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PERBANDINGAN KADAR INTERFERON GAMMA TERHADAP ANTIGEN 
REKONBINAN TUBERKULOSIS DENGAN SKIN TES PADA PERAWAT 

Dl RSUP DR. SARJITO YOGYAKARTA 

Budhy Ennawan, CaM· Bud1 S<L<ilo dan Abdul Ghq/Ur 

ABSTRACT 

The disease Tuberculosis (TB) IS caused by Mycobacterium Tuberculosis (M.tuberculosis). 
M.tubcrculosts has infected a third of the world population. T rammi~<&ion ofTB in the fornl 
of droplets (splash sputtun). People can become infected if the droplets are inhaled. Nurses 
are part of health teams at risk of conlracting TB_ Detection ofTB Infection is contact with 
Skin Test (Skin Test Tuberculin I TST), and measuring levels of interferon gamma (IFN-y) 
after stimulation of various antigens in TR The purpo~e of tbi' study to detennine the 
prevalence ofTB infeclion m nur:sing contacts of different wards, long of work ond history 
contac!E. This is the type of quantitative research with cross sectional design. 

The results showed than 30 nurses with age 2S-56ycars (awrage42 years), 13 of risk wards 
and 17 of the wards are not at risk. 4 sex male ( 13.33%) and 26 female (86.67%). with !III 
average age t>f 42.4 years. Test the difference between Skin Test wnh JP.-1-y shr>wcd no 
significrnt differences t>f several antigens as a stimulus measure with Kappa test ft>r both 
measuremems showed that the antigen Ag85 has the highest value with 66.67%- 55.33% 
agreement value Kappa: 0.253. Positive results with Skin Test is 30%. positive by IFN-y 
levels were 36.66% and positive by the second measurement is 16.66%. The ward with the 
outcome variables Sk.in tests showed significant relationships. but the results oflFN--y is not 
signtficant. This happens because of sumething to do with a history ufBCG vaccination. and 
subjects residing in the warda! risk not only care for TB patients but also caring for patients 
\\ith various diseases. so the possible contacts wtth other mycobacterium. Working Old with 
variables Skin Test and IFN-y showed no significrnt relationship. the frequency distribution 
of skin test results and levels of lFN-y was higher in the Old Work nsky. History contact 
variables Skin with the Test and IFN-y showed no significant relationship. the frequency 
distribution of skin test results and levels oflFK-y was higher in Contact Historyrisky. 

Conclusion This study shows that both measurements both Skin Test and IFN-y is not 
statistically dtffer. each has an equal role in showing the risk fac1ors. a quantitallve 1n-:--y 1s 
•uperior.ln particular, this study did not discuss the BCG vaccmallon, because all subjects 
had the BCG vaccination. The seco;md difference measurements showed that the skin test and 
IFN-y is not statistically differ. each has advantages and limitallons, have an equal role m 
showing the risk factors, the quantity ofiFN-y is superior. 

Keyword: Tuben:ulo.<i.<. Skill Tesr.lFN-y 

LATARB.ELAKA.."'G 

M)cobacterium tuberculosis (M. 

tuberculosis) tclah mcnginfeksi sepertiga 
penduduk dunia. Pada tahun 1993 WHO 
mencanangkan TB sebagai kedaruratan 

global (Global Emergence), karena pada 
sebagian besar negara di dunia, penyakit TB 
tidak terkenda!i. lni disebabkan banyaknya 

pasien yang tidak berhasil disembuhk.an. 
terutama pasien dengan Bakteri Tahan Asam 

(BTA) positif. Pada tahun 1995, 
diperkirakan setiap tahun terjadi sekitar 9 
juta pasien TB baru dengan k.ematian 3 juta 

orang(WHO 1996citDepkes2002). 

