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ABSTRAK

Latar belakang

Pemeriksaan Pap smear dilakukan untuk diagnosis dini kelainan pada serviks. Apus Serviks Konvensional
(ASK) yang selama ini digunakan memiliki beberapa kelemahan, dan Liquid Based Preparation (LBP)
merupakan salah satu metode baru yang mencoba untuk memberikan gambaran sitologi yang lebih baik.
Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui perbandingan hasil pemeriksaan sitologi ASK dan LBP dalam
mendeteksi dini lesi serviks.

Metode

Penelitian ini bersifat deskriptif-eksploratif, membandingkan hasil pemeriksaan sitologi ASK dan LBP yang
diukur dengan kriteria Bethesda 2001. Penelitian dilakukan di RS RK Charitas dan RSUP dr. Mohammad
Hoesin Palembang mulai 1 April sampai 30 Juni 2010. Sampel penelitian diambil dari 100 wanita yang telah
menikah, setiap satu kali pengambilan sampel apusan serviks dilakukan dua metode yaitu; metode ASK dan
LBP, sehingga akan terkumpul 200 sampel yang dipulas dengan perwarnaan Papanicolaou..

Hasil

LBP lebih banyak memberikan adekuasi specimen yang memuaskan dibandingkan dengan ASK (p<0,05), dan
pada LBP gambaran sel baik normal maupun abnormal lebih mudah dilihat dibandingkan ASK. Tidak
ditemukan perbedaan interpretasi ASK dan LBP (p>0,02),

Kesimpulan

Metode LBP memiliki beberapa kelebihan yang dapat menutupi kekurangan metode ASK, kelebihannya antara
lain adekuasi memuaskan lebih banyak, memberikan gambaran sel yang lebih jelas dan mudah dilihat.

Kata kunci : Apus Serviks Konvensional (ASK), Liquid Based Preparation (LBP), Bethesda 2001

ABSTRACT

Background

Pap Smears is important for early detection of cervical lesion. Conventional cervical smear which is widely
used, has several weaknesses,and liquid based preparation (LBP) is one of new methods that have been
introduced to try to eliminate those weaknesses. The objective of this research is to compare the results of
cytologic diagnosis between Conventional cervical smear and LBP based in early detection cervical lesion.
Methods

This is an observational explorative study, to compare conventional smears with LBP, using the Bethesda 2001
criteria. This study was done at RK Charitas hospital and dr. Mohammad Hoesin General hospital Palembang
from april 1% untill June 30", 2010. The sample was taken from one hundred married women. Each smears has
two preparation, one with conventional cervical smears and the other using LBP There will be 200 samples to
stain with Papanicolaou method.

Result

LBP give more satisfactory criteria for specimen adequacy (p<0,05 and in LBP it is easier to find the epithelial
cells than conventional cervical smears There are no differentiation in interpretation between conventional
cervical smear and LBP (p>0,02).

Conclusion

LBP methods are more superior, had several opportunity that can covered the lacking of ASK methods, giving
more satisfactory of adequacy and the clarity of the abnormal cells.

Key words : conventional cervical smear, Liquid Based Preparation, Bethesda 2001.
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PENDAHULUAN

Kanker serviks merupakan keganasan
yang terbanyak ditemukan dan merupakan
penyebab kematian utama pada wanita di
Indonesia. Di Indonesia diperkirakan 90-100
kanker baru diantara 100.000 penduduk per-
tahun, dan kanker serviks berada pada urutan
teratas.”® Tingginya insiden ini kemungkinan
besar akibat program skrining pap smear belum
rutin dilakukan.* Deteksi dini lesi preinvasif
serviks pada wanita yang telah menikah sangat
perlu dilakukan, untuk mengurangi mortalitas
kanker serviks.

