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Abstrak

Demam tifoid adalah demam enterik yang disebabkan oleh Salmonella enterica
serovar Typhi ditandai dengan gejala gastrointestinal dan nyeri kepala.
Penegakkan diagnosis demam tifoid memerlukan pemeriksaan yang tepat
berupa rapid diagnostic test (RDT) yang hasilnya cepat disertai dengan
konfirmasi kultur. Salah satunya dengan pemeriksaan serologi. Saat ini telah
berkembang pemeriksaan "serologi yang cepat dan akurat seperti Tubex,
Typhidot dan ELISA: Pemeriksaan serologi yang sudah ada lebih dari 100 tahun
adalah Widal, namun pemeriksaan ini memiliki sensitivitas dan spesifitas yang
rendah serta belum ada kesepakatan titer aglutinin yang bermakna diagnostik
sehingga dapat menyebabkan overdiagnosis khususnya di megara endemis.
Tujuan penelitian ini adalah mengetahui gambaran variasi pemeriksaan
serologi dan kesesuaian hasilnya dari masing-masing pemeriksaan pada pasien
dengan diagnosis demam tifoid. Penelitian ini dilakukan di Bagian Rekam
Medis RS Al-Islam Bandung. Jenis penelitian ini adalah deskriptif
observasional yang dilaksanakan Mei-Juni 2017. Jumlah sampel yang
didapatkan adalah 69 dengan 81 pemeriksaan yang terdiri dari Widal 42, Tubex
39 dan Typhidot 0. Kesesuaian hasil didapatkan Tubex 71% dan Widal 52%.
Simpulan dari penelitian ini adalah Widal merupakan pemeriksaan yang masih
sering digunakan tetapi kesesuaian hasil lebih tinggi dengan pemeriksaan
Tubex.
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Description of Conformity of Serology Test Result in Patients with
Diagnosis Typhoid Fever

Abstract

Typhoid fever is enteric fever caused by Salmonella enterica serovar Typhi
characterized by gastrointestinal symptoms and headache. The diagnosis of
typhoid fever requires precise examination of rapid diagnostic test (RDT)
whose results are rapidly accompained by culture confirmation. One of them
by serology. There is now a rapid and accurate serology proofing such as
Tubex, Typhidot and ELISA. Existing serologic examination for more than 100
years is this Widal, but this test have low sensitivity and specifity and there is
no aglutinin titer agreement meaningful diagnostic that can lead to
overdiagnose especially in endemic countries. The purpose of this study is to
know the description of the variation of serological examination and the
suitability of the results of each examination in patiens with the diagnosis of
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typhoid fever. This research was conducted in Medical Record Division of Al-
Islam Hospital Bandung. The type of this study is descriptive observasional
conducted in May - June 2017. The number of sample obtained was 69 with 81
examinations consisting of Widal 42, Tubex 39 and Typhidot o. Compatibility
result obtained Tubex 71% and Widal 52%. The conclusion of this research is
Widal is examination that is still often used but the matching result is higher
with Tubex examination.

Keywords: Typhoid fever, Widal, Tubex

Pendahuluan

Demam tifoid adalah sindrom klinis yang ditandai dengan gejala gastrointestinal dan
nyeri kepala disebabkan_oleh ‘Salmonella enterica serovar Typhi.® Demam tifoid ini
endemik di banyak negara berkembang yang ada di‘dunia dengan kondisi sanitasi yang
buruk. Beberapa negara endemik di dunia untuk demam tifoid ini seperti di India, Asia
Tenggara, Timur, Timur Tengah, Afrika, Amerika Tengah idan Selatan.? Menurut
World Health Organization (WHO) 2014, kejadian demam tifoid tahunan diperkirakan
sekitar 17 juta kasus di seluruh dunia, dan tertinggi pada usia 5-12-tahun.® Di
Indonesia angka kematian mencapai 0,6-5% dari rata-rata kasus 500/100.000
penduduk.* Selain itu, berbagai komplikasi serius yang menyerang berbagai organ
dapat terjadi. Komplikasi dapat dicegah dengan pengobatan yang tepat dan diagnosis
dini dari dokter. Oleh sebab itu, perlu pengetahuan mengenai gambaran klinis dan
pada kasustertentu dibutuhkan pemeriksaan tambahan dari laboratorium untuk
membantu menegakkan diagnosis.>®

