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ABSTRACT

Sunarto - Human immunodeficiency virus infection in children, special aspects

Human immunodeficiency virus infection in children and infants has some different characteristics. compared to
that in adults, including the transmission, the clinical manifestations and the clinical course. Many factors are
associated with the vertical transmission, among others are maternal antigen p24 level, viral load, CD4 + -cell
number, zidovudine therapy, and the presence of anti-Gp 120. Growth and development failure, interstitial
pneumonia, and hepatomegaly are found in almost all pediatric AIDS. Lymphoid interstitial pneumonia (LIP)
has a high frequency in vertical AIDS. Pneumocystic carinii pneumonia (PCP) as early complication occurs in
about 10% of children with AIDS and has high mortality. Gastrohepatobiliary dysfunction caused by various
opportunistic microorganisms are common; disaccharidase intolerance also frequently occurs. The longer the
children alive the higher the cardiac abnormalities. Neurologic abnormalities are found in 90% of vertical AIDS.
The clinical course and the prognosis of vertical infection is associated with the maternal virus load,
symptomatic HIV and p24 antigenemia, the lower the CD4 + cells in the mother, and the characteristic of the
virus. The increased p24 antigenemia in the first 6 months of life, the opportunistic infections, and the
progressive neurologic disease are related also to bad prognosis. Laboratory based diagnosis of HIV infection
in infants is difficult especially due to the presence of maternal antibody. A number of tests is now under
studies to find reliable and practical diagnostics, including polymerase chain reaction (PCR) of liquid or dried
blood samples, IgA and other practical kit tests. HIV infected children show lower response against vaccinal
antigens than normal infants. Anyhow, vaccination with killed vaccines is recommended for all HIV infected
infants, including diphtheria, tetanus, killed polio. HIV infected children show response against 4. influenzae
vaccine. The advantages of BCG vaccination are weighted against the disadvantages. Varicella and hepatitis-B
vaccine effectivity need further studies.

Key words: pediatric HIV - vertical transmission - clinical manifestation - prognostic factor - laboratory
diagnostics - recommended vaccination.

ABSTRAK

Sunarto - /Infeksi Immunodeficiency virus pada anak, aspek-aspek-khusus

Infeksi human immunodefciency virus (HIV) pada bayi dan anak mempunyai berbagai perbedaan dengan pada
orang dewasa. Banyak faktor dikaitkan dengan terjadinya penularan vertikal, antara lain kadar antigen p24,
beban virus. jumlah sel CDs+, terapi zidovudin, dan terdapatnya anti-Gp120. Gagal tumbuh kembang,
pneumonia interstisial, dan hepatomegali terdapat hampir pada semua AIDS anak. Lymphoid interstitial
pneumonia (LIP) mempunyai frekuensi tinggi pada AIDS vertikal. Pneumocystic carni pneumonia (PCP) sebagai
komplikasi awal terjadi pada kira-kira 10% penderita AIDS anak dan mempunyai kematian tinggl. Disfungsi
gastrobiliar yang disebabkan oleh berbagai mikroorganisme oportunis sering terjadi, dan intoleransi disakaridase
demikian pula. Makin lama anak hidup makin sering terjadi kelainan jantung. Kelainan neurologis dijumpai pada
90% AIDS vertikal. Progresi yang cepat pada infeksi vertikal dikaitkan dengan beban virus maternal yang
tinggl, HIV simtomatik dan antigenemia p24 pada ibu, dan sifat limfotropik dari virus. Peningkatan antigenemia
pada 6 bulan pertama kehidupan, PCP atau lain-lain infeksi oportunis, dan penyakit neurologik yang progresif
mempunyali prognosis buruk. Diagnosis infeksi HIV atas dasar uji antibodi sulit karena adanya antibodi vertikal
dari ibu. Sejumiah uji diagnostik telah dikembangkan untuk menemukan uji yang reliabel dan praktis seperti ufi
igA, kit untuk keperiuan praktis, dan PCR dari darah cair maupun kering. Anak yang terinfeksi HIV
menunjukkan respons yang lebih rendah terhadap antigen vaksin dibanding anak normal. Betapapun, vaksinasi
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dengan antigen dianjurkan pada bayi terinfeksi HIV, termasuk vaksin DPT dan antigen polio. Anak dengan
infeksi HIV menunjukkan respons terhadap vaksin Hemofilus influenzae, tetapi respons terhadap vaksin
hepatitis B buruk. Respons terhadap varisela diragukan. Keuntungan imunisasi BCG di pandang lebih
menguntungkan dibanding risikonya untuk wilayah dengan prevalensi tuberkulosis tinggi.