Cara yang selama ini digunakan secara
luas adalah Apus Serviks Konvensional (ASK).
Sediaan ASK memberikan hasil negatif palsu
sebanyak 60%, dikarenakan spesimen yang
tidak merata dan sering memberikan gambaran
sitologi sel yang saling menumpuk.”® Sejak
1995 diperkenalkan cara pemeriksaan sitologi
cairan (Liquid based preparation). Metode
skrining LBP adalah metode pap smear yang
telah dimodifikasi yaitu pengumpulan sel usapan
serviks di dalam cairan, tujuannya adalah
menghilangkan kotoran, darah, lendir yang
terkumpul sehingga akan meningkatkan sensiti-
vitas.'®*%, Keunggulan LBP adalah lebih mudah
dalam melihat sel baik sel normal maupun
abnormal. Hal ini membuat LBP memiliki
sensitifitas  tinggi dalam penilaian sitologi
serviks.”**'® Pewarnaan dan pembacaan selan-
jutnya adalah sama seperti pada cara ASK,“’
dan penilaian dilakukan dengan The Bethesda
System (TBS). Beberapa penelitian menye-
butkan bahwa metode LBP lebih akurat
dibandingkan metode ASK untuk mendeteksi
lesi serviks.®****'"1® Hal ini didukung oleh
penelitian yang dilakukan di Indonesia sebe-
lumnya. Sejauh ini belum pernah dilaporkan
penelitian yang sama di RSUP dr. Mohammad
Hoesin Palembang. Metode LBP belum pernah
dilakukan di Bagian Patologi Anatomi RSUP dr.
Mohammad Hoesin sehingga dilakukan peneli-
tian ini untuk membandingkan hasil pemeriksaan
sitologi serviks dengan menggunakan metode
ASK dan LBP.

METODE PENELITIAN

Penelitian ini merupakan penelitian
deskriptif-eksploratif untuk membandingkan hasil
pemeriksaan sitologi ASK dan LBP yang diukur
dengan kriteria Bethesda 2001. Penelitian dila-
kukan di Bagian Patologi Anatomi Rumah Sakit
RK Charitas Palembang dan Bagian Patologi
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Rumah Sakit Dr. Mohammad Hoesin Palembang
dilaksanakan dari bulan Januari 2010 sampai
Juni 2010. Populasi penelitian adalah semua
wanita yang sudah menikah, berusia 18-60
tahun. Sampel penelitian adalah wanita yang
datang ke laboratorium Patologi Anatomi Rumah
Sakit RK. Charitas Palembang, memenubhi
kriteria penerimaan dan bersedia ikut dalam
penelitian yang dibuktikan dengan menanda-
tangani Informed Consent. Sampel diambil
secara purposif (purposive sampling) hingga
memenuhi jumlah sampel yang ditentukan.
Semua pasien dalam penelitian diwawancarai
oleh peneliti dan hasilnya dicatat dalam status
penelitian wawancara yang meliputi data nama,
usia, lokasi pengambilan spesimen, data
menstruasi terakhir, ada tidaknya perdarahan
kontak, riwayat penggunaan obat hormonal,
riwayat penggunaan kontrasepsi. Pengambilan
sampel smir serviks dilakukan oleh Dokter
Spesialis Patologi Anatomi dan peneliti sebagai
asisten. Penderita ditidurkan diatas meja
ginekologi dalam posisi litotomi. Dilakukan
pemasangan spekulum steril tanpa bahan
pelicin. Kemudian dilihat keadaan serviks
apakah ada fluor albus, erosi. Cervex brush
dimasukkan ke vagina sampai serviks, lalu
diputar lima kali searah jarum jam (clockwise),
kepala cervex brush dioleskan keatas gelas
obyek (untuk sediaan ASK). Kepala cervex
brush dilepaskan dan dimasukkan kedalam botol
berisi cairan fiksasi (preservative) dari LBP.
Botol yang telah berisi sampel dibiarkan satu
jam sebelum diproses. Botol berisi cervex brush
dimasukkan dalam vorteks selama 10 detik.
Cairan dari botol dipindahkan kedalam tabung
sentrifus. Tabung reaksi disentrifus dengan
kekuatan 1.000 g selama 10 detik. Supernatan
dibuang sampai tertinggal pelet di tabung reaksi.
Cairan cellular based dimasukkan sebanyak tiga
kali sel pelet menggunakan mikropipet. Cam-
puran cairan cellular based dan sel pelet
dimasukkan kedalam vortex selama 10 detik.
Cairan dioleskan sebanyak 50uL pada gelas
obyek kemudian dikeringkan pada suhu kamar
atau dalam inkubator dengan suhu 50° C. Pada
penelitian ini, untuk LBP digunakan (liqui
prep™). Sediaan LBP dan ASK kemudian
dipulas dengan pewarnaan Papaniculaou. Hasil
dibaca oleh dua orang patolog divisi urogenital
wanita dan peneliti di sentra diagnostik patologi
anatomi RSUP dr. Mohammad Hoesin Palem-
bang. Penilaian spesimen menggunakan kriteria
Bethesda 2001.
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HASIL

Pada penelitian ini didapatkan rentang usia
subjek penelitian adalah 24 sampai 60 tahun
dengan usia rata-rata 40 tahun.

