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MENINGITIS TUBERCULOSIS

(Meningitis Tuberculosis)

Silvia Rachmayatil, Ida Parwatil, A Rizal2, D Oktavial

ABSTRACT

Tuberculosis meningitis is one of the clinical manifestations of extra-pulmonary TB, which is localized in the central nervous system
(CNS). The mortality of these patients is usually caused by the delays in diagnosis and treatment; hence up to this day tuberculosis
meningitis remains a health problem. The diagnosis of tuberculosis meningitis based on the discovery of M.tuberculosis established in
the cerebrospinal fluid (CSF) and is the gold standard by culture, although the examination results will be obtained after 6-8 weeks.
Nevertheless the patient in this case needs an immediate and accurate treatment. Recently there is a rapid and accurate test to confirm
the diagnosis of tuberculosis meningitis, that is the detection of an immunoglobulin (Ig) M and G in the serum. The aim of this study is
to know the validity and the correlation of IgG and IgM test to the gold standard by investigated them. The research is an observational
study conducted cross sectional in the Clinical Pathology Department of Hasan Sadikin Hospital, from October 2008 up to January 2009.
Eighty samples were obtained, which included the criteria for patients with suspected tuberculosis meningitis. The result of this study
shows: sensitivity 94.1%, specificity 100%, positive predictive value 100%, negative predictive value 95.8%, positive infinite likelihood
ratio (LHR), negative LHR 0.06 and kappa 0.95. According to this study it can be concluded, that the IgM/IgG TB is a test that has an
excellent validity and correlation for the future.

Key words: Tuberculosis meningitis, liquor cerebrospinal fluid

ABSTRAK

Meningitis tuberkulosis merupakan salah satu manifestasi klinis TB di luar paru, yaitu di susunan saraf pusat (SSP). Kematian
penderita ini disebabkan oleh keterlambatan diagnosis dan penanganannya, sehingga sampai saat ini masih merupakan masalah
kesehatan. Diagnosis pasti meningitis tuberkulosis ditetapkan berdasarkan ditemukannya M.tuberculosis dalam cairan serebrospinal
(CSS), melalui biakan, walaupun hasil periksan baru akan didapat setelah 6-8 minggu, walaupun dalam hal ini penderita
perlu mendapat penanganan yang cepat dan tepat. Sampai saat ini biakan merupakan baku emas untuk diagnosis meningitis
tuberkulosis. Saat ini terdapat pemeriksaan yang tepat dan cepat untuk memperkuat diagnosis meningitis tuberkulosis, yaitu
pemeriksaan Imunoglobulin (Ig) M dan G dengan bahan periksaan serum. Tujuan penelitian ini adalah untuk mencari kesahihan
(validitas) dan kesesuaian pemeriksaan IgM dan G dengan biakannya. Penelitian ini dilaksanakan di Bagian Patologi Klinik-RS
Hasan Sadikin Bandung, mulai bulan Oktober 2008 sampai bulan Januari 2009. Penelitian dilakukan secara amatan (observational)
dengan rancangan kajian kerat lintang (cross sectional study). Sampel yang didapat sebanyak 80 orang termasuk di dalamnya
yang berpatokan kesertaan (kriteria inklusi), yaitu penderita yang terduga meningitis tuberkulosis. Dari hasil meneliti didapatkan
kepekaan 94,1%, kekhasan 100%, nilai peramalan positif 100%, nilai peramalan negatif 95,8%, angka banding kemiripan/likelihood
ratio (LHR) positif tidak terhingga, LHR negatif 0,06; kappa 0,95. Pemeriksaan IgM/IgG TB merupakan alat yang mempunyai
kesahihan dan kesesuaian yang sangat baik untuk masa depan.

Kata Kunci: Meningitis tuberkulosis, cairan serebrospinal

PENDAHULUAN (15-50 tahun). Situasi TB di dunia semakin

) o ) mengkhawatirkan, jumlah kasus TB meningkat,
Tuberkulosis (TB) merupakan penyakit infeksi sehingga untuk menyikapi hal tersebut pada

yang disebabkan oleh Mycobacterium tuberculosis tahun 1993, World Health Organization (WHO)
(M.tuberculosis).'~* Penyakit ini merupakan  mencanangkan TB sebagai kedaruratan dunia (Global
penyebab utama kesakitan dan kematian di seluruh Emergency). Munculnya pandemi HIV/AIDS di dunia
dunia, sehingga sampai saat ini masih merupakan  penambah permasalahan TB. Koinfeksi dengan HIV
masalah kesehatan.>> Diperkirakan sekitar sepertiga akan meningkatkan kebahayaan kejadian TB secara
penduduk dunia telah terinfeksi oleh M.tuberculosis. bermakna yang sulit ditangani, apalagi ditambah
Sekitar 95% kasus TB dan 98% kematian akibat dengan kekebalan ganda terhadap obat anti TB.5

