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Latar Belakang: Demam tifoid merupakan penyakit infeksi sistemik yang disebabkan oleh 
Salmonella enterica serovar Typhi. Manifestasi klinis yang tidak spesifik menyebabkan 
pemeriksaan laboratorium berperan penting dalam menunjang diagnosis.
Tujuan: Mengulas berbagai modalitas pemeriksaan laboratorium dalam diagnosis 
demam tifoid serta membandingkan nilai diagnostiknya.
Pembahasan: Pemeriksaan darah rutin memberikan temuan hematologis yang bersifat 
suportif, sedangkan kultur tetap menjadi baku emas untuk konfirmasi diagnosis dan uji 
kepekaan antibiotik. Pemeriksaan serologis, seperti uji Widal, Typhidot, dan TUBEX-
TF, mudah dilakukan tetapi memiliki akurasi yang bervariasi. Pemeriksaan molekuler, 
terutama polymerase chain reaction (PCR), menawarkan sensitivitas dan spesifisitas 
yang tinggi, namun penggunaannya masih terbatas oleh biaya dan ketersediaan 
fasilitas.
Kesimpulan: Tidak ada satu modalitas laboratorium yang memiliki akurasi sempurna 
untuk diagnosis demam tifoid. Kombinasi manifestasi klinis dengan pemeriksaan 
laboratorium yang tepat, disesuaikan dengan kondisi pasien dan ketersediaan fasilitas, 
merupakan pendekatan terbaik untuk menegakkan diagnosis.
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Background: Typhoid fever is a systemic infection caused by Salmonella enterica 
serovar Typhi. Its nonspecific clinical manifestations make laboratory investigations 
essential for diagnosis.
Objective: To review the laboratory modalities used in the diagnosis of typhoid fever 
and compare their diagnostic performance.
Discussion: Routine hematological tests provide supportive findings, while blood 
culture remains the gold standard for diagnosis and antimicrobial susceptibility 
testing. Serological tests, including the Widal test, Typhidot, and TUBEX-TF, are widely 
available but have variable diagnostic accuracy. Molecular methods, particularly 
polymerase chain reaction (PCR), offer high sensitivity and specificity but are limited 
by cost and laboratory availability.
Conclusion: No single laboratory test provides perfect diagnostic accuracy for 
typhoid fever. An integrated approach combining clinical findings with appropriate 
laboratory investigations remains the most effective strategy for establishing the 
diagnosis.

PENDAHULUAN

Demam tifoid merupakan penyakit infeksi 
sistemik yang disebabkan oleh Salmonella 
enterica serovar Typhi dan masih menjadi 

masalah kesehatan masyarakat, terutama di negara 
berkembang dengan sanitasi dan akses air bersih 
yang belum memadai. Penularan penyakit ini terjadi 
melalui jalur fekal-oral akibat konsumsi makanan 
atau minuman yang terkontaminasi. Menurut World 
Health Organization (WHO), demam tifoid masih 
menyebabkan jutaan kasus baru setiap tahun dengan 
angka morbiditas dan mortalitas yang cukup tinggi, 
khususnya di kawasan Asia Selatan, Asia Tenggara, 
dan Afrika Sub-Sahara. Di Indonesia, demam tifoid 
termasuk salah satu penyebab tersering demam akut 
yang memerlukan perawatan di fasilitas pelayanan 
kesehatan. 1

Penegakan diagnosis demam tifoid secara dini 
dan akurat sangat penting untuk menentukan terapi 
yang tepat, mencegah komplikasi, serta mengurangi 
penggunaan antibiotik yang tidak rasional. Namun, 
diagnosis demam tifoid masih menjadi tantangan 
karena manifestasi klinisnya bersifat tidak spesifik 
dan sering menyerupai penyakit infeksi lain, seperti 

demam dengue, malaria, leptospirosis, tuberkulosis, 
maupun infeksi saluran kemih. Selain itu, penggunaan 
antibiotik sebelum pemeriksaan laboratorium 
dapat menurunkan sensitivitas beberapa metode 
diagnostik, terutama pemeriksaan kultur. 4

