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ABSTRAK 
 

Latar belakang. Kalnker serviks merupalkaln penyalkit kegalnalsaln yalng terjaldi 

paldal leher ralhim. Etiologi kalnker serviks aldallalh infeksi humaln palpillomal virus 

(HPV) daln dalpalt dicegalh dengaln beberalpal metode dialgnostik daln valksin HPV. 

Kalnker serviks aldallalh kalnker palling sering keempalt paldal walnital di dunial. 

Terdalpalt 570.000 kalsus balru serviks paldal talhun 2018. Lebih dalri 311.000 

kemaltialn alkibalt kalnker serviks terjaldi setialp talhun. Pertumbuhaln sel kalnker 

ditalndali aldalnyal respon inflalmalsi, daln balnya lk respon inflalmalsi telalh 

diidentifikalsi dallalm beberalpal penelitialn. Ralsio neutrofil limfosit (RNL), ralsio 

plaltelet limfosit (RPL), daln ralsio monosit limfosit (RML) palling sering 

digunalkaln untuk mendeteksi aldalnyal peraldalngaln. Beberalpal penelitialn 

menemukaln balhwal RNL dalpalt digunalkaln sebalgali indikaltor prognostik. 

Gralding histopaltologi sejallaln dengaln survivall outcomes paldal palsien kalnker. 

Tujualn. Mengetalhui hubungaln alntalral ralsio neutrofil limfosit dengaln gralding 

histopaltologi paldal penderital kalnker serviks di RS Vinal Estetikal Medaln Talhun 

2019 – 2022. Metode. Penelitialn yalng dilalkukaln bersifalt alnallitik observalsionall 

dengaln pendekaltaln studi cross-sectionall, yalng bertujualn untuk mencalri 

hubungaln alntalral ralsio neutrofil limfosit (RNL) dengaln gralding histopaltologi 

kalnker serviks dengaln mengalmalti daltal sekunder dalri rekalm medik palsien daln 

melihalt slide sedialaln histopaltologi kalnker serviks. Teknik pengalmbilaln salmpel 

dallalm penelitialn ini aldallalh dengaln menggunalkaln teknik Totall Salmpling. Halsil. 

Palsien penderital kalnker serviks lebih balnya lk memiliki nilali RNL rendalh 

ya litu 19  palsien (73,1%) daln gralding histopaltologi yalng palling balnyalk dijumpali 

aldallalh well differentieted yalitu 11 oralng (42,3%). Ralsio neutrofil limfosit daln 

gralding histopaltologi kalnker serviks memiliki nilali p-vallue = 0,025. 

Kesimpulaln. Terdalpalt hubungaln yalng signifikaln alntalral ralsio neutrofil limfosit 

dengaln gra lding histopaltologi kalnker serviks paldal RS Vinal Estetikal Medaln 

Talhun 2019 – 2022. 

 

Kata Kunci: Grading histopatologi, Hubungan, Kanker serviks, RNL 
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ABSTRACT 

 

Background. Cervical cancer is a malignancy that occurs in the cervix. The 

etiology of cervical cancer is infection of the human papilloma virus (HPV) and 

can be prevented by several diagnostic methods and HPV vaccines. Cervical 

cancer is the fourth most common cancer in women worldwide. There were 

570,000 new cases of cervical cancer in 2018. More than 311,000 deaths from 

cervical cancer occur every year. Cancer cell growth is characterized by an 

inflammatory response, and many responses have been identified in several 

studies. The neutrophil lymphocyte ratio (NLR), platelet lymphocyte ratio (PLR), 

and monocyte lymphocytes ratio (MLR) are most commonly used to detect 

inflammation. Several studies have found that NLR can be used as a prognostic 

indicator. Histopathological grading is in line with survival outcomes. 

Objective. This study aims to know the correlation between the neutrophil 

lymphocyte ratio and histopathological grading of cervical cancer patients at 

Vina Estetika Hospital Medan in 2019-2022. Method. The research was carried 

out in an analytic observational manner with a cross-sectional study approach, 

which aimed to find a relationship between the neutrophil lymphocyte ratio 

(NLR) and histopathological grading of cervical cancer by observing secondary 

data from patient medical records and viewing slides of histopathological 

preparations of cervical cancer. The sampling technique in this study is to use 

the Total Sampling technique. Result. Patients with cervical cancer had more 

low RNL values, namely 19 patients (73.1%) and the most common 

histopathological grading was well differentiated, namely 11 patients (42.3%). 

The neutrophil lymphocyte ratio and histopathological grading of cervical 

cancer have a p-value = 0.025.Conclusion. There is a significant correlation 

between neutrophil lymphocyte ratio and the histopathological grading of 

cervical cancer at Vina Estetika Hospital, Medan, 2019-2022. 

 

Keywords: Cervical cancer, Correlation, Histopathological grading, NLR 
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BAB 1  

PENDAHULUAN 

 

1.1 Latar Belakang 

Kalnker serviks aldallalh kalnker balgialn balwalh ralhim. Etiologi kalnker serviks 

aldallalh infeksi humaln palpillomalvirus (HPV) daln dalpalt dicegalh dengaln beberalpa l 

metode dialgnostik daln valksin HPV.
1
 Beberalpal falktor risiko ya lng berhubungaln 

dengaln kejaldialn kalnker serviks alntalral lalin penya lkit menulalr seksuall (terutalma l 

HPV daln HIV), falktor reproduksi, daln seksuallitals (galnti palsalngaln seksuall, seks di 

usial mudal, melalhirkaln di usial mudal, palritals, daln pil kontralsepsi orall), falktor 

perilalku (merokok daln obesitals) daln falktor pejalmu (genetik). Galmbalraln klinis 

kalnker serviks aldallalh perdalralhaln valginal albnormall, keputihaln berbalu busuk daln 

perdalralhaln kontalk, ya lng diketalhui sebalgali talndal utalmal kalnker serviks daln paldal 

kebalnyalkaln kalsus tidalk menunjukkaln gejallal.
2
 

Kalnker serviks aldallalh kalnker palling sering keempalt paldal walnital di dunial. 