TB di dunia, terjadi di negara berkembang. Tujuh Jumlah penderita TB di Indonesia merupakan ke
puluh lima persen penderita TB adalah kelompok (o5 terbanyak di dunia setelah India dan Cina dengan
usia yang paling berpenghasilan secara ekonomis  jymlah sekitar 10% dari jumlah keseluruhan penderita
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TB di dunia.> Dengan demikian di Indonesia TB pun
merupakan masalah utama kesehatan masyarakat.
Pada tahun 2004 setiap tahun terdapat 539.000 kasus
baru dan kematian 101.000 orang. Kejadian kasus TB
BTA positif sekitar 110 per 100.000 penduduk.> Di
Jawa Barat sendiri pada tahun 2006 terdapat 53.768
kasus, di antaranya 30.532 penderita TB paru (kasus
baru) BTA positif.6

Meningitis tuberkulosis merupakan salah satu
manifestasi klinis TB di luar paru, yaitu di susunan
saraf pusat (SSP).27- Angka kejadian penderita
meningitis tuberkulosis di Inggris adalah 1,5% dari
jumlah keseluruhan penderita TB di luar paru.2
Sementara itu hasil telitian Zainudin di RS Hasan
Sadikin Bandung, dari 80 penderita meningitis
tuberkulosis didapatkan 54 biakan positif.1? Kematian
penderita ini biasanya disebabkan oleh keterlambatan
diagnosis dan penanganannya.211

Diagnosis meningitis tuberkulosis dapat ditetapkan
berdasarkan gambaran klinis maupun radiologis.212
Diagnosis berdasarkan ke dua hal tersebut tidak
dapat dijadikan patokan untuk diagnosis pasti
meningitis tuberkulosis.212 Diagnosis pasti meningitis
tuberkulosis ditetapkan berdasarkan ditemukannya
M.tuberculosis di cairan serebrospinal (CSS), melalui
pemeriksaan mikroskopis dan biakan. Pemeriksaan
mikroskopis dengan pewarnaan Ziehl-Neelsen (ZN)
mempunyai kepekaan yang rendah dan beragam
antara 20-58%. Biakan M.tuberculosis mempunyai
kepekaan yang lebih tinggi dan beragam antara
50-70%, akan tetapi hasil pemeriksaan baru akan
didapat setelah 6 sampai 8 minggu. Hal tersebut
yang menyebabkan mengapa hasil periksaan bakteri
dalam CSS mempunyai kepekaan yang rendah,
menurut telitian hasilan Thwaites dkk adalah karena
rendahnya kepekatan M.tuberculosis dalam CSS.11
Namun demikian, sampai saat ini biakan masih
tetap dijadikan baku emas, sedangkan pemeriksaan
mikroskopik digunakan sebagai penguatan terhadap
hasil biakan.1%811,13

Hal yang perlu diperhatikan juga adalah cara
mengambil CSS yang invasif dan harus dilakukan
oleh tenaga terampil.”-!2 Karena itu diperlukan
pemeriksaan yang lebih mudah cara mengambilnya,
lama waktu memeriksa cepat, tepat untuk
penguatan diagnosis meningitis tuberkulosis, yaitu
dengan pemeriksaan serologis (bahan pemeriksaan
serum). Pemeriksaan serum tersebut adalah untuk
menilai respons imun penderita yang khusus untuk
M.tuberculosis, yaitu pemeriksaan imunoglobulin
(IgM dan IgG).13-15> Saat ini telah terdapat reagen
untuk pemeriksaan IgM/IgG, bersifat kualitatif
dan hasil periksaan diperoleh dengan cepat. IgG
positif menandakan infeksi kronis TB. IgM dan IgG
positif menandakan peneralan (reaktivasi) infeksi
kronis atau infeksi TB aktif. IgM positif menandakan
jangkitan/tularan TB yang baru.l® Meningitis

