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ABSTRAK 

UJI KESESUAIAN ANTARA PEWARNAAN ZIEHL NEELSEN 

DAN GENEXPERT MTB/RIF DALAM MENDIAGNOSIS 

TUBERKULOSIS PARU DEWASA 

(Muhammad Syahrul Ramadhan, Fakultas Kedokteran Universitas Sriwijaya, 51 

halaman) 

Pendahuluan: Tuberkulosis (TB) merupakan penyakit menular yang disebabkan oleh 

Mycobacterium tuberculosis (MTB). Indonesia menduduki peringkat kedua prevalensi TB 

terbanyak di dunia. Pemeriksaan dengan pewarnaan ZN untuk mendiagnosis TB paru 

kurang sensitif dibandingkan GeneXpert MTB/RIF. Baku emas diagnosis TB (kultur) 

memerlukan waktu yang cukup lama sehingga dapat menunda diagnosis TB. Di Kota 

Palembang, alat GeneXpert MTB/RIF baru tersedia di tiga rumah sakit. Tujuan penelitian 

ini adalah mengetahui tingkat kesesuaian antara pewarnaan ZN dan GeneXpert MTB/RIF 

dalam mendiagnosis TB paru dewasa di RSUP Dr. Mohammad Hoesin (RSMH) 

Palembang.  

Metode: Penelitian ini menggunakan desain uji kesesuaian. Sampel merupakan spesimen 

pasien periode Januari 2016 – Maret 2017 yang dilakukan pemeriksaan pewarnaan ZN dan 

GeneXpert MTB/RIF untuk mendiagnosis TB paru di Instalasi Patologi Klinik dan 

Mikrobiologi RSMH Palembang. Data berasal dari data laboratorium hasil pewarnaan ZN 

dan GeneXpert MTB/RIF. Statistik koefisien Cohen’s Kappa digunakan untuk mengetahui 

tingkat kesesuaian antar metode. 

Hasil: Dari 150 spesimen, 69,3% spesimen berasal dari pasien laki-laki dan 30,7% 

perempuan dengan rata-rata umur 46,71±14,57 tahun. Positivitas pewarnaan ZN dan 

GeneXpert MTB/RIF didapatkan sama, yaitu 57,3%. Sebanyak 2,67% spesimen terdeteksi 

positif pada pewarnaan ZN dan negatif pada GeneXpert MTB/RIF. Sebanyak 2,67% 

spesimen lainnya terdeteksi pewarnaan ZN negatif dan GeneXpert MTB/RIF positif. 

Koefisien Cohen’s Kappa antar kedua metode didapatkan 0,893 yang berada di tingkat 

sangat baik.  

Kesimpulan : Terdapat kesesuaian yang sangat baik antara pewarnaan ZN dan GeneXpert 

MTB/RIF dalam mendiagnosis TB paru dewasa di RSMH Palembang.  

Kata kunci: MTB, Pewarnaan ZN, GeneXpert MTB/RIF, TB paru. 
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ABSTRACT 

AGREEMENT TEST BETWEEN ZIEHL NEELSEN STAINING AND 

GENEXPERT MTB/RIF IN DIAGNOSING ADULT PULMONARY 

TUBERCULOSIS 

(Muhammad Syahrul Ramadhan, Faculty of Medicine Sriwijaya University, 51 pages) 

Introduction: Tuberculosis (TB) is an infectious disease caused by Mycobacterium 

tuberculosis (MTB). Indonesia’s TB prevalence is ranked second worldwide. The Ziehl 

Neelsen (ZN) staining is less sensitive than GeneXpert MTB/RIF to diagnose pulmonary 

TB. The gold standard of TB (culture) takes a longer time, possibly resulting in late 

diagnosis. The objective of the study was to determine the level of agreement between ZN 

staining and GeneXpert MTB/RIF in diagnosing adult pulmonary TB in Dr. Mohammad 

Hoesin General Hospital (RSMH) Palembang.  