Terdalpalt 570.000 kalsus balru serviks paldal talhun 2018. Lebih dalri 311.000 kemaltialn 

alkibalt kalnker serviks terjaldi setialp talhun. Lebih dalri 85% kemaltialn ini terjaldi di 

negalral berpenghalsilaln rendalh daln menengalh. Tujuh puluh persen kalnker serviks di 

seluruh dunial disebalbkaln oleh dual jenis HPV (16 daln 18).
3
 Di Indonesial palda l 

talhun 2013 jumlalh kalsus kalnker serviks sekitalr 98.692 kalsus dengaln prevallensi 

sekitalr 0,8% kalsus, Sementalral di Provinsi  Sumalteral Utalral dijumpali 4.694 kalsus 

dengaln prevallensi 0,7 % kalsus.
4
 

Menurut Yin et all Pertumbuhaln sel kalnker ditalndali aldalnya l respon inflalmalsi, daln 

balnya lk respon inflalmalsi telalh diidentifikalsi dallalm beberalpal penelitialn. 

Neutrophil lymphocyte Raltio (NLR) altalu ralsio neutrofil limfosit (RNL), plaltelet 

lymphocyte raltio (PLR), daln monocyte lymphocytes raltio (MLR) palling sering 

digunalkaln untuk mendeteksi aldalnya l peraldalngaln. Pemilihaln RNL dallalm penelitialn 

ini didalsalrkaln paldal falktal balhwal neutrofil daln limfosit memalinkaln peraln yalng 

lebih spesifik dallalm inflalmalsi alkibalt kalnker dibalndingkaln dengaln PLR daln MLR. 

Sebalgialn besalr efek alnti tumor  dimedialsi oleh sitotoksisitals limfosit T, 
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peningkaltaln jumlalh limfosit dialnggalp sebalgali prognosis yalng balik, sedalngkaln 

neutrofil dalpalt menghalsilkaln interleukin- 2 (IL-2) , interleukin-6 (IL-6), 

interleukin-10 (IL -10), Tumor Necrosis Falctor  (TNF-) daln Valsculalr 

Endothelial Growth Falctor (VEGF), ya lng berperaln dallalm perkembalngaln sel 

kalnker.
5
 

Sementalral menurut penelitialn Pralbalwal et all ditemukaln aldalnyal hubungaln 

ya lng signifikaln alntalral staldium kalnker serviks daln RNL dallalm prognostik staldium 

kalnker serviks.
6
 Menurut penelitialn Dals et all mengaltalkaln infiltralsi dalri limfosit 

paldal jalringaln sel kalnker serviks ditemukaln aldalnya l hubungaln ya lng signifikaln 

terhaldalp falktor prognostik kalnker serviks.
7
 Penelitialn lalin mengaltalkaln aldalnya l 

hubungaln RNL dengaln prognostik kelalngsungaln hidup paldal palsien kalnker 

serviks tipe aldenokalrsinomal.
8 

Diferensialsi menggalmbalrkaln seberalpal balnya lk altalu 

sedikit tumor menyerupali jalringaln normall dalri malnal ial muncul. Secalral umum, 

kaltal keteralngaln "well", "moderaltely", daln "poorly" digunalkaln untuk 

menunjukkaln tingkalt diferensialsi, yalng mendekalti gralde I, II, daln III. 

"undifferentialted" daln "alnalplalstic" bialsalnyal sesuali dengaln gralde IV.
22 

Berdalsalrkaln uralialn dialtals, diketalhui balhwal dengaln aldalnya l hubungaln yalng 

signifikaln alntalral staldium kalnker serviks daln RNL dallalm prognostik staldium 

kalnker serviks. Hall tersebut membualt peneliti tertalrik untuk mengetalhui lebih 

lalnjut aldalkalh hubungaln ralsio neutrofil  limfosit dengaln gralding histopaltologi 

kalnker serviks dengaln melihalt rekalm medik palsien penderital kalnker serviks daln 

temualn gralding histopaltologi kalnker serviks paldal slide sedialaln histopaltologi kalnker 

serviks di RS Vinal Estetikal Medaln
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1.2 Rumusa ln Malsallalh 

Balgalimalnal hubungaln ralsio neutrofil limfosit dengaln gralding histopaltologi 

kalnker serviks ? 

 

1.3 Tujualn Penelitialn 

1.3.1 Tujualn Umum 

Mengetalhui hubungaln alntalral ralsio neutrofil limfosit dengaln gralding 

histopaltologi kalnker serviks. 

1.3.2 Tujualn Khusus 

1. Mengetalhui ralsio neutrofil limfosit penderital kalnker serviks.  

2. Mengetalhui gralding histopaltologi kalnker serviks. 

 

1.4 Malnfala lt Penelitialn 

a. Balgi Peneliti 

Untuk menalmbalh pengetalhualn peneliti mengenali kalnker serviks daln 

hubungalnnya l dengaln ralsio neutrofil limfosit. 

b. Balgi Pembalcal 

Untuk menalmbalh pengetalhualn palral pembalcal mengenali kalnker serviks 

secalral umum sertal hubungaln ralsio neutrofil limfosit dengaln gralding 

histopaltologi kalnker serviks. 

c. Balgi Institusi 

Dalpalt dijaldikaln sebalgali referensi untuk penelitaln 

selalnjutnyal.
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BAlB 2  

TINJAlUAlAlN PUSTAlKAl 

 

2.1 Serviks 

2.1.1 Alnaltomi Orgaln Serviks 

Serviks altalu leher ralhim aldallalh balgialn balwalh dalri uterus ya lng menjaldi 

penghubung alntalral valginal dengaln corpus uterus. Serviks dilalpisi selalput lendir daln 

beraldal di balwalh isthmus. Paldal balgialn altals salmal tinggi dengaln plikal vesico-uterinal. 

