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ABSTRAK

Latar belakang

Angka kejadian kanker serviks terus meningkat walaupun berbagai faktor risiko dan usaha pencegahan telah dilakukan. Kanker
serviks berawal dari perkembangan lesi prakanker (Neoplasia Intraepitelial Serviks/NIS) yang merupakan pertumbuhan sel
abnormal pada epitel serviks. Penelitian ini bertujuan untuk melihat proporsi faktor-faktor risiko terjadinya kanker serviks pada
pasien NIS di RSUP Dr. Hasan Sadikin, Bandung.

Metode

Studi ini menggunakan metode penelitian deskriptif retrospektif secara potong lintang dengan menggunakan data sekunder pasien
NIS periode Januari 2016-Desember 2020 dari arsip laboratorium patologi anatomik dan rekam medis klinis pasien berupa usia,
riwayat pernikahan, jumlah paritas, usia saat menikah, usia saat menarche, penggunaan alat kontrasepsi, riwayat merokok, gejala
klinis dan derajat histopatologi.

Hasil

Terdapat total sampel NIS sebanyak 40 kasus. Kategori usia 41-50 tahun merupakan rentang usia terbanyak dari seluruh kasus
NIS (35%). Hasil data penelitian ini antara lain: riwayat pernikahan satu kali (85%), usia saat menikah pada rentang 20-30 tahun
(47,5%), riwayat menarche pada rentang usia 10-15 tahun (90%), riwayat multipara (65%), penggunaan kontrasepsi hormonal
(52,5%), kebiasaan tidak merokok (67,5%), gejala klinis perdarahan pervaginam (42,5%) dan derajat histopatologi NIS 1 (47,5%).
Kesimpulan

Lesi prakanker serviks di RSUP Dr. Hasan Sadikin terjadi pada usia dekade keempat dan kelima dengan riwayat menikah satu kali,
multipara, menikah pada usia 20-30 tahun, menarche pada usia 10-15 tahun, menggunakan kontrasepsi hormonal, tidak merokok,
keluhan perdarahan pervaginam dan mayoritas kasus adalah NIS 1.

Kata kunci: faktor risiko, karakteristik, neoplasia intraepitel serviks

Characteristics of Cervical Precancerous Lesions at Tertiary Hospital in West
Java, Indonesia

ABSTRACT

Background

The incidence of cervical cancer was continues to increase even though various risk factors and prevention efforts have been made.
Cervical cancer begins with the development of a precancerous lesion (Cervical Intraepithelial Neoplasia/CIN) which is an abnormal
cell growth in the cervical epithelium. This study aims to see the proportion of risk factors for cervical cancer in CIN patients at Dr.
Hasan Sadikin, Bandung.

Methods

This study used a cross-sectional retrospective descriptive research method using secondary data of CIN patients for the period
January 2016 - December 2020 from the archives of the anatomical pathology laboratory and clinical medical records of patients in
the form of age, marriage history, total parity, age at marriage, age at menarche, usage of hormonal contraceptives, smoking habits,
clinical symptoms and histopathological degrees.

Result

There were total sample 40 cases of CIN. The 41-50 year age category is the largest age range of all NIS cases (35%). The results
of this research data were history of marriage 1x (85%), age at marriage in the range of 20-30 years (47.5%), history of menarche in
the age range 10-15 years (90%), history of multiparous (65%), used of hormonal contraceptives (52.5%), non-smoking habits
(67.5%), clinical symptoms of vaginal bleeding (42.5%) and histopathological grade of CIN 1 (47.5%).

Conclusion

Cervical precancerous lesions at RSUP Dr. Hasan Sadikin occurred between fourth and fifth decades of life with a history of being
married once, multiparous, married at the age of 20-30 years, menarche at the age of 10-15 years, using hormonal contraception,
not smoking, complaints of vaginal bleeding and the majority of cases were CIN 1.

