlah CD4 setelah mendapat ART dan
dilakukan follow-up. Jumlah CD4 yang lebih
tinggi juga dikaitkan dengan penurunan
risiko kematian. Selama periode lima tahun,
peningkatan jumlah CD4 rata-rata untuk
pasien yang tidak mendapatkan ART pada
awal pengobatan TB menunjukkan bahwa
penurunan risiko kematian kemungkinan besar
didorong oleh peningkatan yang cukup besar
dalam penggunaan ART setelah pengobatan
TB (Kaplan et al. 2018). Penelitian sebelumnya
terhadap pasien koinfeksi HIV/TB di Afrika
sub-Sahara menunjukkan bahwa sebagian
besar pasien yang didiagnosis dengan TB
memiliki jumlah CD4 yang rendah dan tidak
menerima ART pada saat diagnosis TB(Kaplan
etal. 2018).

Penelitian sebelumnya telah
menunjukkan bahwa jumlah CD4 awal sangat
memprediksi pemulihan imunologis (Maskew
et al. 2013). Pasien dengan stratum sel CD4
awal yang lebih tinggi memiliki kemampuan
untuk kembali ke jumlah CD4 normal
meskipun mereka memiliki peningkatan
risiko non-respons imunologis dalam 12 bulan
dibandingkan dengan mereka yang memiliki

stratum CD4 awal yang rendah (Asfaw et al.
2015). Memulai ART pada saat jumlah CD4
awal <200 sel/mm3 dapat menyebabkan
tingginya proporsi pasien dengan Acquired
Immunodeficiency Syndrome (AIDS) dan
tingkat kematian kasus yang tinggi. Hasil
ini menunjukkan bahwa pasien dengan
jumlah CD4 awal <200 sel/mm3 memiliki
tingkat respons imunologis yang lebih besar
dibandingkan dengan mereka yang memiliki
jumlah CD4 awal yang lebih tinggi. Temuan
ini menunjukkan bahwa jumlah CD4 tertinggi
dicapai ketika ART dimulai pada jumlah
CD4 awal >350 sel/mm3. Jumlah CD4 akan
mengalami kesulitan untuk kembali normal
ketika ART dimulai pada jumlah CD4 yang
lebih rendah.

Penelitian yang dilakukan oleh He et
al. (2016) menemukan bahwa faktor-faktor
termasuk peningkatan usia, jumlah CD4+
awal, rejimen awal, perubahan rejimen
dan kotrimoksazol yang digunakan selama
pengobatan berhubungan dengan pemulihan
jumlah sel T CD4+. Proporsi pasien setelah
sembilan bulan pengobatan yang mencapai
penekanan virologi berkelanjutan, lebih besar
70% untuk pasien dengan jumlah CD4+ >350
sel/mm3 daripada pasien dengan jumlah
CD4 awal yang rendah. Jumlah sel T CD4
awal dinyatakan sebagai indikator sensitif
untuk pemulihan kekebalan tubuh. Tingkat
kelangsungan hidup pasien dengan jumlah
sel T CD4 awal yang rendah (<200 sel/mm3)
secara signifikan memburuk selama terapi
dibandingkan pasien dengan jumlah sel T
CD4 awal yang lebih tinggi (>200 sel/mm3)
(Bayarsaikhan et al. 2021).

Berdasarkan hasil uji analisis, didapatkan
bahwa tidak ada hubungan yang signifikan
secara statistik antara stadium klinis dengan
perubahan kadar CD4 pada ODHA dengan
koinfeksi TB di RSUD Kota Bandung dengan
nilai p=0,821. Penelitian ini memiliki hasil
yang sama dengan penelitian sebelumnya
yang menyatakan bahwa stadium klinis bukan
merupakan faktor determinan peningkatan
berat badan dan jumlah CD4 anak HIV/AIDS
yang terapi ARV > 6 bulan (Nugroho et al.
2014). Penelitian lainnya dari Yogani et al., juga
menemukan bahwa stadium klinis pada saat
subjek pertama kali datang tidak berhubungan

