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1. INTRODUCTION

ABSTRACT

Latar Belakang: Penelitian ini bertujuan menganalisis kemampuan tes
imunoserologi, bakteriologi dan sitologi untuk mendeteksi Mycobacterium
tuberculosis berdasarkan tes Polymerase Chain Reaction (PCR) pada
penderita suspek limfadenitis tuberkulosa. Penelitian dilakukan secara cross
sectional pada 35 sampel di RS Dr. Wahidin Sudirohusodo, RSD Labuang
Baji, Laboratorium Patologi Anatomi Swasta dan Laboratorium Biologi
Molekuler Fakultas Kedokteran Unhas. Ditemukan hasil positif paling
banyak berturut-turut pada tes sitologi (80%), tes ICT (68,5%), tes PCR
(62,8%), tes apusan basil tahan asam (BTA) (31,5%). Sensitivitas dan
spesifisitas tes sitologi (72,3% dan 7,69%), tes ICT (63,64% dan 23,08%),
dan tes apusan BTA (22,73% dan 58,85%) terhadap PCR. Sedangkan
sensitivitas dan spesifisitas kombinasi tes Mycotec TB dengan BTA (22,73%
dan 84,62%), kombinasi tes ICT dengan sitologi (50% dan 30,77%) dan
kombinasi tes BTA dengan sitologi (22,73% dan 61,54%). Tes sitologi
mempunyai sensitivitas yang paling tinggi terhadap PCR lalu diikuti oleh tes
ICT, tes apusan BTA, sedangkan spesifisitasnya paling tinggi pada tes
apusan BTA, lalu tes ICT dan tes sitologi. Nilai sensitivitas kombinasi tes
ICT dengan sitologi lebih tinggi daripada kombinasi tes ICT dengan BTA
dan kombinasi tes BTA dengan tes sitologi BTA yang mempunyai nilai yang
sama.

Copyright © 2020 NMS]. All rights reserved.

Tuberkulosis (TB) adalah penyakit menular yang disebabkan oleh Mycobacterium
tuberculosis dan dapat menyerang paru serta organ tubuh lainnya. Mycobacterium
tuberculosis bersifat khusus, yaitu tahan terhadap asam pada pewarnaan sehingga disebut
Basil Tahan Asam (BTA), cepat mati dengan sinar matahari langsung, tetapi dapat bertahan
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hidup beberapa jam di tempat yang gelap dan lembab. Di dalam jaringan tubuh kuman ini
dapat bersifat tidak aktif (dormant) (DEPKES, 2002).

Menurut WHO terdapat 22 negara yang mempunyai prevalensi penderita TB yang
tinggi, 10 negara berada di Asia dengan prevalensi yang tertinggi ialah India, Cina dan
Indonesia. Pada bulan Maret 1993 WHO mendeklarasikan TB sebagai global health
emergency. TB dianggap masalah kesehatan dunia. yang penting karena lebih kurang 1/3
penduduk dunia terinfeksi oleh Mycobacterium tuberculosis. Pada tahun 1998 ada 3.617.047
kasus TB yang tercatat diseluruh dunia (DEPKES, 2002; Simon KG,2005).

Di Indonesia penyakit TB merupakan masalah utama kesehatan masyarakat. Tahun
1995, hasil Survei Kesehatan Rumah Tangga (SKRT) menunjukkan bahwa penyakit TB
merupakan penyebab kematian nomor tiga setelah penyakit kardiovaskular dan penyakit
saluran pernapasan di semua kelompok usia dan nomor satu di antara golongan penyakit
infeksi (Amin Z, 2005;Pahwa R,2005).

Kejadian TB ekstrapulmoner juga sangat tinggi di Asia dan pada populasi Kaukasia.
Sekitar 30-40 % kasus TB ekstrapulmoner adalah TB kelenjar limfe. Limfadenitis TB juga
meningkat seiring dengan peningkatan frekuensi penderita human immunodeficiency virus
(HIV) (Pahwa R,2005).