Diagnosis laboratorium demam tifoid di dasarkan pada metode yang terdiri
dari: (1) Isolasi Salmonella spp dengan kultur; (2) Serodiagnosis dengan mendeteksi
antibodi spesifik terhadap komponen antigen Salmonella Typhi dan antigen itu sendiri;
(3) Diagnosis molekuler dengan menyelediki DNA dan PCR.>’ Pemeriksaan
laboratorium yang menjadi baku emas hingga saat ini adalah kultur, namun
memerlukan tenaga yang banyak dan waktu yang lama.”® Pemeriksaan serologi
digunakan untuk mengidentifikasi kultur yang tidak diketahui dan menentukan titer
antibodi pada pasien. Selain itu pemeriksaan serologi juga cepat dan mudah untuk
dikerjakan.>®

Pemeriksaan serologi untuk demam tifoid ini terdiri dari: Widal, Tubex,
Typhidot, dan* Enzyme-linked immunosorbent assay (ELISA). *%° Uji Widal
merupakan pemeriksaan yang telah berusia lebih dari 100 tahun. Pemeriksaan ini
mendeteksi antibodi terhadap antigen O, H dan Vi Salmonella enterica serovar Typhi
melalui metode aglutinasi.>® Sebagian besar artikel melaporkan berbagai perbedaan
cutt off sebagai dasar interpretasi uji ini. Selain itu uji ini telah kehilangan popularitas
dalam beberapa tahun terakhir.’® Dilaporkan sensitivitasnya 70 - 80% dan
spesifitasnya 80 - 95%.'* Uji Tubex adalah uji semikuantitatif yang menggunakan
polystyrene partikel aglutinasi untuk mendeteksi antibodi IgM ke antigen O9 yang
spesifik Salmonella enterica serovar Typhi dan memiliki sensitivitas dan spesifitas
diatas 95%. Uji Typhidot dirancang mendetekasi antibodi IgM dan 1gG menggunakan
protein membran luar 50 kDa yang spesifik untuk Salmonella enterica serovar Typhi
dan tes ini mudah untuk diinterpretasi. Diketahui sensitivitas dan spesifitas masing-
masing untuk uji ini 90,3% dan 93,1%.!! Uji Enzyme-linked immunosorbent assay
(ELISA) dipakai untuk melacak antibodi IgG terhadap antigen flagella d (Hd) dan
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antigquVi, IgM dan IgA terhadap antigen LPS 09 Salmonella enterica serovar
Typhi.

Tujuan dari penelitian ini adalah mengetahui gambaran persentase variasi
pemeriksaan serologi dan kesesuaian hasil pemeriksaannya pada pasien dengan
diagnosis demam tifoid di RS Al-Islam Bandung.

Metode

Jenis penelitian ini adalah penelitian deskriptif observasional yang diambil dari data
rekam medis pasien demam tifoid. Penelitian ini dilakukan di Bagian Rekam Medis
Rumah Sakit Al-Islam Bandung dari Mei-Juni 2017. Sampel penelitian adalah semua
pasien demam tifoid (total sampling) rawat inap dan rawat jalan yang telah
didiagnosis demam tifoid usia 17-36 tahun di Rumah Sakit Al-Islam Bandung pada
Juni-Desember 2016 dengan kelengkapan data rekam medis dan terdapat hasil uji
serologi.

Hasil

Berdasarkan penelitian yang telah dilakukan didapatkan 69 pasien-dengan diagnosis
demam tifoid yang telah-memenuhi kriteria inklusi. Dari jumlah tersebut, terdapat total
81 pemeriksaan:serologi yang telah dilakukan.

Berikut gambaran hasil variasi pemeriksaan serologi disajikan pada Tabel 1.