Pemeriksaan laboratorium memiliki peran 
penting dalam menunjang diagnosis demam tifoid. 
Berbagai modalitas telah dikembangkan, mulai dari 
pemeriksaan darah rutin, pemeriksaan bakteriologis 
(kultur), pemeriksaan serologis, hingga pemeriksaan 
molekuler. Masing-masing pemeriksaan memiliki 
prinsip kerja, sensitivitas, spesifisitas, keunggulan, 
serta keterbatasan yang berbeda. Kultur bakteri 
masih dianggap sebagai baku emas (gold standard) 
untuk konfirmasi diagnosis, sedangkan pemeriksaan 
molekuler menawarkan akurasi yang tinggi dengan 
waktu pemeriksaan yang lebih singkat. Di sisi lain, 
pemeriksaan serologis dan hematologi tetap banyak 
digunakan karena lebih mudah diakses, meskipun 
memiliki keterbatasan dalam akurasi diagnostik.

Pemilihan modalitas pemeriksaan laboratorium 
perlu disesuaikan dengan kondisi klinis pasien, lama 
perjalanan penyakit, ketersediaan fasilitas, serta 
sumber daya di masing-masing fasilitas pelayanan 
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kesehatan. Oleh karena itu, diperlukan pemahaman 
yang komprehensif mengenai karakteristik setiap 
pemeriksaan agar interpretasi hasil laboratorium 
dapat dilakukan secara tepat dan mendukung 
pengambilan keputusan klinis. 7,8

DEFINISI DEMAM TIFOID 

Demam tifoid merupakan bentuk demam 
enterik yang terjadi akibat penyakit infeksi sistemik 
oleh serotipe Salmonella enterica serotipe Typhi 
(S.Typhi) dan serotipe Paratyphi (S. Paratyphi) A, 
B, dan C. Salmonella typhii merupakan bakteri yang 
hanya menginfeksi manusia sehingga menjadi satu-
satunya reservoir penyakit . Bakteri diekresikan 
melalui feses dan dapat mencemari makanan 
maupun air, terutama di wilayah dengan sanitasi 
yang buruk. Penyakit ini ditularkan melalui jalur fekal-
oral, menembus epitel usus, kemudian menyebar ke 
berbagai lokasi sistemik dan intraseluler sehingga 
menimbulkan penyakit demam yang gejalanya tidak 
spesifik. Gejala demam pada pasien dengan suspek 
demam tifoid biasanya berlangsung selama minimal 
tiga dari tujuh hari berturut-turut.1

EPIDEMIOLOGI  DEMAM TIFOID 

Demam tifoid masih menjadi salah satu penyakit 
infeksi yang memberikan dampak kesehatan yang 
besar, terutama di negara-negara berkembang di 
kawasan Asia dan Afrika. Berdasarkan estimasi global 
tahun 2017, penyakit ini menyebabkan sekitar 10,9 
juta kasus baru dan lebih dari 100.000 kematian 
setiap tahunnya, dengan angka kematian kasus 
mendekati 1%.1

Beban demam tifoid berbeda antara negara 
berpenghasilan tinggi dan negara berpenghasilan 
rendah-menengah. Di negara maju, sebagian besar 
kasus merupakan kasus impor yang berkaitan dengan 
perjalanan ke daerah endemis, terutama Asia Selatan. 
Sebaliknya, di negara berkembang, demam tifoid 
masih menjadi masalah kesehatan masyarakat utama 
dengan insidensi tinggi, terutama di Asia Selatan, 
Asia Tenggara, dan Afrika. Selain menyebabkan 
morbiditas dan kehilangan tahun hidup sehat yang 

besar pada anak dan dewasa muda, berbagai wabah 
besar, termasuk wabah Salmonella Typhi resisten 
luas terhadap obat (XDR), menunjukkan bahwa 
penyakit ini masih menjadi tantangan kesehatan 
global yang penting.2

Menurut data Kementrian Kesehatan tahun 
2025, kasus suspek demam tifoid termasuk dalam 
lima besar penyakit dengan kasus tertinggi yang 
dilaporkan yakni sekitar 460.095 kasus. Provinsi di 
Indonesia dengan kasus terbanyak suspek demam 
tifoid pada tahun 2025 yakni Jawa Timur (119.452 
kasus), Jawa Barat (116.537 kasus), dan Jawa Tengah 
(109.899 kasus).3