PENGANTAR

Pada waktu kasus-kasus pertama acquired
immunodeficiency syndrome (AIDS) ditemukan,
orang mengira bahwa penyakit ini hanya menye-
rang kelompok masyarakat tertentu, khususnya
para penyalahguna narkotika secara intravena dan
homoseksual. Ditemukannya human immuno-
deficiency virus (HIV) dan cara penularannya
membuka cakrawala pengetahuan bahwa penya-
kit ini dapat menyerang semua kelompok pen-
duduk. Kasus AIDS anak ditemukan pertama kali

pada tahun 1982 oleh peneliti di California, yaitu,

seorang anak laki-laki kulit hitam berumur 20
bulan yang mendapat transfusi berkali-kali de-
ngan produk darah yang diiradiasi selama pera-

" watan neonatal intensif. Salah satu donor adalah

seorang homoseksual yang waktu menjadi donor
tidak menunjukkan gejala AIDS, tetapi di kemu-
dian hari diketahui donor itu menderita AIDS dan
meninggal. Pada umur 4 tahun anak tersebut me-

"nunjukkan gejala-gejala  hepatosplenomegali,

neutropenia, anemia hemolitik autoimun, trom-
bositopenia, hipergamaglobulinemia, d1sfungs1
sel T in vitro dan infeksi oportunlstlk Pada
tahun-tahun berikutnya prevalensi AIDS anak
meningkat dari tahun ke tahun sejalan dengan
peningkatan kasus AIDS pada wanita., dengan
kecepatan peningkatan secara eksponensial.

Meskipun disebabkan oleh virus yang sama,
ternyata infeksi pada anak menunjukkan beberapa
aspek yang berbeda dengan pada orang dewasa
khususnya mengenai epidemiologi, manifestasi
klinis serta perjalanan penyakit, aspek diagnostik,
dan respons terhadap vaksinasi rutin. Pada tulisan
ini akan dibahas beberapa aspek khusus infeksi
HIV tersebut.

PEMBAHASAN
Epidemiologi

Di Amerika Serikat kasus AIDS pada anak
usia di bawah usia 13 tahun merupakan 0,17%

(B.l.Ked. Vol. 30, No. 3:155-164, September 1998)

dari total kasus AIDS, dan meningkat dengan
tajam (peningkatan 38% dari 1988 sampai 1989).
Sebesar 75% infeksi HIV anak terjadi oleh penu-
laran vertikal dari ibu terinfeksi HIV. Pada re-
maja AIDS merupakan 0,4% dari seluruh kasus.
Lima puluh persen kasus terjadi karena hubungan
seksual (3% heteroseksual), kira-kira 25% pada
penderita hemofilia dan kelainan darah lain, 6%
pencandu narkotika intravena, dan 6% karena
transfusi darah. Meskipun telah dilakukan
skrining darah dan produk darah, penularan masih
terjadi pada 1 d1 antara 42.000 - 150.000 resipien
produk darah.? Di kalangan penderita hemofilia
prevalensi infeksi HIV mencapai 60%.

Penularan perinatal dapat terjadi in utero,

. intrapartum atau postpartum melewati air susu

ibu (ASI). HIV-1 telah berhasil dibiak dari jaring-
an abortus masa gestasi 15-20 minggu dan DNA
HIV ditemukan pada jaringan janin trimester II,
termasuk timus, limpa, dan sel mononuklear da-
rah. Penularan lewat ASI dicurigai pada beberapa
laporan kasus HIV telah terbukti ditemukan
dalam kolostrum dan ASI, sehingga di negara
maju ibu HIV dianjurkan untuk tidak menyusui
anaknya. Diduga wanita-wanita itu mengalami
viremia, mensekresi virus ke dalam ASI sedang-
kan dia belum membuat antibodi, sehingga bayi
yang disusuinya potensial terpapar virus dengan
titer tinggi. Bila ibu telah terinfeksi HIV waktu
dia melahirkan maka perkiraan ns1ko penularan
lewat ASI pada bayinya adalah 14%.5 Luka me-

 mudahkan penularan. Ludah tampaknya tidak

menularkan infeksi HIV, air mata sedikit sekali,
sedangkan urin langka mengandung HIV dan
kalaupun ada titernya rendah.

