3.3 Hipotesis Penelitian

a) Hipotesis Nol (HO)
Tidak ada hubungan antara subtipe molekular kanker payudara pada usia muda
dengan grading histopatologi kanker payudara pada usia muda di RSUP DR. Wahidin
Sudirohusodo Makassar.

b) Hipotesis Alternatif (H1)
Terdapat hubungan antara subtipe molekular kanker payudara pada usia muda dengan
grading histopatologi kanker payudara pada usia muda di RSUP DR. Wahidin

Sudirohusodo Makassar.
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BAB 4
METODE PENELITIAN
4.1 Tipe dan Desain Penelitian
Penelitian ini menggunakan metode observasional analitik dengan desain penelitian
Cross Sectional (potong lintang), yaitu penelitian yang melihat hubungan antara variabel
independen (subtipe molekuler kanker payudara) dengan variabel dependen (grading
histopatologi). Variabel independen ataupun dependen dalam penelitian ini diukur pada

waktu yang sama dan hanya diukur sebanyak satu kali.

4.2 Waktu dan Lokasi Penelitian
Penelitian bertempat di Rumah Sakit Umum Pusat Dr. Wahidin Sudirohusodo Kota
Makassar, Provinsi Sulawesi Selatan dengan alokasi waktu sekitar 5 tahun (Januari 2018-

Desember 2022).

4.3 Variabel Penelitian
Variabel Independen : Variabel yang memengaruhi variabel dependen. Pada
penelitian ini yang dijadikan sebagai variabel independen adalah subtipe molekuler
kanker payudara pada wanita usia muda.
Variabel Dependen : Variabel yang dipengaruhi oleh variabel independen. Pada
penelitian ini yang dijadikan sebagai variabel dependen adalah grading histopatologi

kanker payudara.

rasional

: Usia pasien yang kurang dari 40 tahun
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Alat Ukur : Rekam medis
Cara Ukur : pencacatan melalui rekam medis
Hasil Ukur
1. <40 tahun
2) Subtipe molekuler
Definisi : Klasifikasi kanker payudara berdasarkan ekspresi berbagai molekul
yang berperan dalam patofisiologi kanker payudara.
Alat Ukur  : Rekam medis
Cara Ukur : pencatatan melalui hasil imunohistokimia (ER,PR,HER-2,Ki67)
Hasil Ukur
1. Subtipe luminal A
2. Subtipe luminal B
3. Triple negative (basal like)
4. Subtipe HER-2
3) Grading Histopatologi
Definisi : sistem grading berdasarkan hasil pemeriksaan histopatologi yang
merefleksikan diferensiasi sel tumor dengan tingkat prognosis berdasarkan tingkat
diferensiasi yang baik atau buruk, ukuran tubulus atau kelenjar yang terbentuk,
pleomorfisme inti, dan jumlah mitosis yang terbentuk yang diobservasi secara
histopatologis (Cserni et al., 2018b).
Alat Ukur : Rekam medis

Cara Ukur : pencatatan melalui hasil histopatologi

[ : Tumor yang berdiferensiasi baik dengan kemiripan tinggi terhadap

uler duktus terminalis, dan ukuran tubulus melebihi 75%

Optimized using
trial version
www.balesio.com 38




2) Grade?2  :Tumor yang berdiferensiasi sedang
3) Grade3 : Tumor yang berdiferensiasi buruk dengan inti pleomorfik dan laju

mitosis tinggi, dan tidak ditemukan tubulus yang terbentuk

4.5 Populasi dan Sampel

Populasi

Populasi dari penelitian ini adalah wanita berusia muda yang terdiagnosis kanker
payudara periode Januari 2018 - Desember 2022 yang tercatat di rekam medis Rumah
Sakit Umum Pusat Dr. Wahidin Sudirohusodo Kota Makassar, Sulawesi Selatan.
Sampel
Teknik pengambilan sampel adalah secara non-probability sampling dengan metode total
sampling dan sampel penelitian berupa data sekunder yang diambil dari rekam medik
pasien kanker payudara di Rumah Sakit Umum Pusat Dr. Wahidin Sudirohusodo Kota
Makassar periode Januari 2018 - Desember 2022 yang memiliki kriteria :
a. Kriteria inklusi

e Pasien wanita kanker payudara dengan usia dibawah 40 tahun.