KRITERIA DIAGNOSIS 

Diagnosis demam tifoid ditegakkan berdasarkan 
kombinasi anamnesis, pemeriksaan fisik, dan 
pemeriksaan penunjang laboratorium. Hingga saat 
ini, tidak terdapat satu pemeriksaan tunggal yang 
memiliki sensitivitas dan spesifisitas sempurna, 
sehingga interpretasi hasil laboratorium harus selalu 
dikaitkan dengan gambaran klinis pasien.4

Pasien umumnya datang dengan demam 
yang berlangsung ≥3–5 hari dan meningkat secara 
bertahap. Gejala yang sering menyertai meliputi 
sakit kepala, malaise, anoreksia, mual, muntah, nyeri 
abdomen, konstipasi atau diare, serta batuk kering. 
Pada pemeriksaan fisik dapat ditemukan lidah tifoid 
(typhoid tongue), hepatomegali, splenomegali, dan 
pada sebagian kecil kasus dijumpai rose spots pada 
kulit. Riwayat konsumsi makanan atau minuman 
yang terkontaminasi, sanitasi yang buruk, atau 
kontak dengan penderita maupun karier tifoid 
meningkatkan kecurigaan terhadap diagnosis.5

Pemeriksaan laboratorium berfungsi untuk 
mendukung maupun mengonfirmasi diagnosis. 
Kultur darah merupakan baku emas (gold standard) 
untuk menegakkan diagnosis demam tifoid karena 
dapat mengisolasi Salmonella enterica serovar Typhi 
sekaligus memungkinkan uji kepekaan antibiotik. 
Kultur sumsum tulang memiliki sensitivitas lebih tinggi 
dibandingkan kultur darah, tetapi penggunaannya 
terbatas karena prosedurnya invasif.6
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Pemeriksaan molekuler, seperti polymerase 
chain reaction (PCR), memiliki sensitivitas dan 
spesifisitas yang tinggi serta bermanfaat terutama 
pada pasien yang telah menerima antibiotik sebelum 
pengambilan spesimen. Namun, ketersediaan dan 
biaya masih menjadi keterbatasan di banyak fasilitas 
pelayanan kesehatan.4,7

Pemeriksaan serologi, seperti Widal, Tubex TF, 
Typhidot, atau Test-It Typhoid, dapat digunakan 
sebagai pemeriksaan penunjang apabila kultur 
atau pemeriksaan molekuler tidak tersedia. Hasil 
pemeriksaan serologi harus diinterpretasikan secara 
hati-hati karena dapat dipengaruhi oleh vaksinasi, 
infeksi sebelumnya, maupun reaktivitas silang 
dengan bakteri lain.7

P e m e r i k s a a n  h e m a t o l o g i  u m u m n y a 
menunjukkan anemia ringan, leukopenia atau jumlah 
leukosit normal, trombositopenia, eosinopenia, 
serta peningkatan penanda inflamasi. Meskipun 
dapat mendukung diagnosis, temuan tersebut tidak 
bersifat spesifik. Diagnosis definitif demam tifoid 
ditegakkan apabila Salmonella enterica serovar Typhi 
berhasil diisolasi melalui kultur dari darah, sumsum 
tulang, atau spesimen steril lainnya. Pada fasilitas 
yang memiliki kemampuan diagnostik molekuler, 
deteksi DNA S. Typhi menggunakan PCR juga dapat 
menjadi bukti kuat adanya infeksi, terutama bila 
dikombinasikan dengan gambaran klinis yang 
sesuai.7,8, 19

Diagnosis probabel dapat ditegakkan pada 
pasien dengan gambaran klinis yang konsisten 
dengan demam tifoid disertai hasil pemeriksaan 
penunjang yang mendukung, seperti pemeriksaan 
serologi positif atau hasil hematologi yang sesuai, 
terutama pada daerah endemis ketika pemeriksaan 
kultur atau PCR tidak tersedia. Pasien dengan 
diagnosis probabel tetap memerlukan evaluasi klinis 
dan respons terhadap terapi serta pemantauan 
kemungkinan komplikasi.1

