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Dampak Waktu Pemberian Terapi Antiretroviral Terhadap Kejadiaan TB-

IRIS pada Pasien Koinfeksi TB-HIV: 

Kajian Sistematis dan Meta-Analisis 

ABSTRAK 

Latar Belakang: Tuberkulosis merupakan ancaman kesehatan yang serius lebih-

lebih lagi pada mereka yang menderita penyakit HIV. Pada pasien HIV risiko untuk 

mendapatkan infeksi tuberkulosis diperkirakan sebesar 16-27 kali menurut data 

dariapada WHO. Pada pasien koinfeksi TB-HIV, mereka akan menerima rawatan 

untuk mengobati penyakit TB dan HIV namun dampak yang mungkin akan mereka 

terima adalah TB-IRIS. TB-IRIS merupakan komplikasi yang paling sering terjadi 

pada pasien koinfeksi TB-HIV saat mereka memulakan terapi antiretroviral awal 

berbanding dengan mereka yang menerima terapi antiretroviral lambat. Oleh karena 

itu, systematic review dan meta-analisis ini bertujuan untuk menggali tentang 

dampak waktu pemberian terapi antiretroviral terhadap kejadian TB-IRIS pada 

pasien koinfeksi TB-HIV. 

 

Metode: Pada literatur ini dilakukan pencarian studi literatur menggunakan kata 

kunci yang sesuai topik, kemudian dilakukan penyaringan dengan kriteria yang 

telah ditentukan. Meta analisis dilakukan dengan memasukkan angka kejadian TB-

IRIS pada kelompok pemberian dini terapi antiretroviral dan pemberian lambat 

terapi antiretroviral untuk mengukur risk ratio.  

 

Hasil: Dari 705 studi diperoleh 9 studi yang sesuai kriteria kemudian dilakukan 

sintesis kuantitatif meta analisis. Hasilnya menunjukkan risk ratio 1.92 (95% CI: 

1.43-2.58) pada kelompok pemberian dini terapi antiretroviral terhadap kelompok 

pemberian lambat terapi antiretroviral. Ini menunjukkan bahwa ada hubungan 

signifikan antara pemberian dini terapi antiretroviral  dan kejadian TB-IRIS.  

Kesimpulan: Pemberian dini terapi antiretroviral meningkatkan risiko kejadian 

TB-IRIS. 

 

Kata kunci: Koinfeksi TB-HIV, Terapi Antiretroviral, Pengobatan Tuberkulosis 
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Effect of Early Initiation of Antiretroviral Therapy in TB-HIV Coinfection 

Patients: A Systematic Review and Meta-Analysis 

ABSTRACT 

 

Background: Tuberculosis is a serious health threat especially  for those who suffer 

from HIV disease. In HIV patients, the risk of getting tuberculosis infection is 

estimated at 16-27 times according to data from WHO. In TB-HIV co-infected 

patients, they will receive the treatments for both TB and HIV disease but the 

impact they might receive is TB-IRIS. TB IRIS was the most frequent complication 

of TB-HIV coinfected patients when they started early antiretroviral therapy 

compared with those receiving delayed antiretroviral therapy. Therefore, this 

systematic review and meta-analysis aims to explore the impact of the timing of 

antiretroviral therapy on the incidence of TB IRIS in TB-HIV coinfected patients. 
 

Methods: In this literature, a search for literature studies is carried out using 

keywords that match the topic, then filtering it with predetermined criteria. Meta-

analysis was performed by entering the incidence of Tuberculosis-immune 

reconstitution inflammatory syndrome (TB-IRIS) in the early treatment of ART and 

late treatment of ART groups to measure the risk ratio.  
 

Results: From 705 studies, there were 9 studies that matched the criteria and then 

conducted a quantitative meta-analysis. The results showed a risk ratio of 1.92 (95% 

CI: 1.43-2.58) in the early treatment of ART group to the late treatment of ART 

group. This indicates that there is a significant relationship between early treatment 

of ART and the incidence of Tuberculosis-immune reconstitution inflammatory 

syndrome (TB-IRIS).  
 

