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ABSTRAK

Latar belakang. Meskipun atensi merupakan domain kognisi yang sering terganggu pada penderita
Human Immunodeficiency Virus (HIV), tidak terdapat pemeriksaan domain atensi pada tes penapisan HIV-
associated cognitive disorder dengan menggunakan International HIV Dementia Scale (IHDS). Deteksi
adanya gangguan atensi pada penderita HIV penting dilakukan karena mempengaruhi kepatuhan
penderita terhadap konsumsi antiretrovirus dan aktivitas sehari-hari. Salah satu penanda keparahan dari
HIV adalah kadar Cluster of Differentiation 4 (CD4) yang rendah.

Tujuan. Menilai korelasi antara kadar CD4 dengan tes IHDS serta tes untuk menilai domain atensi yaitu
forward digit span test (FWD), backward digit span test (BWD), dan trail making test A test (TMA).
Metode. Penelitian analitik dengan desain penelitian cross sectional. Pengambilan sampel penelitian
berdasarkan purposive sampling, sehingga didapatkan 30 responden. Instrumen penelitian ini adalah
IHDS, FWD, BWD, dan TMA. Kadar CD4 juga dicatat.

Hasil. Menggunakan uji eta, didapatkan hasil Eta’> CD4 dengan IHDS, CD4 dengan FWD, CD4 dengan BWD,
dan CD4 dengan TMA sebesar 0.025, 0.022, 0.022 dan 0.011.

Simpulan. Karena kecilnya korelasi CD4 dengan IHDS, FWD, BWD, maupun TMA, maka kadar CD4 tidak
berkorelasi dengan gangguan kognisi domain atensi dan IHDS.

Kata kunci: CD4, domain atensi, IHDS, HIV
ABSTRACT

Background. Despite it is common neurocognitive domain that affected in patient with Human
Immunodeficiency Virus (HIV) infection, attention domain is not assessed using International HIV
Dementia Scale (IHDS), a common screening test to diagnose HIV-associated cognitive disorder. Detection
of attention deficit in HIV patient is important as it can maintain the capacity to adherence to
antiretroviral therapy and essential to activity daily living. CD4 is one of the markers for severity of HIV
infection.

Objective. We aims to correlate between CD4 with IHDS and CD4 with attention performance test, such as
forward digit span test (FWD), backward digit span test (BWD), and trail making test A test (TMA).
Methods. This is an analytic study using cross sectional design. 20 respondents are collected for the study
using purposive sampling. Data is collected using instrument IHDS, FWD, BWD, and TMA.

Results. Using the correlation of Eta, Eta’ of CD4 and IHDS, CD4 and FWD, CD4 and BWD, also CD4
andTMA are 0.025, 0.022, 0.022 and 0.011.

Conclusion. We concluded that CD4 have no correlation with test for attention domain and IHDS.
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PENDAHULUAN

Infeksi HIV saat ini merupakan masalah global.
Dengan adanya obat antiretrovirus (ARV), insiden
penyakit menurun dan angka harapan hidup
penderita lebih panjang, tetapi prevalensi
kumulatif gangguan kognisi pada penderita HIV
tetap meningkat. Hal itu disebabkan karena ARV
belum memberikan proteksi sepenuhnya pada
penderita HIV."® Tes penapisan yang secara global
dipakai untuk mendeteksi gangguan kognisi pada
HIV adalah IHDS.>**’ IHDS yang merupakan
modifikasi dari HDS menghilangkan komponen
pemeriksaan atensi didalamnya.! Padahal, atensi
merupakan salah satu domain kognisi yang sering
terganggu pada penderita HIV.®° Gangguan pada
domain atensi penting untuk dideteksi pada
penderita HIV karena mempengaruhi kemampuan
untuk kepatuhan terhadap ARV dan aktivitas hidup
sehari-hari.”® Oleh karena itu terdapat penelitian
yang menggabungkan IHDS dengan tes untuk
menilai domain atensi, seperti TMA, FWD, dan
BWD untuk meningkatkan sensitivitas dari
diagnosis.™