Keywords: cervical intraepithelial neoplasia, cervical cancer, characteristic, risk factor.
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PENDAHULUAN

Global Cancer Statistic (GLOBOCAN)
tahun 2012 menyebutkan angka kejadian kanker
serviks diperkirakan mencapai 527.600 kasus
baru dengan angka kematian mencapai 265.700
kasus setiap tahunnya.' Angka kejadian kanker
serviks semakin meningkat setiap tahunnya,
data GLOBOCAN tahun 2018 menyebutkan
angka kejadian kanker serviks meningkat
menjadi 570.000 kasus baru dan menempati
urutan ke-empat kasus terbanyak pada wanita di
dunia setelah kanker payudara, paru dan kolo-
rektal. Kanker serviks juga menempati urutan
ke-empat dalam jumlah kematian terbanyak
pada wanita di dunia dengan jumlah kasus
mencapai 311.000 kasus. Di Indonesia jumlah
kasus baru kanker serviks pada tahun 2018
berjumlah 32.469 kasus dan menempati urutan
ke-dua terbanyak secara insidensi setelah
kanker payudara. Dalam perhitungan jumlah
kasus mortalitas, kanker serviks di Indonesia
menempati urutan ke-tiga setelah kanker paru
dan kanker payudara dengan jumlah sebanyak
18.279 kasus.

Banyak faktor yang terkait dengan
perkembangan kanker serviks seperti merokok,
imunosupresi, penggunaan kontrasepsi oral,
angka paritas yang tinggi dan infeksi Human
Papilloma Virus (HPV).” Saat ini telah terbukti
dan diterima secara luas bahwa infeksi HPV
merupakan agen utama penyebab kanker
serviks.”

Estimasi terbaru terdapat lebih dari 200
genotip HPV telah dikenali berdasarkan data
urutan DNA yang menunjukkan perbedaan
genomik. Jenis HPV risiko tinggi 16 dan 18
menyumbang 90% dari seluruh kasus kanker
serviks.” Infeksi persisten HPV risiko tinggi akan
menjadi faktor risiko yang signifikan untuk
terjadinya displasia pada epitel serviks dan telah
terbukti bahwa hasil akhir dari perkembangan
displasia epitel serviks adalah karsinoma sel
skuamosa.®

Lesi prakanker atau displasia epitel
serviks merupakan pertumbuhan sel abnormal
pada permukaan serviks yang berpotensi
memicu terjadinya karsinoma serviks. Saat ini
istilah tersebut dikenal sebagai neoplasia intra-
epitelial serviks atau NIS. Sistem Bethesda
membagi lesi intraepitelial skuamousa (LIS)
menjadi dua tingkatan, yaitu NIS 1 sebagai lesi
intraepitelial skuamosa derajat rendah (LISDR)
serta NIS 2 dan NIS 3 sebagai lesi intraepitelial
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skuamosa derajat tinggi (LISDT).> Pada lesi
derajat rendah mengacu pada risiko yang
rendah untuk terjadinya kanker pada masa
depan, sebaliknya pada lesi derajat tinggi secara
signifikan dapat berisiko berkembang menjadi
kanker apabila tidak diobati.’

Penelitian ini bertujuan untuk melihat
proporsi faktor-faktor risiko pada pasien NIS
untuk terjadinya kanker serviks di RSUP Dr.
Hasan Sadikin yang merupakan salah satu
rumah sakit rujukan di Jawa Barat.

METODE

Studi ini menggunakan metode pene-
litian deskriptif retrospektif secara potong lintang.
Populasi pada penelitian ini adalah pasien
dengan NIS derajat 1, 2 dan 3 yang telah dilaku-
kan tindakan biopsi maupun operasi pada bulan
Januari 2016 hingga Desember 2020 di Rumah
sakit Dr. Hasan Sadikin, Bandung, Indonesia.

Jumlah sampel yang terkumpul seba-
nyak 40 kasus. Selanjutnya dilakukan penelu-
suran dan pengambilan data dari arsip formulir
permintaan histopatologi di laboratorium patologi
anatomik dan rekam medis berdasarkan, usia,
riwayat pernikahan, usia saat menikah, usia saat
menarche, jumlah paritas, penggunaan kontra-
sepsi hormonal, kebiasaan merokok, gejala
klinis dan derajat histopatologi.