Conclusion: Early initiation of antiretroviral therapy increases the risk of 

Tuberculosis-immune reconstitution inflammatory syndrome (TB-IRIS) 

 

Keyword: TB-HIV Coinfection, Antiretroviral Therapy, Tuberculosis Treatment 
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PENDAHULUAN 

         Tuberkulosis (TB) merupakan suatu penyakit yang disebabkan oleh infeksi 

Mycobacterium tuberculosis (MTB) yang biasanya menyerang paru2 manusia. 

MTB juga dapat menginfeksi anggota tubuh yang lain seperti ginjal, tulang 

belakang dan juga otak(1). TB merupakan infeksi oportunistik. Infeksi oportunistik 

adalah infeksi  yang sering terjadi dan lebih berat pada orang dengan sistem imun 

yang lemah dibandingkan dengan orang yang mempunyai sistem imun yang baik. 

HIV melemahkan sistem imun sehingga meningkatkan resiko untuk mendapatkan 

TB pada orang yang menghidap HIV(2). Resiko untuk mendapatkan TB 

diperkirakan 16-27 kali lebih besar  pada orang yang mengidap HIV dibandingkan 

dengan orang yang tidak mengidap HIV. Pada tahun 2015 diperkirakan ada 

sekitar 10,4 juta kasus tuberkulosis secara global termasuk 1,2 juta (11%) pada 

orang yang mengidap HIV(3). 

          HIV-TB menyebabkan morbiditas yang signifikan dengan tingginya angka 

kematian saat pengobatan (18.8%, 95% CI: 14.8–22.8%)(4), terlebih pada pasien 

imunodefisinesi berat. Banyak kematian yang terjadi sesaat tuberkulosis 

ditegakkan(5). Waktu yang tepat untuk mulai pemberian terapi antiretroviral 

(TAR) pada pasien dengan koinfeksi HIV-TB masih kontroversial. Pemberian 

TAR yang dini, dengan terapi antituberkulosis dapat berhubungan dengan 

toksisitas obat yang tumpang tindih, interkasi obat - obat dan immune 

reconstitution inflammatory syndrome (IRIS) (Sindrom Pulih Imun), yang 

semuanya merugikan(6). Komplikasi yang penting pada pemberian TAR pada 

pasien dengan koinfeksi adalah memburuknya tanda dan gejala TB akibat IRIS(7). 

 

          TB-IRIS adalah respon kekebalan yang berlebihan dan tidak normal yang 

menyerang Mycobacterium tuberculosis hidup atau mati yang dapat terjadi pada 

pasien HIV atau lebih jarang pada pasien yang tidak terinfeksi. Pada pasien HIV, 

hal ini terjadi setelah pemberian awal terapi antiretroviral yang bebas dari 

penekanan virus HIV yang efektif(8). TB-IRIS biasa terjadi pada pasien TB yang 

memulai TAR(9). Kejadian TB-IRIS yang terdata sejauh ini berkisar antara 11% 

sampai 45%(12). Sebalikanya, pemberian terapi yang ditunda dapat menyebabkan 
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perkembangan HIV dan kematian. Protokol saat ini menyarankan pemberian TAR 

antara 2 sampai 8 minggu pada pasien dengan koinfeksi HIV-TB(6).  

          Hampir 15% pasien koinfeksi yang menjalani terapi TB didapatkan TB-

IRIS pada saat memulai TAR(10,11).Tujuan dari penelitian ini dilakukan adalah 

untuk menilai angka kejadian TB-IRIS pada pemberian awal dan lambat TAR. 

Oleh karena itu, literatur ini dibuat dengan metode systematic review yang 

bertujuan untuk menggali bagaimana dampak waktu pemberian terapi 

antiretroviral terhadap kejadiaan TB-IRIS pada pasien koinfeksi TB-HIV. 