Tabel 1 menunjukkan kelompok usia
terbanyak adalah 40-44 tahun (22,%). Abnor-
malitas sel epitel ASCUS ditemukan pada
kelompok usia <25 tahun, 25-29 tahun, 36-39
tahun, 50-54 tahun, dan 55-59 tahun. ASC-H
ditemukan pada kelompok usia 25-29 tahun, 40-
44 tahun, dan 45-49 tahun, sedangkan LSIL
ditemukan pada kelompok usia <25 tahun, 30-
34 tahun, 35-39 tahun, 40-44 tahun, 45-49
tahun, dan 50-54 tahun.

Tabel hasil penelitian :

Tabel 1. Distribusi Karakteristik Spesimen ASK dan
LBP menurut usia dan abnormalitas sel epitel
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HSIL ditemukan pada kelompok 30-34 tahun,
40-44 tahun, 50-54 tahun, dan 55-59 tahun.

Tabel 2. Distribusi adekuasi spesimen ASK dan LBP

Adekuasi ASK LBP  Keterangan
Memuaskan 82 92 Chi-Square = 12,54
Tidak memuaskan 18 8 p= 0,057

Jumlah 100 100

Tabel 3. Frekwensi penyebab adekuasi tidak memu-
askan antara ASK dan LBP

Penyebab adekuasi tidak

memuaskan ASK LBP
Selularitas 2 8
Darah/lendir 11 0
Sel radang 0
Endoserviks 0
Jumlah 18 8

Tabel 2 dan 3 memperlihatkan sebaran
adekuasi spesimen ASK dan LBP. Kriteria
spesimen tidak memuaskan pada ASK ditemu-
kan pada 18 spesimen dengan penyebab utama
karena specimen tertutup darah/lendir (11
spesimen), sedangkan spesimen yang tidak
memuaskan pada LBP ditemukan pada 8
spesimen yang seluruhnya disebabkan karena
kurangnya selularitas. Perbedaan adekuasi
spesiman ASK dan LBP secara statistik adalah
bermakna (Chi-Square=12,54, p<0,057).

Tabel 4 Distribusi Interpretasi NILM dan abnormalitas
sel epitel secara ASK dan LBP

Usia Jumlah % Inter Jumlah %
tahun pretasi
<25 3 3.3% NILM 1 1,9%
ASCUS 1 7,7%
LSIL 1 8,3%
25-29 12 13,2% NILM 6 11,5%
ASCUS 5 38,5%
ASC-H 1 25,0%
30-34 14 15,4% NILM 10 19,2%
HSIL 1 20,0%
ASCUS 1 7, 7%
LSIL 2 16,7%
35-39 14 15,4% NILM 7 13,5%
ASCUS 2 15,4%
LSIL 5 41,5%
40-44 20 22,0% NILM 16 30,8%
HSIL 2 40,0%
ASC-H 1 25,0%
LSIL 1 8,3%
45-49 7 7, 7% NILM 4 7, 7%
ASC-H 2 50,0%
LSIL 1 8,3%
50-54 12 13,2% NILM 5 9,8%
HSIL 1 20,0%
ASCUS 2 15,4%
LSIL 2 16,7%
ATROFI 2 40,0%
55-59 7 7,7% NILM 2 3,8%
HSIL 1 20,0%
ASCUS 2 15,4%
ATROFI 2 40,0%
60-64 2 2,2% NILM 1 1,9%
ATROFI 1 20,0%
Jumlah 100 100 100 100
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Interpretasi ASK LBP
NILM 52 57
Abnormalitas sel epitel 30 35
Jumlah 82 92
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Tabel 5. Frekwensi Interpretasi Hasil ASK dan LBP

Interpretasi ASK LBP Keterangan
Chi-Square = 7,11

NILM p=0,212
Organism

Trikomonas 2 2

Candida sp 1 1

Bakterial v. 1 1

Aktinomises

H. simpleks
Reaktif

Inflamasi 52 55

Radiasi - -

IUD 11 16

Post histerektomi
Atrofi 5 7

Endometrium >40 tahun
Normal 28 31
Abnormal - -

Abnormalitas epitel
Koilositosis 24 24
Lesi sel epitel skuamuos 30 35
Lesi sel epitel glandular