Kemungkinan anak tertular oleh ibunya yang
menderita infeksi HIV diperkirakan sebesar
20-35% atau lebih. Risiko penularan kepada bayi
kehamilan berikutnya meningkat menjadi 50-
60%. Persalinan per vaginam berkaitan dengan
risiko penularan lebih besar dibanding persalinan
seksio sesar dengan odds ratio 2,7. Pada kelahir-
an bayi kembar per vaginam, bayi pertama mem-
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punyai risiko tertular dengan odds ratio 2,8 di-
banding bayi kedua. Atas dasar pengamatan itu
diduga bahwa penularan vertikal terutama terjadi
intrapartum.”*” Risiko penularan vertikal menu-
run bila pada ibu terdapat anti Gpl20. Faktor
risiko penularan antara lain adalah asuhan ante-
natal yang jelek, multigravida, di samping faktor-
faktor umum seperti pendidikan rendah, alko-
holisme, merokok, riwayat penyakit menular
seksual, kegiatan seksual dengan penderita AIDS,
terapi dengan produk darah dsb. Kadar Hb,
jumlah leukosit dan limfosit, kadar imunoglo-
bulin (IgG dan IgM), dan biakan virus positif
pada ibu bukan merupakan prediktor penularan
terhadap bayi. Berbagai faktor dikaitkan dengan
frekuensi penularan vertikal seperti angka sel-
CD4+, titer antibodi neutralisasi, beban virus, dan
fenotipe virus S1.? Pada angka CD+ tertentu,
beban virus, titer antibody neutralisasi, fenotip S1
virus dan manifestasi AIDS pada ibu tidak
mempunyai korelasi dengan penularan vertikal,
tetapi beban virus mempengaruhi progresivitas
penyakit pada bayi9’]0’] I Wanita hamil dengan
infeksi HIV yang tidak diobati dan menularkan
HIV kepada bayinya ternyata mempunyai CD+
yang lebih rendah dan antigen p24 lebih tinggi
dibandingkan dengan yang tidak menularkan
meskipun tidak diobati. Pengobatan dengan zido-
vudin menyebabkan penurunan penularan sebesar
78%, tetapi tidak ada perbedaan bermakna dalam
jumlah copy DNA di sel CD4+ antara yang di-
obati dan yang tidak diobati.'

Manifestasi klinis .

Infeksi HIV pada anak maupun dewasa meng-
akibatkan penurunan kekebalan tubuh, tetapi
manifestasi klinis AIDS pada anak dan bayi me-
nunjukkan beberapa perbedaan dengan pada
dewasa. Gambaran awal biasanya kombinasi
gejala persisten dari limfadenopati, splenomegali,
dan hepatomegali, meskipun sekitar sepertiga
anak menunjukkan manifestasi AIDS, atau kan-
didiasis oral yang dengan cepat diikuti manifes-
tasi AIDS. Sejumlah 64% bayi yang tertular
AIDS vertikal menunjukkan manifestasi AIDS
pada umur 3 bulan, 83% pada 6 bulan dan 90%
pada 12 bulan.>'3

Hambatan pertumbuhan dan perkembangan,
pneumonia interstisial, dan hepatomegali terdapat

pada han.lp.ir semua k.a'sus AIDS pediatrik. Neo-
natus dari 1bu' seropositif HIV dengan manifestasi
AIDS menunjukk_an perbedaan berat badan, pan-
jang badan, dan lingkar kepala dibandingkan de-
ngan yang tanpa manifestasi AIDS maupun
dengan bayi dari ibu seronegatif, Bayi baru lahir
tertular infeksi dari ibu HIV dibandingkan dengan
yang tidak tertular adalah 0,28 kg lebih ringan
dan 1,64 cm lebih pendek. Perbedaan berat badan
dan panjang badan ini makin meningkat sejalan
dengan umur dan pada umur 18 bulan menjadi
berturut-turut 0,71 kg dan 2,25 cm, sedangkan
lingkar kepala berbeda 0,70 sampai 0,75 cm.%“’15
Perbedaan status gizi berdasarkan berat badan
terhadap umur dan panjang badan terhadap umur
mulai bermakna pada bayi umur 4 bulan dan
perbedaan itu makin lama makin bermakna.'®
Stunting merupakan gejala awal yang sering pada
infeksi HIV perinatal dan ini mungkin berkaitan
dengan tingkat viremia HIV pasca natal, meski-
pun mekanisme hubungan ini belum dapat dije-
laskan.!” Anak terinfeksi HIV pasca natal juga
menunjukkan gangguan pertumbuhan linear yang
nyata seperti tampak pada penderita hemofilia
yang tertular HIV.* Berat badan yang lebih ren-
dah disebabkan oleh tubuh yang pendek, bukan
karena kehilangan jaringan lemak. Hanya di
antara anak terinfeksi HIV dengan sel CD4+
ekstrem rendah (<200 sel/mm3) terdapat kesan
bahwa kehilangan jaringan lemak berperan dalam
gagal pertumbuhan. Mengenai peran hormon
tiroid pada gagal pertumbuhan masih belum jelas.
Pada anak dengan infeksi HIV terdapat abnor-
malitas tiroid yang ditandai dengan kenaikan
tirotropin, T4 total, T3 total dan thyroxine binding
globulin (TBG), bersama dengan penurunan T4
bebas. Indeks-indeks tersebut makin menyimpang
dari normal dengan makin rendahnya kadar
CD4+. Rendahnya kadar T4 dan disregulasi aksis
tiroid itu ikut berperan pada hambatan pertum-
buhan anak dengan infeksi HIV. 8