484



Atika Aulia, Sri Ratna Rahayu, Lukman Fauzi, Galuh Nita Prameswari / Determinan Perubahan Kadar / IJPHN (1) (3) (2021)

dengan kenaikan CD4. Pada mulanya
diperkirakan bahwa stadium Kklinis lanjut
(stadium IIT dan IV) akan mengalami kenaikan
CD4 yang lebih lambat dibandingkan stadium
awal. Hal ini didasari oleh adanya jumlah infeksi
oportunistik yang lebih berat ditemukan pada
stadium lanjut dan pada umumnya stadium
lanjut juga cenderung memiliki jumlah CD4
yang lebih rendah dibandingkan dengan
stadium awal (Yogani et al. 2017).

Tahap klinis pra-pengobatan lanjutan
dari infeksi HIV berdasarkan klasifikasi WHO,
jumlah CD4 yang rendah, dan viral load yang
tinggi sebelum memulai ART lini pertama
secara akurat memprediksi kelangsungan
hidup, pemulihan jumlah sel T CD4, dan
pemulihan kekebalan tubuh pada ODHA di
Mongolia. Tingkat kelangsungan hidup pasien
dengan infeksi HIV stadium lanjut (stadium
IV) sebelum memulai ART secara signifikan
memburuk selama terapi dibandingkan dengan
pasien dengan stadium klinis I-III. Tahap klinis
pra-pengobatan lanjutan, jumlah sel T CD4
awal yang rendah, dan diagnosis tuberkulosis
(TB) setelah memulai ART memiliki risiko lebih
tinggi untuk mengalami kondisi tubuh yang
non responsif atau respons yang lebih rendah
terhadap ART. Pasien dengan penyakit penyerta
sebelum pengobatan dan jumlah sel T CD4
yang rendah memiliki risiko lebih tinggi dan
kemungkinan yang rendah untuk mengalami
kondisi tubuh yang non responsif atau respons
yang lebih rendah terhadap ART dibandingkan
dengan pasien lain (Bayarsaikhan et al. 2021).

Risiko kemampuan pemulihan sistem
imun tubuh yang rendah atau tidak optimal
secara independen berhubungan dengan
jenis kelamin laki-laki, usia lebih tua dari 50
tahun, jumlah CD4 awal yang rendah, dan
stadium klinis tingkat lanjut berdasarkan
klasifikasi WHO. Diamati pula bahwa pasien
yang diklasifikan berada pada stadium 3 dan
stadium 4, sebesar 1,47 kali lebih mungkin
untuk memiliki pemulihan sistem imun tubuh
yang yang rendah atau tidak optimal setelah
menerima ART dibandingkan dengan mereka
yang berada di stadium 1 dan stadium 2 (Gunda
etal. 2017).

Berdasarkan hasil uji analisis, didapatkan
bahwa tidak ada hubungan yang signifikan
secara statistik antara kepatuhan konsumsi

OAT dengan perubahan kadar CD4 pada
ODHA dengan koinfeksi TB di RSUD Kota
Bandung dengan nilai p=1,000. Meskipun hasil
uji analisis menunjukkan bahwa kepatuhan
konsusmi OAT tidak memiliki hubungan
secara statistik, berdasarkan data yang disajikan
melalui analisis univariat, sebesar 92,2% pasien
di RSUD Kota Bandung patuh terhadap
konsumsi OAT. Selain itu, sebanyak 65 dari
jumlah total 77 subjek mengalami kenaikan
kadar CD4 setelah mengonsumsi OAT.