Hasil interpretasi spesimen ASK dan
LBP terlihat pada tabel 4 dan 5. Berdasarkan
tabel 4 dan 5 didapatkan bahwa Interpretasi
ASK dengan hasil negatif untuk lesi intraepitelial
(NILM) adalah sebanyak 52 spesimen, sedang-
kan LBP adalah sebanyak 57 spesimen. Hasil
abnormalitas sel epitel skuamosa pada ASK
sebanyak 30 spesimensedangkan pada LBP
sebanyak 35 kasus. Pada kedua tabel tersebut
terlihat bahwa interpretasi spesimen menggu-
nakan ASK dan LBP tidak menunjukkan
perbedaan bermakna secara statistik. Inter-
pretasi akhir dari pemeriksaan Pap Smears baik
ASK dan LBP memberikan hasil yang hampir
sama.

Tabel 6 Frekwensi Jumlah sel abnormal yang ditemu-
kan pada lesi sel skuamosa dengan ASK dan LBP

T ASK LBP
epretasl g Abl Ab2 N Abl AD2
ASCUS 1 - 11 - 2
ASC-H 1 1 - 4 - 2
LSIL 11 1 12 - 2
HSIL 7 1 g8 - 2
Karsinoma 0 0 0 - -

N?

Ab 1?

Ab2

Berdasarkan tabel 6 didapatkan hasil
abnormalitas sel epitel skuamosa pada ASK 30
spesimen dengan kelainan terbanyak adalah
ASCUS dan LSIL (masing-masing 11 spe-
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simen). Sedangkan pada LBP sebanyak 35
spesimen dengan kelainan terbanyak adalah
ASCUS dan LSIL (sama dengan yang ditemu-
kan pada ASK), masing-masing sebanyak 11
dan 12 spesimen. Pada LBP didapatkan hasil
ASC-H dan HSIL yang lebih banyak diban-
dingkan dengan ASK. Pada penelitian ini tidak
ditemukan perubahan sel yang disebabkan oleh
herpes simpleks, karsinoma sel skuamosa,
maupuan lesi glanduler.

DISKUSI

Pada penelitian ini hasil pemeriksaan
terbanyak adalah negative dan lesi intraepithelial
derajat rendah (Low grade Squamous Intra-
epithelial Lesion/LSIL). LSIL ditemukan pada
berbagai usia, termuda pada usia 24 tahun dan
tertua usia 50 tahun. Lesi awal pertama kali
mengenai wanita tergantung pada usia hubu-
ngan seksual pertama kali dilakukan banyaknya
pasangan seksual. Lesi awal dapat ditemukan
pada wanita muda bahkan remaja, wanita usia
tua dan menopause®.

Penelitian ini juga mendapatkan bahwa
dengan LBP, penemuan lesi prekanker (derajat
rendah dan tinggi) lebih banyak dibandingkan
dengan ASK, walaupun secara statistik tidak
bermakna. Sherwani RK dkk (2007) menyatakan
terjadi peningkatan deteksi LSIL dari 10,6%
menjadi 18,1% dengan LBP. Hal ini sesuai
dengan penelitian Coste J (2003) yang menya-
takan bahwa lebih mudah untuk mendeteksi lesi
derajat 1 atau lebih dengan LBP. Diaz-Rosario
dan Kabawat (1999) juga melaporkan pening-
katan deteksi prekursor prekanker pada LBP
dibanding ASK, adanya peningkatan presentase
kasus LSIL dari 1,6% menjadi 2,7% dan HSIL
dari 0,3% menjadi 0,5%.

Tabel 2 menunjukkan adekuasi spesi-
men dengan kategori memuaskan dengan LBP
lebih banyak (92%) dibandingkan dengan ASK
yang hanya 82%. Hal ini sesuai dengan pene-
litian terdahulu (Hessling JJ, 2001, Andriyono,
Beerman H, 2009) bahwa terdapat peningkatan
signifikan secara statistik dalam jumlah adekuasi
yang memuaskan untuk LBP, dan menyatakan
spesimen yang tidak memuaskan pada sitologi
berbasis cairan secara signifikan lebih sedikit
dibandingkan ASK (0,13% vs 0,8%).