MODALITAS PEMERIKSAAN LABORATORIUM  

Pemeriksaan Hematologi
Pemeriksaan darah lengkap (complete blood 

count/CBC) pada demam tifoid dapat menunjukkan 
berbagai kelainan, terutama anemia, leukopenia, 
trombositopenia, serta perubahan hitung jenis 
leukosit. Namun, sebagian pasien masih dapat 
memiliki nilai hematologi dalam batas normal. Oleh 
karena itu, pemeriksaan hematologi bersifat suportif 
dan tidak dapat digunakan sebagai dasar diagnosis 
definitif.9

Anemia merupakan salah satu kelainan yang 
sering ditemukan, ditandai dengan penurunan 
kadar hemoglobin, hematokrit, dan indeks eritrosit. 
Leukopenia juga dapat terjadi, meskipun jumlah 
leukosit dapat tetap normal atau bahkan meningkat 
pada sebagian pasien. Perubahan hitung jenis 
leukosit, seperti neutropenia relatif, limfositosis 
relatif, serta eosinopenia, dapat ditemukan tetapi 
menunjukkan variasi antarpopulasi.10

Trombositopenia merupakan temuan yang 
cukup sering dijumpai dan dapat berkaitan dengan 
derajat keparahan penyakit. Meskipun demikian, 
respons trombosit tidak selalu seragam karena 
beberapa penelitian juga melaporkan jumlah 
trombosit normal atau meningkat. Pada sebagian 
pasien dapat ditemukan gangguan koagulasi berupa 
pemanjangan waktu protrombin (prothrombin time/
PT) dan activated partial thromboplastin time (APTT), 
serta penurunan kadar fibrinogen. Pada kasus berat, 
demam tifoid dapat menyebabkan komplikasi 
hematologis yang jarang, seperti pansitopenia, supresi 
sumsum tulang, anemia aplastik, hemofagositosis, 
atau hemophagocytic lymphohistiocytosis (HLH).11,12

Pemeriksaan Bakteriologis
Pemeriksaan kultur merupakan baku emas 

(gold standard) dalam diagnosis demam tifoid 
karena mampu mengisolasi Salmonella enterica 
serovar Typhi secara langsung dari spesimen klinis. 
Selain menegakkan diagnosis definitif, kultur juga 
memungkinkan identifikasi bakteri hingga tingkat 
spesies serta pemeriksaan uji kepekaan antibiotik 
yang sangat penting dalam era meningkatnya 
resistensi antimikroba.13

Kultur darah merupakan pemeriksaan pilihan 
pada minggu pertama penyakit ketika bakteremia 
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masih tinggi. Volume darah yang diambil sangat 
memengaruhi sensitivitas pemeriksaan. Pada orang 
dewasa dianjurkan pengambilan sekitar 10–20 mL 
darah, sedangkan pada anak disesuaikan dengan 
berat badan. Sensitivitas kultur darah berkisar antara 
40–80%, bergantung pada waktu pengambilan 
spesimen, jumlah darah yang dikultur, penggunaan 
antibiotik sebelumnya, serta metode kultur yang 
digunakan.14

Kultur sumsum tulang memiliki sensitivitas 
tertinggi, yaitu sekitar 80–95%, bahkan tetap dapat 
memberikan hasil positif setelah pasien mendapat 
terapi antibiotik selama beberapa hari. Hal ini 
disebabkan bakteri tetap bertahan dalam sistem 
retikuloendotelial, khususnya sumsum tulang. Oleh 
karena itu, kultur sumsum tulang dianggap sebagai 
pemeriksaan paling sensitif untuk diagnosis demam 
tifoid. Namun, prosedur aspirasi sumsum tulang 
bersifat invasif sehingga penggunaannya terbatas 
pada kasus tertentu.15

Kultur feses biasanya mulai memberikan hasil 
positif pada minggu kedua hingga ketiga penyakit 
ketika bakteri telah diekskresikan melalui empedu ke 
saluran cerna. Pemeriksaan ini memiliki sensitivitas 
lebih rendah dibanding kultur darah dan lebih banyak 
digunakan untuk mendeteksi karier kronik setelah 
fase akut penyakit.16