Methods: This study was an agreement test. The samples were patient specimens for the 

period of January 2016 - March 2017 which were carried out by ZN staining and GeneXpert 

MTB/RIF to diagnose pulmonary TB in the Clinical Pathology and Microbiology 

Installation of RSMH Palembang. Data were taken from laboratory results of ZN staining 

and GeneXpert MTB/RIF. The Cohen’s Kappa statistic was used to measure the level of 

agreement between the two assays. 

Results: Of 150 speciments, 69,3% were male patients and 30,7% were females with mean 

age of 46,71±14,57. Both ZN staining and GeneXpert positivity were 57,3%. As many as 

2,67% of specimens were positive for ZN staining and negative for GeneXpert MTB/RIF. 

Other 2,67% of specimens were ZN negative and GeneXpert MTB/RIF positive. Cohen’s 

Kappa coefficient was 0,893 which indicated a very good agreement. 

Conclusion: There is a very good agreement between ZN staining and GeneXpert 

MTB/RIF in diagnosing adult pulmonary TB in RSMH Palembang. 

Keywords: MTB, ZN staining, GeneXpert MTB/RIF, pulmonary TB. 
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BAB I  

PENDAHULUAN 

1.1 Latar Belakang 

Tuberkulosis (TB) merupakan penyakit menular yang disebabkan oleh 

infeksi bakteri Mycobacterium tuberculosis (MTB). Hampir semua organ tubuh 

manusia dapat diinfeksi oleh kuman tersebut, tetapi paling banyak adalah paru-paru 

(TB paru). Bakteri MTB menginfeksi sekitar sepertiga penduduk dunia sehingga 

TB merupakan masalah kesehatan dunia yang penting (Bahar & Amin, 2014). 

Insiden TB pada tahun 2016 mencapai sekitar 10,4 juta penduduk di seluruh 

dunia dan didominasi oleh laki-laki. Pada tahun 2015, angka mortalitas akibat TB 

di Indonesia mencapai 40 kematian per 100.000 penduduk per tahun. Indonesia 

menduduki peringkat kedua prevalensi TB terbanyak di dunia setelah India, diikuti 

oleh Tiongkok, Filipina, Pakistan, Nigeria, dan Afrika Selatan. Tujuh negara 

tersebut berkontribusi terhadap 64% kasus baru TB di seluruh dunia. Perkiraan dana 

yang dibutuhkan untuk pencegahan dan penanggulangan TB di negara-negara 

berpenghasilan rendah hingga menengah mencapai 9,2 miliar dollar Amerika 

Serikat atau sekitar 132,6 triliun rupiah, sedangkan dana yang tersedia hanya 6,9 

miliar dollar AS atau sekitar 99,5 triliun rupiah  (WHO, 2017). 

Pada tahun 2013, prevalensi TB paru di Indonesia adalah 0,4% dan prevalensi 

TB paru di Provinsi Sumatra Selatan adalah 0,2%.  Prevalensi TB paru paling tinggi 

pada penduduk tidak sekolah (0,5%), usia 65 tahun ke atas (0,8%) dan tidak bekerja 

(11,7%) (Kementerian Kesehatan RI, 2013). Berdasarkan laporan dari rekam 

medik, penderita TB paru di RSUP Dr. Mohammad Hoesin Palembang pada tahun 

2016 berjumlah 176 orang dan pada tahun 2017 berjumlah 155 orang. 