e Terdiagnosis sebagai pasien kanker payudara dengan metode pemeriksaan

histopatologi dan imunohistokimia.

b. Kriteria eksklusi

- Pasien wanita kanker payudara dengan usia lebih sama dengan 40 tahun

- Data pasien yang tidak lengkap di rekam medis Rumah Sakit Umum Pusat Dr.
in Sudirohusodo periode Januari 2018 - Desember 2022, dalam hal ini usia,

> molekuler, dan grading histopatologi kanker payudara.
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4.6 Pengumpulan Data
Pengambilan data dalam penelitian ini dilakukan dengan pencatatan melalui rekam
medis pasien, dimana data yang diambil dari setiap sampel adalah data hasil
pemeriksaan imunohistokimia dan pemeriksaan histopatologis pada pasien kanker

payudara.

4.7 Cara Pengolahan dan Analisis Data

Pengolahan Data

Data yang telah terkumpul akan melalui proses pengolahan yang meliputi :

1. Editing, yaitu proses pengeditan yang dilakukan untuk memeriksa kelengkapan,
kesinambungan, dan keseragaman dari data yang telah diperoleh. Apabila data belum
lengkap ataupun ada kesalahan, data akan dilengkapi dengan diobservasi ulang.

2. Coding, yaitu data yang telah terkumpul dan dikoreksi ketepatan dan kelengkapannya
akan diberi kode secara manual sebelum diolah di komputer, untuk memudahkan
pengolahan data sesuai dengan kategori yang ada.

3. Entry data, yaitu data dimasukkan ke program komputer untuk dianalisis
menggunakan aplikasi Statistical Product and Service Solutions (SPSS).

4. Cleaning, yaitu pemeriksaan semua data yang telah dimasukkan ke dalam komputer
untuk menghindari terjadinya kesalahan dalam pemasukan data.

5. Saving, yaitu penyimpanan data untuk siap dianalisis.

Analisis Data
g diperoleh dari rekam medis akan dikumpulkan lalu diolah untuk

distribusi jumlah dan persentase dari masing-masing variabel yang diteliti

rgunakan deskriptif statistik, selanjutnya dilakukan test normal distribusi

Optimized using
trial version
www.balesio.com 40




untuk menentukan jenis statistik yang digunakan untuk menilai hubungan dari subtipe
molekuler terhadap grading histopatologi kanker payudara pada pasien wanita usia

muda, data dikatakan bermakna jika p < 0.05.

4.8 Alur Penelitian

Adapun alur penelitian yang dilakukan pada penelitian ini dengan cara sebagai berikut:

1) Survei pendahuluan dilakukan dengan mengamati gambaran pasien yang berkunjung
di Rumah Sakit Umum Pusat Dr. Wahidin Sudirohusodo Makassar.

2) Melakukan perizinan penelitian di pihak Rumah Sakit Umum Pusat Dr. Wahidin
Sudirohusodo Makassar.

3) Melakukan pengambilan data sekunder dari bagian rekam medis pasien kanker
payudara di Rumah Sakit Umum Pusat Dr. Wahidin Sudirohusodo Makassar.

4) Menentukan besar sampel berdasarkan kriteria eksklusi dan inklusi.

5) Mengumpulkan data.

6) Menganalisis data menggunakan program Ms. Excel dan SPSS 25.