Kelainan sistemik dan kelainan paru predo-
minan di Amerika Serikat, sedangkan di Afrika
umumnya terdapat gejala diare kronik, inanisi,
dan pengurusan badan sehingga dikenal sebagai
suatu kesatuan yang disebut slim disease. Sepsis
bakterial berat berulang dan kemunduran neuro-
logik progresif yang ganas merupakan gejala khas
pada anak dan tidak lazim pada dewasa. Pembe-
saran parotis pada AIDS memberi gambaran se-
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perti parotitis, tetapi mudah dibedakan berdasar-

kan perjalanannya yang kronik. Sarkoma Kaposi,
limfoma sel-B, dan penyakit mirip mononu-
kleosis langka terdapat pada anak (<10% kasus).
Kadang-kadang dijumpai dismorfisme wajah,
yang berbeda dengan yang terdapat pada sin-
droma alkohol dan keturunan, meliputi gejala-
gejala hipertelorisme, kepala bentuk kotak, pang-
* kal hidung pesek, mata miring, fisura palpebra
panjang dengan sklera biru, hidung pendek de-
ngan kolumela datar, filtrum triangular, dan bibir
~ yang melebar. Mengingat sangat bervariasinya
manifestasi klinis, untuk keseragaman survailan
Central of Disease Control Amerika Serikat
membuat Klasifikasi infeksi HIV pada anak
khusus di bawah 13 tahun. (lihat Appendix 1, 2
dan 3).

Infeksi paru oleh pneumokokus atau Hemo-
filus. infiluenzae tipe b atau dengan kuman
oportunistik seperti Pneumocystic carinii, Asper-
gilus fumigatus, atau cytomegalovirus (CMYV)
sering terjadi. Infeksi tuberculosis dalam kaitan
dengan infeksi HIV lebih jarang dibandingkan
dengan dewasa. Pneumonia interstisial limfoid
(LIP) mempunyai insidensi tinggi (30-60%) pada
anak dengan AIDS akibat penularan vertikal dan
mungkin berkaitan dengan infeksi virus Epstein-
Bar (EBV). Klinis pasien menunjukkan batuk,
hipoksemia ringan, limfadenopati general, pem-
besaran kelenjar ludah, dan (belakangan) jari
tabuh. LIP menunjukkan gambaran Ro khas
infiltratif granular dan pembesaran kelenjar hilus.
Prognosisnya relatif baik, biasanya mempunyai
perjalanan kronik. Mean survxval ttme adalah 72
bulan setelah timbulnya gejala Dlduga LIP
merupakan suatu fase dari perkembangan pulmo-
nary lymphoid hyperplasia (PLP). PLP adalah
khas pada AIDS anak, timbulnya gejala perlahan-
lahan, dengan hipoksemia sedang atau ringan dan
gejala fisik paru tidak ada kecuali bila ada
superinfeksi oleh bakteri; prognosis lebih baik,
anak dapat hidup sampai 5 tahun setelah diag-
nosis.“" P. carinii pneumonia (PCP) merupakan
“infeksi paru tersering pada penderita AIDS baik
pada dewasa maupun anak dan merupakan
penyebab kematian terbesar. Sekitar 10% anak
terinfeksi HIV mengalami BRCP sebagai kom-
plikasi dini. Manifestasi klinis pada anak agak
berbeda dengan pada dewasa yaitu demam, batuk
kering, dan takipneu; pada dewasa batuk basah,
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dispneu, dan nyeri dada. Tetapi, pada beberapa
pasien gejala-gejala itu tidak muncul dan peme-
riksaan fisis menunjukkan normal. Bahkan
gambaran Ro juga dapat normal, setidak-tidaknya
pada awal penyakit, meskipun nilai-nilai analisis
gas darah mungkin telah menunjukkan hipoksia.
Gambaran ‘Ro yang khas adalah infiltrasi in-
terstisial dan adanya bagian paru yang nyata
pneumonia; kadang-kadang terdapat efusi pleura,
nodula atau kavitas. Median survival time pen-
derita PCP pada bayi hanya 1 bulan bila PCP
terjadi pada umur 5 bulan.?