Metode diagnostik yang cepat dan akurat sangat penting untuk penegakan 

diagnosis dan pengendalian penyakit TB paru di Indonesia. Peraturan Menteri 

Kesehatan RI No. 67 tahun 2016 tentang Penanggulangan Tuberkulosis 

merekomendasikan tiga jenis pemeriksaan bakteriologi untuk mendiagnosis TB, 

yaitu pemeriksaan mikroskopis dengan pewarnaan Ziehl Neelsen (ZN), tes cepat 

molekuler (TCM) dengan GeneXpert MTB/RIF, dan kultur. Pemeriksaan tersebut 
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dilakukan sesuai dengan ketersediaan sarana di fasilitas pelayanan kesehatan 

(fasyankes). Jika pemeriksaan bakteriologi negatif, maka dilakukan pemeriksaan 

rontgen thorax (Kementerian Kesehatan RI, 2016). Pemeriksaan dengan rontgen 

thorax memiliki beberapa kekurangan seperti spesifisitasnya yang rendah dan  

interpretasi yang bervariasi antar pemeriksa (Eijkman & Doren, 2009). Spesifisitas 

rontgen thorax berkisar antara 46% sampai 89%, bergantung pada keahlian 

pembaca (WHO, 2016). Pemeriksaan dengan tes tuberkulin hanya dapat 

mendeteksi infeksi TB laten, bersifat invasif, memerlukan waktu 48-72 jam untuk 

mendapatkan hasil, hasil positif palsu pada sepuluh tahun pertama setelah imunisasi 

bacille Calmette-Guerin (BCG), dan sulit mendeteksi TB pada pasien 

imunokompromais (Suleiman & Lessem, 2017).  

Prinsip pewarnaan ZN adalah adanya kemampuan MTB untuk 

mempertahankan zat warna carbol fuchsin setelah didekolorisasi dengan asam 

alkohol (Levinson, 2014). Prinsip kerja GeneXpert MTB/RIF adalah real time 

polymerase chain reaction (PCR) dengan mengamplifikasi 81 pasang basa pada 

gen rpoB MTB dan menggunakan lima probe (A-E) (Kementerian Kesehatan RI, 

2015).  

Pemeriksaan mikroskopis dengan pewarnaan Ziehl Neelsen (ZN) untuk 

melihat basil tahan asam (BTA) memiliki sensitivitas yang kurang memuaskan 

dibandingkan GeneXpert MTB/RIF. Penelitian Munir et al. (2015) menunjukkan 

bahwa nilai positivitas, sensitivitas dan spesifisitas pewarnaan ZN pada spesimen 

paru-paru untuk mendiagnosis TB paru adalah 67,5%, 77,7% dan 91,4%, 

sedangkan positivitas, sensitivitas dan spesifisitas GeneXpert MTB/RIF adalah 

77,4%, 90,1% dan 98,3%. Penelitian Kurniawan et al. (2016) mendapatkan 

sensitivitas dan spesifisitas GeneXpert MTB/RIF pada TB paru BTA negatif adalah 

83,33% dan 95,46%. Sensitivitas pewarnaan ZN dalam mendiagnosis TB paru 

bahkan lebih rendah pada pasien dengan HIV positif, yaitu 64% dengan spesifisitas 

88% (Cattamanchi et al., 2009). Dari hasil meta analisis, GeneXpert MTB/RIF 

memiliki sensitivitas 79% dalam mendiagnosis TB pada pasien dengan HIV positif 

(WHO, 2014). 
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Tidak adanya pengukuran internal quality control (IQC), apusan sediaan 

yang tidak rata, kurang tebal, dan ukuran apusan yang tidak tepat berhubungan 

dengan hasil false negative pada pemeriksaan pewarnaan ZN. Faktor yang 

berhubungan dengan hasil positif palsu antara lain tidak adanya pengukuran IQC 

dan prosedur pewarnaan yang buruk (Mekonen et al., 2018). Spesifisitas pewarnaan 

ZN juga dipengaruhi oleh jumlah leukosit yang terdapat pada spesimen sputum. 