Salah satu penanda keparahan dari HIV adalah
penurunan kadar CD4.*'* Berdasarkan penelitian
sebelumnya, didapatkan  hubungan antara
rendahnya kadar CD4 dengan gangguan kognisi.>*
Namun terdapat pula hasil penelitian yang
menyimpulkan bahwa CD4 tidak berhubungan
dengan adanya gangguan kognisi pada penderita
HIV.* Penelitian ini bertujuan untuk menganalisis
hubungan antara kadar CD4 dengan IHDS dan
gangguan fungsi kognisi domain atensi pada
penderita HIV.

METODE PENELITIAN

Penelitian ini merupakan penelitian analitik
dengan menggunakan desain cross-sectional.
Dalam penelitian ini, responden penelitian yang
memenuhi kriteria inklusi dan eksklusi diperiksa
fungsi kognisinya dengan menggunakan [IHDS?,
FWD, BWD, dan TMA." Pengukuran dilakukan
dalam satu waktu sebanyak satu kali.

Penelitian dilakukan pada pasien rawat jalan di
Rumah Sakit Dr. Saiful Anwar, Malang, Indonesia
pada bulan April 2015. Sampel penelitian diambil
berdasarkan purposive sampling, dimana sampel
dipilih dari populasi sesuai dengan kriteria inklusi
dan eksklusi. Kriteria inklusi dari subyek penelitian
adalah penderita HIV, berusia antara 15-64 tahun,
dan bersedia untuk diperiksa fungsi kognisinya.
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Pasien yang dieksklusi dari penelitian adalah
pasien dengan penyakit cedera kepala, pasien
dengan infeksi oportunistik HIV, pasien dengan
riwayat kejang, pasien yang pernah ataupun
sedang menggunakan obat terlarang, pasien
depresi berdasarkan Hamilton Depression Rating
Scale, pasien dengan gangguan kardiovaskuler
(hipertensi, penyakit jantung, riwayat stroke),
pasien diabetes, serta pasien dengan riwayat
maupun terdapat defisit neurologis fokal
berdasarkan anamnesis dan pemeriksaan fisik. Dari
573 penderita HIV yang berobat, didapatkan
sampel sebanyak 30 subyek. Pemeriksaan CD4
serum dilakukan pada laboratorium Rumah Sakit
Dr. Saiful Anwar Malang yang tercatat pada rekam
medis.

Data  dikumpulkan  menggunakan  formulir
penelitian dan disajikan dalam tabel penelitian.
Korelasi antara CD4 dengan IHDS, FWD, BWD, dan
TMA masing-masing diukur dengan korelasi Eta.
Semua data  dianalisis  statistic  dengan
menggunakan SPSS 17.0.

HASIL PENELITIAN

Dari tabel 1 didapatkan karakteristik subyek
penelitian bahwa proporsi paling tinggi didapatkan
pada kelompok subyek penelitian dengan usia 35-
39 tahun, yaitu sejumlah 9 orang (30%). Usia
termuda dari subyek penelitian adalah 23 tahun
dan usia tertua adalah 63 tahun. Subyek penelitian
laki-laki berjumlah 19 orang (63%) dan subyek
perempuan 11 orang (27%). Tingkat pendidikan
terendah dari subyek penelitian adalah tamat SD
(sebanyak 6 orang, 20%). Mayoritas subyek
penelitian dengan tingkat pendidikan lulus SMP
(16 orang, 63%). Penderita dengan hitung CD4
dibawah 200 sel/uL adalah sebanyak 7 orang (23%)
dan penderita dengan hitung CD4 > 200 sel/uL
adalah 23 orang (67%). Penderita vyang
mendapatkan terapi ARV adalah 27 orang (90%),
sedangkan 3 orang lainnya belum mendapatkan
ARV. 8 orang penderita terdiagnosis HIV kurang
dari 1 tahun (27%) dan 22 penderita sudah
terdiagnosis lebih dari 1 tahun (73%).