Diagnosis TB ekstrapulmoner sangat sulit, khususnya apabila gambaran klinik yang
tidak mendukung dengan bukti bakteriologi yang minim. Diagnosis didasarkan atas tes basil
tahan asam menggunakan mikroskop merupakan tes yang sederhana dan cepat dengan
sensitivitas yang rendah, sedangkan kultur lebih sensitif dan spesifik tetapi memerlukan
waktu beberapa minggu untuk mendapatkan hasil. Polymerase chain reaction (PCR)
merupakan teknik yang lebih sensitif untuk mendiagnosis Mycobacterium tuberculosis.
Metode multiplex-PCR jika dibandingkan dengan metode biakan konvensional
sensitivitasnya 100% dan spesifisitasnya 78%, sedangkan pada L-TB sensitivitasnya 89.5%
dan spesifisitasnya 86.1% (Pahwa R,2005; Zhou AT, 1996).

Diagnosis limfadenitis TB didasarkan atas pemeriksaan histopatologi dan apusan
basil tahan asam atau dengan kultur bakteriologi. Pada saat ini, sitologi fine needle
aspiration (FNA) merupakan pemeriksaan yang penting untuk mengevaluasi adenopati
perifer sebagai prosedur alternatif yang non-invasif untuk biopsi eksisi. Kriteria diagnosis
secara sitologi limfadenitis TB adalah ditemukannya sel-sel epitel granuloma dengan atau
tanpa sel-sel giant multinuclear dan nekrosis kaseosa(Pahwa R, 2005).

Sekarang ini dikembangkan pemurnian antigen-antigen yang disekresi oleh
Mycobacterium tuberculosis, yaitu antigen 38kDa yang spesifik terhadap spesies kompleks
TB dan mendeteksi sampai 85% pasien dengan BTA sputum positif dengan metode ELISA
(Zhou AT, 1996). Salah satu jenis tes imunoserologis adalah ICT TB XP (recombinant)
merupakan tes rapid menggunakan metode immunochromatographi test (ICT) yang
mengandung antigen |6kDa, 38kDa dan ESAT-6. ICT TB memiliki sensitivitas 72% dan
spesifisitas 82 % jika dibandingkan dengan metode gold standar kultur (Panbio, 2007).
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Berdasarkan uraian di atas, peneliti tertarik untuk menganalisis berbagai tes untuk
mendeteksi Mycobacterium tuberculosis melalui tes apusan BTA, imunoserologis, dan PCR
pada penderita limfadenitis tuberkulosis.

2. METHODS
Penelitian dilakukan secara cross sectional untuk menganalisis berbagai tes yang
digunakan untuk mendeteksi Mycobacterium tuberculosis.

Penelitian dilakukan di Unit Pelayanan Laboratorium (UPL) RS. Dr. Wahidin
Sudirohusodo Makassar, RS. Labuang Baji, Laboratorium Patologi Anatomi swasta dan
Laboratorium Mikrobiologi Fakultas Kedokteran Unhas yang berlangsung dari November
2006 sampai Pebruari 2007.

Populasi penelitian TB adalah penderita suspek limfadenitis TB yang berkunjung ke
Poliklinik Interna/Paru serta pasien rawat inap di RS. Wahidin Sudirohusodo dan RS.
Labuang Baji Makassar kemudian dirujuk ke Bagian Patologi Anatomi

3. MAIN HEADING OF THE ANALYSIS OR RESULTS

Telah dilakukan penelitian terhadap 35 sampel cairan limfe penderita suspek
limfadenitis TB yang terdiri atas 18 laki-laki dan 17 perempuan dengan umur antara 17 - 66
tahun.

1. Hasil Tes Sitologi, BTA, ICT dan PCR

Tabel 1. Hasil tes serologis, BTA, ICT dan PCR

Positif Negatif
Tes
n % n %
Sitolog 28 80 7 20
BTA 11 31.5 24 68.5
ICT TB 24 68.5 11 31.5
PCR 22 62.8 13 37.2

Berdasarkan sitologi ditemukan 28 sampel positif (80%) yaitu dengan gambaran
adanya sel datia langhans, sel-sel epiteloid yang mengelilingi tuberkel dan nekrosis
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perkejuan dan 7 sampel negatif (20%). Pada tes BTA ditemukan hasil positif sebanyak
11 sampel (31.5%) dan hasil negatif sebanyak 24 sampel (68.5%). Tes ICT
menunjukkan hasil positif sebanyak 24 sampel (68.5%) dan hasil negatif sebanyak 11
sampel (31.5%). Sedangkan pada PCR hasil yang positif lebih banyak dari pada yang
negatif yaitu 22 positif (62.8%) dan 13 negatif (37.2%).