Jumlah sel yang hilang pada LBP lebih
sedikit dan tidak signifikan dibandingkan pada
ASK, sedangkan pada sediaan ASK pada
penelitian ini, sering tidak didapatkan sel
endoserviks dibandingkan dengan pada LBP.
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Kedua hal tersebut disebabkan karena pada
LBP sel tertampung seluruhnya dalam pre-
sentative solution sedangkan dengan ASK tidak
semua sel teroleskan pada kaca objek karena
banyak yang tertinggal pada cervex brush atau
spatula Ayre.

Adekuasi specimen yang tidak memuaskan
pada LBP lebih sedikit, (8%), sedangkan ASK
sebanyak 18,0%. Pada penelitian ini (tabel 3)
hasil tidak memuaskan pada LBP terutama
dikarenakan selularitas yang kurang. Hal ini
disebabkan karena pengambilan tidak sesuai
standar. Pengambilan spesimen menggunakan
alat cervex brush sudah tepat karena sudah
terambil daerah yang mengandung ektoserviks
dan endoserviks. Namun pada kenyataannya
hasil pengambilan sampel sering tidak sesuai
harapan terutama karena putaran cervex brush
yang harusnya dilakukan sebanyak lima Kkali
arah putaran jam atau lima kali 360° kadang-
kadang tidak sampai sejumlah putaran tersebut
Hal ini dikarenakan sikat tersebut kaku terutama
pada kasus ostium uteri externum (OUE) kecil
atau atrofi pada portio. Dengan pengambilan
spesimen yang tidak diputar lima kali sering
menyebabkan jumlah sel skuamosa yang
didapat tidak mencapai kriteria minimal yang
ditentukan. Pengambilan spesimen dilakukan
dengan cervex brush adalah untuk mendapat-
kan sel endoserviks dan ektoserviks.

Adekuasi yang tidak memuaskan
dikarenakan banyaknya sel darah, sel radang
didapatkan pada sediaan ASK. Pada sediaan
LBP tidak dijumpai karena telah dibuang setelah
proses sentrifus.** Struktur sel yang didapatkan
dengan LBP juga terlihat lebih baik karena sel-
sel yang tertampung tersebut langsung difiksasi,
penyebaran sel yang merata pada sediaan
dengan meminimalkan sel yang tumpang tindih
terhindar dari darah, lendir atau sel-sel radang.l7

Geyer dan Marino (2004), Darvey E
(2006) menyatakan bahwa pada ASK banyak
sel yang terbuang saat pembuatan spesimen,
hanya sedikit tertampung pada gelas objek,
sering terkontaminasi artefak udara sehingga
mempersulit pemeriksaan, banyak didapatkan
sel darah, sel inflamasi dan mukus yang dapat
menutupi sel-sel epitel yang akan dievaluasi.
Lebih dari 90% material akan terbuang karena
masih menempel pada alat pengambil spesimen
(spatula ayre). Spesimen tidak tercampur me-
rata dan sering memberikan gambaran sitologi
sel yang saling menumpuklo.
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Walaupun dengan LBP didapatkan
jumlah specimen dengan abnormalitas sel epitel
lebih banyak, namun interpretasi akhir kedua
metode tidak menunjukkan perbedaan bermak-
na secara statistik. Perbedaannya adalah pada
kemudahan dalam melihat sel dengan meng-
gunkan metode LBP, terlihat pada tabel 6,
sehingga interpretasi menjadi lebih mudah. Hal
ini sesuai dengan penelitian yang dilakukan
Freemont (2004) bahwa LBP tetap dianggap
lebih superior dibanding ASK karena dapat
mendeteksi abnormalitas sel skuamosa dua kali
lebih banyak, yang sering kali muncul ber-
samaan dengan lesi glandular. Pada LBP
karena proses terstandardisasi dengan meng-
gunakan prosesor otomatis maka preparat
(usapan sel pada kaca benda) dapat mem-
berikan gambaran yang meyakinkan, sehingga
mempermudah deteksi abnormalitas sitologi
serviks.?

KESIMPULAN

Liquid Based Preparation (LBP) mem-
perlihatkan adekuasi spesimen yang lebih baik
daripada Apusan Serviks Konvensional (ASK).
LBP juga mendeteksi lesi intraepitel lebih
banyak walaupun secara statistik tidak ber-
makna.

Pemeriksaan Pap Smears dengan me-
tode Liquid Based Preparation dapat digunakan
sebagai alternatif untuk menggantikan metode
Apus Serviks Konvensional.
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