         

METODE 

2.1 Pencarian Studi Literatur 

Pada kajian sistematis ini, akan dilakukan pencarian studi literatur pada 

tanggal 23 Oktober 2020 dari berbagai database yaitu PUBMED dan 

SCIENCEDIRECT dengan menggunakan kata kunci (((antiretroviral therapy) 

AND (TB-HIV coinfection) AND (TB-IRIS)) OR (TB-immune reconstitution 

inflammatory syndrome)).  

2.2 Kriteria Eligibilitas dan Penyaringan Studi 

 Adapun kriteria studi yang akan diinklusi dalam kajian sistematis ini yaitu: 1) 

Publikasi 10 tahun terakhir; 2) Desain penelitian berupa experimental study 

(randomized control study); 3) Bahasa yang digunakan berupa Bahasa Inggris; 4) 

Participants berupa pasien koinfeksi TB-HIV; 5) Interventions berupa pemberian 

awal TAR; 6) Comparison berupa pemberian lambat TAR; 7) Outcomes berupa 

jumlah kejadiaan TB-IRIS; 8) Full text tersedia. 

 Setelah dilakukan pencarian, terlebih dahulu akan diidentifikasi studi yang 

duplikat dari berbagai sumber lalu dieksklusi, kemudian dilakukan penyaringan 

studi literatur dengan membaca judul dan asbtrak dari seluruh studi yang didapatkan 

dari pencarian. Studi literatur yang sesuai dengan kriteria eligibilitas akan diinklusi 

sedangkan yang tidak sesuai dengan kriteria akan dieksklusi dengan alasan. Hasil 

penyaringan studi literatur nantinya akan dilaporkan menggunakan kaidah 

Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-analyses (PRISMA). 
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2.3 Pengumpulan Data 

Pengumpulan data akan dilakukan pada seluruh studi yang terinklusi. Data 

yang akan dikumpulkan antara lain: 1) Penulis utama; 2) Tahun publikasi; 3) Desain 

studi; 4)Tempat dilakukannya penelitian; 5) Jumlah sampel; 6) Karakteristik 

sampel (umur); 7) Jenis interventions dan comparison. 

2.4 Analisis Statistik 

Data yang didapatkan diolah dengan menggunakan Review Manager 5.3. 

Meta analisis dilakukan dengan memasukkan angka kejadian TB-IRIS pada 

kelompok pengobatan dini dan pengobatan terlambat untuk mengukur risk ratio 

(95% CI) dari studi yang memenuhi kriteria untuk dimasukkan pada analisis 

kuantitatif. Heterogenitas dari analisis statistik dilihat dari nilai I2. Fixed effect 

model digunakan apabila I2 < 40% sedangkan Random effect model digunakan jika 

I2 ≥ 40%.  

 

HASIL 

3.1 Hasil Pencarian dan Penyaringan Studi Literatur 

Pada kajian sistematis ini, setelah dilakukan pencarian studi literatur dari 

berbagai database yaitu PUBMED dan SCIENCEDIRECT dengan menggunakan 

kata kunci (((antiretroviral therapy) AND (TB-HIV coinfection) AND (TB-IRIS)) 

OR (TB-immune reconstitution inflammatory syndrome)) didapatkan 705 yang 

selanjutnya dilakukan penyaringan sesuai dengan kriteria yang telah ditentukan. 

Sebelum dilakukan penyaringan 280 studi duplikat dieksklusi. Selanjutnya, 425 

judul dan abstrak studi disaring. Sebanyak 410 studi dieksklusi karena tidak sesuai 

dengan kriteria yang telah ditentukan. 15 studi selanjutnya dilakukan penyaringan 

dengan membaca teks menyeluruh. Hasilnya, 6 studi dieksklusi karena data tidak 

lengkap dan full-text tidak tersedia, sehingga tersisa 9 studi yang memenuhi kriteria 

dan inklusi untuk dilakukan analisis kualitatif dan kuantitatif. Rincian lengkap hasil 

pencarian dan penyaringan disajikan pada gambar 1. 

 