2. Analisis Tes Sitologi, Tes BTA, Tes ICT Terhadap Tes PCR

Tabel 2. Hasil tes sitologi terhadap hasil tes

PCR
Tes — — Total
Positif ~ Negatif
Sitologi Positif 16 12 28
Negatif 6 1 /
Total 22 13 35

Sensitivitas :  (16/22) x 100% = 72.3%

Spesifisitas :  (1/13) x 100% = 7.69%

Terdapat ketidaksesuaian antara hasil sitologi dan PCR. Hasil sitologi menunjukkan
28 orang (80%) dan PCR 22 orang (62.8%). Hasil tes sitologi positif terhadap tes PCR positif
diperoleh 16 sampel, kemudian hasil tes sitologi negatif terhadap tes PCR positif diperoleh 6
sampel. Hasil tes sitologi positif terhadap tes PCR negatif diperoleh 12, kemudian hasil tes
sitologi negatif terhadap tes PCR negatif diperoleh 1 sampel (tabel 2)

Tabel 3. Hasil tes ICT terhadap PCR

PCR
Total

Tes Positif Negatif

ICT Positif 14 10 24
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Negatif 8 3 11
Total 22 13 35

Sensitivitas : (14/22) x 100% = 63.64%
Spesifisitas = (3/13) x 100% = 23.08

Hasil tes ICT positif terhadap tes PCR positif diperoleh 14, kemudian hasil tes ICT
negatif terhadap tes PCR positif diperoleh 8. Hasil tes sitologi positif terhadap tes PCR
negatif diperoleh 10, kemudian hasil tes sitologi negatif terhadap tes PCR negatif 3 sampel
(Tabel 3)

Tabel 4. Hasil tes BTA terhadap PCR

PCR
Tes Total
Positif Negatif
Positif 5 6 11
BTA
Negatif 17 7 24
Total 22 13 35

Sensitivitas : (5/22) x 100% = 22.73%

Spesifisitas : (7/13) x 100% = 58.85

Hasil tes BTA positif terhadap tes PCR positif diperoleh 5 sampel,, kemudian hasil tes
BTA negatif terhadap tes PCR positif diperoleh 17 sampel. Hasil tes BTA positif terhadap
tes PCR negatif diperoleh 6 sampel, kemudian hasil tes BTA negatif terhadap tes PCR
negatif diperoleh 7 sampel (tabel 4)

Tabel 5. Pola Kombinasi Hasil Tes BTA, ICT, dan PCR

Hasil Tes Jumlah
NO “Sitologi ICT BTA PCR %
+ + - +
1 6 17
+ + - -
2 6 17
+ + + +
3 5 14.2
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4 5 14.2
+ + + -
5 3 8.5
+ - + -
6 3 8.5
- + - +
7 3 8.5
- - - +
8 3 8.5
- + - -
9 1 2.8
28 24 11 22 35 100,00%

Pola hasil kombinasi tes sitologi, ICT, apusan BTA dan PCR. Pola yang menunjukkan hasil
positif pada semua tes terdapat pada 5 sampel (14.2%). Urutan tertinggi adalah kombinasi
tes sitologi + ICT + PCR sebanyak 6 sampel (17%), kombinasi tes sitologi + ICT sebanyak 6
sampel (17%), kombinasi tes sitologi + ICT + BTA + PCR sebanyak 5 sampel
(14.2%),kombinasi tes sitologi + PCR sebanyak 5 sampel (14.2%), kombinasi tes sitologi +
ICT + BTA sebanyak 3 sampel (8.5%), kombinasi tes sitologi + BTA sebanyak 3 sampel
(8.5%), kombinasi tes ICT + PCR sebanyak 3 sampel (8.5%), 3 sampel (8.5%) hanya positif
pada PCR dan 1 sampel (2.8%) hanya positif pada ICT.
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3. Analisis Kombinasi Tes Terhadap Tes PCR