Disfungsi gastrointestinal dan hepatobiliar
seringkali terjadi karena infeksi oportunistik oleh
berbagai macam mikroorganisme. Ada bukti bah-
wa intoleransi disakaridase sering terjadi pada
anak terinfeksi HIV dengan diare persisten.
Kardiomiopati memberi manifestasi gagal jan-
tung, kardiomegali pada gambaran Ro, dispneu,
retraksi, takipneu, takikardia, ronki, hepato-
megali, dan nadi yang lemah, tetapi dapat juga
tidak ada gejala. Makin lama anak dengan AIDS

. bertahan hidup makin tinggi frekuensi kelainan

jantung. Anemia dan kurang gizi mungkin ber-
peran pada terjadinya miokardiopati. Di antara
nefropati, glomerulosklerosis fokal dan hiper-
plasia mesangial sering terdapat; bentuk lain
adalah glomerulonefritis nekrotikan segmental
dan penyakit perubahan minimal. Ruam Kkulit
dapat disebabkan oleh varisela-zoster berulang,
virus herpes simpleks (HSV), atau kandida.
Mungkin pula dijumpai urtikaria, erupsi eksema-
toid, dan kondilomata genital. Pembesaran ke-
lenjar ludah sering terdapat pada anak (14,3%)
dan ini tidak terjadi pada dewasa.

Kelainan syaraf. Ensefalopati merupakan
manifestasi infeksi HIV yang sering terjadi dan
serius, dipandang dari proporsi anak yang terlibat,
jumlah rawat inap rumah sakit, imunodefisiensi
berat yang timbul, dan kesintasan yang pendek.
Kira-kira 10% dari anak terinfeksi HIV dan 23%
dari anak dengan AIDS menunjukkan ensefa-
lopati HIV.?? Risiko menderita ensefalopati pada
18 bulan pertama kehidupan bayi dari ibu dengan
tingkat IV menurut klasifikasi Centers for Di-
sease Control and Preventton (CDC) Amerika
Serikat adalah 50%.2> Fenomena ini disebabkan
oleh infeksi pada sel makrofag dan neuroglia oleh
HIV. Hambatan dari faktor tertentu juga ber-
peran, seperti faktor neurotropik dan neuroleu-
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kin.24 Gejala yang muncul meliputi gangguan
penglihatan (sampai buta), abnormalitas motorik,
kejang, mikrosefali, gangguan bicara dan ber-
bahasa, apati, ataksia, spastisitas, dan neuropati
perifer. Perjalanan klinis bervariasi berbulan-
bulan atau bertahun-tahun, dapat tidak nyata atau
cepat memburuk atau perlahan progresif. Pada CT
scan dapat dijumpai atrofi kortikal dengan ven-
trikel membesar progresif. Kalsifikasi ganglion
basale merupakan pertanda buruk. Kelainan
substantia alba dapat terlihat pada pencitraan
resonan magnetik (MRI), mungkin juga ditemu-
kan abnormalitas pembuluh darah (yang disebab-
kan oleh fibroplasi intima, penipisan tunika media
dan destruksi lamina elastika), perdarahan atau
infark. Cairan serebrospinal (CSS) menunjukkan
kenaikan protein dan pleositosis ringan. Infeksi
susunan saraf pusat (SSP) oleh kuman opor-
tunistik lebih jarang dibanding pada dewasa, ma-
nifestasinya ringan sampai fulminan.™"*

Perjalanan Penyakit

Infeksi HIV pada anak menunjukkan perjalan-
an penyakit yang sangat bervariasi dan mempu-
nyai perbedaan dengan orang dewasa, meskipun
secara umum HIV menghancurkan limfosit T
CD4+ dan .progresi infeksi HIV berkaitan erat
dengan rendahnya jumlah limfosit CD4+ dan

tingginya RNA HIV dalam plasma; bila sel itu
menurun sampai di bawah 200/mm3 maka indi-

vidu yang terinfeksi HIV akan mudah mengalaml
infeksi oportunistik dan keganasan. 26,2728 \Wak-
tu terjadinya infeksi (in utero, peripartum atau
postpartum) mempengaruhi perjalanan penyakit.
Pada sekelompok anak progresi menjadi AIDS
dan kematian terjadi dalam-2 tahun pertama
kehidupan, sedangkan yang lain hidup sampai
awal atau pertengahan masa anak dengan sedikit
HIV-I related symptoms. Tujuh puluh sembilan
~ persen bayi terinfeksi perinatal meninggal atau
menun ukkan gejala klinik AIDS pada usia 1
tahun. Progres1 penyakit yang relatif cepat pada
bayi yang terinfeksi vertikal tidak dlsebabkan
oleh tingginya beban virus di darah.’® Infeksi
primer HIV pada orang dewasa menunjukkan
beban virus yang tinggi sementara, ini dapat
dilihat dengan biakan ataupun prosedur polyme-
rase chain reaction (PCR) tetapi pada kebanyak-
an kasus beban virus yang tinggi itu dengan cepat
ditekan oleh respons kekebalan yang efektif.

. tertular vertikal.'!