Penelitian ini telah mendapatkan perse-
tujuan etik dari Komite Etik Penelitian Kesehatan
Rumah Sakit Umum Pusat Dr. Hasan Sadikin
Bandung dengan nomor: LB.02.01/X.6.5/118/
2021.

HASIL

Berdasarkan Tabel 1 dan 2 terdapat
total 40 kasus NIS dengan rerata kejadian kasus
pada rentang usia 41-50 tahun berjumlah 14
(35%) kasus. Usia saat menikah pada pasien
NIS 1 terbanyak pada rentang usia 20-30 tahun
dengan jumlah 10 kasus (25%). Pada NIS 2,
menikah dalam rentang usia <20 tahun dan 20-
30 tahun masing-masing sebanyak 8 kasus
(20%). Menikah pada usia <20 tahun banyak
ditemukan pada NIS 3 dengan jumlah 3 kasus
(7.5%). Usia menarche pada seluruh kasus NIS
ditemukan terbanyak pada rentang usia 10-15
tahun dengan jumlah 36 kasus (90%).

Pada seluruh kasus pasien NIS memiliki
riwayat 1x menikah sebanyak 34 kasus (85%).
Jumlah paritas multipara (=2 orang anak)
ditemukan terbanyak pada seluruh kasus NIS,
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11 kasus (27,5%) pada NIS 1, 10 kasus (25%)
pada NIS 2 dan 5 kasus (12,5%) pada NIS 3.

Riwayat penggunaan kontrasepsi
hormonal pada seluruh kasus NIS ditemukan
dalam penelitian ini dengan jumlah 8 kasus
(20%) NIS 1, 9 kasus (22,5%) NIS 2 dan 4
kasus (10%) NIS 3. Sebanyak 27 kasus (67,5%)
pasien NIS memiliki riwayat tidak merokok.

Gejala klinis keputihan merupakan
keluhan utama yang sering terjadi pada NIS 1
dan NIS 2 dengan jumlah 9 kasus (22,5%) dan 5
kasus (12,5%). Pada NIS 3 gejala Klinis
terbanyak yaitu perdarahan pervaginam seba-
nyak 4 kasus (10%). Pada penilitian ini didapat-
kan jumlah NIS 1 sebanyak 19 kasus (47,5%),
sedangkan NIS 2 dan NIS 3 sebanyak 16 kasus
(40%) dan 5 kasus (12,5%).

Tabel 1. Karakteristik subjek.

Karakteristik N (%)
Usia
<30 5 (12,5%)
31-40 10 (25%)
41-50 14 (35%)
51-60 7 (17,5%)
260 4 (10%)
Riwayat pernikahan
1 kali 34 (85%)
2 kali 3 (7,5%)
>2 kali 3 (7,5%)
Jumlah paritas
0 5 (12,5%)
1 9 (22,5%)
22 26 (65%)
Usia saat menikah
<20 tahun 19 (47,5%)
20-30 tahun 20 (50%)
30-40 tahun 1 (2,5%)
>40 tahun 0
Usia Saat Menarche
<10 tahun 0
10-15 tahun 36 (90%)
>15 tahun 4 (10%)
Riwayat kontrasepsi
Hormonal 21 (52,5%)
IUD 7 (17,5%)
Tidak menggunakan kontrasepsi 13 (32,5%)
Riwayat merokok
Merokok 13 (32,5%)
Tidak merokok 27 (67,5%)
Gejala klinis
Keputihan 15 (37,5%)
Perdarahan pervaginam 17 (42.5%)
Nyeri perut bawah 3 (7,5%)
Benjolan pada perut 5 (12,5%)
Derajat histopatologi
NIS 1 19 (47,5%)
NIS 2 16 (40%)
NIS 3 5 (12,5%)
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Karakteristik Subjek
berdasarkan Usia
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m Keputihan m Perdarahan pervaginam
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440 Maj Patol Indones 2022; 31(2): 436-444

DOI: 10.55816/mpi.v31i2.503



PENELITIAN

Karakteristik Pasien Lesi Prakanker Serviks di Rumah Sakit
Akbar Maulana dkk

Tabel 2. Karakteristik subjek berdasarkan derajat histopatologi.
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Derajat histopatologi