Tabel 6. Analisis kombinasi tes (kedua tes positif) terhadap PCR

PCR
Tes Positif | Negatif Total | Sensitivitas | Spesifisitas
(n=22) | (n=13)

Positif 5 2 7

BTA+ICT 22,73% 84,62%
Negatif 17 11 28
Positif 11 9 20

Sitologi +ICT 50,00% 30,77%
Negatif 11 4 15
Positif 5 5 10

Sitologi + BTA 22,73% 61,54%
Negatif 17 8 25

Hasil kombinasi tes BTA + ICT terhadap tes PCR diperoleh sensitivitas 22.73% dan
spesifisitas 84.62%. Hasil kombinasi tes sitologi + ICT terhadap tes PCR diperoleh
sensitivitas 50 % dan spesifisitas 30.77%. Hasil kombinasi tes sitologi + BTA terhadap tes

PCR diperoleh sensitivitas 22.7 % dan spesifisitas 61.54 %. (tabel 6)
Tabel 7. Kombinasi tes (salah satu tes positif) terhadap PCR
PCR
Tes Positif | Negatif Total | Sensitivitas | Spesifisitas
(n=22) | (n=13)
Positif 14 13 27
BTA +ICT 63,64% 0,00%
Negatif 8 0 8
Positif 19 13 32
Sitologi +ICT 86,36% 0,00%
Negatif 3 0 3
Positif 16 12 28
Sitologi + BTA 72,73% 7,69%
Negatif 6 1 7
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Berbeda dengan hasil pada tabel 6, jika kombinasi tes mempunyai salah satu
hasil positif. Maka hasil kombinasi tes BTA + ICT sensitivitasnya naik menjadi 63.4%,
kombinasi tes sitologi + ICT sensitivitasnya naik menjadi 86.36% dan kombinasi tes
sitologi + BTA sensitivitasnya naik menjadi 72.3%. Tetapi spesifisitas tes menjadi lebih
rendah.

Tabel 8. Analisis tes sitologi dan ICT terhadap kombinasi PCR + BTA (salah satu positif)

PCR + BTA
Tes Total | Sensitivitas | Spesifisitas
Positif | Negatif

Positif 22 6 28

Sitologi 78.5% 14.28%
Negatif 6 1 7
Positif 17 7 24

ICT 60.7% 0.00%
Negatif 11 0 11

Analisis tes sitologi terhadap kombinasi PCR dan BTA, sensitivitas 78.5% dan
spesifisitas 14.28%. Analisis tes ICT terhadap kombinasi PCR dan BTA, sensitivitas
60.7% dan spesifisitas 0.00%

4. DISCUSSIONS

Diagnosis tuberkulosis ekstrapulmoner khususnya limfadenitis TB seringkali agak
menyulitkan karena mempunyai gambaran klinik yang tidak khas. Jumlah sampel yang
sedikit dan lambatnya pertumbuhan basil TB merupakan keterbatasan  dalam
mendeteksi TB menggunakan metode konvensional dalam hal ini BTA dan kultur. Untuk
mengidentifikasi mikroorganisme sampai pada penemuan spesies, maka saat ini metode
molekuler sudah digunakan secara luas untuk mendiagnosis penyakit-penyakit infeksi
(Kidane, D.2002).

Pada penelitian ini, terdapat 35 sampel penderita suspek limfadenitis TB,
dilakukan tes sitologi, BTA, ICT dan PCR. Tes kultur tidak dilakukan karena volume
spesimen yang diperoleh sangat sedikit untuk dilakukan kultur dan identifikasi, maka
ditentukan PCR sebagai pengganti baku emas. PCR merupakan teknik yang cepat dan
dapat dipercaya untuk mendiagnosis Mycobacterium tuberculosis, dengan sensitivitas
antara 55% - 95% pada kultur positif (Pahwa,R.2005). Penelitian Pahwa (2005) pada
penderita limfadenitis TB, sensitivitas PCR 89.9% dan spesifisitas 86.1% terhadap kultur
positif. Sensitivitas dan spesifisitas PCR cukup baik sehingga dapat digunakan sebagai
pengganti baku emas.