Berdasarkan tabel 2, dapat diketahui bahwa nilai
minimum CD4 adalah sebesar 5 dan nilai
maksimum sebesar 1088. Rata-rata CD4 adalah
sebesar 304,13 dengan nilai standar deviasi
sebesar 227,163.



Tabel 1. Karakteristik Dasar Subyek Penelitian

No. Karakteristik Jumlah  Presentase
(n=30) (%)
1. Usia
20-24 tahun 4 13
25-29 tahun 3 10
30-34 tahun 7 23
35-39 tahun 9 30
40-44 tahun 2 7
45-49 tahun 3 10
50-54 tahun 1 3
55-59 tahun 0 0
60-64 tahun 1 3
2. Jenis Kelamin
Laki-laki 19 63
Perempuan 11 37
3. Tingkat Pendidikan
SD 6 20
SLTP 16 53
SLTA 4 13
Diploma 1 3
Sarjana (S-1) 3 10
4  Terapi ARV
Ya 27 90
Tidak 3 10
5 Lama Terdiagnosis
< 1tahun 8 27
> 1 tahun 22 73
Tabel 2. Analisis Deskriptif CD4
Jumlah  Min Maks Rata- Standar
Sampel rata Deviasi
CDh4 30 5 1088 304,13 227,163

Penderita dilakukan pemeriksaan neurokognisi
IHDS dan tes untuk domain atensi, yaitu dengan
tes forward digit span, backward digit span, dan
trail making test A. Hasil pemeriksaan disajikan
pada tabel 3.

Tabel 3. Karakteristik Gangguan Kognisi pada Penderita

HIV
Pemeriksaan Hasil (n=30)
Neurokognisi Normal Tidak Normal
IHDS 26 4
Forward digit span 24 6
Backward digit span 24 6
Trail making test A 28 2

Berdasarkan gambar 1 dapat diketahui bahwa nilai
rata-rata CD4 untuk IHDS yang normal adalah
sebesar 318+228 sedangkan nilai rata-rata untuk
IHDS yang tidak normal sebesar 213,5+230. Nilai
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rata-rata CD4 untuk penderita HIV dengan hasil
IHDS tidak normal lebih rendah dibandingkan
dengan penderita dengan hasil IHDS normal. Nilai
rata-rata CD4 untuk hasil pemeriksaan FWD yang
tidak normal adalah sebesar 287,50 + 173,53,
sedangkan nilai rata-rata untuk FWD yang tidak
normal sebesar 370,67 * 392,61. Nilai rata-rata
CD4 untuk penderita HIV dengan hasil FWD tidak
normal lebih tinggi dibandingkan dengan penderita
dengan hasil FWD normal. Nilai rata-rata CD4
untuk hasil pemeriksaan BWD yang tidak normal
adalah sebesar 287,50 + 173,53, sedangkan nilai
rata-rata untuk BWD yang tidak normal sebesar
370,67 + 392,61. Nilai rata-rata CD4 untuk
penderita HIV dengan hasil BWD tidak normal
lebih tinggi dibandingkan dengan penderita
dengan hasil BWD normal. Nilai rata-rata CD4
untuk TMA yang normal adalah sebesar 310,29 *
227,29 sedangkan nilai rata-rata untuk TMA yang
tidak normal sebesar 218 + 292,74. Nilai rata-rata
CD4 untuk penderita dengan TMA yang normal
lebih tinggi dibandingkan dengan penderita
dengan TMA yang tidak normal.