Kultur urin memiliki sensitivitas yang relatif 
rendah karena ekskresi bakteri melalui urin bersifat 
intermiten. Pemeriksaan ini bukan metode utama 
untuk diagnosis demam tifoid, namun dapat 
digunakan sebagai pemeriksaan tambahan apabila 
kultur darah tidak memungkinkan.17

Koloni yang tumbuh pada media kultur 
kemudian diidentifikasi menggunakan pemeriksaan 
biokimia, serotipe berdasarkan antigen O, H, dan 
Vi, atau metode otomatis seperti MALDI-TOF MS. 
Isolat selanjutnya menjalani uji kepekaan antibiotik 
menggunakan metode difusi cakram (Kirby–Bauer), 
broth microdilution, atau penentuan Minimum 
Inhibitory Concentration (MIC) sesuai pedoman 
Clinical and Laboratory Standards Institute (CLSI). 
Pemeriksaan ini penting untuk mendeteksi resistensi 
terhadap antibiotik seperti ampisilin, kloramfenikol, 

trimetoprim-sulfametoksazol, fluorokuinolon, 
maupun sefalosporin generasi ketiga.13

Walaupun merupakan baku emas, pemeriksaan 
kultur memiliki beberapa keterbatasan, antara lain 
waktu pemeriksaan yang relatif lama (2–5 hari atau 
lebih), sensitivitas yang menurun setelah pemberian 
antibiotik, serta memerlukan fasilitas mikrobiologi 
dan tenaga laboratorium yang terlatih. Oleh karena 
itu, hasil kultur harus diinterpretasikan bersama 
gambaran klinis dan pemeriksaan laboratorium 
lainnya.17

Pemeriksaan Serologis
Pemeriksaan serologi merupakan salah satu 

modalitas penunjang dalam diagnosis demam tifoid 
yang mendeteksi respons imun humoral terhadap 
Salmonella enterica serovar Typhi. Pemeriksaan ini 
banyak digunakan karena relatif cepat, sederhana, 
murah, dan mudah diakses, terutama di daerah 
endemis serta fasilitas pelayanan kesehatan dengan 
keterbatasan pemeriksaan kultur atau molekuler. 
Metode serologi yang umum digunakan meliputi uji 
Widal, Typhidot, TUBEX-TF, immunochromatographic 
test (ICT), rapid diagnostic test (RDT), dan enzyme-
linked immunosorbent assay (ELISA). Meskipun 
demikian, pemeriksaan serologi tidak dapat 
menggantikan kultur sebagai baku emas karena 
memiliki akurasi diagnostik yang bervariasi.18,19

Uji Widal masih menjadi pemeriksaan serologi 
yang paling banyak digunakan karena biaya yang 
rendah, prosedur yang sederhana, dan hasil 
yang cepat. Pemeriksaan ini mendeteksi antibodi 
terhadap antigen somatik (O) dan flagel (H) S. Typhi 
melalui metode aglutinasi. Namun, sensitivitas dan 
spesifisitasnya sangat bervariasi, terutama di daerah 
endemis, akibat adanya reaksi silang dengan infeksi 
lain, variasi titer dasar antibodi pada populasi, 
keterlambatan pembentukan antibodi, serta 
persistensi antibodi setelah infeksi atau vaksinasi. 
Oleh karena itu, WHO tidak merekomendasikan 
uji Widal sebagai pemeriksaan tunggal untuk 
menegakkan diagnosis demam tifoid.19

Berbagai pemeriksaan serologi generasi 
baru, seperti Typhidot, TUBEX-TF, ICT, dan ELISA, 
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dikembangkan untuk meningkatkan akurasi 
diagnosis. Typhidot mendeteksi antibodi IgM dan IgG 
terhadap protein membran luar S. Typhi, sedangkan 
TUBEX-TF mendeteksi antibodi IgM terhadap antigen 
O9 yang lebih bermanfaat pada fase akut infeksi. ICT 
dan RDT menawarkan kemudahan penggunaan serta 
waktu pemeriksaan yang singkat, sedangkan ELISA 
pada beberapa penelitian menunjukkan akurasi yang 
lebih baik dibandingkan uji Widal. Namun, berbagai 
studi melaporkan variasi sensitivitas dan spesifisitas 
yang cukup besar pada pemeriksaan-pemeriksaan 
tersebut, sehingga belum terdapat satu pun metode 
serologi yang secara konsisten memenuhi akurasi 
diagnostik yang tinggi.20,21