Sebaliknya, bayi terinfeksi primer HIV menun-
jukkan beban tinggi RNA virus dan DNA pro-
virus yang tinggi menetap dalam plasma meski-
pun limfosit CD4 normal dan bayi bebas gejala
pada 3-6 bulan pertama. Diduga tingginya beban
virus itu disebabkan oleh tldak adanya respons
imun yang efektif pada bayi. 3 Penurunan per-
tumbuhan linear merupakan indikator sensitif
progresi infeksi HIV pada anak.

Forsyth et al® mengelompokkan penderita
HIV anak dalam 4 stage untuk kepentingan mem-
perkirakan prognosis, yaitu: stage IV. penderita
dengan gejala PCP, infeksi oportunistik yang lain
dan penyakit neurologik progresif, stage III.
dengan anemia, trombositopenia, hepatitis, de-
mam menetap, kandidiasis mulut menetap, infeksi
bakteri berat (satu kali atau lebih); stage II.
hepatomegali, gagal tumbuh kembang, spleno-
megali, diare persisten; stage I limfadenopati.
Dari 75 penderita yang ditelitinya, semua pen-
derita stage IV meninggal dalam dua tahun per-
tama, 50% penderita stage III meninggal dalam 3
tahun pertama dan semua meninggal setelah
berumur 10 tahun. Lebih kurang 55% penderita
stage II dan I meninggal dalam 7,5 tahun dan
sisanya masih hidup sampai umur 13 tahun.
Antara stage (I+I) dan III terdapat perbedaan
statistik bermakna (p<0,005) dan antara III dan
IV berbeda bermakna. Hal ini memperkuat
dugaan bahwa infeksi in utero lebih progresif
daripada infeksi selama persalinan. HIV sim-
tomatis dan antigenemia p24 pada ibu waktu
persalinan mempengaruhi manifestasi yang dini
dan berat pada bayi.23 Antigenemia p24 yang
meningkat pada 6 bulan pertama kehidupan
berkaitan dengan kesintasan yang pendek dan
parameter ini mungkin merupakan prediktor.3
Bayi tertular HIV vertikal menunjukkan sitokin 1
(IFN-gamma dan IL2) menurun, sedangkan
sitokin 2 meningkat. Peningkatan tersebut ko-
relasi dengan peningkatan IgE dan diduga
merupakan tanda dari fase simtomatik. 3 Beban
virus dan jumlah sel-CD4+ maternal tampaknya
mempengaruhi progres1 penyakit pada bayi yang
Pada beban virus materal -
214.500 RNA Eq/ml, sampai umur 6, 12 dan 24
bulan anak yang hidup dan bebas dari penyakit
kategori C berturut-turut sebanyak 88%, 62% dan
45% (p<0,01), sedangkan untuk beban virus
<14.500 RNA Eqg/ml angka-angka tersebut adalah
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96%, 91% dan 80%. Bila sel-CD4+ ibu <500
sel/ul, angka-angka tersebut adalah 83%, 71%
dan 60%, sedangkan bila sel-CD4+ >500/ul maka

" angka-angka itu sebesar 87%, 79%, dan 75%

(p=0,05). Berdasarkan kecepatan (cepat/R atau
lambat/S) replikasi HIV dari bayi-bayi berumur
4-8 minggu dalam co-culture sel mononuklear
darah tepi (PBMC) pasien dengan PBMC normal

~ yang telah distimulasi dengan phytohemaglutinin

(PHA) dan pengukuran beban virus dengan
polymerase chain reaction (PCR) (tinggi/H atau
rendal/L) De Rossi et al. 34 membuat klasifikasi
isolat dalam 3 kelompok yaitu kelompok R/H,
S/H atau S/L. Isolat R/H menunjukkan T-limfo-
tropik paling tinggi, sedangkan S/L berkaitan
dengan limfotropik paling rendah. Pada usia 4
bulan semua penderita dengan isolat R/H menun-
jukkan HIV-related symptoms, dan 5 di antaranya
menunjukkan manifestasi AIDS pada umur 1
tahun. Pada usia ‘1 tahun, 4 dan kelompok S/H
dan nol di antara S/L menunjukkan HIV-related
symptoms, tidak ada dari kedua kelompok itu
yang menderita AIDS. Peneliti menyimpulkan
ada indikasi bahwa tingginya beban virus T-lim-
fotropik pada usia tersebut di atas mempunyai arti
prediktif perjalanan penyakit yang cepat. Perkem-
bangan cytotoxic T lymphocyte dapat, sebagian,
menjelaskan awitan penyakit yang cepat bayi ter-