PCR merupakan metode yang sangat penting untuk mendiagnosis
Mycobacterium tuberculosis, dan saat ini membantu secara klinik dalam diagnosis TB di
negara berkembang. Walaupun demikian PCR mempunyai kelemahan yaitu memerlukan
tenaga yang terlatih dan peralatan yang mahal. PCRdibandingkan dengan metode
konvensional mempunyai sensitivitas tinggi,memberikan hasil dalam waktu yang singkat.
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Berdasarkan desainnya maka PCR dapat membedakan antara Mycobacterium
tuberculosis kompleks dan mikobakterium jenis lainnya dan dapat mengindentifikasi
mutasi gen pada resisten obat (Mirza S.2003)

Pada umumnya limfadenitis dapat juga disebabkan kondisi yang lain termasuk
sarcoidosis, karsinoma, limpoma atau sarkoma, adenitis virus/bakteri, jamur,
toxoplasmosis, cat scratch fever, collagen vascular disease, penyakit-penyakit sistem
retikuloendotelial (Sloane, MF, 2004). Dekade yang lalu, diagnosis limfadenitis TB
dilakukan dengan biopsi eksisi, dengan gambaran histopatologi granuloma kaseosa
kemudian diagnosis ditegakkan dengan menemukan mikobakterium dengan pewarnaan
BTA, atau kultur. Secara histopatologi gambaran granuloma kaseosa menunjukkan
infeksi mikobakterium tapi ada beberapa penyakit mempunyai gambaran histopatologi
yang sama.

Saat ini, FNA menjadi pemeriksaan pilihan yang penting untuk mengevaluasi
limfadenopati perifer, dengan sensitivitas diatas 80% dalam mendiagnosis limfadenitis TB
. Secara sitologi diagnosis limfadenitis TB adalah ditemukannya sel-sel epiteloid, dengan
atau tanpa sel-sel giant multinukleat dan nekrosis kaseosa. Kemudian sebaiknya
dilanjutkan dengan BTA dan kultur untuk konfirmasi dan meningkatkan nilai diagnostik
FNA (Sloane, MF, 2004).

Hasil analisis pada tabel 3, yaitu tes sitologi terhadap PCR menunjukkan bahwa
sensitivitas 72.3% dan spesifisitas 7.69%. Sensitivitas sitologi terhadap PCR cukup baik
jika dilakukan pada pasien yang sakit, tetapi dengan spesifisitasnya yang rendabh.

Duapuluh delapan sampel yang hasil sitologinya adalah limfadenitis TB, terdapat
16 sampel PCR positif dan 12 sampel PCR negatif. Pada sampel PCR negatif mungkin
penyebabnya bukan oleh Mycobacterium tuberculosis tetapi mikobakterium spesies lain,
karena potongan DNA yang digunakan untuk amplifikasi dan identifikasi adalah 1S6110
yang spesifik bagi galur Mycobacterium tuberculosis yang tidak terdapat pada spesies
lainnya (Tanaka I, 2003, Abe C, 1993; Kox LFF, 1995). Walaupun demikian, sitologi
mempunyai spesifisitas yang rendah karena proses granuloma dengan nekrosis juga
dapat ditemukan pada beberapa penyakit infeksi dan penyakit non infeksi lainnya yang
mirip gambaran sitologi infeksi Mycobacterium tuberculosis (Mirza, S.2003)

Enam sampel yang sitologinya bukan limfadenitis TB tetapi hasil PCRnya positif,
berarti pada sampel tersebut ditemukan DNA Mycobacterium tuberculosis. Sampel
tersebut didiagnosa sebagai tumor kista benigna, abses, reaksi hiperplasia, radang non
spesifik, karsinoma epidermoid dan karsinoma nasofarings.

Sampel dengan diagnosa tumor kista benigna, karsinoma epidermoid, reaksi
hiperplasia, dan karsinoma nasofaring memberikan hasil ICT negatif. Di Indonesia
dengan prevalensi tuberkulosis yang tinggi (0,24%) maka faktor imunosupresi pada
keganasan mempunyai kapabilitas terjadinya reaktivasi dari infeksi TB laten
(Chakravorty, S.2005). Keadaan tersebut memberikan hasil tes PCR yang positif dan
akibat faktor imunosupresi sehingga hasil ICTnya negatif.