Sisi belalkalng dalri serviks tertutup oleh peritoneum daln balgialn lalterall terhubung 

dengaln pelvis oleh Ligalmentum Kalrdinalle.
9
 

Galmbalr 2. 1.  Alnaltomi orgaln serviks
9
 

Jalringaln serviks tersusun altals jalringaln ikalt daln sekitalr 10% otot polos, hall 

ini menyebalbkaln ketikal persallinaln serviks bersifalt palsif. Pembukalaln serviks 

dikalrenalkaln aldalnyal retralksi otot uterus daln muskulus levaltor alni. Alkibalt dalri 

serviks ya lng tidalk membukal dengaln balik dalpalt muncul calput succedalneum. 

Kealdalaln infeksi serviks seperti servisitis, erosi portio daln kalnker serviks salngalt 

penting dilalkukaln evallualsi lebih lalnjut.
9
 

2.1.2 Histologi Orgaln Serviks 

Orgaln serviks terdiri altals dual balgialn ya litu ektoserviks daln endoserviks: 

1. Balgialn ektoserviks 

Balgialn ektoserviks iallalh yalng menonjol ke alralh dallalm valginal alta lu 

disebut portio yalng dibaltalsi oleh epitel skualmosal non-keraltin terstraltifikalsi. 

Balgialn ya lng terbukal aldallalh ostium uteri eksternum (OUE).  
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2. Balgialn endoserviks 

Balgialn endoserviks iallalh balgialn yalng lebih dallalm dalri serviks yalng 

dilalpisi oleh epitel kolumnalr sederhalnal ya lng mensekresi lendir. Kalnall 

endoserviks bialsal disebut Kalnallis servikallis. Paldal balgialn ujung dallalm dalri 

Kalnallis servikallis aldalnyalpenyempitaln daln aldal balgialn yalng terbukal disebut 

ostium uteri internum (OUI).
9
 

2.1.3 Fisiologi Orgaln Serviks 

Serviks menghalsilkaln lendir serviks ya lng konsistensinyal berubalh paldal false 

menstrualsi bertujualn mencegalh kehalmilaln. Paldal false ovulalsi lendir menjaldi jernih 

daln elalstis, dipengalruhi oleh kaldalr hormone estrogen meningkalt. Lendir serviks 

berbentuk teball daln tidalk dalpalt ditembus spermal sebelum ovulalsi. Alkibaltnyal 

spermal malsuk kedallalm uterus daln tubal fallopii melewalti lendir serviks.
9
 

Fungsi serviks alntalral lalin: 

1. Dalpalt digunalkaln sebalgali falsilitals perjallalnaln spermal menuju calvum uteri. 

2. Dalpalt mempertalhalnkaln sterilitals salluraln reproduksi sisi altals. 

4. Bisal mencegalh invalsi balkteri dalri pelepalsaln lalpisaln endometrium setialp bulaln. 

5. Bisal melebalr selalmal persallinaln untuk kelalhiraln balyi daln plalsental melewalti 

valginal.
9
 

 

2.2 Morfologi daln Siklus Hidup Humaln Palpillomalvirus 

Klalsifikalsi HPV berdalsalrkaln tingkalt homogenitals DNAl. Internaltionall 

Committee on the Talxonomy of Viruses (ICTV) menggolongkaln Palpillomalvirus 

paldal kelualrgal Palpillomalviridale ya lng terdiri dalri 2 subfalmili dengaln lebih dalri 50 

genus tetalpi 5 genus yalng bersalngkutaln dengaln infeksi paldal malnusial, seperti hall 

nyal Allphalpalpillomal virus, Beta lpalpi llomal virus, Galmmalpalpillomalvirus, 

Mupalpilloma lvirus, daln Nupalpillomalvirus. Dalri beberalpal virus yalng palling sering 

ditemui iallalh genus A llphalpalpillomalvirus.
10
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Talbel 2. 1. Klalsifikalsi Virus HPV
10

 

 

DNAl sirkuler ralntali galndal memiliki ukuraln alntalral 5748 bp – 8607 bp aldallalh 

Genom HPV. Kemudialn dikelompokkaln ke 3 region seperti Upstrealm Regulaltory 

Region (URR), region protein alwall (the ealrly region), daln region alkhir (the lalte 

region). 

Region alwall mempunyali 45 % dalri keseluruhaln genom daln terdiri altals 6 

ORF, mengkode protein non-strukturall dengaln memiliki tugals mengontrol replikalsi 

DNAl sertal menginduksi tralnsformalsi kegalnalsaln dalri sel inalng. Enhalncer element 

bertugals sebalgali falktor pengualt proses replikalsi sertal tralnskripsi. Gen pertalma l 

iallalh L1, yalng dikode menjaldi protein yalng berukuraln sekitalr 54.000 dallton serta l 

ukuraln daln susunaln alsalm almino yalng halmpir salmal paldal tialp jenis virus HPV 

(highly conserved). Region URR iallalh 15 % keseluruhaln genom HPV sertal terdiri 

altals enhalncer element jugal promoter. Promoter memiliki tugals sebalgali origin of 

replicaltion (ORF) virus yalng berperaln sebalgali tempalt pengikaltaln falktor tralnskripsi 

seluer. Region tersebut aldal di alntalral L1 sertal E6 ORF.  gen kedual iallalh L2, dikode 

menjaldi protein dengaln ukuraln ya lng lebih kecil sertal spesifik paldal tialp tipe HPV. 

Gen L1 bersifalt immunogenik salmpali keberaldalaln alntibody L1 paldal serum palsien 

dipalkali dallalm menegalkkaln dialgnosis palsien.
10
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Galmbalr 2. 2. Struktur Genom HPV 16
10

 

HPV iallalh double stralnded DNAl (dsDNAl) ya lng tidalk mempunya li selubung 

sertal berdialmeter 55 nm. Kalpsid tersebut memballut saltu molekul dsDNAl sirkulalr. 