7) Melakukan pelaporan hasil dalam bentuk laporan penelitian.
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Skema Alur Penelitian

Memohon perizinan etik:

1. Komisi Etik FK UNHAS

2. RSUP Dr. Wahidin Sudirohusodo Makassar

3. Bagian Rekam Medik RSUP Dr. Wabhidin
Sudirohusodo Makassar

v

Pembukaan rekam medis pasien
untuk populasi penelitian

v

Memilih data pasien sesuai kriteria inklusi
dan ekslusi sebagai sampel penelitian

v

Mengumpulkan dan
mengelompokkan data

v

Pengolahan data

v

Analisis data

Pelaporan Hasil

4.9 Etika Penelitian
Hal-hal yang terkait etika dengan penelitian dalam penelitian ini adalah:
1. Pengajuan surat rekomendasi penelitian dari Wakil Dekan I Fakultas Kedokteran
Universitas Hasanuddin.
2. Melakukan seminar proposal penelitian.
3. Pengajuan permohonan etik penelitian yang ditujukan kepada komisi etik penelitian
kesehatan Fakultas Kedokteran Universitas Hasanuddin.
tkan izin penelitian dari komisi etik Fakultas Kedokteran Universitas

lin.
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5. Sebelum melakukan penelitian, peneliti akan meminta izin pada beberapa instansi
terkait, antara lain di bagian rekam medis Rumah Sakit Umum Pusat Dr. Wahidin
Sudirohusodo.

6. Berusaha menjaga kerahasiaan identitas pasien yang terdapat pada rekam medik,
sehingga diharapkan tidak ada pihak yang merasa dirugikan atas penelitian yang
dilakukan. Penelitian ini diharapkan dapat memberikan manfaat kepada semua pihak

yang terkait sesuai dengan manfaat penelitian yang telah disebutkan sebelumnya.
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BAB YV

HASIL PENELITIAN DAN PEMBAHASAN

5.1 Hasil Penelitian

Tabel 5.1 Karakteristik penderita Kanker payudara di RSUP Dr. Wahidin Sudirohusodo
tahun 2018-2022

Variabel N (%)
Usia 48.28 (9.79) [25-81]
<40 tahun 79 (18.5)
>40 tahun 349 (81.5)
Grading Histopatologi
Low (Grade I) 43 (10.0)
Moderate (Grade II) 266 (62.1)
High (Grade III) 119 (27.8)
Subtipe Molekuler
Luminal-A 89 (20.8)
Luminal-B 132 (30.8)
HER-2 128 (29.9)
Triple Negative 79 (18.5)
Luminal 221 (51.6)
Non-Luminal 207 (48.4)
Total 428 (100.0)

Berdasarkan kelompok umur pasien kanker payudara yang datang berobat ke Rumah
Sakit Wahidin Sudirohusodo Makassar pada kurun waktu Januari 2018 hingga Desember
2022 didapatkan bahwa rerata usia yang kami peroleh adalah 48.28 tahun dimana usia 25
tahun merupakan usia termuda dan 81 tahun merupakan usia tertua, dengan pasien kelompok
< 40 tahun sebanyak 79 sampel (18,5%), sedangkan kelompok umur >40

49 sampel (81,5%). Berdasarkan grading histopatologi, kami menemukan

ngan grading moderate (Grade II) merupakan kelompok yang terbanyak

Optimized using
trial version
www.balesio.com 44




ditemukan pada penderita kanker payudara yaitu (62.1%) dan paling sedikit dengan grading
Low (Grade I) dengan 43 (10.0%). Disamping itu, kami menilai sub-tipe molekuler dimana
subtipe molekuler Luminal B ditemukan paling banyak yaitu 132 (30.8%) kemudian pada
subtipe molekuler tipe HER-2 sebanyak 128 (29.9%). Namun, jika diklasifikasikan menjadi
luminal dan non-luminal, kami menemukan bahwa subtipe Luminal didapatkan paling

banyak yaitu 221 (51.6%) daripada subtipe non-luminal.