Data dari Japoran tahunan pasien rawat inap 

di ban gsa! penyakit dala.m RSUP Dr Sardjito 
selama tahun 2007 terdapat 100 kasus pasien 
TB dengan 26 % BTA positif dan 3 % HIV 

po>itif (RSUP Dr Sardjito 2007). Selama 
proses perawatan pasien akan kontak dengan 
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petugas kesehatan seperti : dokter, perawat, 
laboran, pramusaji, petugas kebersihan dan 
pcrugas lainnya. Perawat akan sering kontak 
langsung dengan pasien selama memberikan 
perawatan. sehingga dimungkinkan 
teJjadinya suatu penularan. 

Sumber penularan TB adalah pasien TB 
dengan BTA positif saat batulc atau bersin 
yang menyebarkan kuman ke udara dalam 
bentuk droplet (percikan dahak). Droplet 
yang mengandung kuman dapat bertaban di 
udara pada suhu kamar selama bcberapajam_ 
Orang dapat terinfeksi bila droplet tersebut 
terhirup kedalam saluran pemafasan. 

Perawat adalah bagian dari tim kesehatan 
yang mcmberikan perawatan pada pasien TB 
di Rumah Sakit. Dalam sehari sckitar 6 jam 
perawat bekeJja di dalam ruang perawatan. 
Selama memberikan pelayanan pada pasien, 
perawat akan kontak langsung dengan 
pasien, sehingga ada kemungkinan terinfeksi 
M tuberculosis. 

Infeksi M. tuberculosis dapat dideteksi 
dengan Skin Test {Tuberculin Skin Tesi!TST), 
yaitu mcnilai respons imun seluler yang 
ditimbulkan olch suntikan intradennal 
Purified Protein Derivate {PPD) tuberkulin. 
Saat ini antigen untuk uji tuberculin tidak 
1 00% sensitif dan spesifik mendeteksi mfeksi 
M. tuberculosis namun belum ada metode 
diagnosrik lain yang lebih baik digunakan. 

Pemeriksaan in vitro telah dikembangkan 
sebagai altematif terhadap uji tuberkulin 
berupa pemeriksaan inteneron gamma (IFN
y). Produksi IFN-y memmjukkan aktivasi 
sistem imun seluler, serupa dengan konsep uji 
tuberkulin. JFN-y merupakan faktor 
imunoregulator penltng yang mempunyai efek 
mulupel terhadap perkerubangan., kematangan 
dan fungsi sistcmimun (Subagyo,2006). 

Pen~litian ini bertujuan unruk mengetahui 
prevalensi infeksi pada kontak TB pada 
perawat dengan membandingkan kadar IFN-y 
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dan Skin Test, juga hubungannya dengan asal 
Bangsa!, Lama kerja dan Riwayat Kontak. 

METODOLOGI 

Penelitian ini merupakan penelitian kuantitarif 
dengan desain cross-sectional. Sampcl 
diperoleh dari RSVP Dr. Sardjito Juli· 
September 2008. Pemilihan sampel 
berdasarkan perav:at yang beketja minimal 
beke!ja d! b;wgsal lebih dari 3 tahun, tidak 
hamil dan berscdia menjadi rcsponden. 
Penelitian dilakukan di Laboratonum 
Kedokteran Tropis Bagian Parasitologi 
Fakultas Kedokteran Universitas Gadjah Mada. 