Molekul genom HPV beralsosialsi paldal molekul histon. Kalpsid dalri HPV berbentuk 

ikosalhedrall sertal terdiri altals 72 calpsomer pentalmerik (320 protein L1) sertal 12 

molekul protein L2.
10

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Galmbalr 2. 3. Humaln palpillomalvirus (HPV)
10

 

2.3 Kalnker Serviks 

2.3.1 Definisi Kalnker Serviks 

Kalnker serviks altalu kalnker leher ralhim merupalkaln penyalkit kegalnalsaln 

ya lng terjaldi paldal leher ralhim altalu bisal disebut mulut ralhim yalng merupalkaln sisi 

terbalwalh dalri uterus sertal menonjol ke alralh valginal.
11

 

2.3.2 Epidemiologi Kalnker Serviks 

Secalral globall, terdalpalt sekitalr 500.000 lebih kalsus balru kalnker serviks 

setialp talhun. Setialp talhun sekitalr 250.000 walnital meninggall kalrenal kalnker serviks. 

Di Almerikal Serikalt, sekitalr 4000 walnital meninggall alkibalt kalnker serviks. HPV
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aldallalh virus penya lkit menulalr seksuall 
12

. Kemaltialn alkibalt kalnker serviks lebih 

meningkalt paldal walnital yalng tidalk skrining dallalm limal talhun teralkhir daln walnita l 

ya lng tidalk melalkukaln tindalk lalnjut palscal identifikalsi lesi pralkalnker secalra l 

konsisten.
13

 

Di seluruh dunial, kalnker serviks aldallalh kalnker palling sering keempalt palda l 

walnital. Terdalpalt 570.000 kalsus balru serviks paldal talhun 2018. Lebih dalri 311.000 

kemaltialn alkibalt kalnker serviks terjaldi setialp talhun. Lebih dalri 85% kemaltialn ini 

terjaldi di negalral berpenghalsilaln rendalh daln menengalh. Tujuh puluh persen kalnker 

serviks di seluruh dunial disebalbkaln oleh dual jenis HPV (16 daln 18).
3
 Di 

Indonesial paldal talhun 2013 jumlalh kalsus kalnker serviks sekitalr 98.692 kalsus 

dengaln prevallensi sekitalr 0,8% kalsus berdalsalrkaln dialgnosis dokter, Sementalral di 

Provinsi Sumalteral Utalral dijumpali 4.694 kalsus dengaln prevallensi 0,7 % kalsus 

berdalsalrkaln dialgnosis dokter.
4
 

Menurut daltal Globall Calncer Observaltory (Globocaln) 2020, sebalnyalk 

36.633 (17.2%) sebalgali kalsus balru ya lng terdialgnosal di Indonesial daln dalri dalta l 

tersebut didalpalti kalnker serviks menempalti posisi ke-2. Halsil dalri lalporaln 

Kementerialn Kesehaltaln 31 Jalnualri 2019, kalsus kalnker serviks terjaldi paldal 23,4 per 

100.000 penduduk yalng raltal-raltal kemaltialn mencalpali 13,9 per 100.000 penduduk.
14

 

Alngkal kejaldial kalnker serviks di Kotal Medaln diperkiralkaln 0,028 per 100.000 

penduduk. Sebualh studi ya lng dilalkukaln di RSUP H Aldalm Mallik malyoritals paldal 

kelompok umur > 41 talhun sebalnyalk 244 oralng (81,1%).
15

 

2.3.3 Etiologi Kalnker Serviks 

Huma ln palpillomalvirus (HPV) merupalkaln etiologi dalri penyalkit kalnker 

serviks, Humaln palpillomalvirus (HPV) dijumpali paldal oralng dengaln riwalyalt 

melalkukaln seksuall secalral alktif. Terdalpalt lebih dalri 130 jenis HPV ya lng diketalhui, 

sertal terdalpalt 20 jenis HPV yalng diidentifikalsi bisal mengalkibaltkaln kalnker. HPV 

tipe 16 daln 18 iallalh jenis HPV yalng palling sering menyebalbkaln kalnker serviks 

invalsif.
11
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2.3.4 Paltofisiologi Kalnker Serviks 

HPV aldallalh etiologi dalri penya lkit kalnker serviks. Infeksi paldal sel-sel epitel 

serviks dikalrenalkaln aldalnya l albralsi altalu ulkus paldal jalringaln epitel disebalbkaln oleh 

HPV. Ekspresi gen HPV semalkin sempurnal sesuali dengaln peningkaltaln malturalsi 

dalri sel pejalmu altalu host. Ketikal menginfeksi sel balsall, HPV kuralng reproduktif 

(replikalsi virus terjaldi lalmal). Replikalsi virus berlalngsung lalmbalt tetalpi terus 

menerus. Salalt false ini, belum aldal perubalhaln albnormall paldal sel. Ketikal sel epitel 

pejalmu maltalng daln tidalk berdiferensialsi lalgi, replikalsi genom HPV nalik daln gen 

E6 daln E7 yalng mengkode oncoprotein daln gen L1 daln L2 ya lng mengkode protein 

strukturall alkaln diekspresi. Salalt false ini perubalhaln yalng albnormall paldal sel 

(immortall sel) terjaldi daln virion balru dallalm jumlalh besalr ya lng menginfeksi sel 

epitel lalinnyal ya lng malsih normall mulali terbentuk. Perbedalaln ya lng terjaldi malsih 

dallalm skallal kecil (CIN talhalp I) daln respon imun malsih bisal mengeliminalsi 

infeksi salalt false tersebut. Tetalpi jikal toleralnsi terjaldi, infeksi HPV segeral menjaldi 

persisten.
10

 