Tabel 5.2 Analisis Sub-Group pada hubungan antara sub-tipe molekuler terhadap

grading histopatologi Kanker Payudara Pasien Usia Muda

Immunohistochemistry Grading Histopatologi [ N (%) ]

(IHO) ; 5 3 Total P-Value
Luminal A 5(@31.3) 12 (26.1) 1(5.9) 18 (22.8) *0.157
Luminal B 5(1.3) 15 (32.6) 6 (35.3) 26 (32.9) *0.968
HER -2 3 (18.8) 10 (21.7) 4 (23.5) 17 (21.5) *0.944
Triple Negatif 3 (18.8) 9 (19.6) 6 (35.3) 18 (22.8) *0.381
Total 16 (100.0) | 46(100.0) | 17(100.0) | 79 (100.0)

*Pearson Chi-Square Test
Tabel 5.2 menunjukkan antara sub-tipe molekuler yang diukur dengan

imunohistokimia terhadap grading histopatologi kanker payudara pasien usia muda.
Berdasarkan subtipe molekuler, dari total 79 sampel yang paling banyak ditemukan adalah
subtipe luminal B sebanyak 26 (32.9%), diikuti subtipe luminal A sebanyak 18 (22,8%), dan
subtipe Triple Negative sebanyak 18 (22,8%), sedangkan subtipe HER 2 sebanyak 17
(21.5%).

Berdasarkan grading histopatologi, sampel terbanyak menunjukkan hasil grade II
rentiated) yaitu sebanyak 46 (58,2%), Sedangkan Grade III (poorly-

enunjukkan hasil sebesar 17 (21.5%) dan grade I (well-differentiated)

il sebanyak 16 (20,3%).
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Disamping itu, analisis sub-group pada hubungan antara sub-tipe molekuler yang
diukur dengan imunohistokimia terhadap grading histopatologi kanker payudara pasien usia
muda. Sub-tipe molekuler luminal B paling banyak ditemukan daripada sub-tipe lain, yaitu
sebanyak 26 (32.9%) sampel. berdasarkan grading histopatologi, grade 2 merupakan
kelompok yang paling banyak ditemukan pada sub-tipe molekuler luminal B yaitu 15
(32.6%). Hasil ini meunjukkan bahwa sub-tipe luminal A sebanyak 12 sampel, begitupun
pada sub-tipe molekular HER-2 paling banyak ditemukan pada gambaran histopatologi grade
2, yaitu sebanyak 10 sampel, sub-tipe luminal B sebanyak 15 sampel, dan sub-tipe triple
negatif sebanyak 9 sampel, paling banyak diantara kelompom grading lainnya. Hasil ini
menunjukkan bahwa tidak ada hubungan yang signifikan secara statistik antara sub-tipe
molekuler terhadap gambaran histopatologi pada kanker payudara wanita usia muda
(P>0.05).

Tabel 5.3. Hubungan antara sub-tipe molekuler berdasarkan kelompok tipe Luminal terhadap

grading histopatologi kanker payudara.

Immunohistochemistry Grading Histopatologi [ N (%) ]
Total P-Value
(IHC) 1 2 3
Luminal 10 (62.5) 27 (58.7) 7(41.2) 44 (55.7) 0383
Non-Luminal 6 (37.5) 19 (41.3) 10 (58.8) 35 (44.3) .
Total 16 (100.0) | 46 (100.0) | 17 (100.0) | 79 (100.0)

*Pearson Chi-Square test

Tabel 5.3 menunjukkan Hubungan antara sub-tipe molekuler berdasarkan kelompok
tipe Luminal terhadap grading histopatologi kanker payudara pada kelompok wanita usia
muda. Hasil ini menunjukkan bahwa sub-tipe molekuler tipe luminal lebih banyak ditemukan
4 (55.7%) sampel, daripada kelompok non-luminal sebanyak 35 (44.3%).

opatologi grade 1 dan grade 2 lebih banyak ditemukan pada gambaran sub-

pe luminal yaitu masing-masing 10 (62.5%) dan 27 (58.7%) sampel.
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sedangkan pada grading histopatologi grade 3 lebih banyak ditemukan pada gambaran sub-
tipe molekuler tipe non-luminal yaitu 10 (58.8%). Hasil ini menunjukkan bahwa tidak ada
hubungan yang signifikan secara statistik antara sub-tipe molekuler berdasarkan kelompok
tipe Luminal terhadap grading histopatologi kanker payudara (P>0.05).

