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ABSTRAK

Nilai absolut cluster differentiation 4 (CD4) diduga dipengaruhi oleh tingkat hemodilusi yang
berbeda pada tiap trimester, sedangkan nilai persentase CD4 diduga tidak dipengaruhi oleh tingkat
hemodilusi. Oleh karena itu penelitian mengenai perbandingan antara nilai aboslut CD4 dan
persentase CD4 pada trimester yang berbeda pada kehamilan dengan HIV penting untuk dilakukan
untuk melihat variasi nilai hitung CD4 (absolut dan persentase).Untuk membuktikan pengaruh
kehamilan terhadap variasi nilai hitungabsolut CD4 dan persentase CD4 pada kehamilan dengan
HIVtrimester II dan III,penelitian observasional dengan menggunakan rancangan studi kohort
dilakukan untuk melihat bagaimana variasi nilai absolut CD4 dibandingkan persentase CD4 pada
wanita hamil dengan HIV trimester II dan III. Penelitian dilaksanakan selama dua tahun dimulai
dari Oktober 2011 sampai Oktober 2013. Dua puluh sampel penelitian dianalisis secara statistik.
Hasil uji t menunjukkan nilai P>0.05 pada nilai absolut CD4 maupun persentase CD4. Hasil penelitian
menunjukkan bahwa nilai absolut CD4 dan persentase CD4 tidak mengalami fluktuasi yang bermakna
selama trimester II dan III pada kehamilan dengan HIV. Nilai absolut CD4 merupakan metode yang
dapat dipercaya dalam menilai status imun ibu hamil dengan HIV, tanpa perlu melakukan
pemeriksaan persentase CD4. Nilai persentase CD4 dapat dipertimbangkan dalam menilai status
imun ibu hamil dengan HIV apabila terdapat faktor lain selain kehamilan yang dapat memengaruhi
nilai absolut CD4. [MEDICINA 2015;46:162-5].
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ABSTRACT

Absolute cluster differentiation 4 (CD4) count is suspected to be influenced by the degree of
hemodilution which is different in each trimester of pregnancy, while percentage of CD4 is thought not
to be under significant influence of hemodilution. Thus, a study about the comparison between absolut
CD4 and percentage of CD4 at different trimester (2nd and 3rd trimester) of pregnancy with HIV
infection, are important to evaluate the variation of CD4 (absolute and percentage). To prove the
influence of pregnancy to the variation of absolute CD4 count and percentage of CD4 in pregnancy with
HIV infection at 2"! and 3" trimester, an observational study using cohort design was conducted to
evaluate the variation of absolute CD4 and percentage of CD4 in pregnant woman with HIV infection
at 2" and 3" trimester. This study was held from October 2011 until October 2013.Twenty sample
were statistically analyzed. T-paired test showed that the P value >0.05 in both CD4 count. It means
that there was no significant difference in mean of CD4, either absolute or percentage in 2" and 3"
trimester. The result showed that the absolute and percentage of CD4 did not fluctuate significantly
during the 2" and 3™ trimester of pregnancy. Absolute CD4 count is a valid method to asses the
immune status of pregnant woman with HIV, and its not necesarry to count the percentage of CD4.
Percentage of CD4 probably should be considered if there are any other factors beside the pregnancy
itself that can interfere with the absolute CD4 count. [MEDICINA 2015;46:162-5].
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PENDAHULUAN

elakangan ini infeksi

human immunodefi-
ciency virus (HIV) telah menjadi
pandemi dunia. Pada akhir 2011,
jumlah kasus yang tercatat
adalah 34 juta kasus. Jumlah ini
merupakan peningkatan yang
signifikan jika dibandingkan
dengan jumlah kasus HIV pada
tahun 1990, yaitu 8 juta kasus.?
DiIndonesia pada 2009, terdapat
186.000 orang usia 15-49 tahun
yang terinfeksi HIV .2

Nilai Absolut CD4
merupakan metode yang paling
luas digunakan dalam menilai
status imun orang dengan HIV,
termasuk wanita hamil.? Nilai
absolut CD4 merupakan jumlah
total CD4 dalam sirkulasi, dan
dipengaruhi oleh beberapa faktor
seperti variasi diurnal dan
hemodilusi, seperti pada
kehamilan.* Berdasarkan hal ini,
nilai absolut CD4 diduga tidak
akurat dalam menilai status
imun ibu hamil dengan HIV.
Berbeda halnya dengan nilai
absolut CD4, persentase CD4
diduga lebih stabil dan tidak
dipengaruhi oleh hemodilusi.
Persentase CD4 merupakan faktor
independen dalam memprediksi
risiko pertumbuhan janin
terhambat (PJT) pada kehamilan
dengan HIV. Nilai absolut CD4
gagal menunjukkan korelasi ini,
dan pengaruh hemodilusi diduga
berperan pada hal ini.> Ekouevie,
dkk® mendapatkan perbedaan
yang bermakna antara nilai
absolut CD4 selama kehamilan
dan post-partum. Perbedaan ini
tidak ditemukan pada persentase
CD4. Tuomala, dkk” menemukan
hasil yang berbeda, terdapat
peningkatan pada nilai absolut
CD4 selama kehamilan dan
penurunan pada masa post-
partum.