Sementara penelitian yang dilakukan
oleh Musdalifah et al. pada tahun 2016
mengemukakan bahwa hasil analisis bivariat
menunjukkan hazard rasio terjadinya kegagalan
perbaikan CD4 berdasarkan lama pemberian
ARV pasca OAT adalah 0,590. Hal tersebut
berarti pasien yang memulai terapi ARV pada
8 minggu setelah OAT diberikan, memiliki
efek protektif terhadap kecepatan kegagalan
perbaikan CD4. Pasien yang memulai ARV pada
8 minggu setelah pemberian OAT, memiliki
kecepatan 0,59 kali lebih lambat dibandingkan
dengan kecepatan kegagalan perbaikan CD4
pada pasien yang memulai ARV dalam kurun
2-8 minggu setelah OAT. Meskipun demikian
secara statistik pengaruh lama pemberian ARV
pasca OAT terhadap kegagalan perbaikan CD4
tidak berhubungan.

Peningkatan jumlah CD4 dikaitkan
dengan penurunan angka kematian (Kaplan
et al. 2018). Kepatuhan terhadap konsumsi
OAT sangat penting dalam mencapai hasil
pengobatan yang sukses, mengendalikan
penyebaran TB, dan mencegah perkembangan
resistensi obat pada TB. Penyebab utama
ketidakpatuhan konsumsi OAT adalah efek
samping obat, lupa untuk mengonsumsi
obat, berada jauh dari rumah, melewatkan
tanggal janji temu, kendala biaya transportasi,
kurangnya dukungan sosial, komunikasi yang
buruk antara pasien dan penyedia layanan
kesehatan, dan kehabisan stok obat (Mekonnen
and Azagew 2018). Ketidakpatuhan terhadap
pengobatan  tuberkulosis  mengakibatkan
meningkatnya lama waktu dan keparahan
penyakit, kematian, penularan penyakit, dan
resistensi obat. Hal tersebut memiliki dampak
ekonomi yang besar dalam hal pembiayaan
untuk pasien serta sistem layanan kesehatan
(Mekonnen and Azagew 2018).
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Berdasarkan hasil uji analisis,
didapatkan bahwa tidak ada hubungan yang
signifikan secara statistik antara kepatuhan
ART dengan perubahan kadar CD4 pada
ODHA dengan koinfeksi TB di RSUD Kota
Bandung dengan nilai p=0,363. Meskipun hasil
uji analisis menunjukkan bahwa kepatuhan
ART tidak memiliki hubungan secara statistik,
berdasarkan data yang disajikan melalui
analisis univariat, sebesar 85,7% pasien di
RSUD Kota Bandung patuh terhadap ART.
Selain itu, sebanyak 65 dari jumlah total 77
subjek mengalami kenaikan kadar CD4 setelah
mendapatkan ART.

Penelitian ini memiliki hasil yang
berkebalikan dengan penelitian yangdilaakukan
oleh Yogani et al. (2017) yang menyatakan
bahwa kepatuhan pasien mengonsumsi obat
berhubungan dengan kenaikan jumlah CD4
dan pada kelompok yang tidak patuh memiliki
risiko relative (RR) sebesar 3,268 kali untuk
tidak mengalami kenaikan CD4 setelah
pengobatan HAART. Hal tersebut disebabkan
karena tingkat kepatuhan minum obat yang
kurang terhadap HAART akan berhubungan
dengan progresivitas dari penyakit HIV yang
ditandai dengan meningkatnya viral load dan
menurunnya sel CD4. Hasil serupa didapatkan
oleh penelitian yang dilakukan oleh Febriani
et al. (2019) yang menyatakan bahwa variabel
kepatuhan terhadap konsumsi obat pada ART
mempunyai hubungan bermakna dengan
kenaikan CD4.

