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ABSTRAK

Kanker paru menjadi penyebab kematian paling banyak di dunia. Kanker paru ialah kanker kedua
terbanyak di Indonesia dan lebih banyak menyerang laki-laki. Perkembangan penelitian molekuler
telah memberikan alternatif pada terapi kanker paru seperti target terapi dan imunoterapi. Saat ini,
PD-1 inhibitor digunakan sebagai imunoterapi pada pasien kanker paru yang menunjukan hasil
pemeriksaan PD-L1 positif. Tujuan studi ini untuk mengetahui prevalensi PD-L1 pada pasien kanker
paru untuk melihat cakupan penggunaan PD-1 inhibitor. Studi ini ialah studi deskriptif
observasional dengan desain potong lintang, dan bertempat di Laboratorium Patologi Anatomi
MRCCC Siloam Hospitals Semanggi, Jakarta Selatan. Variabel yang diteliti ialah jenis kelamin, usia,
jenis kanker paru, dan hasil pemeriksaan imunohistokimia PD-L1 Sp263 pada pasien kanker paru
pada tahun 2020 — 2023. Hasil studi mendapatkan jumlah pasien kanker paru yang memeriksakan
PD-L1 Sp263 sebanyak 161 pasien yang terdiri atas 100 pasien laki-laki (62,1%) dan 61 pasien
perempuan (37,9%). Rentang usia pasien 30-85 tahun dengan rata-rata 61,49 (SD + 10,68), dan
prevalensi paling tinggi pada pasien > 60 tahun (57,1%). Jenis kanker paru terbanyak ialah
adenokarsinoma (76,4%). Prevalensi PD-L1 positif ditemukan pada 71 (44,1%) pasien, terdiri atas
48 (29,8%) pasien positif rendah dan 23 (14,3%) pasien positif tinggi. Prevalensi PD-L1 pada
pasien kanker paru dalam studi masih cukup tinggi sehingga memberikan harapan untuk pasien
mendapatkan imunoterapi (PD-L1 inhibitor).

Kata kunci: PD-L1 Sp263; kanker paru; imunoterapi

ABSTRACT

Lung cancer is the most common cancer causing death in the world. Lung cancer is the second
most common type of cancer in Indonesia, occurs more in men (74,81%). The development of
molecular research has provided alternatives to lung cancer therapy such as targeted therapy and
immunotherapy. Currently, PD-1 inhibitors are used as immunotherapy in lung cancer patients who
show positive PD-L1 test results. The purpose of this study was to determine the prevalence of PD-
L1 in lung cancer patients. This study is a descriptive observational study with a cross-sectional
design, and took place at the MRCCC Siloam Hospitals Semanggi anatomical pathology laboratory,

South Jakarta. The variables studied were gender, age, type of lung cancer, and PD-L1 Sp263
immunohistochemistry test results in lung cancer patients in 2020 - 2023. The results of the study
obtained the number of lung cancer patients who examined PD-L1 Sp263 as many as 161 patients
consisting of 100 male patients (62.1%) and 61 female patients (37.9%). The age range of patients
was 30-85 years with an average of 61.49 (SD + 10.68), and the highest prevalence was > 60
years 92 patients (57.1%). The most common types of lung cancer were adenocarcinoma 123
patients (76.4%) and squamous cell carcinoma 35 patients (21.7%). The prevalence of PD-L1 was
71 patients (44.1%) consisting of 48 patients (29.8%) low positive and 23 patients (14.3%) high

positive. The prevalence of PD-L1 in lung cancer patients is quite high, thus providing hope for
patients to receive immunotherapy (PD-L1 inhibitor).
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PENDAHULUAN

Kanker paru merupakan jenis kanker
yang menyebabkan kematian paling
banyak di dunia. Di seluruh dunia, pada
tahun 2022, terdapat 2,5 juta kasus kanker
paru yang baru didiagnosis dan 1,8 juta
kematian akibat penyakit ini. Di
Indonesia kanker paru ialah jenis kanker
yang paling sering menyerang pria dan
juga menyebabkan banyak kematian,
menempati urutan pertama pada pria dan
kelima pada wanita. Pada tahun 2022,
terdapat 408.661 penderita kanker di
Indonesia, dan 38.904 (9,5% dari seluruh
kasus) merupakan kanker paru. Kanker
paru merupakan jenis kanker kedua
terbanyak di Indonesia, dengan 74,81%

pria dan 25,18% wanita.!