Parameter yang terbaik dalam mendiagnosis penyakit infeksi TB adalah dengan
menemukan basil TB. Pada limfadenitis TB, volume spesimen yang diperoleh sedikit dan
tidak adekuat untuk dilakukan apusan BTA dan kultur, maka PCR dapat digunakan
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untuk mendeteksi Mycobacterium tuberculosis karena PCR dapat melacak DNA
Mycobacterium tuberculosis walaupun volume spesimen sedikit.

Hasil analisis pada tabel 4, yaitu tes ICT terhadap PCR menunjukkan bahwa
sensitifitasnya 63.64%. Sensitivitasnya cukup baik karena mengunakan ICT yang
mengandung gabungan antigen |16kDa, 38kDa dan ESAT-6. Penelitian Demkow dkk.
menggabungan antigen 16kDa & 38kDa pada sampel limfadenitis TB dan mendapatkan
sensitivitas 40% (Senol, G. 2006). Penelitian TB paru oleh Partakusuma dan Wahyuani,
Jakarta menggunakan ICT pada serum penderita tuberkulosis paru menunjukkan
sensitivitas  71,64%, spesifisitasnya 79,71% dibandingkan dengan tes kultur
(Partakusuma LG, 2005).

Antigen immunodominant 16 kDa Mycobacterium tuberculosis yaitu Ag1l6,
disekuensing dan homolog dengan low molecular-weight heat- shock protein. Antigen ini
mengandung epitop sel B yang spesifik terhadap Mycobacterium tuberculosis kompleks.
Antigen 38 kDa adalah antigen imunodominan lipoprotein yang diisolasi dan spesifik
hanya pada Mycobacterium tuberculosis kompleks. ESAT-6 merupakan antigen
Mycobacterium tuberculosis yang disekresikan oleh Mycobacterium tuberculosis yang
patogen saja (Senol, G. 2006; Handojo, I. 2004).

Duapuluh empat sampel yang hasil ICTnya adalah positif, terdapat 14 sampel
PCR positif dan 10 sampel PCR negatif, hasil PCR negatif mungkin penyebabnya bukan
spesies Mycobacterium tuberculosis , atau terdapat inhibitor yang menghambat proses
amplifikasi DNA pada PCR.

Kelemahan tes serologis pada umumnya adalah sensitivitasnya rendah yang
dapat disebabkan heterogenitas respon humoral terhadap antigen-antigen
Mycobacterium tuberculosis pada pasien TB aktif, maka dibutuhkan tes-tes multi-antigen
yang rasional untuk meningkatkan kemampuan tes tersebut. Spesifisitasnya yang
rendah, karena sukar mendapatkan antigen yang murni dan tidak memberikan reaksi
silang dengan mikobakterium jenis lainnya (Silva,VMC.et all.2003;Handojo,2004)

Hasil analisis pada tabel 5, yaitu tes BTA terhadap PCR menunjukkan bahwa
sensitifitasnya 22.73%, menunjukkan sensitivitas tes yang rendah. Tes BTA merupakan
alat diagnostik yang praktis dan murah tetapi mempunyai daya lacak yang rendah, yaitu
baru positif bila jumlah kuman 5000 — 10000 kuman /ml dan sensitivitas diagnostiknya
antara 10% - 50%. Pada penelitian ini, hanya 11 sampel (31.5%) memberikan hasil
yang positif pada limfadenitis TB.

Sebelas sampel yang hasil BTAnya adalah positif, terdapat 5 sampel PCR
positif dan 6 sampel PCR negatif. Hasil PCR negatif mungkin disebabkan BTA
memberikan hasil yang positif terhadap semua jenis mikobakterium sedangkan PCR
hanya mendeteksi Mycobacterium tuberculosis saja.