Perkembangan penelitian saat ini berfokus pada 
identifikasi antigen yang lebih spesifik, pengembangan 
metode serologi baru, serta standardisasi evaluasi 
uji diagnostik untuk meningkatkan performa 
pemeriksaan. Meskipun pemeriksaan serologi 
tetap memiliki peran penting karena praktis dan 
mudah diimplementasikan, terutama di negara 
berkembang, penggunaannya lebih tepat sebagai 
pemeriksaan penunjang. Hasil pemeriksaan harus 
selalu diinterpretasikan bersama manifestasi klinis 
dan, bila memungkinkan, dikonfirmasi dengan 
pemeriksaan bakteriologis (kultur) atau molekuler 
untuk menegakkan diagnosis demam tifoid secara 
akurat.21,22

Pemeriksaan Molekuler
Metode yang pal ing banyak digunakan 

adalah Polymerase Chain Reaction (PCR). Teknik 
ini mengamplifikasi sekuens DNA spesifik bakteri, 
seperti gen fliC-d, viaB, hilA, atau invA, sehingga 
memungkinkan deteksi bakteri meskipun jumlahnya 
sangat sedikit. Spesimen yang dapat digunakan 
meliputi darah, sumsum tulang, feses, urin, maupun 
spesimen jaringan.23,24

Berbagai variasi PCR telah dikembangkan, 
antara lain nested PCR, multiplex PCR, dan 
real-time quantitative PCR (qPCR). Nested PCR 
memiliki sensitivitas lebih tinggi dibandingkan 
PCR konvensional karena menggunakan dua tahap 
amplifikasi. Multiplex PCR memungkinkan deteksi 

beberapa target gen secara simultan sehingga 
dapat membedakan S. Typhi dengan S. Paratyphi. 
Sementara itu, qPCR mampu memberikan hasil lebih 
cepat serta memungkinkan kuantifikasi jumlah DNA 
bakteri dalam spesimen.23

Dalam beberapa tahun terakhir, teknologi Loop-
mediated Isothermal Amplification (LAMP) mulai 
banyak diteliti sebagai alternatif PCR. Metode ini 
menggunakan amplifikasi DNA pada suhu konstan 
sehingga tidak memerlukan thermal cycler, memiliki 
waktu pemeriksaan yang lebih singkat, serta relatif 
mudah diaplikasikan pada fasilitas kesehatan dengan 
sumber daya terbatas. Sensitivitas dan spesifisitas 
LAMP dilaporkan mendekati PCR pada berbagai 
penelitian.25

Meskipun memiliki sensitivitas dan spesifisitas 
tinggi, pemeriksaan molekuler masih memiliki 
beberapa keterbatasan, antara lain biaya yang relatif 
mahal, kebutuhan fasilitas laboratorium khusus, risiko 
kontaminasi yang dapat menyebabkan hasil positif 
palsu, serta belum tersedianya standardisasi metode 
secara luas. Selain itu, pemeriksaan molekuler tidak 
memberikan informasi mengenai pola sensitivitas 
antibiotik sehingga tetap perlu dikombinasikan 
dengan pemeriksaan kultur.14

PERBANDINGAN NILAI DIAGNOSTIK ANTAR 
MODALITAS

Berbagai modalitas laboratorium memiliki 
keunggulan dan keterbatasan masing-masing 
dalam menunjang diagnosis demam tifoid. Kultur 
bakteri tetap merupakan baku emas (gold standard) 
karena mampu mengisolasi Salmonella enterica 
serovar Typhi secara langsung serta memungkinkan 
identifikasi bakteri dan uji kepekaan antibiotik. 
Namun, sensitivitas kultur dipengaruhi oleh 
waktu pengambilan spesimen, volume darah, 
dan penggunaan antibiotik sebelumnya, serta 
memerlukan waktu 2–5 hari untuk memperoleh 
hasil.14,26