Pasien dengan IHDS tidak normal memiliki rerata
CD4 lebih rendah dibandingkan dengan pasien
dengan IHDS normal (A). Nilai rata-rata CD4 untuk
penderita HIV dengan hasil FWD normal lebih
rendah dibandingkan dengan penderita dengan
hasil FWD tidak normal (B). Nilai rata-rata CD4
untuk penderita HIV dengan hasil BWD normal
lebih rendah dibandingkan dengan penderita
dengan hasil BWD tidak normal (C). Nilai rata-rata
CD4 untuk penderita dengan trail making test A
yang normal lebih tinggi dibandingkan dengan
penderita dengan trail making test A yang tidak
normal.

Berdasarkan hasil uji korelasi pada tabel 5.6. dapat
diketahui bahwa korelasi antara CD4 dengan IHDS,
forward digit span, backward digit span, dan trail
making test A sangat rendah karena nilai koefisien
korelasi kurang dari 0,2. Didapatkan Eta’ antara
CD4 dan IHDS adalah 0,025, sehingga IHDS hanya
dipengaruhi oleh CD4 sebesar 2,5%. Didapatkan
Eta’ antara CD4 dan forward digit span adalah
0,022, sehingga forward digit span hanya
dipengaruhi oleh CD4 sebesar 2,2%. Didapatkan
Eta® antara CD4 dan backward digit span adalah
0,022, sehingga backward digit span hanya
dipengaruhi oleh CD4 sebesar 2,2%. Didapatkan
Eta’ antara CD4 dan trail making test A adalah
0,011, sehingga trail making test A hanya
dipengaruhi oleh CD4 sebesar 1,1%. Karena
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kecilnya pengaruh dari variabel-variabel tersebut,
dapat dikatakan bahwa tidak terdapat korelasi

antara CD4 dengan IHDS, forward digit span,
backward digit span, dan trail making test A.
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Gambar 1. Perbandingan Rerata CD4 Penderita HIV dengan IHDS, FWD, BWD, dan TM

Tabel 4. Hasil Uji Korelasi Eta

2

Variabel Koefisien Eta
Korelasi (r)
CD4 dengan IHDS 0,158 0,025 (2,5 %)

CD4 dengan forward 0,149 0,022 (2,5 %)
digit span

CD4 dengan 0,149 0,022 (2,5 %)
backward digit span

CD4 dengan trail 0,103 0,011 (1,1 %)

making test A

DISKUSI
Dalam satu bulan, didapatkan 30 subyek
penelitian, dimana yang mengalami gangguan

kognisi adalah sebesar 10%. Hal ini di bawah data
WHO di mana gangguan kognisi didapatkan pada
20% penderita HIV serologi positif dan
simtomatis."*® Pada penelitian ini dilakukan
kriteria eksklusi yaitu penderita dengan riwayat
cedera kepala, kejang, infeksi oportunistik HIV,
penggunaan obat terlarang, depresi, gangguan
kardiovaskuler, dan defisit neurologis. Rentang
usia pada penelitian ini adalah 15 tahun sampai 64
tahun. Rentang yang dipilih ini cukup luas karena
mempertimbangkan bahwa faktor usia juga
mempengaruhi  gangguan kognisi."*®  Untuk
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menghindari pengaruh faktor komorbid pada
penderita dengan usia tua, diberikan kriteria
eksklusi berupa gangguan kardiovaskuler (meliputi
riwayat hipertensi, dan stroke, dan diabetes).

Jumlah rata-rata nilai CD4 penderita dengan IHDS
normal lebih tinggi dibandingkan dengan IHDS
tidak normal, setelah diuji korelasi antara CD4 dan
IHDS berdasarkan hasil Eta?, didapatkan bahwa
IHDS hanya dipengaruhi oleh CD4 sebesar 2,5%.
Hal ini  bertentangan dengan penelitian
sebelumnya, dimana CD4 berhubungan dengan
nilai IHDS.*>”* Berdasarkan penelitian dari
Widyastuti et al. (2012), CD4 tidak berhubungan
dengan kejadian gangguan kognisi, namun yang
berpengaruh adalah CD4 nadir.