Penelitian Lee et al. (2015) menyatakan bahwa jumlah leukosit 25 sel atau lebih per 

lapang pandang kecil (LPK) dengan BTA positif merupakan indikator yang baik 

untuk diagnosis TB paru. Pemeriksaan dengan pewarnaan ZN juga tidak dapat 

membedakan antara MTB sensitif obat dan MTB resisten obat serta tidak dapat 

membedakan antara MTB dan nontuberculous mycobacteria (NTM). Sebaliknya, 

GeneXpert MTB/RIF dapat mendeteksi mutasi pada gen rpoB MTB yang 

berhubungan dengan resistensi rifampisin sehingga GeneXpert MTB/RIF dapat 

membedakan antara MTB sensitif rifampisin dan MTB resisten rifampisin dengan 

sensitivitas 95% dan spesifisitas 98%. GeneXpert MTB/RIF juga dapat 

membedakan antara MTB dan NTM (Jeon et al., 2005; WHO, 2014) 

Beberapa keterbatasan GeneXpert MTB/RIF adalah tidak dapat memonitor 

keberhasilan pengobatan TB, tidak dapat membedakan antara MTB viable dan 

MTB non-viable, memerlukan mesin pendingin untuk menjaga suhu antara 15-

250C, dan memerlukan listrik sepanjang reaksi sehingga tidak cocok pada tempat  

dengan listrik terbatas (Kementerian Kesehatan RI, 2015 ; Suleiman dan Lessem, 

2017).  

Baku emas (gold standard) pemeriksaan bakteriologi TB adalah kultur. 

Kultur di media padat seperti Löwenstein–Jensen memerlukan waktu yang cukup 

lama, yaitu enam hingga delapan minggu (Levinson, 2014). Kultur di media cair 

memerlukan waktu yang lebih singkat, tetapi kontaminasi dengan NTM mudah 

terjadi pada media ini (Hopewell, Kato-Maeda & Ernst, 2016). 

Meskipun metode GeneXpert MTB/RIF memiliki kelebihan yang baik 

terutama dari segi sensitivitas dan spesifisitas, negara-negara dengan sumber daya 

yang terbatas masih memilih permeriksaan dengan ZN sebagai metode diagnostik 

bakteriologi utama dalam mendiagnosis TB (Singhal & Myneedu, 2015). Distribusi 
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alat GeneXpert MTB/RIF di Indonesia belum sebaik pemeriksaan mikroskopis 

dengan pewarnaan ZN, terutama di fasyankes primer seperti puskesmas. Di Kota 

Palembang, alat GeneXpert MTB/RIF baru ada di tiga rumah sakit yaitu RSUP Dr. 

Mohammad Hoesin, RS Khusus Paru-Paru, dan RS Palembang Bari. Padahal, 

puskesmas merupakan garda terdepan untuk pelayanan kesehatan bagi masyarakat, 

termasuk screening dan diagnosis TB paru. Untuk itu, diperlukan informasi 

mengenai tingkat kesesuaian antara pewarnaan ZN dan GeneXpert MTB/RIF dalam 

mendiagnosis TB paru. Jika kesesuaiannya baik sampai sangat baik, maka 

pewarnaan ZN masih dapat diandalkan untuk diagnosis TB paru. Jika 

kesesuaiannya kurang, maka penulis menyarankan untuk meningkatkan distribusi 

atau meningkatkan akses pemeriksaan GeneXpert MTB/RIF di fasyankes untuk 

diagnosis TB paru. 

Tingkat kesesuaian antara pewarnaan ZN dan GeneXpert MTB/RIF di rumah 

sakit rujukan TB, Yenagoa, Nigeria adalah sebatas “cukup” (Jumbo, Ikuabe & 

Ambakederemo, 2017). Sementara itu, penelitian yang serupa belum pernah 

dilakukan di RSUP Dr. Mohammad Hoesin Palembang. Saat ini, pemeriksaan 

bakteriologi utama untuk menegakkan diagnosis TB paru di RSUP Dr. Mohammad 

Hoesin Palembang menggunakan GeneXpert MTB/RIF dan tidak menggunakan 

pewarnaan ZN sejak Maret 2017.  