" infeksi vertlkal 35

Diagnostik

Diagnosis infeksi HIV vertikal yang akurat
pada bayi pada 15 sampai 18 bulan pertama
kehidupan sulit karena adanya transfer antibodi
dari ibu, padahal diagnosis tepat dini sangat
penting agar kepada bayi segera dapat diberikan
perawatan dan terapi. Diagnosis laboratorium
infeksi HIV pada bayi waktu ini bergantung
kepada sejumlah uji, meliputi: 1) isolasi virus
dengan biakan, 2) deteksi serologik antigen HIV
p24, 3) deteksi antibodi khas-HIV IgA atau IgM,
yang tidak menembus plasenta, dan 4) deteksi
DNA provirus HIV dengan PCR. Co-culture
adalah prediktor terbaik untuk menilai status
infeksi pada bayi. 37 Martin et al.>® melaporkan
assay IgA anti-HIV pada bayi dari umur 0 sampai
27 minggu mempunyai sensitivitas sebesar 83%
dan spesifisitas 100% terhadap biakan, tetapi
sampel yang digunakan sangat kecil. Dari
penelitian dengan 1209 sampel terbukti bahwa
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assay DNA HIV dengan PCR mempunyai
sensitivitas. dan spesifisitas yang amat tinggi
untuk bayi di luar masa neonatus. Meskipun
demikian, dari berbagai penelitian terbukti ada-
nya hasil negatif palsu maupun positif palsu.
Karena itu pemeriksaan secara seri diperlukan
pada follow up bayi baru lahir dengan HIV positif
Pada bayi umur sampai 7 hari uji PCR dan biakan
hanya dapat mengidentifikasi .24% bayi yang
terinfeksi. Sensitivitas dan spesifisitas satu pe-
meriksaan PCR tunggal untuk menentukan in-
feksi HIV pada anak umur 1 - 36 bulan berturut-
turut adalah 95% dan 97%, untuk umur 1 - 6 bu-
lan sensitivitas tersebut 90% sampai 100%,3%°
Sampel darah kering menunjukkan sensitivitas
dari 13% (waktu lahir) sampai 97% (pada umur 4
bulan) dan spesifisitas 98 sampai 100%.40 Uji
PCR-DNA dengan kit dari Roche untuk men-
deteksi infeksi HIV pada_bayi terbukti lebih
sensitif daripada coculture.”™ Tanpa bukti pasti
virologis, pemantauan imunoglobulin, rasio
CD4/CD8, dan gejala klinis dapat mengiden-
tifikasi infeksi HIV pada 48% anak terinfeksi
umur 6 bulan, dengan spesifisitas lebih dari
99%.! Ujl kulit dengan antigen spesifik (delayed
hypersensitivity) mengesankan uji itu dapat
dipakai sebagai sarana untuk memantau progres1
penyakit pada infeksi HIV pada bayl dan anak.*!

Imunisasi

Beberapa penelitian kecil pada anak dengan
infeksi HIV perinatal di negara maju memberi
kesan bahwa anak-anak itu memberi respons
suboptimal terhadap imunisasi rutin. Penelitian
terhadap 474 bayi yang lahir dari 466 ibu yang
dengan sero- positif HIV dilaporkan oleh Ryder
et al*?: titer antibodi protektif terhadap difteri
pada anak terinfeksi HIV terdapat pada 70,8 %
dibanding- kan 98,5% anak tak terinfeksi
(p<0,05), pada 95% terhadap tetanus dan 97,4%
terhadap virus polio 1, 2, maupun 3, meskipun
geometric mean dari titer antibodi terhadap difteri
dan terhadap virus polio 1, 2, dan 3 pada bayi
yang terinfeksi nyata lebih rendah daripada yang
tidak terinfeksi. Efek samping dari vaksinasi
adalah rendah.

Anak dengan infeksi HIV juga masih mem-
perlihatkan kemampuan kekebalan selular. De-
ngan antigen Candida albicans (1:100, 1:10),
virus parotitis, trichophyton, PPD, dan toksoid
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tetanus (1:100, 1:10), Raszka et al. membuktikan
bahwa bayi termfekS1 HIV memperhhatkan
respons.. kekebalan selular (delayed hypersensi-
tivity skin- testmg/DTH) yang kualitatif serupa
dengan subjek kontrol tetapi respons itu cende-
rung makin sedikit dan intensitas respons lebih
kecil dlbandmg kontrol, alergi berkaitan dengan
penyakit yang menunjukkan . gejala, bukti ke-

lainan klinis atau’ 1munolog1k dan persentase sel

CD4+ yang rendah

- Varisela pada umumnya ber_]alan self limited
dan jarang menimbulkan komplikasi pada anak
normal tetapi pada -anak imunokompromis kom-
pllka51 dapat hebat. Setelah infeksi primer, res-
pons md1v1du 1munokompeten akan membatasi
replikasi virus varisela (VZV) dan menimbulkan

kekebalan Jangka panjang. Kegagalan untuk me-.