Pemeriksaan molekuler, terutama polymerase 
chain reaction (PCR), memiliki sensitivitas dan 
spesifisitas yang tinggi serta mampu mendeteksi DNA 
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S. Typhi pada fase awal penyakit maupun setelah 
pemberian antibiotik. Selain memberikan hasil 
yang lebih cepat dibandingkan kultur, pemeriksaan 
molekuler memiliki keterbatasan berupa biaya yang 
tinggi, kebutuhan fasilitas laboratorium khusus, 
dan belum dapat menggantikan kultur karena tidak 
memberikan informasi mengenai pola resistensi 
antibiotik.6

Pemeriksaan serologi, seperti uji Widal, 
Typhidot, TUBEX-TF, dan ELISA, menawarkan 
keuntungan berupa prosedur yang sederhana, biaya 
relatif rendah, serta waktu pemeriksaan yang singkat. 
Namun, akurasi diagnostiknya masih bervariasi dan 
dipengaruhi oleh waktu pembentukan antibodi, 
riwayat infeksi atau vaksinasi, serta tingginya 
angka paparan di daerah endemis. Oleh karena itu, 
pemeriksaan serologi lebih tepat digunakan sebagai 
pemeriksaan penunjang dan tidak direkomendasikan 
sebagai dasar diagnosis definitif.4,19

P e m e r i k s a a n  h e m a t o l o g i  m e r u p a k a n 
pemeriksaan yang paling mudah diakses dan 
bermanfaat untuk mendukung kecurigaan klinis serta 
menilai derajat keparahan penyakit. Temuan seperti 
leukopenia, anemia, trombositopenia, eosinopenia, 
dan perubahan hitung jenis leukosit dapat ditemukan 
pada demam tifoid, tetapi tidak bersifat spesifik 
sehingga memiliki nilai diagnostik yang rendah 
apabila digunakan secara terpisah.10

Secara keseluruhan, tidak terdapat satu 

modalitas laboratorium yang memiliki akurasi 
sempurna. Kultur tetap menjadi standar rujukan 
untuk konfirmasi diagnosis, sedangkan pemeriksaan 
molekuler memberikan akurasi diagnostik tertinggi 
dengan waktu pemeriksaan yang lebih singkat. 
Pemeriksaan serologi dan hematologi berperan 
sebagai modalitas penunjang, terutama pada fasilitas 
kesehatan dengan keterbatasan sumber daya. 
Oleh karena itu, diagnosis demam tifoid sebaiknya 
ditegakkan melalui integrasi antara manifestasi 
klinis, faktor epidemiologis, dan hasil pemeriksaan 
laboratorium yang tersedia.14

PENDEKATAN ALGORITME DIAGNOSTIK

Pendekatan diagnostik demam tifoid dilakukan 
secara bertahap dengan mengintegrasikan temuan 
klinis dan pemeriksaan laboratorium. Kecurigaan 
klinis muncul pada pasien dengan demam persisten 
disertai gejala sistemik, terutama di daerah endemis 
atau pada pasien dengan riwayat paparan yang 
mendukung. Namun, manifestasi klinis demam tifoid 
tidak spesifik dan sering tumpang tindih dengan 
penyakit demam akut lainnya, seperti malaria, 
demam dengue, tuberkulosis, hepatitis, maupun 
infeksi saluran kemih. Oleh karena itu, diagnosis 
tidak dapat ditegakkan hanya berdasarkan gejala 
klinis, tetapi memerlukan konfirmasi mikrobiologis 
bila memungkinkan.1,23

Tabel 1. Perbandingan Nilai Diagnostik Modalitas Pemeriksaan Demam Tifoid14

Modalitas Sensitivitas Spesifisitas Waktu 
Hasil

Kelebihan Keterbatasan

Kultur Sedang–tinggi 
(tergantung 
spesimen)

Sangat 
tinggi

2–5 hari Baku emas, 
identifikasi bakteri, uji 
resistensi antibiotik

Hasil lama, dipengaruhi 
penggunaan antibiotik

PCR/Molekuler Tinggi Tinggi Beberapa 
jam

Deteksi dini, tetap 
sensitif setelah terapi 
antibiotik

Biaya tinggi, memerlukan 
fasilitas khusus, tidak 
memberikan uji kepekaan 
antibiotik

Serologi (Widal, 
Typhidot, TUBEX-
TF, ELISA)