Pada kehamilan, secara
fisiologis terjadi hemodilusi dan
dapat mencapai 40 sampai 50%
dan disertai dengan perubahan
nilai leukosit. Nilai absolut CD4
akan dipengaruhi oleh hemodilusi,

namun tidak pada persentase
CD4.#

Poliklinik prevention of
mother to child transmission
(PMTCT) pada Rumah Sakit
Umum Pusat (RSUP) Sanglah
sejak tahun 2000, secara aktif
terlibat pada manajemen
kehamilan dengan HIV, dan nilai
absolut CD4 digunakan sebagai
parameter acuan dalam menilai
status imun ibu hamil dengan
HIV. Penilaian status CD4 sangat
penting pada kehamilan dengan
HIV  untuk memprediksi
komplikasi pada bayi. Karena nilai
absolut CD4 diduga dipengaruhi
oleh hemodilusi yang berbeda pada
tiap trimester dalam kehamilan,
sedangkan persentase CD4 tidak
dipengaruhi oleh hemodilusi.
Maka dari itu, penelitian menge-
nai perbandingan nilai absolut
CD4 dan persentase CD4 trimester
II dan IIT pada kehamilan dengan
HIV, penting untuk dilakukan
untuk menilai variasi CD4
(absolut dan persentase).

BAHAN DAN METODE

Studi kohort dilakukan pada
20 wanita hamil dengan HIV pada
trimester II dan ITI (Oktober 2011
sampai Oktober 2013).
Pemeriksaan nilai absolut CD4
dan persentase CD4 pada subjek
yang sama dilakukan sebanyak 2
kali yaitu pada trimester II dan
IIL

Kriteria inklusi pada
penelitian ini adalah wanita hamil
dengan HIV pada trimester II dan
III, setuju untuk ANC secara
teratur di RSUP Sanglah, setuju
untuk berpartisipasi dalam
penelitian ini dan telah
mendapatkan terapi anti
retroviral (ARV) paling tidak
selama 4 minggu. Kriteria
eksklusi pada penelitian ini adalah
BMI < 18,5, menderita luka bakar,
menjalani operasi splenektomi,
kelainan hati, dan infeksi
oportunistik. Pengukuran nilai
absolut CD4 dan persentase CD4
dilakukan di laboratorium Prodia
dengan menggunakan teknik
flowcytometry.
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Variabel tergantung pada
penelitian ini adalah variasi nilai
absolut dan persentase CD4,
sedangkan variabel bebas adalah
kehamilan dengan HIV. Variabel
terkontrol adalah variasi diurnal,
splenektomi, penyakit hati, luka
bakar, malnutrisi, dan infeksi
oportunistik. Untuk mengontrol
variasi diurnal semua sampel
penelitian diambil pada pukul
11.00 sampai 12.00 WITA. Stres
psikologis dianggap sebagai
variabel pengganggu, karena
dapat memengaruhi nilai CD4
namun tidak dapat dikontrol
dalam penelitian ini.Hasil
dianalisis secara statistik
menggunakan Shapiro Wilk
untuk uji normalitas dan t test
untuk menilai variasi CD4.

Penelitian  ini  telah
dinyatakan laik etik oleh Komisi
Etika Penelitian Fakultas
Kedokteran Universitas Udayana/
Rumah Sakit Umum Pusat
Sanglah, berdasarkan keterangan
kelaikan etik nomor 635/Skrt/IX/
2011.

HASIL

Dua puluh sampel penelitian
dilakukan analisis. Uji normalitas
menggunakan Shapiro Wilk
menunjukkan bahwa data absolut
CD4 dan persentase CD4
terdistribusi normal(P>0,05). Data

dari karakteristik sampel
disajikan pada Tabel 1.
Data pada Tabel 1

menunjukkan karakteristik
sampel penelitian berdasarkan
rerata usia, umur kehamilan
trimester II dan III serta BMI.
Rerata usia sampel adalah 27,50
(SB 5,11) tahun. Simpang baku
yang tidak terpaut jauh pada umur
kehamilan baik trimester IT dan
trimester III, menunjukkan
karakteristik umur kehamilan
yang tidak terlalu bervariasi.
Demikian juga halnya untuk BMI,
dengan rerata 20,53 (SB 1,30) Kg/
m?2. Dengan simpang baku yang
tidak terlalu luas, diharapkan
dapat mengurangi bias dalam
penelitian ini.