Karakteristik NIS 1 NIS 2 NIS 3
N (%) N (%) N (%)
Usia
<30 2 (5%) 3 (7,5%) 0
31-40 6 (15%) 4 (10%) 0
41-50 9 (22,5%) 2 (5%) 3 (7,5%)
51-60 0 5 (12,5%) 2 (5%)
> 60 2 (5%) 2 (5%) 0
Riwayat pernikahan
1 kali 17 (42,5%) 14 (35%) 3 (7,5%)
2 kali 1 (2,5%) 2 (5%) 0
>2 kali 1 (2,5%) 0 2 (5%)
Jumlah paritas
0 4 (10%) 1 (2,5%) 0
1 4 (10%) 5 (12,5%) 0
22 11 (27,5%) 10 (25%) 5 (12,5%)
Usia saat menikah
<20 tahun 8 (20%) 8 (20%) 3 (7,5%)
20-30 tahun 10 (25%) 8 (20%) 2 (5%)
30-40 tahun 1(2,5%) 0 0
>40 tahun 0 0 0
Usia saat menarche
<10 tahun 0 0 0
10-15 tahun 18 (45%) 14 (35%) 4 (10%)
>15 tahun 1 (2,5%) 2 (5%) 1 (2,5%)
Riwayat kontrasepsi
Hormonal 8 (20%) 9 (22,5%) 4 (10%)
IUD 6 (15%) 0 1 (2,5%)
Tidak menggunakan kontrasepsi 5 (12,5%) 7 (17,5%) 0
Riwayat merokok
Merokok 7 (17,5%) 5 (12,5%) 1 (2,5%)
Tidak merokok 12 (30%) 11 (27,5%) 4 (10%)
Gejala klinis
Keputihan 9 (22,5%) 5 (12,5%) 1 (2,5%)
Perdarahan pervaginam 5 (12,5%) 8 (20%) 4 (10%)
Nyeri perut bawah 3 (7,5%) 0 0
Benjolan pada perut 2 (5%) 3 (7,5%) 0
NIS : Neoplasia intraepitelial serviks, IUD : intrauterine device
Karakteristik Subjek Berdasarkan Riwayat Pernikahan
Derajat Histopatologi 20
10 15
8
6 10
4
5 5
0 0 .
NIS 1 NIS 2 NIS 3 NIS 1 NIS 2 NIS 3
<30 m31-40 w41-50 m51-60 w=61 m1kali m2kali m>2kali
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DISKUSI

Berdasarkan Tabel 1 dan 2 menunjuk-
kan sebaran usia untuk NIS didapatkan hampir
pada semua rentang usia. Pada NIS 1, kasus
terbanyak ditemukan pada rentang usia 41-50
tahun. Berbeda dengan hasil penelitian ini,
berdasarkan literatur dalam penelitian Bekos dkk
mengemukakan bahwa jumlah terbanyak kasus
NIS 1 terjadi pada rentang usia 20-24 tahun.*°
Ekawati dkk juga menemukan pasien NIS 1
sering terjadi pada rentang usia 30-40 tahun.®
Angka kejadian NIS 1 mengikuti perkembangan
proses infeksi HPV. Infeksi HPV sering terjadi
dan mengenai lebih dari 80% pasien dengan
usia 20 tahun.” Sekitar 60% NIS derajat 1 pada
wanita usia muda akan dapat kembali normal
setelah 8 bulan hingga 1 tahun.” Dalam
penelitian ini, NIS 2 dan 3 banyak ditemukan
pada usia lebih dari 40 tahun, sesuai dengan
penelitian yang dilakukan oleh Ekawati dkk dan
Park dkk.>** Pada wanita dengan usia lebih dari
30 tahun, infeksi HPV akan cenderung menjadi
persisten dan berkembang ke derajat NIS yang
lebih berat.’ Deteksi lesi intraepitelial derajat
tinggi (NIS 2 dan 3) cenderung terjadi dua
dekade lebih awal dari karsinoma invasif tetapi
faktor risiko epidemiologi pada umumnya serupa.
Pada sedikit kasus, baik NIS 2 maupun NIS 3
dapat pula ditemukan pada usia kurang dari 30
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tahun, tergantung tipe infeksi HPV dan lamanya
paparan infeksi HPV tersebut.® Melihat proporsi
dari usia tersebut, kemungkinan kejadian NIS di
Rumah sakit Dr. Hasan Sadikin terjadi lebih
lambat serta kurangnya kesadaran masyarakat
untuk melakukan deteksi dini lesi prakanker
serviks.