Perbedaan antara IHDS dan HDS adalah tidak
dinilainya gerak mata sakadik yang merupakan
bagian pemeriksaan atensi. Pemeriksaan sakadik
dihilangkan untuk memudahkan pemeriksaan
dilakukan oleh selain neurolog, selain itu
pemeriksaan sakadik memerlukan latihan terlebih
dahulu. Namun, gangguan atensi yang sering
dialami oleh penderita dengan HIV tidak terukur.'!

Domain atensi merupakan bagian kognisi yang
kompleks. Berdasarkan jaras yang mengaturnya
dibedakan antara jaras ventral dan dorsal. Jaras



dorsal menjaga agar atensi tetap terpusat sehingga
dapat menyelesaikan tugas. Jaras ventral berperan
dalam  mendeteksi  stimulus tak teduga.
Penghubung antara jaras ventral dan dorsal
menyebabkan seseorang dapat fleksibel dalam
mengatur  atensi.’® Berdasarkan tampaknya
gangguan dari luar secara langsung, dibedakan
atensi covert dan overt. Atensi overt tampak dari
luar, sehingga dapat dilihat langsung oleh orang
lain, misalnya gerakan mata sakadik. Atensi covert
tidak dapat dilihat langsung, namun diketahui
berdasarkan pemeriksaan neuropsikologis.”’ Dua
faktor yang berhubungan dengan atensi adalah
kecepatan memproses informasi (diukur dengan
digit span dan trail making test) serta memori
kerja. Kecepatan memproses informasi adalah
komponen tersering yang dipakai dalam menilai
atensi.™ Sebagai domain yang sering terganggu
pada pasien HIV®, pemeriksaan atensi tetap
memiliki komponen yang penting dalam penapisan
HAND. Oleh karena itu, di Afrika digunakan
kombinasi IHDS dan pemeriksaan atensi, yaitu digit
span dan trail making test.”* Pada penelitian
sebelumnya didapatkan hasil trail making test A
berkorelasi dengan hasil pemeriksaan forward
digit span dan backward digit span.** Pemeriksaan
trail making test A merupakan pemeriksaan yang
menilai  banyak fungsi  kognisi, terutama
visuospasial. Oleh karena itu, penilaian dengan
jumlah variabel yang sedikit dapat menyebabkan
interpretasi yang bias dalam menilai mekanisme
gangguan dengan menggunakan trail making
test.”?

Nilai rata-rata CD4 untuk hasil pemeriksaan FWD
dan BWD lebih tinggi justru pada penderita dengan
hasil tes yang tidak normal dibandingkan dengan
yang normal. Berdasarkan hasil Eta’, didapatkan
bahwa FWD maupun BWD hanya dipengaruhi oleh
CD4 sebesar 2,2%. Berdasarkan hasil Eta?
didapatkan bahwa TMA hanya dipengaruhi oleh
CD4 sebesar 1,1%. Karena kecilnya pengaruh dari
variabel-variabel tersebut, dapat dikatakan bahwa
tidak terdapat korelasi antara CD4 dengan IHDS,
FWD, BWD, dan TMA. Oleh karena itu hipotesis
ditolak dan tidak ada korelasi signifikan antara
kadar CD4 dengan variabel IHDS, FWD, BWD, dan
TMA.