Dua jenis utama kanker paru-paru ialah
kanker paru jenis karsinoma bukan sel
kecil (KPKBSK)/non small cell lung
cancer (NSCLC) dan kanker paru jenis
karsinoma sel kecil(KPKSK)/small cell
lung cancer (SCLC). Kedua jenis kanker
paru dikelompokkan bersama karena
kesamaan perilaku dan respons terhadap
terapi. Jenis utama KPKBSK ialah
adenokarsinoma yang menyumbang
sekitar 40% dari semua kanker paru-paru,
dan karsinoma sel skuamosa yang
menyumbang sekitar 25-30% dari semua
kanker paru-paru. Klasifikasi dari dua

subtipe KPKBSK yang penting ini
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merupakan langkah penting dalam
pengembangan sistem diagnosis.? Gejala
dan tanda dapat bervariasi tergantung
pada jenis tumor dan adanya metastasis.
Pengobatan dan prognosis berhubungan
erat dengan jenis dan stadium tumor yang
terdeteksi.  Reseksi ~ bedah  lebih
dianjurkan untuk karsinoma non-sel kecil
stadium I-IIIA. Karsinoma sel non-kecil
lanjut diobati dengan pendekatan
multimodal yang mungkin termasuk
terapi radiasi, kemoterapi, dan perawatan
paliatif.®

Studi terbaru menunjukkan korelasi
klinis, radiologis, dan patologis, yang
mengarah pada pengetahuan yang lebih
baik tentang profil molekuler mengarah
ke perkembangan terapi yang lebih baik,
yaitu terapi target dan imunoterapi.*
Terapi target ditujukan langsung ke ke
faktor yang berperan pada perkembangan
sel kanker paru seperti epidermal growth
factor receptor (EGFR), gen anaplastic
lyphoma kinase (ALK), dan gen ROSI.
Selain itu, terdapat terapi lainnya yaitu
imunoterapi seperti programmed death
ligand 1 (PD-L1). Programmed death
ligand I memberikan perubahan yang
cukup drastis pada pengobatan kanker
paru khususnya KPBSK terutama untuk
pasien yang resisten terhadap terapi

target.’ Saat ini, PD-1 inhibitor digunakan
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sebagai imunoterapi pada pasien kanker
paru yang menunjukan hasil pemeriksaan
PD-L1 positif. Berdasarkan penemuan
baru tersebut, penulis ingin meneliti
prevalensi PD-L1 pada pasien kanker
paru di MRCCC Siloam Hospitals

Semanggi.

METODE STUDI

Metode studi yang digunakan ialah
deskriptif observasional dengan desain
potong lintang. Studi ini menggunakan
data sekunder, yaitu hasil pemeriksaan
PD-L1 Sp263 pada pasien kanker paru di
MRCCC Siloam Hospitals Semanggi.
Studi dilakukan pada bulan November —
Desember 2024 dengan mengambil
sampel pasien kanker paru pada tahun
2020 - 2023 yang
pemeriksaan PD-L1. Teknik

melakukan

pengambilan sampel ialah total sampling.
Variabel yang diteliti terdiri atas jenis
kelamin, usia, jenis kanker paru, dan hasil
pemeriksaan imunohistokimia PD-LI
Sp263 pada pasien kanker paru pada
tahun 2020 — 2023. Jika terdapat pasien
yang melakukan pemeriksaan PD-L1
berulang akan dihitung 1 kali. Studi ini
telah mendapatkan persetujuan dari
Komite Etik Penelitian Kesehatan
(KEPK) Fakultas Kedokteran Universitas
Tarumanagara dengan nomor

402/KEPK/FKUNTAR/IX/2024.
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HASIL DAN PEMBAHASAN

Karakteristik sampel studi

Studi ini mendapatkan 161 sampel yang
berasal dari 161 pasien kanker paru yang
memeriksakan PD-L1 Sp263 di MRCCC
Siloam Hospitals Semanggi Jakarta
Selatan Tahun 2020 — 2023. Mayoritas
sampel memiliki jenis kelamin laki-laki,
yaitu 100 (62,1%) sampel. (Tabel 1)
Hasil tersebut sesuai dengan studi
Pawelczyk, et al® (laki-laki sebesar 73,9%
orang), Kilaru, et al’ di India (laki-laki
seesar 63,8% orang), Lin, et al® di China
(laki-laki sebesar 64% orang), dan
Russel, et al’ di Australia (laki-laki

sebesar 57% orang).

Tabel 1. Karakteristik subjek (N=161)

Variabel Jumlah (%)
Jenis kelamin
Laki-laki 100 (62,1)
Perempuan 61 (37,9)
Usia (tahun)
<60 69 (42,9)
>60 92 (57,1)
Jenis kanker
Adenokarsinoma 30 (16,3)
Karsinoma sel skuamosa 69 (37,5)
Karsinoma adenoskuamosa 85 (46,2)
Tidak terklasifikasi 2(1,2)
PD-L1 Sp263
Positif 71 (44,1)
Negatif 90 (55.,9)

Yang, et al® di China menggunakan PD-
L1 22C3 sebanyak 562 (63,9%) orang
dari 879 pasien. Fu, et al di Asia Timur
menggunakan PD-L1 22C3 sebanyak
2346 (51%) orang dari 4550 pasien.'”