Tabel 1. Gambaran Persentase Variasi Uji Serologi

Uji Serologi n=81
Uji Widal 42 (52%)
Uji Tubex 39 (48%)

Uji Typhidot o (0%)

Pada Tabel 1 dapat dilihat bahwa yang paling banyak adalah uji Widal
sebanyak 42 (52%) kemudian Tubex sebanyak 39 (48%), dan tidak satupun yang
diperiksa dengan uji Typhidot.

Tabel 2 memperlihatkan distribusi frekuensi hasil uji serologi pada pasien
demam tifoid. Berdasarkan tabel tersebut dijelaskan batasan positif dan negatif dari uji
Widal dan Tubex untuk menentukan jumlah pasien yang " hasilnya positif dan negatif
dari masing-masing pemeriksaan.

Tabel 2. Distribusi Frekuensi Hasil Uji Serologi

Jenis Hasil Uji Serologi (n,(%))
Pemeriksaan
Positif (titer) Negatif (titer)
Widal 1/160 1/320 <1/80
17 (40,4) 5 (11,9) 20 (47,6)
Positif (skor) Negatif (skor)
Tubex 4 6-10 Borderline <2
19 (48,7) 9 (23,0) 3 (7,69) 8(20,5)
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Tabel 3 menjelaskan kesesuaian hasil dari pemeriksaan Widal dan Tubex.
Dapat dilihat bahwa uji Tubex pada pasien demam tifoid lebih banyak yang hasilnya
positif atau sesuai dengan diagnosis yaitu sebanyak 28 (71%) dibandingkan uji Widal
sebanyak 22 (52%).

Tabel 3. Gambaran Kesesuaian Hasil Uji Serologi

Demam Tifoid Hasil Uji ( Persentase %)
Positif Negatif

Uji Widal (42) 22 (52%) 20 (48%)

Uji Tubex (39) 28 (71%) 11 ( 28%)

Jumlah : 81

Berdasarkan Tabel 4 menyajikan gambaran pasien yang dilakukan pemeriksaan
Uji Widal dan Tubex bersamaan.

Tabel 4. Gambaran. Pasien yang Dilakukan Pemeriksaan Widal dan Tubex

Bersamaan
Tanggal Tanggal Uji yang Hasil uji serologi
masuk pemeriksaan dilakukan
Positif Negatif
22/06/16  22/06/16 Tubex Positif: 10 e
Widal Anti Salmonella Typhi
H:1/320
14/06/16  16/06/16 Tubex Positif : 4 N
Widal Anti Salmonella H

Paratyphi A : 1/80

Terdapat dua.orang pasien yang dilakukan pemeriksaan secara bersamaan
dengan hasil untuk satu orang pasien memiliki kesesuaian hasil yang sama antara
pemeriksaan Tubex dan Widal sedangkan satu orang pasien lagi berbeda khususnya
pada pemeriksaan Widal yang hasilnya negatif.

Pembahasan

Berdasarkan hasil penelitian pada Tabel 1. didapatkan bahwa uji Widal masih banyak
digunakan sampai saat ini dengan jumlah 42 pemeriksaan sedangkan Tubex 39
pemeriksaan dari total 81. Hal ini sesuai bahwa uji Widal masih menjadi salah satu
modalitas pemeriksaan penunjang demam tifoid khususnya di negara berkembang
seperti di Indonesia.™® Uji Widal ini telah digunakan secara luas terutama di beberapa
daerah yang tidak memiliki fasilitas untuk kultur sebagai gold standard.™

Pada Tabel 1. juga dapat terlihat bahwa pemeriksaan Typhidot tidak dilakukan.
Hal ini jika dilihat dari penelitian yang telah dilakukan di Malaysia mendapatkan
pemeriksaan Typhidot memiliki sensitivitas 90,3% yang sebanding dengan
pemeriksaan Widal yaitu 91,1% sehingga lebih dipilih pemeriksaan Tubex yang nilai
sensitivitasnya lebih tinggi yaitu diatas 95%."
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Berdasarkan Tabel 2. dapat dilihat pasien dengan diagnosis demam tifoid yang
hasil pemeriksaannya negatif. Jika dilihat dari data rekam medis tidak terdapat
rekomendasi berikutnya dari dokter untuk pemeriksaan lanjutan lain yang menunjang
diagnosis demam tifoid.