Sampel pcneli1ian ini dilakukan Skin Test (di 
evaluasi setelah 48-72 jam), selanjutnya 
darah vena diambil secara aseptis dari vena 
mediana cubiti dalam waktu kurang dari 24 
jam, sel mononuclear (PBMC) sampel 
diisolasi dengan Fycoll-HyPaque gradien 
sentrifugasi. ISO.OOOsel/sunJuran kemudian 
dikultur dengan media kultur IMDM yang 
mcngandung JO%FCS, 2%Penisilin
Streptomicin, 0,5%Fungi:wne dan dan 
distimulasi dengan PHA (konsentrasi akhu 
4uglml) dan antigen sonikasi M.tuberculosis 
(konsentrasi akhir I ug/ml) selama 5 hari. 
Pada hari ke-5 supematan dipanen untuk 
kemudian diukur kadar IFN·r dengan 
metode' ELISA sandwich. Untuk mengukur 
kadar IFN-y d1gunakan ELISA kit dari U
Cytech Utrech, dengan bahan natural human 
IFN-y Hasil ELISA berup<~ nilai absorbansi 
diterjemahkan menjadi kadar sitokin dengan 
bantuan MPM (Multi Plate Manager) Elisa 
Software. Selanjutnya data dianalisa 
menggunakan program komputer yang 
scsuai untuk uji korclasi dalam mcnilai 
perbedaan dan hubungan. 

HASIL 

Penehtian dilaksanakan selama periode Juli
September 2008 di RSUP Dr. Sardjito 
Yogyakarta_ Penelitian dilakukan pada 30 
sampel perawat berasal dari bangsal 
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perawatan penyakit TB sebanyak 13 orang 
dan bangsal tidak merawat pasien TB 
sebanyak 17 orang. Pengambilan sampel 
darah vena untuk uji kadar IFN-r dilakukan 
sebelum penyuntikan SKin Test. Penyuntikan 
Skin Tes menggunakan PPD (purivtde 
protein derivat) RT23 secara intradermal 
yang hasilnya diobservasi setelah 48-72 jam. 

Sampel darah vena dalam waktu knrang dari 
24 jam selanjutnya diisolasi sel 
mononuklearnya untuk kemudian dikulrur 
dan distimulasi dengan PHA (konsetrasi 
4uglml) dan antigen sonikasi M.tuberculosis 
(kooscntrasi I uglml) Mtub. PPD. Ag85 dan 
Hybrid, selama 5 hari. Supematan yang 
diperoleh diukur kadar JFN-y dengan 
metode ELISA sandwich. Untuk mengukur 
kadar IFN-y digunakan ELISA kit dari U
Cytcch, Utrech, dengan bahan natural human 
JFN-y. Nilai absorbansi yang diperoleh 
setelah pembacaan dengan ELISA reader 
selanjutnya diterjemahkan menjadi kadar 
sitokin dengan bantuan MPM (Multi Plate 
Manager) Elisa Software. Pada penelitian ini 
juga mcmbuktikan hubungan Lama Kerja 
dan Riwayat Kontak dengan pengukuran 
IFN-y dan Skin Test. Variabel Lama Kerja 
dan Riwayat Kontak diobservasi 
menggunakan kuesioner. 

Tabel t. Karakteristik Responden 

_.., 
""' Mean±SD 

Sel<s: 
l.akl-laki 4(13.33) 
Perempuan 26 (86.67) 
Usia 30 (100) 42.83 ± 7.89 

'"' 30 (100) 24.46 ::t 3.20 
Lama Ke<ja (th) 19.43 ± 6.92 

< 19th 15(50) 
~19th 1 5(50) 

Bangsal 
Beresiko 13 (43.33) 
Tldak b9r9Siko 17 (56.67) 

R1wayat Kontak 20.43 ± 4.65 
11dak beresiko (skor < 20) 12 (40) 
Bereslko (skor 2. 20) 18(60) 

Hasil Skintes 
Negatll"" to-~ 15mm 21 (70) 
Positif 2. 1 0 - !> 15mm ' 1">1 

Perbedaan basil kadar IFN-y dengan 
basil Skin Test. 