tuberkulosis terjadi di penderita imunokompeten
ataupun imunokompromais; di penderita HIV respons
imun menurun, perlu pemeriksaan lebih lanjut.
Pemeriksaan HIV memerlukan 3 (tiga) cara yang
berbeda, dan hasil periksaan didapat dalam waktu
2 (dua) hari. Selama menunggu hasil periksaan
biakan dan hasil periksaan HIV, maka I1gM/IgG TB
diperiksa. Berdasarkan latar belakang tersebut,
maka para peneliti ingin mengkaji bagaimana
hasil periksaan IgM/IgG TB di penderita di unit
gawat darurat yang telah didiagnosis secara klinis
sebagai terduga mengidap meningitis tuberkulosis
oleh dokter di Bagian Ilmu Penyakit Saraf RSHS
Bandung. Hasil periksaan terhadap penderita dengan
diagnosis terduga mengidap meningitis secara
klinis, maka perlu ditentukan berapa: kesahihan
(validitas) periksaan IgM/IgG TB terhadap biakan
sebagai baku emas; kepekaan pemeriksaan IgM/I1gG
TB, kekhususan pemeriksaan IgM/IgG TB, nilai
peramalan positif (NDP) pemeriksaan IgM/IgG TB,
nilai peramalan negatif (NDN) pemeriksaan IgM/I1gG
TB, Likelihood ratio positif pemeriksaan IgM/IgG TB,
Likelihood ratio negatif pemeriksaan IgM/IgG TB
(berapa kesesuaian antara pemeriksaan IgM/IgG TB
dan biakannya).

Maksud dan tujuan penelitian ini adalah untuk
mengetahui gambaran, kesahihan, dan kesesuaian
hasil periksaan IgM/IgG TB. Hasil meneliti ini
diharapkan dapat memberikan penjelasan kepada
peklinik kepentingan adanya pemeriksaan penunjang
diagnosis meningitis tuberkulosis sebelum hasil
biakan ada.

METODE

Penelitian amatan dengan rancangan cross
sectional di Departemen Patologi Klinik FKUP-RS
Hasan Sadikin Bandung Oktober 2008 sampai
dengan Januari 2009. Populasi penderita dengan
diagnosis klinis sebagai terduga mengidap meningitis
tuberkulosis, keluarganya bersedia/menyetujui untuk
diikut sertakan dalam penelitian dan menandatangani
surat persetujuan tindakan, yang memenuhi patokan.
Patokan kesertaan adalah penderita berumur lebih
dari 14 tahun CSS yang didapat secara pungsi lumbal
dilakukan dokter Departemen Ilmu Penyakit Saraf
dan tidak ada tindakan kontraindikasi pungsi lumbal.
Kemudian CSS dibiakkan dengan hasil TB positif,
serum yang didapat untuk pemeriksaan IgM/IgG
TB. Dan penderita terdiagnosis mengidap meningitis
tuberkulosis oleh dokter di Departemen Ilmu
Penyakit Saraf RS Hasan Sadikin Bandung. Patokan
ketidaksertaan adalah terdapatnya cemaran di hasil
biakan, data penderita tidak lengkap, dan penderita
Human Immunodeficiency Virus (HIV). Besar sampel
dihitung berdasarkan rumus besar dengan jumlahnya
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paling sedikit 40 subjek per kelompok dan jumlah
keseluruhan minimal sampel 80 subjek. Uji Statistik
kai (Chi-Square) yang dilanjutkan dengan melihat
kesahihan IgM/IgG dibandingkan dengan standar
emas biakan sehingga diperoleh kepekaan, kekhasan,
nilai peramalan positif, nilai peramalan negatif, dan
kesesuaian dengan menggunakan indeks kappa
dengan program SPSS versi 13.0.

Langkah Kerja

Penderita dengan diagnosis klinis tersangka
meningitis tuberkulosis

Kriteria Inklusi

CSS SERUM

A4 A4

BIAKAN IgG/IgM TB

'

Kesahihan IgM/IgG TB
Kesesuaian IgM/IgG TB

Pengenalan Variabel

Variabel terikat: ialah biakan Mycobacterium positif
dan biakan Mycobacterium negatif. Variabel bebas:
diketahui lewat pemeriksaan IgM/IgG TB.