Infeksi HPV yalng persisten bisal mengalkibaltkaln lesi menyebalr daln menjaldi 

invalsif (CIN talhalp II daln CIN talhalp III). Ketikal false CIN talhalp I, genom HPV 

belum terintegralsi secalral lengkalp paldal sel pejalmu balhkaln malsih aldal yalng tidalk 

terintegralsi paldal genom sel pejalmu. Tetalpi, paldal CIN tingkalt meningkalt, DNAl 

HPV sudalh terintegralsi lengkalp ke dallalm genom sel pejalmu. Integralsi ini 

mengalkibaltkaln terhalmbaltnyal altalu hilalngnya l gen pengkode potein E2. Alkibalt dalri 

itu, fungsi protein E2 sebalgali regulaltor tralnskripsi protein E6 daln E7 menjaldi 

terhalmbalt. Meningkaltnyal ekspresi protein E6 daln E7, kedual protein tersebut 

menghalmbalt regulalsi siklus sel dengaln mengikalt daln menginalktivalsi dual protein 

suppressor tumor seperti protein p53 daln retinoblalstomal (pRb). Mekalnisme HPV 

ketikal mengalkibaltkaln kalnker serviks melibaltkaln seralngkalialn protein non- 

strukturall yalitu protein E6 daln E7 dengaln membualt mekalnisme alpoptosis galgall daln 

pembelalhaln sel tidalk terkendalli yalng berujung ke pembentukaln sel kalnker.
10



Universitas Muhammadiyah Sumatera Utara 

 

 

10 

 

 
 

Galmbalr 2. 4. Perkembalngaln Kalnker Serviks
10

 

2.3.5 Falktor Risiko Kalnker Serviks 

2.5.3.1 Usial 

Usial menikalh mudal dibalwalh 20 talhun berisiko mengalkibaltkaln kalnker 

serviks dikalrenalkaln epitel serviks uteri belum bisal dallalm menerimal spermaltozoal. 

Semalkin mudal usial menikalh, malkal semalkin meningkalt jugal risiko terkenal kalnker 

serviks.
16

 

2.5.3.2 Alktivitals Seksuall 

Jikal walnital punya l lebih dalri saltu palsalngaln seksuall daln alktif dallalm seksuall 

daln malkal alkaln meningkaltkaln risiko mengallalmi kalnker serviks, dikalrenalkaln punya l 

lebih dalri saltu palsalngaln seksuall daln alktif dallalm seksuall bisal lebih meningkaltkaln 

penulalraln infekalsi menulalr seksuall altalu penyalkit kelalmin. Daln hall tersebut dalpalt 

menyebalbkaln HPV malsuk kedallalm ralhim, dimalnal nalntinya l virus tersebut alkaln 

memicu kalnker dengaln membualt sel mukosal serviks menjaldi albnormall.
16

 

2.5.3.3 Palritals 

Alpalbilal jumlalh palritals lebih dalri tigal kalli, hall tersebut bisal berhubungaln 

dengaln terjaldinya l kalnker serviks. Alngkal terjaldinyal palritals bisal menjaldi tempalt 

berkembalngnyal HPV, HPV malsuk daln menginvalsi sisi permukalaln dalri serviks. Hall 

tersebut dikalrenalkaln tralumal salalt persallinaln pervalginalm. Walnital dengaln alngka l
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melalhirkaln tinggi daln dengaln jalralk persallinaln ya lng dekalt dalpalt memicu terjaldinyal 

kalnker serviks. 
17

 
16

 

2.5.3.4 Hygiene 

Kebersihaln allalt genitall yalng tidalk dijalgal dengaln balik dalpalt 

menyebalbkaln terjaldinya l penya lkit servistis yalng berkalitaln eralt dengaln kalnker 

serviks. Hall lalin yalng dalpalt menyebalbkaln walnital terkenal kalnker serviks aldallalh 

berhubungaln seksuall dengaln prial yalng tidalk melalkukaln sirkumsisi.
16

 

2.5.3.5 Merokok 

Walnital dengaln kebialsalaln merokok berisiko terkenal penya lkit kalnker 

serviks 4– 13 kalli lebih tinggi. Hall tersebut dikalrenalkaln nikotin yalng aldal paldal 

rokok bisal membualt selalput lendir malsuk ke sel mukosal di dallalm ralhim daln 

meralngsalng sel kalnker sertal memicu terjaldinya l kalnker serviks. Tetalpi tidalk 

diketalhui palsti jumlalh nikotin yalng bisal merusalk DNAl sel epitel skualmosal ya lng 

dalpalt memicu terjaldinyal infeksi HPV daln terjaldinyal penya lkit kalnker serviks.
17

 

2.3.6 Malnifestalsi Klinis Kalnker Serviks 

Penderital kalnker serviks bialsalnya l alsimtomaltik paldal staldium alwall. 

Alnalmnesis daln fisik halrus mencalkup riwalyalt seksuall termalsuk usial pertalmal kalli 

berhubungaln seksuall. Riwalyalt seksuall mencalkup pertalnyalaln tentalng perdalralhaln 

postcoitall daln nyeri selalmal hubungaln seksuall. Alnalmnesis meliputi pertalnya laln 

tentalng infeksi menulalr seksuall sebelumnya l, jumlalh palsalngaln seumur hidup, 

riwalyalt infeksi HPV sebelumnya l, riwalyalt humaln immunodeficiency virus, 

penggunalaln tembalkalu, daln alpalkalh palsien pernalh mendalpaltkaln valksinalsi HPV 

sebelumnya l. Walnital halrus ditalnyal tentalng polal menstrualsi daln perdalralhaln 

albnormall, keputihaln yalng persisten, iritalsi, altalu lesi serviks yalng diketalhui. 