Hasil tes BTA negatif dan PCR positif sebanyak 17 sampel, mempunyai daya
lacak yang rendah, yaitu baru positif bila jumlah kuman 5000 — 10000 kuman /ml. Saat
ini, telah diperkenalkan prosedur terbaru untuk penanganan sampel yaitu universal
sample processing (USP). USP memproses secara efisien semua spesimen yang
digunakan untuk apusan, kultur dan PCR. Jika dibandingkan antara metode konvensional
dengan sampel yang sama maka USP memperlihatkan sensitivitas dan spesifisitas yang

Afiah . Nusantara Medical Science Journal (NMSJ) 2020; 5(1): 1-13

10



P-ISSN: 2460-9757, E-ISSN: 2597-7288

lebih baik (Chakravorty, S. 2005). Sensitivitas USP lebih baik pada apusan (300-500
BTA/ml spesimen) yaitu hilangnya semua kotoran-kotoran tanpa memberikan efek pada
Mycobacterium tuberculosis sendiri, memungkinkan apusan dan visualisasinya jauh
lebih baik dari pada apusan BTA biasa (Chakravorty, S. 2005).

Diagnosis TB ekstrapulmoner sangat menarik, dengan beberapa alasan: volume
spesimen yang tidak adekuat, pembagian spesimen untuk tes diagnostik yang berbeda
(histologi/sitologi, analisis biokimia, mikrobiologi dan PCR), menyebabkan distribusi
mikroorganisme yang tidak seragam; sifat dasar pausibasiler dalam spesimen; adanya
inhibitor yang mengurangi performans teknik amplifikasi PCR, khususnya hasil biopsi,
protein-protein yang terdapat pada cairan pleura (darah, protein, dan DNA) jika dalam
konsentrasi yang tinggi dapat menghambat proses amplifikasi. Prosedur USP adalah
pilihan yang tepat dalam diagnosis TB ekstrapulmoner dan membuktikan bahwa
prosedur ini lebih efisien menghilangkan inhibitor (hasil biopsi) dan protein-protein (efusi
pleura) (Chakravorty, S. 2005).

Berdasarkan pola kombinasi tes pada Tabel 6. Pola kombinasi tessitologi + ICT+
PCR memberikan hasil positif sedangkan BTA negatif. Hal ini dapat disebabkan Tes BTA
merupakan alat diagnostik yang praktis dan murah tetapi mempunyai daya lacak yang
rendah, yaitu baru positif bila jumlah kuman 5000 — 10000 kuman /ml dan sensitivitas
diagnostiknya antara 10% - 50%.

Pola kombinasi tessitologi + ICT memberikan hasil positif sedangkan BTA dan
PCR negatif. Keadaan tersebut dapat terjadi karena penyebabnya bukan Mycobacterium
tuberculosis tetapi mikobakterium spesies lain, karena potongan DNA yang digunakan
untuk amplifikasi dan identifikasi PCR adalah 1S6110 yang spesifik bagi galur
Mycobacterium tuberculosis yang tidak terdapat pada spesies lainnya dan BTA
mempunyai daya lacak yang rendah.

Pola kombinasi tessitologi + ICT + BTA + PCR memberikan hasil positif. Pola
tersebut menunjukkan kesesuaian masing-masing tes.

Pola kombinasi tessitologi + PCR memberikan hasil positif sedangkan ICT dan
BTA negatif. Hal ini dapat disebabkan kemungkinan antibodi yang terbentuk tidak
terdeteksi dengan antigen yang digunakan pada penelitian ini.

Pola kombinasi tessitologi + ICT + BTA memberikan hasil positif sedangkan
PCR negatif. Kemungkinan basil yang terdeteksi bukan Mycobacterium tuberculosis
yang memberikan gambaran sitologi yang sama dengan infeksi Mycobacterium
tuberculosis. BTA memberikan hasil yang positif terhadap semua jenis mikobakterium.
ICT mempunyai spesifisitasnya yang rendah, karena sukar mendapatkan antigen yang
murni dan tidak memberikan reaksi silang dengan mikobakterium jenis lainnya.

Pola kombinasi tessitologi + BTA memberikan hasil positif sedangkan ICT +
PCR negatif. Hal ini dapat terjadi karena mikobakterium yang terdeteksi bukan
Mycobacterium tuberculosis dan hasil ICT yang negatif ditemukan pada pasien kurus, hal
ini dapat saja disebabkan oleh respon imun yang terjadi tidak adekuat.