Kombinasi terapi antiretroviral sangat
efektif dalam mencegah perkembangan
kondisi klinis tingkat lanjut penyakit HIV
dan memulihkan kadar sel CD4 serta
mengurangi replikasi virus dan menurunkan
tingkat morbiditas dan mortalitas terkait
HIV (De La Mata et al. 2017). Pasien yang
lebih patuh memiliki peningkatan jumlah
CD4 yang lebih besar dan lebih berkelanjutan
dibandingkan pasien yang tidak patuh
terhadap ART. Berdasarkan uji Spearman
‘rho, data menunjukkan bahwa ada hubungan
yang signifikan dan lemah antara kepatuhan
terapi ARV dengan kadar CD4 pasien HIV/
AIDS (Ahmad and Munir 2019). Antiretroviral
(ARV) merupakan obat yang diberikan kepada
pasien HIV/AIDS yang berfungsi untuk
menghentikan aktivitas virus, memulihkan

sistem kekebalan tubuh dan mengurangi
terjadinya infeksi oportunistik, memperbaiki
kualitas hidup, serta menurunkan morbiditas
dan mortalitas karena infeksi HIV (Nursalam
etal. 2018).

Obat antiretroviral berlisensi saat ini
berfungsi dengan mengurangi replikasi virus
yang efektif, masuknya virus ke dalam sel atau
integrasi dengan genom sel inang. Dengan
demikian, viral load pada plasma berkurang,
sehingga mengurangi jumlah virus yang dapat
menyerang dan menghancurkan sel T CD4
(McGoldrick 2012). Kepatuhan ART yang
lebih baik berhubungan dengan tingkat yang
lebih rendah pada peradangan, aktivasi sistem
imun tubuh (sel T CD4+ yang diaktifkan)
dan koagulopati pada ODHA di Uganda yang
mencapai penekanan virus segera setelah
memulai ART (Castillo-Mancilla et al. 2018).
Hubungan antara kepatuhan ART yang rendah
dan dikaitkan dengan morbiditas dan mortalitas
yang lebih tinggi pada HIV, kepatuhan ART
yang rendah juga dapat dikaitkan dengan
kondisi klinis yang lebih buruk.

Berdasarkan hasil uji analisis,
didapatkan bahwa tidak ada hubungan yang
signifikan secara statistik antara lama ART
dengan perubahan kadar CD4 pada ODHA
dengan koinfeksi TB di RSUD Kota Bandung
dengan nilai p=0,062. Meskipun hasil uji
analisis menunjukkan bahwa kepatuhan ART
tidak memiliki hubungan secara statistik,
berdasarkan data yang disajikan, sebanyak
65 dari jumlah total 77 subjek mengalami
kenaikan kadar CD4 tidak terpaku pada
berapa lama waktu ART didapatkan. Hasil
ini sejalan dengan penelitian yang dilakukan
oleh Hutapea et al. (2017) yang menyatakan
bahwa lama terapi tidak berpengaruh secara
nyata terhadap perubahan nilai hitung CDA4.
Meski hasil tidak signifikan secara satistik pada
penelitian Hutapea et al., sebanyak 21 dari 29
subjek (72.41%) mengalami penurunan nilai
hitung CD4 setelah diterapi selama lebih dari 39
bulan. Di antara 38 subjek yang diterapi kurang
dari 39 bulan, sebanyak 14 subjek (36.84%)
mengalami penurunan nilai hitung CD4. Pada
penelitian Hutapea et al., sebanyak 3 (4.47%)
subjek yang memulai terapi dengan nilai hitung
CD4 <50 sel/mm3 mengalami kenaikan nilai
hitung CD4, tetapi tidak mencapai 350 sel/
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mm3 dengan lama terapi antara 10-33 bulan.
Penelitian lainnya juga memiliki hasil yang
serupa bahwa tidak ada hubungan bermakna
antara lama pengobatan ARV dengan jumlah
CD4 meskipun tingkat kepatuhan responden
yang tergolong tinggi sebanyak 43,3%
(Nurmawati, Sari, and Hidayat 2019).