Hasil studi Zhou, et al menunjukkan
pemeriksaan PD-L1 klone SP263 dan
22C3 menunjukkan tingkat kesesuaian
yang tinggi serta nilai prediktif klinis
yang serupa.!!

Rentang usia sampel studi ini ialah 30-85
tahun dengan rata-rata 61,49 (SD + 10,68)
tahun, dan prevalensi paling tinggi > 60

tahun pada 92 (57,1%) sampel (Tabel 1).

Hasil ini sesuai dengan studi Kilaru, et al’
di India sebanyak 62,7% pasien berusia
>60 tahun, demikian juga dengan studi
Pawelczyk, et al® mendapatkan 58,8%

pasien yang berusia >60 tahun.

Jenis kanker paru terbanyak pada studi
ialah adenokarsinoma (123 sampel;
76,4%), disusul oleh karsinoma sel
skuamosa pada 35 (21,7%) sampel. Jenis
kanker paru yang paling sedikit
ditemukan ialah karsinoma
adenoskuamosa pada 1 (0,6%) sampel,
dan 2 (1,2%) sampel hanya dituliskan
karsinoma paru tidak terklasifikasi / sukar
ditentukan jenisnya dengan pemeriksaan
hemaktosilin-eosin (HE) dan tidak
dilakukan pemeriksaan imunohistokimia
lebih lanjut. (Tabel 1) Hasil ini sesuai
dengan studi Skov, et al'> yang
mendapatkan  jenis terbanyak ialah
adenokarsinoma pada 539 (68,1%)
pasien, diikuti karsinoma sel skuamosa
pada 209 (26,4%) pasien, dan hanya 9
(1,1%) pasien tidak terklasifikasikan.
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Tabel 1 juga memperlihatkan prevalensi
PD-L1 Sp263 positif pada 71 (44,1%)
sampel, yang terdiri atas 48 (29,8%)
sampel positif rendah dan 23 (14,3%)
sampel positif tinggi, sedangkan hasil
PD-L1 negatif terdapat pada 90 (55,9%)
sampel. Hasil ini sedikit lebih tinggi
dibandingkan studi Fu, et al, di mana PD-
L1 positif pada 33,7% pasien dan 66,3%
pasien memiliki hasil negatif.!® Studi
Arak, et al'® juga mendapatkan PD-L1
positif pada 39,3% pasien dan hasil
negatif pada 60,7% pasien. Hasil yang
serupa juga didaptkan pada studi
Pawelczyk, et al%, di mana sebanyak
32,6% pasien memiliki PD-L1 positif dan
67,4% pasien memiliki PD-L1 negatif.

Distribusi frekuensi jenis kelamin

berdasarkan jenis kanker paru

Tabel 2 memperlihatkan distribusi
frekuensi jenis kanker paru berdasarkan
jenis kelamin. Kanker paru tipe
adenokarsinoma paling banyak pada laki-
laki, yaitu sebanyak 68 (55,2%) sampel.
Kanker paru jenis karsinoma sel
skuamosa juga didapatkan lebih banyak
pada laki-laki (29 sampel; 82,9%). Jenis
kanker paru karsinoma adenoskuamosa
dan tidak terklasifikasi semuanya terdapat

pada sampel dengan jenis kelamin laki-

laki.
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Tabel 2. Distribusi frekuensi jenis kelamin berdasarkan jenis kanker paru

Jenis Jenis Kelamin Jumlah
Laki-laki Perempuan

Adenokarsinoma 68 (55,2%) 55 (44,8%) 123 (100%)

KSS 29 (82,9%) 6 (17,1%) 35 (100%)

Karsinoma adenoskuamosa 1 (100%) 0 (0%) 1 (100%)

Tidak terklasifikasi 2 (100%) 0 (0%) 2 (100%)

Hasil ini sesuai dengan studi Ruano-

Ravina, et al di Spanyol yang
menunjukkan laki-laki mengalami kanker
paru terbanyak dibandingkan perempuan
dengan jenis terabanyak, yaitu jenis
adenokarsinoma pada 4806 (56,7%)
pasien dan karsinoma sel skuamosa 2949
(89,1%) pasien.' sedikit

berbeda dengan studi Chen, et al di China

Hasil ini

yang menunjukkan pada adenokarsinoma
pasien terbanyak ialah perempuan (141
64,4%),

karsinoma sel

pasien; sedangkan  pada

skuamosa  frekuensi
terbanyak ialah laki-laki (13 pasien;