Pola kombinasi tesICT + PCR memberikan hasil positif sedangkan sitologi + BTA
negatif. Keadaan ini ditemukan pada 3 sampel yang hasil sitologinya adalah
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adenokarsinoma, abses dan radang nonspesifik. Hal ini dapat saja terjadi infeksi
campuran dan gambaran sitologi yang tampak dominan mengarah pada infeksi
lain/keganasan daripada proses spesifik.

Hasil PCR positif sedangkansitologi + ICT + BTA negatif, keadaan ini ditemukan
pada 3 sampel yang hasil sitologinya adalah kista benigna, reaksi hiperplasia dan
karsinoma nasofarings kemungkinan pada sampel tersebut ditemukan DNA
Mycobacterium tuberculosis. Faktor imunosupresi pada keganasan mempunyai
kapabilitas terjadinya reaktivasi dari infeksi TB laten (Chakravorty, S.2005). Keadaan
tersebut memberikan hasil tes PCR yang positif dan akibat faktor imunosupresi sehingga
hasil ICTnya negatif

Hasil ICT positif sedangkansitologi + BTA + PCR negatif. Keadaan ini ditemukan
sampel dengan gambaran sitologi radang non spesifik. Hasil positif imunoserologis
menunjukkan adanya antibodi terhadap antigen, ini dapat saja terjadi pada orang pernah
terinfeksi kuman TB namun kumannya tidak ditemukan pada spesimen limfe. Keadaan
dapat pula menunjukkan proses tuberkulosis di tempat lain (tes imunoserologis tidak
dapat menentukan lokasi maupun luas dari proses TB).

Hasil analisis kombinasi jika kedua tes yang dikombinasi positif (Tabel 7).
Kombinasi tes sitologi + ICT mempunyai sensitivitas yang tinggi (50%) dibandingkan
kombinasi antara tes BTA + ICT (22.7%) dan kombinasi antara tes sitologi + BTA
(22.73%) terhadap tes PCR. Spesifisitas tes BTA + ICT (84.62%) lebih tinggi daripada
spesifisitas tes tes sitologi + ICT (30.77%) dan tes sitologi + BTA (22.73%).

Jika dibandingkan antara Tabel 7 dan Tabel 8 maka terlihat bahwa pada Tabel 8 terjadi
kenaikan sensitivitas jika dilakukan kombinasi jika salah satu dari kedua tes positif namun
terjadi penurunan spesifisitas. Hasil kombinasi pada Tabel 8 menunjukkan sensitivitas
kombinasi tes ini cukup baik untuk mendiagnosis limfadenitis TB, tetapi tidak baik
digunakan untuk menyingkirkan diagnosis limfadenitis TB pada orang sehat karena
spesifitasnya yang rendah.

Hasil analisis tes sitologi dan ICT terhadap kombinasi PCR + BTA jika salah satu
positif tampak pada Tabel 9. Tes sitologi mempunyai sensitivitas 78.5% dan spesifitas
14.28% terhadap kombinasi PCR + BTA, lebih tinggi daripada sensitivitas sitologi
terhadap PCR sendiri (Tabel 3). Begitu juga dengan tes ICT yang mempunyai
sensitivitas 60.7% yang sensitivitasnya sedikit lebih rendah dibandingkan dengan ICT
terhadap PCR sendiri (Tabel 4).

5. CONCLUSION
Berdasarkan hasil penelitian yang dilakukan terhadap 35 sampel pada penderita
suspek tuberkulosis dapat disimpulkan bahwa :

1. Hasil positif paling banyak ditemukan pada tes sitologi kemudian diikuti ICT, tes
PCR dan tes apusan BTA

2. Sensitivitas tes sitologi terhadap PCR lebih tinggi daripada sensitivitas tes ICT
dan sensitivitas tes apusan BTA

3. Kombinasi tes sitologi + tes ICT terhadap PCR mempunyai sensitivitas lebih tinggi

daripada kombinasi tes sitologi + tes apusan BTA dan tes ICT + tes apusan BTA
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