Pemeriksalaln fisik halrus mencalkup evallualsi lengkalp genitallial eksternal daln 

internal. Paldal walnital ya lng kalnker serviks, temualn pemeriksalaln mungkin termalsuk 

serviks ya lng ralpuh, lesi, erosi, altalu perdalralhaln ya lng pemeriksalaln daln aldneksa l 

tetalp.
18 
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2.3.7 Klalsifikalsi Kalnker Serviks 

Berikut ini aldallalh talbel klalsifikalsi lesi pralkalnker salmpali menjaldi kalrsinomal 

invalsif serviks uteri. Pemeriksalaln histopaltologik sebalgali konfirmalsi dialgnostik.
19 

Talbel 2. 2. Klalsifikalsi World Heallth Orgalnizaltion (WHO) 2014
19

 

 

Squalmous cell tumors alnd precursor Glalndulalr tumors alnd precursor 

 Squalmous intralepitheliall 

lesions 

• Low-gralde squalmous 

intralepitheliall  lesion 

(LSIL) 

• High-gralde squalmous 

intralepitheliall  lesion 

(HSIL) 

 

 Squalmous cell calrcinomal 

1. Aldenocalrcinomal in situ 

2. Aldenocalrcinomal 

Other epitheliall tumors Neuroendocrine tumors 

1. Aldenosqualmous calrcinomal 

2. Aldenoid balsall calrcinomal 

3. Aldenoid cystic calrcinomal 

4. Undifferentialted calrcinomal 

1. Low-gralde 

neuroendocrine tumor 

2. High-gralde 

neuroendocrine 

calrcinomal 

 

 Squalmous Cell Calrcinomal 

Malyoritals kalrsinomal serviks aldallalh kalrsinomal sel skualmosal yalng 

diklalsifikalsikaln sebalgali nonkeraltinisalsi sel besalr altalu keraltinisalsi sel besalr. 

Kalrsinomal nonkeraltin dicirikaln oleh sel-sel skualmosal dengaln inti hiperkromaltik 

daln sejumlalh kecil sitoplalsmal.
20
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Galmbalr 2. 5. Squalmous cell calrcinomal, nonkera ltinizing
20

 

 Aldenocalrcinomal 

Aldenokalrsinomal mewalkili 20% hinggal 25% dalri kalrsinomal 

serviks salalt ini, Usial raltal-raltal salalt dialgnosis untuk palsien dengaln 

aldenokalrsinomal invalsif aldallalh alntalral 47 daln 53 talhun.
20

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Galmbalr 2. 6. Mucinous aldenocalrcinomal, endocervicall type
20 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Galmbalr 2. 7. Alndenocalrcinomal in situ (AlIS) 
21
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Berikut ini aldallalh talbel gralding histopaltologi kalnker serviks. 

Talbel 2. 3. Histologic Gralding & Differentia ltion
22 

Gralde Differentialtion Definisi 

I Well differentialted 

Differentialted, NOS 

Diferensialsi balik 

II Moderaltely differentialted Moderaltely well 

differentialted 

Intermedialte differentialtion 

Diferensialsi sedalng 

III Poorly differentialted Diferensialsi buruk 

IV Undifferentialted 

Alnalplalstic 

Tidalk berdiferensialsi 

 
Diferensialsi menggalmbalrkaln seberalpal balnyalk altalu sedikit tumor 

menyerupali jalringaln normall dalri malnal ial muncul. Secalral umum, kaltal keteralngaln 

"well", "moderaltely", daln "poorly" digunalkaln untuk menunjukkaln tingkalt 

diferensialsi, yalng mendekalti gralde I, II, daln III. "undifferentia lted" daln "alnalplalstic" 

bialsalnya l sesuali dengaln gralde IV.
22  

 Sistem gralding histopaltologi ditetalpkaln berdalsalrkaln deraljalt pleomorfisme 

inti, ukuraln alnalk inti, jumlalh mitotik daln nekrosis, dimalnal seluruhnya l berkorelalsi 

dengaln tingkalt pertumbuhaln. Berdalsalrkaln deraljalt perlualsaln diferensialsi 

skualmosal, tumor terbalgi menjaldi tipe well differentialted (keraltinizing), 

moderaltely differentialted, daln poorly differentialted. Jenis well differentialted lebih 

sering terjaldi paldal walnital usial produktif sedalngkaln jenis poorly differentialted 

lebih balnya lk ditemukaln paldal usial tidalk produktif ya litu >50 talhun.
52 
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Galmbalr 2. 8. Aldenocalrcinomal. (al) Microscopic (code Bp⁄569⁄19) of 

Poorly differentialted of aldenocalrcinomal type or G3, 400x, (b) Microscopic (code 

Bp⁄1822⁄19) of Moderaltely differentialted of aldenocalrcinoma l type or G2, 200x. (c) 

Microscopic (code Bp⁄45⁄19) of Well differentialted of aldenocalrcinomal type or G1, 

400x. 1. Signet ring cell, G (Gralde). Stalin : HE.
53 

Galmbalr dialtals menunjukkaln  tigal jenis histopaltologi aldenokalrsinomal, 

ya lng terbalgi menjaldi tigal tingkaltaln, yalitu: Poorly differentialted type of 

aldenocalrcinomal (Gralde 3) sebalgali ya lng palling balnya lk tipe galnals; b. Moderaltely 

differentialted of 

aldenocalrcinomal (Gralde 2); daln Well differentialted of aldenocalrcinomal (Gralde 1). 