ngendalikan' virus laten di ganglia saraf sensoris
Karena defisiensi imunitas selular akibat ketuaan
atau defisiensi 1munolog1k akan menye- babkan
reaktivasi., virus. Sekitar 50% dari ‘anak dengan
HIV mengalaml kekambuhan infeksi vzv.®

Infeksi pritner, rekuren maupun persisten meru-
pakan penyebab yang sering dari morbiditas dan

rawat inap. Pada 6 dari 9 pasien yang diteliti oleh

Kelley et alt tampak respons antibodi yang
nyata terhadap infeksi VZV; 7 di antara‘9 subjek
tersebut mempunyai angka CD normal. Meskipun
demikian, penelitian pendahuluan vaksinasi VZV

menunjukkan respons ant1bod1 yang jelek. Pene-

litian lebih lanjut diperlukan. -

Campak menyebabkan penmgkatan morbl-
ditas dan mortalitas pada anak terinfeksi HIV.
Meskipun imunisasi .campak memmbulkan keke-
balan protektif pada anak normal, pada -anak
tennfek51 HIV masih dipertanyakan antara lain
mengenai umur optimal vaksinasi, durasi anti-
bodi yang. diinduksi oleh imunisasi, dan respons
reimunisasi:. Imunisasi campak pada umur.6-12
bulan pada anak teérinfeksi HIV memberi respons
tidak berbeda dengan anak normal; tetapi anak
dengan mfek51 HIV. menunjukkan respons yang
nyata lebih rendah bila imunisasi dilakukan pada
umur lebih dari 1 tahun. Reimunisasi.pada anak
terinfeksi ‘HIV" yang sebelumnya telah diimu-
nisasi dan yang ~menunjukkan = imunosupresi
sedang sampai berat temglata tidak menunjukkan
Tespons recall antzbody

Efektivitas pemberian’ dini vaksin hepatltls B

pada neonatus terinfeksi HIV masih dipertanya-

kan. Penelitian Zuccotti et al* menunjukkan
bahwa respons tersebut jelek, bahkan meskipun
diberikan - 'vaksin dengan 'dosis dewasa waktu
lahir, Kalaupun ada respons kadar ant1bod1 terha-
dap virus hepatltls B menurun- dengan cepat.
Diduga - kerusakan 1munolog1k telah ada waktu
lahir.

Tidak -ada bukti bahwa st1mu1a51 dengan
berba: §7al antigen memngkatkan mfek51 HIV pada
anak, " tetapi pemberian. toksoid tetanus. pada
anak terinfeksi HIV menyebabkan kenalkan se-
mentara ekspresi_virus dan dapat ‘meningkatkan
suseptabilitas PBMC terhadap infeksi HIV. Beta-
papun, mengingat keuntungan vak51na51_terhadap
kerugiannya, vaksinasi dianjurkan untuk dilaksa-
nakan sejauh mungkin. Hal ini: memmbulkan per-
tanyaan akan perlunya pemberlan terap1 ant1v1ral
untuk . membendun § viremia sementara pada
vaksma51 48 WHO pada 1989 . merekomen-
dasikan vaksinasi BCG, DPT, polio dan campak
d11aksanakan seperti biasa di negara-negara di
mana infeksi HIV merupakan masalah. Vaksinasi
BCG dapat ditunda untuk individu dengan kecuri-
gaan atau terbukti- terinfeksi HIV di wilayah
dengan insidensi tuberkulosis rendah. Pada anak
dengan klinis AIDS vaksinasi BCG tidak diberi-
kan, sedangkan polio antigen parenteral meru-
pakan- alternatif kalau polio ‘oral . dlkhawatlrkan
menyebabkan sakit. Pengamatan Ryder et al®?
menun_]ukkan bahwa vaksinasi BCG pada anak
dengan infeksi HIV adalah aman dipandang dari
terjadinya ulsera51 fistulasi, dan limfadenitis
regional. " S \ C

SIMPULAN

Infeks1 HIV pada anak khususnya pada bayi,
mempunyai aspek yang berbeda dengan pada
dewasa, yaitu. mengenai penularan, manifestasi
dan perjalanan klinis, dan prognosisnya. Trans-
misi vertikal memegang peran sangat penting
pada epldemlology infeksi HIV anak. Faktor ibu,
sifat virus, dan respons. anak berkaitan dengan

~ sifat klinis dan prognosis. Diagnostik infeksi HIV

anak memerlukan perhatian tersendiri. Anak
dengan infeksi HIV menunjukkan respons terha-
dap antigen vaksin kurang optimal dibandingkan
dengan bay1 tak termfeks1 :
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