Tabel 5.4 Analisis Sub-Group pada hubungan antara sub-tipe molekuler terhadap grading
histopatologi Kanker Payudara Pasien Usia > 40 tahun

Immunohistochemistry Grading Histopatologi [ N (%) ]

(IHO) . 5 3 Total P-Value
Luminal A 6 (22.2) 53 (24.1) 12 (11.8) 71 (20.3) *0.037
Luminal B 8(29.6) 70 (31.8) 28 (27.5) | 106 (30.4) *0.728
HER -2 11 (40.7) 59 (26.8) 41(40.2) | 111(31.8) *0.033
Triple Negatif 2(7.4) 38 (17.3) 21 (20.6) 61 (17.5) *0.274
Total 27 (100.0) | 220 (100.0) | 102 (100.0) | 349 (100.0)

*Pearson Chi-Square Test
Tabel 5.4 menunjukkan antara sub-tipe molekuler yang diukur dengan

imunohistokimia terhadap grading histopatologi kanker payudara Pasien Usia > 40 tahun.
Berdasarkan subtipe molekuler, dari total 349 sampel yang paling banyak ditemukan adalah
subtipe HER-2 sebanyak 111 (31.8%), diikuti subtipe luminal B sebanyak 106 (30.4%), dan
subtipe Luminal A sebanyak 71 (20.3%), sedangkan subtipe Triple Negative sebanyak 61
(17.5%).

Berdasarkan grading histopatologi, sampel terbanyak menunjukkan hasil grade II
(moderately differentiated) yaitu sebanyak 220 (63.1%), Sedangkan Grade II (pooriy-
differentiated) menunjukkan hasil sebesar 102 (29.2%) dan grade I (well-differentiated)
il sebanyak 27 (7.7%).

y itu, analisis sub-group pada hubungan antara sub-tipe molekuler yang

>

unohistokimia terhadap grading histopatologi kanker payudara Pasien Usia

Optimized using
trial version
www.balesio.com 47




> 40 tahun. Sub-tipe molekuler HER-2 paling banyak ditemukan daripada sub-tipe lain, yaitu
sebanyak 111 (31.8%) sampel. Namun, pada grading histopatologi grade 2, ditemukan paling
banyak pada tipe luminal B yaitu 70 (31.8%), kemudian sub-tipe molekuler HER-2 yaitu 59
(26.8%), subtipe-molekular Luminal A 53 (24.1%), dan Triple Negatif sebanyak 38 (17.3%).
Hasil ini menunjukkan bahwa terdapat hubungan yang signifikan secara statistik antara sub-
tipe molekuler Luminal-A dan HER-2 terhadap gambaran histopatologi pada kanker
payudara (P<0.05). Sedangkan tidak ada hubungan yang signifikan secara statistik antara
sub-tipe molekuler Luminal B dan Triple Negatif terhadap gambaran histopatologi pada
kanker payudara (P>0.05).

Tabel 5.5 Hubungan antara sub-tipe molekuler berdasarkan kelompok tipe Luminal terhadap

grading histopatologi kanker payudara Pasien Usia > 40 tahun.

Immunohistochemistry Grading Histopatologi [ N (%) ]
Total P-Value
(IHC) 1 2 3
Luminal 14 (51.9) | 123 (55.9) 40 (39.2) 177 (50.7) +0.020
Non-Luminal 13 (48.1) 97 (44.1) 62 (60.8) 172 (49.3) .
Total 27 (100.0) | 220 (100.0) | 102 (100.0) | 349 (100.0)

*Pearson Chi-Square test

Tabel 5.5 menunjukkan Hubungan antara sub-tipe molekuler berdasarkan kelompok
tipe Luminal terhadap grading histopatologi kanker payudara. Hasil ini menunjukkan bahwa
sub-tipe molekuler tipe luminal lebih banyak ditemukan yaitu sebanyak 177 (50.7%) sampel,
daripada kelompok non-luminal sebanyak 172 (49.3%). Pada grading histopatologi grade 2
lebih banyak ditemukan pada gambaran sub-tipe molekuler tipe luminal yaitu 123 (55.9%)
sampel. Juga pada grading histopatologi grade 3 lebih banyak ditemukan pada gambaran sub-
‘ipe luminal yaitu 40 (39.2%). Hasil ini menunjukkan bahwa terdapat
ignifikan secara statistik antara sub-tipe molekuler berdasarkan kelompok