Berbeda dengan hasil yang ditunjukkan
pada penelitian Ahmad and Munir (2019)
bahwa berdasarkan uji Spearman ‘rho, data
menunjukkan bahwa ada hubungan yang
signifikan dan lemah antara lama pemberian
terapi ARV dengan kadar CD4 pasien HIV/
AIDS. Penelitian Mrudula et al. (2012) juga
mendapatkan hasil serupa yaitu sejumlah 12
pasien setelah diberikan ART, jumlah CD4
rata-rata berkurang dari 336 sel/mm3 menjadi
226 sel/mm3. Sejumlah 12 pasien tersebut
mendapatkan ART selama lebih dari 6 bulan.
Perbedaan rata-rata penurunan jumlah CD4
adalah 109 sel/mm3. Secara statistik, hasil
tersebut signifikan setelah dilakukan analisis

Tabel 1. Hasil analisis bivariate

dengan uji t berpasangan

Hasil yang serupa juga didapatkan oleh
penelitian yang dilakukan oleh De La Mata
et al. (2017) yang menyatakan bahwa dalam
analisis univariat, periode tahun memulai
ART secara signifikan berhubungan dengan
respons sel CD4. Pasien yang memulai pada
tahun 2006-2009 dan 2010-2013 memiliki
jumlah CD4 rata-rata yang pada waktu tertentu
selama follow-up sebanyak 8 sel/mm3 (95% CI:
3 hingga 13 sel/mm3) dan 13 sel/mm3 (95%
CI: 8 hingga 19 sel/mm3) lebih tinggi daripada
yang dimulai pada 2003-2005. Terdapat tren
yang meningkat bahwa pasien yang memulai
ART pada beberapa tahun terakhir memiliki
respons CD4 yang lebih tinggi dibandingkan
pada tahun-tahun sebelumnya.

Hasil wuji analisis hubungan antara
variabel usia, jenis kelamin, status kerja, jumlah
CD4 awal, stadium klinis, kepatuhan konsumsi
OAT, kepatuhan ART, dan lama ART disajikan
dalam tabel 1.

CD4 tidak naik CD4 naik Jumlah o
n % a0 % a % RR (CI 95%) p value
Usia
15-35 tahun 7 58,3 37 56.9 44 57.1 1,000
>35 tahun 5 41,7 28 43.1 33 49 1050(0366-3016)
Jenis Kelamin
Laki-laki 12 100,0 51 78.5 63 81.8 0,109
Perempuan 0 0,0 14 21.5 14 182 0810(0718-0913)
Status Kerja
Bekerja 12 100,0 50 76.9 62 80.5 0,109
Tidak bekerja 0 0,0 15 23.1 15 195 *800(0714-091D)
Jumlah CD4 awal
<200 4 33.3 48 73.8 52 67.5 0,015
200-349 8 66.7 17 26.2 25 32.5 0,240 (0,080-0,723)
Stadium Klinis
Stadium 4 6 50.0 38 58.5 44 57.1 0,821
Stadium 3 6 50.0 27 41.5 33 42.9 0,750 (0,266-2,117)
Kepatuhan OAT
Tidak patuh 1 8.3 5 7.7 6 7,8
Patuh 11 91.7 60 92.3 71 92,2 1,076 (0,166-6,979) 1,000
Kepatuhan ART
Tidak patuh 3 25.0 8 12.3 11 14,3 0,363
Patuh 9 75.0 57 87.7 66 85,7 2,000 (0,640-6,264)
Lama ART
0-3 tahun 12 100,0 49 75.4 61 79.2
>3 tahun 0 0,0 16 24.6 16 20.8 0,803 (0,709-0,909) 0,062
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Kesimpulan

Berdasarkan hasil penelitian yang
telah dilakukan di unit DOTS/VCT RSUD
Kota Bandung, simpulan yang dihasilkan
adalah terdapat hubungan antara jumlah CD4
awal terhadap perubahan kadar CD4 pada
ODHA koinfeksi TB di RSUD Kota Bandung.
Sementara tidak terdapat hubungan antara
usia, jenis kelamin, status kerja, stadium klinis,
kepatuhan konsumsi OAT, kepatuhan ART, dan
lama ART terhadap perubahan kadar CD4 pada
ODHA koinfeksi TB di RSUD Kota Bandung.
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