Gejala klinis yang dirasakan meng-
ganggu oleh pasien, akan mendorong keinginan
pasien untuk memeriksakan dirinya ke rumah
sakit maupun fasilitas pelayanan kesehatan
lainnya. Pada penelitian ini, keluhan keputihan
banyak ditemukan pada kasus NIS 1. Keputihan
merupakan salah satu penyakit yang sering
disebabkan oleh Vaginosis Bakterialis (VB) pada
wanita usia reproduktif. VB terjadi karena
pertumbuhan berlebih dari gabungan flora
termasuk G. vaginalis, Peptostreptococci,
Bacterioides spp., Mobiluncus spp., Mycoplasma
dan Ureaplasma urealyticum. Fusobacterium
dan Atopobium vagina juga sering ditemukan
pada VB. Pertumbuhan berlebih organisme
tersebut menggeser keseimbangan dari ekosis-
tem vagina yang didominasi Lactobacillus ke
lingkungan mikro dengan dominasi bakteri
anaerob. Telah dihipotesiskan bahwa VB me-
nyebabkan kanker serviks melalui peningkatan
nitrosamin vagina dan perubahan profil sitokin.
Adanya peningkatan nitrosamin dalam vagina
akan menyebabkan kemungkinan kerusakan
DNA yang lebih tinggi dan perubahan profil
sitokin akan menyebabkan perubahan respon
sistem imun untuk membersihkan infeksi HPV.
Hal ini akan meningkatkan kerentanan terhadap
infeksi HPV risiko tinggi. Hingga saat ini masih
belum diketahui apakah terdapat hubungan
simbiosis biologis diantara VB dan infeksi HPV
risiko tinggi, namun keduanya sering terjadi
pada wanita yang aktif secara seksual.>® Pada
lesi intraepitelial derajat tinggi (NIS 2 dan 3)
gejala klinisnya dapat berupa keputihan dan
juga perdarahan pervaginam terutama setelah
melakukan hubungan seksual.® Dalam hal ini,
pasien dengan gejala-gejala tersebut sebaiknya
dilakukan pemeriksaan Pap smear dan inspeksi
visual dengan asam asetat (IVA) yang memiliki
sensitivitas dan spesifitas yang baik untuk
menapis adanya NIS maupun karsinoma.®
Terdapat beberapa kasus NIS dengan keluhan
benjolan pada perut, dalam penelitian ini kami
menemukan pasien dengan lesi kistik pada
ovarium yang telah dilakukan tindakan operasi
histerosalpingooophorectomy dan didapatkan
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lesi displasia pada epitel serviks. Hal ini
termasuk kondisi yang sangat jarang dan
patogenesisnya pun masih belum jelas, namun
hal ini pernah dilaporkan dalam beberapa
laporan kasus yang disampaikan oleh Sworn
dkk dan Manolitsas dkk. ***2

Peneliti mengumpulkan data riwayat
pernikahan dari seluruh kasus NIS yang ada di
Rumah Sakit Dr. Hasan Sadikin Bandung
dengan asumsi bahwa riwayat akan merujuk
pada faktor risiko berupa promiskuitas. Terdapat
riwayat pernikahan terbanyak adalah satu Kkali
pada semua kasus NIS. Namun demikian data
tersebut belum dapat menjadi faktor risiko.
Memiliki pasangan seksual yang multipel
merupakan faktor risiko ;/ang potensial untuk
terjadinya kanker serviks.