Pada hasil penelitian di Tabel 3. jika dilihat dari kesesuaian hasil, Tubex
memiliki jumlah hasil positif yang lebih banyak dibandingkan Widal dan memberikan
kesesuaian hasil sebesar 71% sedangkan Widal 52% dari total masing-masing
pemeriksaan. Hal ini sesuai dengan penelitian sebelumnya yang dilakukan oleh Soha
A Elhawari dan Mohamed A Mourad di Zagazig Egpyt April 2013 yang
membandingkan pemeriksaan Widal dan Tubex, bahwa pemeriksaan Tubex
kesesuaiannya lebih tinggi dibandingkan pemeriksaan Widal.® Penelitian lain yang
dilakukan oleh Ghaida Putri Setiana menyebutkan uji Widal memiliki sensitivitas 47 -
77% dan spesifitas 50 - 82% serta.untuk uji Tubex memiliki sensitivitas 65 - 88% dan
spesifitas 63 - 89%.°

Pemeriksaan Widal ini_masih* digunakan karena . murah dan mudah untuk
dikerjakan.'® Walau demikian nilai sensitivitas dan spesifitas dari uji Widal ini masih
rendah serta belum ada kesepakatan nilai standar aglutinasi (cutt-off-point ).° Terdapat
banyak faktor yang .mempengaruhi hasil titer uji Widal sehingga mempersulit
interpretasi hasil dengan tepat. Oleh karena itu, dibutuhkan informasi_yang lebih
detail mengenai riwayat medis, riwayat berpergian, dan riwayat vaksinasi pasien.
Selain itu rendahnya sensitivitas dan spesifitas dari uji Widal ini harus dikombinasikan
dengan gejala klinis dan kultur untuk mendiagnosis demam tifoid.** Positif-palsu juga
dapat terjadi oleh karena reaksi silang dengan non-typhoidal Salmonella,
enterobacteriaceae.® Uji Tubex ini memiliki kelebihan dapat mendeteksi infeksi akut
Salmonella enterica serovar Typhi secara dini, sensitivitasnya dan spesifitas dari uji
ini tinggi terhadap kuman Salmonella dibandingkan pemeriksaan Widal dan
Typhidot.*> Walau demikian terdapat keterbatasan pada uji ini yaitu interpertasi tubex
harus dilakukan secara hati-hati pada kasus demam tifoid di daerah endemis karena
IgM dapat bertahan sampai 3 bulan.? Selain itu hasil dapat terganggu dengan spesimen
yang sangat hemolitik atau ikterik karena dari prinsipnya ELISA yang memerlukan
kejernihan dari sampel sehingga dapat mempengaruhi hasil. Serta positif palsu dapat
terjadi pada seseorang yang baru saja terinfeksi Salmonella Enteriditis.*®*® Tubex
sesuai dengan penelitian yang telah dilakukan memiliki spesifitas 63 - 89% lebih
tinggi dari Widal 50" - 82%,. sehingga penelitian membuktikan teori tersebut.
Keterbatasan pada penelitian ini sulit menghindari bias untuk pemeriksaan Tubex
yaitu pasien yang terinfeksi Salmonella Enteriditis.

Simpulan

Penggunaan uji serologi pada pasien demam tifoid yang paling sering adalah uji Widal
(52%) dibandingkan uji serologi lainnya. Kesesuaian hasil uji serologi dengan
diagnosis demam tifoid didapatkan uji Tubex sebesar 71% lebih tinggi dari uji Widal
sebesar 52%.

Saran

Saran dari penelitian ini diharapkan ada penelitian selanjutnya mengenai variasi
serologi terbaru dengan kesesuaian hasil berdasarkan diagnosis dan gold standard
yaitu kultur dan perlu adanya sosialisasi dan informasi dari pihak laboratorium kepada
klinisi tentang spesifitas pemeriksaan serologi yang paling baik untuk demam tifoid.
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