1idap grading histopatologi kanker payudara (P<0.05).
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5.2 Pembahasan

Kanker payudara adalah penyakit keganasan yang paling sering ditemukan pada
remaja dan wanita muda berusia 15 — 39 tahun. Dibandingkan dengan kelompok usia yang
lebih tua, wanita muda yang menderita kanker payudara biasanya memiliki predisposisi gen
yang beresiko diturunkan secara herediter, ukuran tumor yang lebih besar, karakteristik
biologis yang lebih buruk, metastasis jauh, dan efek samping yang lebih berat (7,16). Pada
penelitian ini ditemukan bahwa 81,5% dari pasien yang didiagnosis kanker payudara di RS
Wahidin Sudirohusodo merupakan kelompok wanita muda (<40 tahun). Hal ini sebanding
dengan sebaran epidemiologis kanker payudara dari segi kelompok umur yang dilakukan di
USA dan Kanada (5,6%), di mana pasien kanker payudara masih didominasi oleh kelompok
wanita usia >40 tahun. Walaupun demikian, data epidemiologis kanker payudara di seluruh
dunia menunjukkan kecenderungan wanita muda yang menderita kanker payudara meningkat

dari tahun ke tahun (16).

Kanker payudara pada wanita usia muda didefenisikan sebagai kanker payudara yang
didiagnosis pada usia <35 atau < 40 tahun (27). Studi yang telah dilakukan sebelumnya
menunjukkan bahwa kanker payudara yang dialami oleh wanita berusia muda cenderung
mempunyai angka mortalitas atau relaps yang lebih tinggi meskipun telah diberikan terapi
secara intens, disebabkan oleh grading, indeks proliferasi, dan invasi vaskular yang lebih
tinggi (27,29). Dari penelitian ini, ditemukan bahwa berdasarkan grading histopatologi,

pasien wanita usia muda dengan kanker payudara di RS Wahidin Sudirohusodo paling

-an sebagai grade Il (moderately differentiated) yaitu sebanyak 46 (58,2%),
I (poorly-differentiated) menunjukkan hasil sebesar 17 (21.5%) dan grade
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ditemukan pada kelompok wanita usia >40 tahun, dimana ditemukan pasien dengan Grade II
(moderately differentiated) sebanyak 220 (63.1%), Grade Il (poorly-differentiated) sebesar
102 (29.2%) dan grade 1 (well-differentiated) menunjukkan hasil sebanyak 27 (7.7%). Dari
hasil analisis ditemukan bahwa pada kelompok wanita usia >40 tahun, terdapat hubungan
yang signifikan secara statistik antara sub-tipe molekuler Luminal-A dan HER-2 terhadap
gambaran histopatologi pada kanker payudara (P<0.05). Sedangkan tidak ada hubungan yang
signifikan secara statistik antara sub-tipe molekuler Luminal B dan Triple Negatif terhadap
gambaran histopatologi pada kanker payudara (P>0.05). Data ini menunjukkan bahwa faktor
usia dapat mempengaruhi grading kanker payudara yang dialami pasien ketika masuk rumah
sakit pada kelompok tertentu, yaitu pada pasien berusia >40 tahun dengan subtipe molekular
Luminal-A dan HER-2. Untuk menganalisis nilai prognostik dari masing-masing kelompok
usia dan subtipe molekuler, maka dibutuhkan penelitian lebih lanjut dengan jumlah sampel
yang lebih besar.