HASIL DAN PEMBAHASAN

Pada penelitian ini didapatkan 185 jumlah
penderita terduga meningitis, tetapi sebanyak 105
sampel tidak disertakan (45 sampel positif HIV dan
60 sampel data tidak lengkap). Dengan demikian
didapatkan 80 sampel yang termasuk dalam
patokan kesertaan. Delapan puluh sampel biakan
pada penelitian ini, terdiri atas 34 sampel dengan
biakan TB positif, dan 46 sampel dengan biakan TB
negatif. Dari 34 sampel biakan TB positif didapatkan
sebanyak 32 sampel yang menghasilkan sama positif
antara biakan dan pemeriksaan IgM/IgG TB dan 2
(dua) sampel dengan hasil biakan TB positif, tetapi
pemeriksaan IgM/IgG TB negatif. Sebanyak 46 sampel
menunjukkan hasil sama negatif antara biakan dan
pemeriksaan IgM/IgG TB. Dari hasil periksaan serum
IgM/IgG TB, didapatkan sebanyak 32 sampel dengan
hasil periksaan biakan TB sama positif, tetapi tidak
terdapat sampel dengan hasil biakan negatif. Dari
48 sampel didapatkan hasil sebanyak 46 sampel
dengan hasil biakan dan pemeriksaan IgM/IgG TB
sama negatif dan 2 (dua) sampel dengan hasil biakan
positif, tetapi hasil periksaan IgM/IgG TB negatif.

Uji kesahihan hasil periksaan IgM/IgG TB dapat
dilihat di Tabel 1.

Tabel 1. Kesahihan pemeriksaan IgM/IgG TB dengan baku
emas biakan

Hasil Hasil biakan
periksaan . . Jumlah
1gM/IgG TB Positif Negatif
Positif 32 0 32
Negatif 2 46 48
Jumlah 34 46 80

Dari hasil perhitungan didapatkan kepekaan
94,1%, kekhasan 100%, nilai peramalan positif
100%, nilai peramalan negatif 95,8% likelihood ratio
(LHR) positif tidak terhingga, LHR negatif 0,06,
kappa 0,95.

Meningitis tuberkulosis merupakan salah satu
manifestasi klinis TB luar paru yang menyerang
susunan saraf pusat (SSP). Diagnosis pasti meningitis
tuberkulosis ditetapkan berdasarkan ditemukannya
kuman M.tuberculosis dalam cairan serebrospinal
(CSS) melalui pemeriksaan biakan CSS yang
kemudian diperkuat dengan pemeriksaan mikroskopis
(ZN), cara pengambilan CSS tertentu yang sangat
traumatik. Pemeriksaan serologis menggunakan serum
lebih mudah pengambilannya dan cepat mendapatkan
hasil periksaan dan hasilnya dapat menilai respons
imun penderita yang khusus untuk meningitis
tuberkulosis. Hasil meneliti ini didapatkan 2 (dua)
sampel dengan hasil periksaan biakan TB positif,
tetapi hasil periksaan IgM/IgG TB negative. Hal ini
kemungkinan karena di sampel ini immunoglobulin
yang terbentuk masih sangat sedikit, sehingga tidak
dapat terbaca oleh alat pemeriksa IgM/IgG TB
tersebut. Dari hasil meneliti terlihat bahwa kepekaan
hasil memeriksa IgM/1gG TB terhadap biakan sebagai
baku emas adalah sebesar 94,1%. Dengan demikian
berarti di antara subjek penelitian terduga meningitis
tuberkulosis yang dinyatakan positif menurut hasil
biakan dapat dikenali positif melalui pemeriksaan
IgM/IgG TB sebesar 94,1%. Kekhasan hasil memeriksa
IgM/1gG TB terhadap biakan sebagai baku emas
adalah 100%, artinya subjek penelitian terduga
meningitis tuberkulosis yang dinyatakan negatif
menurut hasil biakan dapat dikenali negatif dapat
disingkirkan di 100% subjek yang tidak menderita
meningitis tuberkulosis melalui pemeriksaan IgM/
IgG TB sebesar 100%. Nilai peramalan positif
yang dinyatakan positif menunjukkan kemampuan
menemukan TB berdasarkan pemeriksaan IgM/
IgG TB sebanyak 100%. Namun, nilai peramalan
negatif menunjukkan kemampuan menyingkirkan
TB sebesar 95,8%. Likelihood ratio (LHR) positif
adalah tidak terhingga, sedangkan LHR negatif 0,06.
Hal tersebut berarti kemampuan hasil memeriksa
IgM/I1gG TB untuk mengenali penderita meningitis
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tuberkulosis yang positif adalah tidak terhingga kali
lebih besar daripada untuk mengenali penderita yang
negatif. Untuk mencari kesesuaian, maka didapat
kappa sebesar 0,95, artinya kesesuaian antara alat
pemeriksa IgM/IgG TB dan biakan sangatlah baik.

SIMPULAN

Pemeriksa IgM/IgG TB merupakan alat yang
mempunyai kesahihan dan kesesuaian yang sangat
baik, sehingga dapat digunakan sebagai alat bantu
diagnostik meningitis tuberkulosis sementara
menunggu hasil biakannya.
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