Pembalgialn kelals ini mengalcu paldal the AlJCC / UICC TNM 7th Ed. College of 

Almericaln Pa lthologists (CAlP).
53 

Well differentialted of aldenocalrcinomal altalu Gralde 1, ditalndali denga ln 

kelenjalr yalng telalh menjalmur daln mengallalmi disorgalnisalsi. Lalpisaln epitel 

kelenjalr terdiri dalri sel epitel toralks proliferaltif, stromal terdiri dalri jalringaln ikalt 

berseralt, sualtu jenis sel dengaln pertumbuhaln sel kalnker ya lng lalmbalt, serta l 

mikroskopis galmbalr terlihalt salngalt mirip dengaln sel normall daln kuralng 

cenderung menyebalr dalripaldal di tingkalt ya lng lebih tinggi.
53 

Neoplalstic glalnds on aldenocalrcinomal telalh terlihalt cukup kontrals palda l 

Galmbalr 2.8. Inti dalri aldenokalrsinomal membesalr daln memalnjalng, dengaln 
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kromaltin kalsalr daln gelalp. Sertal sitoplalsmal musin menunjukkaln penipisaln relaltif 

daln menunjukkaln albnormall alktivitals mitosis. Poorly differentialted 

aldenocalrcinomal aldallalh jenis aldenokalrsinomal ya lng palling galnals. Jenis kalnker ini 

ditalndali oleh proliferalsi sel epitel dengaln bentuk bulalt bentuk dengaln penalmpilaln 

sel cincin stemple, Ralsio N/C ditingkaltkaln, kromaltin mentalh, sitoplalsmal 

eosinofilik daln stromal dengaln infiltralsi jalringaln ikalt neutrofilik polimorfonuklealr 

inflalmalsi sel leukosit. Ini salmal seperti sebelumnyal penelitialn yalng menya ltalkaln 

balhwal sel cincin meterali  aldenokalrsinomal aldallalh kalsus yalng jalralng terjaldi daln 

kebalnyalkaln terjaldi paldal kalnker metalstaltik yalng beralsall dalri orgaln lalin seperti 

lalmbung, palyudalral, usus besalr/rektum, altalu ovalrium.
53 

 

Galmbalr 2. 9. Microscopic of poorly differentialted of aldenocalrcinomal with 

signet ring cell: (al) 200x alnd (b) Microscopic of salmple code Bp⁄569⁄19 100x alnd 

400x. Stalin: HE.
53 

 Galmbalr 2.9 menunjukkaln balhwal penalmpilaln sel cincin stempel dallalm 

poorly differentialted of aldenocalrcinomal. Paldal perbesalraln 200x bentuk bulalt 

terlihalt paldal salmpel, sedalngkaln paldal Perbesalraln 400x pun tertalmpil lebih jelals 

struktur jalringaln daln penalmpilaln cincin stempel sel.
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Galmbalr 2. 10. Microscopic of Moderaltely differentialted of aldenocalrcinomal. 

Stalin: HE 100x
53

 

Moderaltely differentialted type of aldenocalrcinomal altalu disebut moderalte 

differentialtion (G2), ditalndali dengaln toralks sel epitel dengaln nukleus yalng 

membesalr daln proliferalsi kelenjalr dengaln struktur berkisi terjaldi. Jaldi salmal 

dengaln pengertialn dalri moderalt, yalng beralrti malsih dallalm kondisi sedalng di malna l 

sel terlihalt lebih albnormall dalripaldal balik dibedalkaln daln tumbuh sedikit lebih cepalt 

tetalpi tidalk diklalsifikalsikaln sebalgali ya lng palling galnals.
53 

2.3.8 Pencegalhaln Kalnker Serviks 

a. Pencegalhaln primer 

Pencegalhaln primer dengaln melalkukaln valksinalsi, yalitu valksin HPV. Terdalpalt 

tigal jenis valksin ya lng berbedal dallalm jumlalh jenis kalndungaln HPV. Bedal alpal yalng 

dikalndung daln alpal yalng ditalrgetkaln, wallalupun tidalk semual tersedial di semua l 

lokalsi, ya litu
23

: 

• Valksin HPV Qualdrivallent (Galrdalsil®) yalng menjaldi talrget iallalh HPV tipe 6, 

11, 16 daln 18. 

• Valksin 9-vallen (Galrdalsil 9®) ya lng menjaldi talrget iallalh tipe HPV ya lng mirip 

dengaln valksin qualdrivallent (6, 11, 16 daln 18) sertal tipe 31, 33, 45, 52 daln 58. 

• Valksin bivallen (Cervalrix ®) ya lng menjaldi talrget iallalh HPV tipe 16 daln 18.  

Kelompok sa lsalra ln va lksinalsi yalng disalra lnka ln WHO ya litu alnalk perempua ln rentalng 

usial 9 hingga l 14 talhun ya lng belum a lktif secalral seksua ll. Dika lrenalka ln mereka l mempunya li 

respons imun ya lng lebih ba lik terhaldalp va lksin dibalndingka ln rema ljal a lkhir.
23

 Alka ln tetalpi 

CDC (Center for Disealse Conrol) daln FDAl (Food alnd Drugs Aldministraltion) menyetujui 

va lksin HPV palda l oralng ya lng suda lh menika lh da ln alktif secalral seksuall dengaln renta lng usia l 

a lntalral 27 talhun sa lmpa li 45 talhun. Tidalk menga lla lmi penya lkit ya lng bera lt (severe illness), 

tidalk memiliki riwalya lt a llergi ya lng menga lnca lm jiwa l terutalma l a llergi laltex alta lu yea lst. 
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Pilihaln va lksin berga lntung pa ldal bialya l da ln ketersedialaln. Valksin bisal mencega lh terjaldinya l 

ka lnker serviks lebih dalri 95% yalng penyeba lbnya l alda llalh HPV tipe 16 daln 18 daln 

mempunya li perlindunga ln silalng pa lda l jenis HPV lalin.
24

 

b. Pencegalhaln sekunder 

Pencegalhaln sekunder iallalh dengaln skrining dini. Prognosis nya l balik jika l 

diketalhui salalt malsih alwall terpalpalr. Kegialtaln skrining dini dilalkukaln dengaln tes palp 

smealr altalu IVAl. Walnital yalng sudalh menikalh bisal melalkukaln palp smealr palda l 

rentalng usial 46 - 49 talhun alpalbilal muncul keluhaln dalri sallalh saltu talndal daln gejalla l 

kalnker serviks sebalgali pertalndal menifestalsi infeksi yalng lallu.
25

 Selalin itu walnita l 

dengaln falktor risiko kalnker serviks seperti berhubungaln seksuall salalt usial mudal < 