Selain faktor usia, angka kejadian kanker payudara pada wanita muda juga dapat
dipengaruhi oleh perbedaan ras dan etnis. Pada penelitian sebelumnya ditemukan bahwa
wanita muda dari ras kulit hitam memiliki predisposisi yang lebih tinggi untuk menderita
kanker payudara dibandingkan dengan kulit putih. Sebaliknya, kanker payudara lebih jarang
ditemukan pada wanita muda dari etnis indian amerika. Stadium lanjut kanker payudara
paling banyak dituemukan pada wanita muda dari kelompok etnis kulit hitam, hispanik, dan
indian. Namun, penelitian yang secara spesifik dilakukan pada kelompok wanita dari
kelompok etnis Asia, khususnya Asia Tenggara masih sangat terbatas (16). Penelitian ini
dilakukan di Rumah Sakit Umum Pusat Wahidin Sudirohusodo, yang merupakan rumah sakit
:njadi pusat rujukan terbesar di wilayah Tengah dan Timur Indonesia.
banyak penelitian serupa dilakukan di Indonesia, namun untuk wilayah

r Indonesia masih sangat terbatas. Oleh karena itu, data yang diperoleh dari
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penelitian ini diharapkan dapat merepresentasikan profil dan karakteristik pasien kanker

payudara dari wilayah Timur Indonesia.

Studi terdahulu melaporkan bahwa dari 2.791 pasien kanker payudara yang dilakukan
pemeriksaan subtipe molekuler, didapatkan paling banyak subtipe molekuler yang Luminal A
(48,6%), Luminal B (16,7%), HER2 (13,7%), dan Triple Negative (12,9%) (64). Hal ini
didukung oleh berbagai studi lain di Indonesia dan China yang memaparkan bahwa subtipe
molekuler yang mendominasi seluruh kelompok etnis adalah tipe Luminal (65-68). Berbeda
dengan data tersebut, pada penelitian yang kami lakukan di RS Wahidin Sudirohusodo,
subtipe molekular terbanyak yang ditemukan justru adalah tipe Luminal B (30,8% dari
seluruh sampel), yang juga merupakan kelompok terbesar pada kelompok umur usia >40
tahun. Dibandingkan dengan data tersebut, proporsi pasien berdasarkan subtipe molekular
pada kelompok umur usia muda lebih sebanding dengan data dari penelitian lain. Walaupun
tipe Luminal tetap mendominasi populasi pasien, yang terbanyak justru adalah subtipe
luminal B sebanyak 26 (33%), diikuti subtipe luminal A sebanyak 18 (22,7%). Menariknya,
proporsi ini cukup sebanding dengan subtipe Triple Negative sebanyak 18 (22,7%) dan

subtipe HER 2 sebanyak 17 (21.6%), yang biasanya merupakan kelompok subtipe minoritas.

Selain menggunakan indikator prognostik tradisional seperti staging TNM dan
grading patologik, pengklasifikasian berdasarkan subtipe molekuler telah dijadikan standar
praktis penatalaksanaan klinis kanker payudara. Tiap subtipe memiliki peluang prognostik
yang berbeda dan berimplikasi penting pada penentuan regimen terapi yang tepat.
Penatalaksanaan kanker payudara telah mengalami perubahan mendasar dari konsep one

treatment fits all menjadi personalised therapy, sehingga penentuan subtipe berdasarkan

ekulernya telah menjadi praktik standar dalam penatalaksanaan kanker
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Hasil penelitian menunjukkan bahwa faktor prognostik pasien kanker payudara yang
paling penting adalah tipe histologis dan morfologis yang mendasari penentuan grading
kanker payudara. Grading digunakan sebagai indikator prognostik independen yang dapat
memprediksi kelangsungan hidup secara umum dan bebas metastasis pasien dengan
karsinoma payudara lokal dan regional. Saat ini, nilai penilaian histologis karsinoma
payudara sudah diketahui dengan baik dan penetapan tingkatan tumor memiliki implikasi

prognostik yang membantu dalam memandu terapi yang tepat.

Sesuai dengan penelitian lainnya, pada penelitian ini subtipe triple negative memiliki
persentase tumor grade III yang tertinggi (33,3%) diikuti dengan tipe Luminal B (35,3%).
Sebaliknya, tipe Luminal A memiliki persentase tumor grade III yang terendah (5,9%), lebih
rendah dari penelitian sejenis yang dilakukan sebelumnya. Selain itu, hasil analisis statistik
menunjukkan bahwa subtipe molekuler dan grading histopatologi tidak memiliki hubungan
yang signifikan (p > 0.05), sesuai dengan studi yang dilakukan oleh Miron et al. (69). Data
ini juga menunjukkan bahwa untuk seluruh total kasus maupun masing-masing subtipe,

pasien terbanyak masuk dalam Grade Il (moderately-differentiated).