92,9%).15

Distribusi frekuensi PD-L1 berda-

sarkan jenis kanker paru
PD-L1 positif 1-49% disebut positif
rendah, PD-L1 >50% disebut positif

tinggi. Hasil PD-L1 lebih banyak pada
jeni kanker paru adenokarsinoma ialah
hasil PD-L1 negatif (69 sampel; 56,1%),
dan positif pada sebanyak 54 (43,9%)
sampel, yang terdiri atas 34 (27,6%)
sampel positif rendah dan 20 (16,3%)
sampel positif tinggi. Pada tipe jenis
karsinoma sel skuamosa, lebih banyak
terdapat hasil PD-L1 negatif (19 sampel;
54,3%), dan hasil positif pada 16 (45,7%)
sampel, yang terdiri atas 14 (40%) sampel
positif rendah dan 2 (5,7%) sampel positif
karsinoma

hasil PD-L1

Satu  sampel

tinggi.
adenoskuamosa memiliki
positif tinggi (100%) dan 2 sampel
kanker paru yang tidak terklasifikasi
memiliki hasil PD-L1 negatif (100%).

(Tabel 3)

Tabel 3. Distribusi frekuensi PD-L1 berdasarkan jenis kanker paru

PD-L1 Sp-263
Jenis kanker paru Negatif Positif rendah  Positif tinggi Jumlah
(<1%) (1-49%) (>50%)
Adenokarsinoma 69 (56,1%) 34 (27,6%) 20 (16,3%) 123 (100%)
Karsinoma sel  skuamosa 19 (54,3%) 14 (40%) 2 (5,7%) 35 (100%)
Karsinoma adenoskuamosa 0 (0%) 0 (0%) 1 (100%) 1 (100%)
Tidak terklasifikasi 2 (100%) 0 (0%) 0 (0%) 2 (100%)

26



Hasil ini sesuai dengan studi Pawelczyk,
et al, adenokarsinoma dengan hasil PD-
L1 positif terdapat pada 112 (30,7%)
pasien yang terdiri atas 74 (20,3%) pasien
positif rendah dan 38 (10,4%) pasien
positif tinggi. Sebanyak 138 (36%) pasien
dengan karsinoma sel skuamosa memiliki
PD-L1 positif yang terdiri atas 95 (25%)
pasien positif rendah dan 43 (11%) pasien
positif tinggi.® Skov, et al dalam studinya
mendapatkan 337 (62,5%) pasien
adenokarsinoma dengan hasil PD-L1
positif, terdiri atas 160 (29,7%) pasien
positif rendah dan 177 (32,8%) pasien
positif tinggi, serta 134 (64,1%) pasien
karsinoma sel skuamosa dengan hasil PD-

L1 positif, terdiri atas 90 (43,1%) pasien
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positif rendah dan 44 (21%) pasien positif
tinggi.'?

Distribusi frekuensi PD-L1

berdasarkan jenis kelamin

Studi ini mendapatkan jenis kelamin
terbanyak pasien kanker paru yang
dilakukan pemeriksaan PD-L1 Sp-263
ialah laki-laki dengan total 100 (62,1%)
sampel. PD-L1 positif terdapat pada 51
(51%) sampel yang terdiri 34 sampel
positif rendah dan 17 sampel positif
tinggi, sedangkan pada 61 (37,9%)
sampel perempuan didapatkan PD-L1
positif pada 20 (32,8%) sampel, yang
terdiri atas 14 sampel positif rendah dan 6

sampel positif tinggi. (Tabel 4)

Tabel 4. Distribusi frekuensi PD-L1 berdasarkan jenis kelamin

PD-L1

Jenis kelamin Negatif (<1%) __ Positif 1-49% ___Positif > 50% Jumah

Laki-laki 49 (49%) 34 (34%) 17 (17%) 100 (62,1%)

Perempuan 41 (67.2%) 14 (23%) 6 (9,8%) 61 (37.9%)
Hasil ini sesuai dengan studi Lin, et al pada KESIMPULAN

312 (55,5%) pasien laki-laki yang terdiri
atas 168 (29,9%) pasien positif rendah dan

Studi in1 memperlihatkan jenis kanker
paru terbanyak adalah adenokarsinoma
144 (25,6%) pasien positif tinggi.®
Pawelczyk, et al mendapatkan 212 (33,1%)
pasien laki-laki terdiri atas 145 (22,7%)

dengan populasi terbanyak pada laki-laki.
Hampir setengah populasi memiliki PD-
L1 positif sehingga imunoterapi (PD-L1
pasien positif rendah dan 67 (10,4%) pasien inhibitor) masih memberikan harapan.
positif tinggi.° Hasil PD-L1 positif lbih
banyak di laki-laki dikarenakan memang
insiden kejadian kanker paru lebih tinggi

dibandingkan perempuan.'>!3
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