Tabe12. Perbedaan antara Skin Test dengan IFN-y PHA 

'"" 
IFN-y PitA (%) 

' ' """' •• (=) I • I agrHment 

I.) 12 (40) 9 (30) 21 (70) 0.523 56,67%· 
I+) 4 (13,33) 5 (18,56) 9 (30) 51,33% 

' 16 (53,33) 14 (46,68) 0,109 

Ujl Ch>-SQuare dan Kappa 

Skin -I. I 
I • I 

' 

label 3. Perbedaan antara Skin Test dengan 
IFN-y Antigen Ag 85 

IFN-v A$185 
(=) (+) ' 

p Kappa 
agreement 

15 (50) 6 (20) 21 (70) o., 60 "·~ 55.33% 4 (13,33) 
19 (63.33) 

5 (1 6.66) 9 (30) 
, 1 (36.66) 0,253 

UjL Chi-square dan Kappa 

Tabel4. Perbedaan antara Skin Test dengan 
IFN-y Anl1get1 M.tuberCUIOSIS 

Skin IFN-y M. 
test tuberelllolil (%) 

(~) (+) 

( • ) 17 (56,66) 
(+) 6(20) 
z 23 (76.66) 

4(13.33) 
3 (1 0) 

7 (23.33) 

UJi Chi-square dan Kappa 

' 
p Kappa 

agreemenl 

Zt (70) 0.397 66.67% 
9 (30) -60,67% 

0.15:2 

Tabel 5. Perbedaan antara SkLn Test dengan 
IFN-y Antige<' PPD 

'"" IFN-y PPD -· •• 1•1 ,. ) ' ' agrHm0!11 

I · I 14 (46,6) 7 (23,33) 21 (70) 0.255 63.33%. 

I • I 4 (13,33) 5 (16,56) 9 (30) 54,00% 

' 18 (60) 12(40) '·"' 
Ujl Chi-square dan Kappa 

Tabel6. Perbeclaan antara Skin Test dengan 
IFN·v Antigen Hybrid ... 

•• 
IFN-v Hybrid 
(~) (+) ' 

(-) 13 (43,3:!) 
( +) 5 (16.66) 
z 18(60) 

8 (26,66) 21 (70) 
4 (13,33) 9 (30) 
12(40) 

Ujl Chi-square dan Kappa 

p Kappa 
agreement 

0,75 53,33%-
55,33% 

'"" 
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PEMBAHASAN 

Tabell. Rerata body mass index (BMI) pada 
sampel bangsal beresiko lebih kecil dari 
bangsal tidak beresiko (24,031 dan 24,785 
kg/m2) perbedaan rerata tidak menunjukkan 
kemaknaan (p:0,575). Menurut WHO cit 
Depkes (2006) nilai BMJ pada kedua 
kelompok tcrsebut berada dalam kategori 
nonnal (18,5-23). Penurunan berat badan 
merupakan salah satu tanda klinis TB, dari 
kedua kelompok sampel tidak mengalami 
penurunan berat badan (100%). Status 
Imunisasi BCG, dari kedua kelompok 
sampe 1 sudah diimunisasi BCG ( 1 00%) 

Wji perbedaan (chi-square) antara Skin Test 
dengan lFN-y menunjukkan perbedaan tidak 
bermakna (label 2, 3, 4, 5 dan 6) dari beberapa 
antigen sebagai stimulan pengukuran dengan uji 
Kappa untuk kedua pengukwan menunjukkan 
bahwa antigen Ag85 memiliki nilai tertinggi 
dengan agreement 66.67'%-55.33% nilai Kappa 
; 0.253. Hal ini sesuai dengan pendapat 
Subronto (2002), bahwa antigen Ag85 meru

pakan antigen yang sangat kuat dan sangat 
banyak dikenali oleh individu yang sehat. 