Pada beberapa penelitian mengenai
faktor risiko terjadinya lesi prakanker maupun
kanker serviks, jumlah paritas yang tinggi
(multipara) dinilai salah satu faktor risiko yang
signifikan. Meskipun mekanismenya belum jelas,
adanya trauma pada area serviks saat proses
persalinan dinilai sebagai salah satu mekanisme
yang memungkinkan, akan tetapi hal ini tidak
dapat dinilai sebagai faktor independen.’’*®
Pada penelitian ini menunjukkan jumlah paritas
=2 mendominasi pada setiap kasus NIS
sejumlah 26 kasus (65%).

Usia saat menikah diasumsikan peneliti
sebagai usia saat pasien pertama kali berhu-
bungan seksual. Dalam penelitiannya, Parija dkk
menyebutkan usia pernikahan dalam rentang
16-20 tahun memiliki lperanan penting menjadi
penyebab penyakit ini. 4 Jose dkk menyebutkan,
melakukan hubungan seksual pertama kali saat
usia dibawah 17 tahun merupakan faktor risiko
terjadinya LISDT.*® Rentang usia 20-30 tahun
dalam penelitian ini menjadi kategori usia saat
menikah yang terbanyak dengan jumlah 20
kasus (50%).

Usia saat pertama kali menarche dinilai
berhubungan dengan peningkatan risiko untuk
terjadinya infeksi HPV risiko tinggi, cervical
atypia maupun keganasan pada serviks, akan
tetapi faktor ini masih sesuatu yang kontroversial.
Setelah menarche, memungkinkan untuk terjadi-
nya pernikahan dan hubungan seksual di usia
yang dini disebut sebagai alasan yang rasional.
Penelitian kohort yang dilakukan Adhikari dkk
menyebutkan bahwa interval waktu yang pendek
dari saat pasien menarche dan melakukan
aktivitas seksual tidak meningkatkan risiko
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infeksi HPV yang berhubungan dengan cervical
atypia.”* Pada penelitian ini didapatkan 36 kasus
(90%) pasien NIS mengalami menarche pada
rentang usia 10-15 tahun.

Pada penelitian ini didapatkan jumlah
pengguna alat kontrasepsi hormonal berjumlah
21 kasus (52,5%). Penggunaan alat kontrasepsi
hormonal menjadi temuan terbanyak pada
seluruh kasus NIS dalam penelitian ini. Kassa
dkk menemukan peningkatan dua Kkali lipat pada
pengguna alat kontraseé)si hormonal untuk
terjadinya lesi prakanker.1 Terdapatnya temuan
mengenai peningkatan risiko kanker serviks
diantara pengguna alat kontrasepsi hormonal
dalam waktu jangka panjang, seharusnya dapat
mendorong untuk melakukan skrining bagi para
penggunanya.

Tembakau memiliki efek karsinogenik
lokal terkait kersinogenesis serviks. Kebiasaan
merokok dianggap sebagai faktor perancu yang
sulit dievaluasi secara epidemiologi dan harus
diperhitungkan secara baik dalam praktik klinis
maupun penelitian yang berkaitan dengan lesi
prakanker maupun kanker serviks. Dalam
penelitiannya, Nagelhout dkk menyimpulkan
bahwa merokok adalah kofaktor penting untuk
terjadinya abnormalitas pada serviks'’ Hasil
identifikasi Yugawara dkk pada pasien kanker
serviks di jepang menunjukkan bahwa merokok
dapat meningkatkan risiko karsinogenesis
serviks.”® Pada penelitian ini didominasi oleh
pasien NIS yang tidak merokok sebanyak 27
kasus (67,5%) sedangkan kasus yang merokok
sejumlah 13 kasus (32,5%).

KESIMPULAN

Lesi prakanker serviks di RSUP Dr.
Hasan Sadikin paling banyak terjadi pada usia
dekade keempat dan kelima dengan riwayat
menikah 1 kali, multipara, menikah pada usia
20-30 tahun, menarche pada usia 10-15 tahun,
menggunakan kontrasepsi hormonal, tidak
merokok, keluhan perdarahan pervaginam dan
mayoritas kasus adalah NIS 1.
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