Menurut Roos (2005), faktor risiko
berkembangnya HAND adalah tingginya kadar RNA
HIV plasma, hitung CD4 yang rendah, anemia,
rendahnya indeks massa tubuh, usia tua, gejala
penyerta sebelum terjadinya AIDS,
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penyalahgunaan obat injeksi, serta jenis kelamin
wanita." Dibandingkan dengan viral load, HAND
lebih  berkorelasi pada kondisi peningkatan
mikroglia teraktivasi, eksitotoksin, dan kerusakan
neuron selektif."* CD4 yang didapatkan berkorelasi
dengan HAND adalah CD4 pada titik nadir dari
penderita, pendidikan di bawah 9 tahun dan
lamanya terdiagnosis HIV lebih dari 1 tahun.
Kondisi CD4 saat ini merupakan faktor yang paling
independen terhadap HAND.** Selain itu pada
penelitian ini juga tidak mempertimbangkan faktor
pendidikan dan rentang usia yang panjang yang
juga merupakan faktor risiko dari gangguan
kognitif pada penderita HIV. Gangguan kognisi
lebih banyak terjadi pada penderita HIV dengan
usia yang lebih tua."”

Keterbatasan penelitian ini adalah evaluasi fungsi
kognisi hanya dilakukan pada satu waktu serta
dilakukan pada sampel yang kecil. Evaluasi fungsi
kognisi idealnya dilakukan secara berkala, agar kita
bisa mendapatkan data mengenai perbaikan
maupun progresivitas penurunan fungsi kognisi
pada penderita HIV. Sebagai rekomendasi untuk
penelitian selanjutnya, perlu dilakukan evaluasi
fungsi kognisi pada penderita HIV yang masuk
dalam sampel penelitian ini secara berkala,
misalnya setiap 6 bulan. Karena penelitian ini
hanya dikerjakan pada sampel yang kecil, maka
penelitian ini tidak dapat digeneralisir pada
populasi.

Selain itu, rentang usia penderita sangat jauh,
yaitu 23 tahun hingga 63 tahun. Salah satu faktor
risiko dari terjadinya HAND adalah usia lebih dari
50 tahun. HIV menyebabkan akselerasi penurunan
kognisi dibandingkan pada orang normal.’ Dengan
meningkatnya usia harapan hidup penderita HIV
akibat pemberian ARV, maka pada tahun 2015 ini
50% dari penderita HIV berusia di atas 50 tahun.
Selain usia yang merupakan faktor risiko terjadinya
HAND, juga terdapat komorbid dari penderita,
yaitu hipertensi, diabetes, serta penyakit
vaskuler.”® Pada penelitian berikutnya, sebaiknya
rentang usia subyek lebih homogen, yaitu usia
muda dimana seharusnya masih belum didapatkan
gangguan kognisi atau pada usia lebih dari 50
tahun dimana proses penuaan mengalami
akselerasi akibat infeksi HIV.

Pada penelitian ini juga tidak membedakan lama
penggunaan ARV dari penderita. Pemakaian ARV
dapat memperbaiki fungsi kognitif dalam 3-9
bulan.> Oleh karena itu sebaiknya untuk
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menganalisis hubungan antara gangguan kognisi
penderita HIV sebaiknya mempertimbangkan lama
penggunaan ARV. Kebanyakan subyek pada
penelitian ini sudah mendapatkan ARV lebih dari 1
tahun (73,33%). Jenis ARV yang digunakan
penderita juga tidak diperhatikan pada penelitian
ini. ARV dapat memperbaiki gangguan kognisi,
namun ARV juga dapat bersifat neurotoksik pada
penderita.®> Penetrasi obat ARV pada sistem saraf
pusat juga bervariasi.>*® Sebaiknya untuk
penelitian berikutnya, gangguan kognisi dinilai
pada penderita yang baru akan memulai ARV serta
diamati berkala pada kelompok penderita yang
menggunakan jenis ARV kombinasi yang sama.

SIMPULAN

Penelitian ini menyimpulkan bahwa kadar CD4
tidak memiliki korelasi dengan fungsi kognisi
domain atensi dan IHDS. Namun kelemahan pada
penelitian  ini  diantaranya  adalah  tidak
mempertimbangkan lamanya penggunaan ARV
pada penderita, dimana penggunaan ARV dapat
memperbaiki fungsi kognisi dalam 3-9 bulan.
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