Hasil positif dengan Skin Test adalah 30%. 
positif dengan kadar IFN-y (Ag 85} adalah 
36,66% dan positif oleh kedua pengukuran 
adalah 16,66%. Hal ini menunjukkan peran 
masing-masing antigen TB sebagai stimulan 
akan dikenali bila masuk untuk kedua 
kalinya. Sesuai pendapat Ruminda dkk 
(2002) cit Subagyo (2006) bahwa 
pemeriksaan IFN-y mulai dari pengambilan 
sampeldarah vena setc\ah isolasi limfositnya 
distimulasi oleh antigen TB akan mensekresi 
sitokin lFN-y dan mengaktitkan makrofag 
sehingga mcningkatkan sekresi IFN-y 
sebagai dideteksi respons imun akibat infeksi 
TB. Mekanisme pada M.tuberculosis 
dttanda! dengan dimulainya respons Cell 
Mediated Immunity (CMJ) dan Delayed
Type Hipcrsensitivity (DTH) yang akan 
meningkatkan kemampuan pejamu untuk 

menghambat atau mengeliminasi kuman. 
Respons CMI dan DlH merupakan akibat 
aktivasi sel T yang bersifat spesifik dalam 
mckanisme respons imun yang akan 
mengubah respons pejamu terhadap pajanan 
antigen berikutnya. 

Variabel Bangsal dengan basil Skin Test 
menunjukan bubungan bermakna (tabel 7}, 
tetapi basil !FN-y menunjukkan hubungan 
tidak bermakna (tabel 8). Hal ini terjadi 
karena ada kaitannya dengan riwayat 
vaksinasi BCG dan sampel yang berada di 
bangsal berisiko tidak hanya merawat pasien 
TB saja tetapi juga merav.'llt pasien-pasien 
dengan berbagai penyakit menular, sehingga 
dimungkinkan kontak dengan 
mycobacterium lain. Sesuai dengan pendapat 
Katial et. a! (2001} menyatakan bahwa Skin 
Test dipengaruhi vaksinasi BCG dan NJM 
(non tuberculous mycobacteria). 

Variahel Lama Kerja dengan Skin Test (label 
7) dan IFN-y menunjukkan hubungan tidak 
bermakna (tabcl 9}, secara distribusi 
frelruensi basil Skin Test dan kadar IFN-r 
lebih tinggi pada Lama Kerja berisiko. 

Variabel Riwayat Kontak dengan Skin Test 
dan IFN-r menunjukkan bubungan tidak 
bermakna (label 10), secara distribusi 
frekuensi basil Skin Test dan kadar IFN-y 
lebih tinggi pada Riwayat Kontak berisiko. 

Data yang telah diuraikan diatas 
menunjukkan bahwa kedua pengukuran baik 
Skin Test maupun IFN-y secara statistik tidak 
memiliki perbedaan. masing-masing 
memiliki peran yang sama dalam 
menunjukkan faktorrisiko, secara kuantitatif 
IFN-y lebili ungguL Secara khusus penelitian 
ini tldak membahas vaksinasi BCG, karena 
semua subyek sudah di vaksinasi BCG 
( ditunjukan dengan scar}. 

Hasil studi ini rnenunjukkan bahwa infeksi 
kontak TB pada petugas kesehatan 
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khususnya perawat di RSVP DR. Sardjito 
Yogyak.ana yairu 30% positif dengan Skin 
Test, 30% dengan kadar IFN-y (M.tub} dan 
16,66% positif oleh kedua pengukuran. Hal 
ini dapat teJjadi karena adanya kontak 
dengan pasien sclama di Rumah Sakit. 
Kondisi ruang perawatan masih bersifat 
umum, belum ada bangsal khusus unruk 
pasien TB, kurangnya kesadaran perawat 
dalarn menggunakan APD (Alat Pelindung 
Diri) juga tersedianyaAPD di Rumah Saki!. 