Bervariasi Bervariasi 15–60 
menit

Cepat, mudah, relatif 
murah

Banyak hasil positif/
negatif palsu, dipengaruhi 
daerah endemis dan waktu 
pemeriksaan

Hematologi Rendah Rendah <1 jam Murah, tersedia luas, 
membantu menilai 
keparahan penyakit

Tidak spesifik dan tidak 
dapat menegakkan 
diagnosis
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Pada pasien dengan kecurigaan demam 
tifoid, kultur darah merupakan pemeriksaan 
pilihan pertama dan tetap menjadi baku emas 
untuk konfirmasi diagnosis. Kultur darah memiliki 
sensitivitas terbaik pada minggu pertama penyakit, 
meskipun akurasinya menurun seiring lamanya 
demam dan setelah pemberian antibiotik. Apabila 
kultur darah tidak tersedia, hasilnya negatif dengan 
kecurigaan klinis yang tinggi, atau waktu tunggu 
hasil terlalu lama, pemeriksaan molekuler seperti 
polymerase chain reaction (PCR) dapat digunakan 
sebagai pemeriksaan tambahan karena memiliki 
sensitivitas dan spesifisitas yang lebih tinggi serta 
tidak terlalu dipengaruhi oleh penggunaan antibiotik 
sebelumnya.14

Di fasilitas kesehatan dengan keterbatasan 
pemeriksaan kultur maupun molekuler, pemeriksaan 
serologi seperti Typhidot, TUBEX-TF, atau rapid 
diagnostic test (RDT) dapat dimanfaatkan sebagai 
pemeriksaan penunjang. Sebaliknya, uji Widal tidak 
dianjurkan sebagai pemeriksaan tunggal karena 
memiliki sensitivitas dan spesifisitas yang rendah 
serta sering memberikan hasil positif maupun 
negatif palsu. Hasil pemeriksaan serologi harus selalu 
diinterpretasikan bersama gambaran klinis dan, bila 
memungkinkan, dikonfirmasi dengan pemeriksaan 
bakteriologis atau molekuler untuk meningkatkan 
akurasi diagnosis.19

Seiring perkembangan teknologi, berbagai 
pendekatan diagnostik baru mulai dikembangkan, 
termasuk pemeriksaan point-of-care berbasis 
imunokromatografi, teknik molekuler yang lebih 
sensitif, serta sistem pendukung keputusan berbasis 
machine learning yang mengombinasikan data klinis 
dan laboratorium. Meskipun menunjukkan hasil yang 
menjanjikan, sebagian besar metode tersebut masih 
memerlukan validasi lebih lanjut sebelum diterapkan 
secara luas dalam praktik klinis. Dengan demikian, 
algoritma diagnostik yang paling direkomendasikan 
saat ini adalah memulai dengan kecurigaan klinis, 
diikuti konfirmasi mikrobiologis menggunakan 
kultur darah bila tersedia, serta memanfaatkan 
pemeriksaan molekuler atau serologi sebagai 
pemeriksaan penunjang sesuai ketersediaan sumber 

daya dan kondisi pasien.27,28

KESIMPULAN

D i a g n o s i s  d e m a m  t i f o i d  m e m e r l u k a n 
pendekatan yang komprehensif karena manifestasi 
klinisnya yang tidak spesifik serta kemiripannya 
dengan berbagai penyakit infeksi lainnya. Oleh karena 
itu, pemeriksaan laboratorium memegang peranan 
penting dalam menunjang penegakan diagnosis dan 
menentukan tata laksana yang tepat. Kesimpulannya, 
kultur tetap menjadi baku emas untuk konfirmasi 
diagnosis dan uji kepekaan antibiotik, sementara 
pemeriksaan molekuler seperti PCR menawarkan 
sensitivitas dan spesifisitas yang tinggi untuk deteksi 
dini. Pemeriksaan serologi dan hematologi berperan 
sebagai pemeriksaan penunjang, terutama pada 
fasilitas dengan keterbatasan sumber daya. Dengan 
demikian, integrasi antara temuan klinis, faktor 
epidemiologis, dan hasil pemeriksaan laboratorium 
merupakan pendekatan yang paling optimal dalam 
menegakkan diagnosis demam tifoid.
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