Kedua subtipe kanker payudara dengan ER+, luminal A dan luminal B, dianggap
memiliki prognosis yang lebih baik dengan survival yang cukup baik (80% - 85% untuk 5
tahun setelah terdiagnosis), dengan alternatif modalitas farmakoterapi berupa terapi hormonal
selain radioterapi dan tindakan operatif. Sebaliknya, subtipe dengan ER- yaitu HER2+ dan
basal-like atau TNBC memiliki alternatif pilihan yang lebih terbatas; HER-2 dengan terapi
target yang masih sulit diperoleh, harga yang mahal dan belum menjadi alternatif terapi yang

ditanggung oleh jaminan kesehatan nasional; dan TNBC yang tidak memiliki tempat untuk

i hanya mengandalkan kemoterapi sebagai alternatif terakhir, dianggap
is yang buruk (50% - 60% untuk 5 tahun survival) (65, 68). Dari penelitian

o a proporsi pasien dengan kanker payudara subtipe molekuler tipe luminal
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(ER+) sedikit lebih banyak daripada kelompok non-luminal pada kedua kelompok usia

(55,7% dan 44,3% pada wanita muda; 50,7% dan 49,3% pada wanita >40 tahun).

Lebih lanjut, analisis dengan Pearson chi-square test menunjukkan bahwa terdapat
hubungan yang signifikan antara subtipe molekuler tipe Luminal dengan Grading
Histopatologi kanker payudara, di mana tipe Luminal lebih banyak ditemukan memiliki
grading histopatologi 2 dan 3 dibandingkan tipe non-Luminal pada kelompok usia >40 tahun
(P<0,05). Namun, analisis pada kelompok terbatas usia muda menunjukkan bahwa pada usia
muda, tidak terdapat hubungan yang signifikan antara subtipe molekular dan grading
histopatologisnya, baik antara subtipe Luminal A, Luminal B, HER-2, dan TNBC, maupun
antara kelompok Luminal dan Non-Luminal. Data ini menunjukkan bahwa, nilai prognostik
subtipe molekular kanker payudara melalui penentuan grading histopatologis hanya
bermakna bila diterapkan pada wanita >40 tahun, tetapi tidak pada pasien yang terdiagnosis

kanker payudara di usia muda.
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BAB VI

PENUTUP

6.1 Kesimpulan

1.

6.2

Subtipe molekuler terbanyak pada pasien wanita usia muda dengan kanker payudara
di RS Wahidin Sudirohusodo periode Januari 2018 — Desember 2022 adalah subtipe
Luminal B sebesar 32,9%

Grading histopatologis terbanyak pada pasien wanita usia muda kanker payudara di
RS Wahidin Sudirohusodo periode Januari 2018 — Desember 2022 adalah Grade II
(moderately-differentiated) sebesar 58,2%

Tidak terdapat hubungan yang signifikan antara subtipe molekuler kanker payudara
wanita usia muda dengan klasifikasi Grade I (well-differentiated) histopatologis tumor
(p=0,834).

Tidak terdapat hubungan yang signifikan antara subtipe molekuler kanker payudara
wanita usia muda dengan klasifikasi Grade II (moderately-differentiated)
histopatologis tumor (p = 0,793).

Tidak terdapat hubungan yang signifikan antara subtipe molekuler kanker payudara
wanita usia muda dengan klasifikasi Grade III (poorly-differentiated) histopatologis

tumor (p = 0,233).

Saran

Dibutuhkan penelitian yang lebih mendalam mengenai parameter klinikopatologis

" infiltrasi limfovaskuler, ada tidaknya metastase, faktor komorbid, riwayat
yrmonal, mengenai keterkaitan faktor-faktor tersebut dalam mempengaruhi

payudara
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