Peneliti merekomendasikan untuk memilih 
pemeriksaan kadar IFN-y sebagai alat 
diagnosis TB Iaten karena tidak dipengaruhi 
olch riwayat vaksinasi BCG dan infeksi 
NTM (non tuberculosis mycobacterium). 
Sesuai pendapat -:-lese et. al {2007), 
menyatakan bahwa IFN-y memiliki 
keunggulan hasilnya lebih obyektif dan 
kuantitatif. tidak dipengaruhi oleh vaksinasi 
BCG dan mfeksi NTM (non tuberculosis 
mycobacterium}. hanya perlu satu kali 
kunjungan, dapat mencegah terjadinya 
pengukuran subyektif, dan boosting, tetapi 
pemeriksaan IFN-y memerlukan bahan dan 
biaya yang tinggi juga butuh laboratorium, 

Penclitian ini memiliki beberapa 
keterbatasan. karena jumlah sarnpel yang 
relatif kecil, keterbatasan biaya, penelitian 
inijuga tidak dapat menentukan cut-off point 
untuk Bangsal berisiko. Lama Ke!ja berisiko 
dan Riwayat Kontak berisiko. 

KESIMPULAN 

Studi mi menunjukkan bahwa infeksi kontak 
TB pada petugas kesehatan khususnya 
perawat di RSVP DR. Sardjito Yogyakarta 
yairn 30% posttif dengan Skin Test. 30% 
dcngan kadar IFN-y (M.tub) dan 16.66% 
posllif oleh kedua pengukuran. 

I. Perbedaan kedua pengukuran antara Skin 
Test dan Kadar IFN-y tidak menunjukkan 

perbedaan yang bermakna dengan P ~ 
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0,05. Hasil positif kadar IFN-y lebih 
banyak dari pada Skin Test. Ujt Statistik 
Kappa kedua pengukw-an menunjukkan 
antigen Ag 85 tertinggi dengan agreement 
66.67o/o-55.33% nilai Kappa ; 0.253. 
masing-masmg memiliki kelebihan dan 
keterbatasan. memihki peran yang sama 
dalam menunjukkan faktor risiko, secara 
kuantitas lFN-y lebih unggul. 

2. Tcmpat Kerjai Bangsal dengan Skin Test 
menunjukkan hubungan yang bennakna 
(P: 0,013), dan pada Bangsal berisiko 
has1l Skin Test lebih tinggi dari pada 
Bangsal tidak berisiko. Basil kadar IFN
y menunjukkan hubungan tidak 
bermakna P> 0,05, dan kadar lFN-y d.i 
Bangsal berisiko lebih tinggi dari pada 
Bangsal tidak berisiko. 

3. Lama KeJja dengan Skin Test dan kadar 
IFN-y menunjukkan hubungan tidak 

bermakna P ~ 0.05, dan pada Lama Ketja 
berisiko basil Skin Test dan IFN-y lebih 
tinggi dari pada Lama KeJja tidak berisiko. 

4. Riwayat Kontak dengan basil Skin Test 
dan kadar IFN..,. menunjukkan hubungan 

tidak. hermakna dengan P 0!: 0,05, dan 

basil Skm Test dan kadar lFN-y pada 
Riwayat KonHlk berisiko lebih tinggi 
dari pada Riwayat Kontak tidak. berisiko. 

SARAN 

1. Peneliti merekomendasikan untuk 
memilih pemeriksaan IFN-y sebagai alat 
diagnosis TB Iaten dengan biaya mahal 
tetapi tidak dipengaruhi oleh riwayat 
vaksinas1 BCG dan infeksi NTM. 

2. Untuk semua petugas ke5ehatan 
(perawat) yang kontak langsung dengan 
pasien TB. sebaiknya memiliki 
kesadaran untuk menggunakan APD 
(alat pelindung diri) agar ris1ko 
pcnularan tidak. terjadi. 
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3. Kepada pengelola Rumah Sakit 
sebaiknya memiliki bangsal khusus 
pasien TB memiliki ruang perawatan 
yang memberikan keamanan bagi 
perugas keschatan. 

4. Bagi peneliti-peneliti selanjutnya 
sebaiknya mencoba menggunakan total 
sampel dan mencari cut-off point untuk 
bangsal berisiko dan lama kerja berisiko, 
agar dijadikan standar rotasi petugas 
kesehatandi Rumah Sak!t. 
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