Uraian di atas mendorong peneliti untuk melakukan penelitian mengenai 

tingkat kesesuaian antara pewarnaan ZN dan GeneXpert MTB/RIF dalam 

mendiagnosis TB paru dewasa di RSUP Dr. Mohammad Hoesin Palembang. 

 

1.2 Rumusan Masalah 

1. Bagaimana hasil pemeriksaan pewarnaan ZN pada pasien yang melakukan 

pemeriksaan TB paru di Instalasi Patologi Klinik dan Mikrobiologi RSUP Dr. 

Mohammad Hoesin Palembang? 

2. Bagaimana hasil pemeriksaan GeneXpert MTB/RIF pada pasien yang 

melakukan pemeriksaan TB paru di Instalasi Patologi Klinik dan Mikrobiologi 

RSUP Dr. Mohammad Hoesin Palembang? 
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3. Bagaimana hasil pemeriksaan sensitivitas rifampisin berdasarkan pemeriksaan 

GeneXpert MTB/RIF pada pasien yang melakukan pemeriksaan TB paru di 

Instalasi Patologi Klinik dan Mikrobiologi RSUP Dr. Mohammad Hoesin 

Palembang? 

4. Bagaimana tingkat kesesuaian antara pewarnaan Ziehl Neelsen dan GeneXpert 

MTB/RIF dalam mendiagnosis TB paru dewasa di RSUP Dr. Mohammad 

Hoesin Palembang? 

 

1.3 Tujuan Penelitian 

1.3.1 Tujuan Umum 

Mengetahui kesesuaian antara pewarnaan ZN dan GeneXpert MTB/RIF 

dalam mendiagnosis TB paru di RSUP Dr. Mohammad Hoesin Palembang. 

1.3.2 Tujuan Khusus 

1. Mengetahui hasil pemeriksaan pewarnaan ZN pada pasien yang melakukan 

pemeriksaan TB paru di Instalasi Patologi Klinik dan Mikrobiologi RSUP 

Dr. Mohammad Hoesin Palembang. 

2. Mengetahui hasil pemeriksaan GeneXpert MTB/RIF pada pasien yang 

melakukan pemeriksaan TB paru di Instalasi Patologi Klinik dan 

Mikrobiologi RSUP Dr. Mohammad Hoesin Palembang. 

3. Mengetahui hasil pemeriksaan sensitivitas rifampisin berdasarkan 

pemeriksaan GeneXpert MTB/RIF pada pasien yang melakukan 

pemeriksaan TB paru di Instalasi Patologi Klinik dan Mikrobiologi RSUP 

Dr. Mohammad Hoesin Palembang. 

4. Mengetahui tingkat kesesuaian antara pewarnaan ZN dan GeneXpert 

MTB/RIF dalam mendiagnosis TB paru dewasa di RSUP Dr. Mohammad 

Hoesin Palembang. 

 

1.4 Hipotesis 

Terdapat kesesuaian antara pewarnaan Ziehl Neelsen dan GeneXpert 

MTB/RIF dalam mendiagnosis TB paru. 
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1.5 Manfaat Penelitian 

1.5.1 Manfaat Teoritis 

1. Memberikan informasi tentang tingkat kesesuaian antara metode pewarnaan 

Ziehl Neelsen dan GeneXpert MTB/RIF dalam mendiagnosis TB Paru. 

 

1.5.2 Manfaat Praktis 

1. Hasil penelitian ini dapat dijadikan pertimbangan untuk penggunaan 

pemilihan kedua metode, sehingga dihasilkan metode yang lebih akurat 

dalam mendiagnosis TB paru terutama di fasyankes primer. 

2. Hasil penelitian ini dapat dijadikan pertimbangan untuk meningkatkan akses 

pemeriksaan GeneXpert MTB/RIF untuk diagnosis TB paru di Indonesia 

jika hasilnya tidak sesuai. 
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