Data pada Tabel 2
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Tabel 1. Karakteristik subjek berdasarkan umur,usia kehamilan pada

trimester II dan III, dan BMI

Variabel Rerata(SB) Range

Umur (thn) 27,50 (5,11) 18 sampai 37
Umur kehamilan trimester II (mgg) 23,20(2,29) 20 sampai 27
Umur kehamilan trimester IIT (mgg) 32,80 (1,40) 31 sampai 35

BMI

20,53 (1,30) 18,7 sampai 22,5

Tabel 2. Perbandingan nilai absolut CD4 dan persentase CD4 pada
kehamilan dengan HIV pada trimester IT dan ITI

Umur kehamilan

Variabel
Trimester IT

1K 95% P

Trimester I11

Absolut CD4
(sel/mm?),
rerata (SB)
Persentase CD4
(%), rerata (SB)

20,95 (9,63)

23,20 (10,33)

309,80 (144,53) 355,10 (158,35)-106 sampai 15,4 0,135

-5,0 sampai 0,5 0,105

menunjukan bahwa dengan ujit,
nilai P adalah >0,05 pada kedua
nilai CD4 (absolut dan presentase).
Tidak terdapat perbedaan yang
signifikan pada absolut CD4 dan
persentase CD4 pada kehamilan
dengan HIV pada trimester II dan
trimester I1I.

DISKUSI

Hasil penelitian ini menun-
jukkan bahwa dalam kehamilan
dengan HIV pada trimester IIdan
trimester III, nilai absolut CD4
tidak berbeda secara signifikan.
Dapat disimpulkan bahwa
hemodilusi yang terjadi pada
trimester II dan trimester I11 tidak
mempunyal pengaruh yang
signifikan pada nilai CD4, baik
absolut maupun persentase.
Ekouevi, dkk® menemukan bahwa
dengan menghitung nilai absolut
CD4, jumlah orang yang
memerlukan highly active anti
retroviral therapy (HAART)
menurut kriteria World Health
Organization (WHOQO) berbeda
antara pre dan post-
partum.Perbedaan ini tidak
ditemukan bila menggunakan
persentase CD4 sebagai
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parameter. Ekwempu, dkk?®
menemukan bahwa kehamilan
dapat menyebabkan penurunan
nilai absolut CD4 dengan atau
tanpa infeksi HIV pada trimester
yang berbeda.

Setelah dilakukan kontrol
terhadap variabel pengganggu
(Iuka Dbakar, splenektomi,
malnutrisi, gangguan hepar,
variasi diurnal) penelitian ini
tidak menemukan pengaruh yang
signifikan antara kehamilan
dengan perubahan nilai absolut
CD4. Hasil ini sesuail dengan
penelitian yang dilakukan oleh
Birgit dkk® yang menyatakan
kehamilan dan menopause tidak
mempunyal perbedaan yang
signifikan pada nilai absolut CD4.
Tuomala dkk” menemukan bahwa
selama kehamilan nilai absolut
CD4 meningkat 2,76 sel/minggu.
Beberapa hasil penelitian
menunjukkan hasil yang berbeda,
kemungkinan disebabkan karena
masih ada pengaruh variabel
pengganggu yang tidak dilakukan
kontrol, terutama pada variasi
diurnal. Kemungkinan masih ada
beberapa faktor lain yang
memengaruhi fluktuasi nilai

absolut CD4 yang belum
diketahui. Pada penelitian ini
telah dilakukan kontrol terhadap
beberapa pengaruh variabel
pengganggu, sehingga sedapat
mungkin hanya pengaruh
kehamilan saja yang dinilai dalam
penelitian ini.

Untuk menilai sistem imun
pada pasien HIV, Hulgan,
dkk'®menemukan, persentase CD4
merupakan prediktor yang lebih
baik untuk menilai progresifitas
infeksi HIV pada pasien dengan
nilai absolut >350 sel/mm3 dan
persentase CD4 juga parameter
yang lebih baik untuk memulai
terapi ARV.!! Dalam menentukan
risiko penyakit yang terkait HIV,
persentase CD4 juga merupakan
prediktor yang lebih baik
dibandingkan absolut CD4 dan
rasio CD4/CD8.'? Hoffman,
dkk!'*menemukan bahwa nilai
absolut CD4 lebih superior dalam
menentukan status imun orang
dengan HIV, terutama orang
dengan nilai absolut <200 sel/
mm?, Untuk menentukan risiko
infeksi oportunistik Gebo, dkk
menemukan bahwa nilai absolut
CD4 lebih superior dibandingkan
dengan persentase CD4.Penyakit
fibrosis hati dapat menyebabkan
diskordansi dari perhitungan nilai
absolut CD4, dalam keadaan ini
maka dalam menilai status imun
penderita HIV patut dipertim-
bangkan pemeriksaan persentase
CD4.% Analisis statistik pada
persentase CD4 pada penelitian ini
menunjukkan tidak terdapat
perbedaan signifikan antara
persentase CD4 pada trimester I1
dan trimester III pada kehamilan
dengan infeksi HIV.

Terlepas dari beberapa studi
yang menunjukan hasil bervariasi
mengenail nilai absolut dan
persentase CD4, hingga saat ini
WHO tetap merekomendasikan
penggunaan nilai absolut CD4
dalam menentukan status imun
ibu hamil dengan infeksi HIV,
sambil melihat perkembangan
dari studi selanjutnya.1¢
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SIMPULAN

Hasil penelitian ini menun-

jukkan bahwa kehamilan tidak
mempunyail pengaruh yang
signifikan pada nilai absolut dan
persentase CD4.
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