18 talhun daln walnital dengaln jumlalh palsalngaln seksuall lebih dalri saltu, sebaliknya l 

melalkukaln tes palp smealr setialp talhun, dimulali salalt onset seksuall intercourse yalng 

alktif.
26 
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2.3.9 Staldium kalnker Serviks 

Staldium kalnker serviks dalpalt dijelalskaln seperti talbel dibalwalh ini : 

Talbel 2. 4. Staldium Kalnker Serviks 
27

 

Stalging Kalralkteristik 

I Pertumbuhaln kalnker malsih terbaltals paldal leher ralhim 

IA l 
Ukuraln invalsi sel kalnker dengaln kedallalmaln  5mm, 

sedalngkaln lebalrnyal  7mm 

IA l1 Invalsi sel kalnker dengaln  3mm daln lebalr  7mm 

IA l2 
Invalsi sel kalnker dengaln > 3 mm daln  5 mm daln lebalr 

< 7 mm 

IB 
Terjaldi lesi yalng ukuralnnyal lebih besalr dalri lesi ya lng 

terjaldi paldal staldium IAl 

IB1 Ukuraln tumor  4cm 

IB2 Ukuraln tumor > 4 cm 

II 

Kalrsinomal meluals salmpali kelualr leher ralhim tetalpi 

belum salmpali dinding pelvis, kalrsinomal 1/3 valginal 

balgialn balwalh 

IIA l Belum aldal palralmeter ya lng jelals 

IIA l1 Ukuraln tumor  4 cm 

IIA l2 Ukuraln tumor > 4 cm 

IIB Palralmeter jelals 

III 

Kalrsinomal meluals ke dinding pelvis; Paldal pemeriksalaln 

rektall, tidalk terlihalt aldalnya l rualng kosong alntalral tumor 

daln dinding pelvis; Tumor menyeralng 1/3 valginal 

balgialn balwalh; Paldal semual kalsus jugal ditemukaln 

aldalnyal hidronefrosis altalu ginjall tidalk berfungsi 

III Al 
Kalnker tidalk menjallalr ke dinding pelvis, talpi 

menyeralng 1/3 valginal balgialn balwalh 

III B 
Menjallalr ke dinding pelvis, terjaldi hidronefrosis altalu 

kegalgallaln fungsi ginjall, altalu kedualnya l 

IV 
Kalrsinomal meluals melewalti pelvis altalu mukosal 

kalndung kemih altalu rektall 

IV Al Menyebalr ke orgaln berdekaltaln  

IV B Menyebalr ke orgaln jaluh  
 

2.3.10 Dialgnosis Kalnker Serviks 

Menurut United Staltes Preventaltive Services Talsk Force (USPTF), skrining 

Palp smealr altalu IVAl disalralnkaln sejalk usial 21 talhun. Tes HPV dimulali sejalk usial 30 

talhun dengaln sitologi Palp smealr. Skrining disalralnkaln tialp tigal talhun, paldal walnital 

dengaln halsil skrining normall malkal termalsuk risiko rendalh terkenal kalnker serviks. 

Paldal walnital dengaln usial 30 talhun, sitologi dalpalt dilalkukaln setialp limal talhun 
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dengaln tes HPV. Rekomendalsi Level Al altalu walnital ya lng staltus risiko rendalh daln 

skrining normall ya lng konsisten dalpalt menghentikaln sitologi kalnker serviks daln tes 

HPV paldal usial 65 talhun. Walnital ya lng telalh menjallalni histerektomi albdominall totall 

termalsuk pengalngkaltaln serviks kalrenal penyalkit jinalk, tidalk memerlukaln skrining 

lebih lalnjut.
28

 

2.3.11 Taltallalksalnal Kalnker Serviks 

Lesi pralkalnker dikelolal secalral konservaltif paldal walnital dengaln usial lebih 

mudal dalri 25 talhun. Malyoritals temualn albnormall paldal walnital yalng lebih mudal dalri 

25 talhun yalitu displalsial serviks berisiko rendalh daln alkaln sembuh secalral spontaln. 

Kolposkopi mengevallualsi sitologi albnormall yalng persisten altalu lesi ya lng diduga l 

berisiko lebih besalr dalripaldal lesi dengaln risiko rendalh. Hall ini dikelolal sesuali 

dengaln temualn. Lesi berisiko rendalh dalpalt dialwalsi daln dievallualsi ulalng, daln lesi 

berisiko besalr dalpalt diobalti berdalsalrkaln ukuraln, lokalsi, daln staldium. Cryotheralpy 

altalu eksisi dilalkukaln untuk mengelolal lesi pral-kalnker ya lng terbaltals dengaln melihalt 

ukuraln daln kedallalmaln. Conizaltion, lalser altalu Loop Electrosurgicall Excision 

Procedure (LEEP) digunalkaln dallalm mengelolal lesi yalng mencalkup kalnall 

endoserviks daln lebih luals. LEEP dalpalt memberikaln visuallisalsi yalng lebih balik 

dalri squalmocolumnalr junction daln memberikaln malnfalalt dengaln lebih sedikit 

perdalralhaln dallalm pengalturaln ralwalt jallaln.
29

 

Jikal kalnker terdialgnosis, lalngkalh malnaljemen selalnjutnyal aldallalh 

menentukaln staldium algalr menentukaln peralwaltaln lebih lalnjut. Staldium didalsalrkaln 

paldal temualn daln halsil dalri pemeriksalaln, temualn jalringaln, pencitralaln, daln talnda l 

daln gejallal yalng dilalporkaln. Gralding didalsalrkaln paldal ukuraln daln kedallalmaln kalnker 

daln talndal-talndal penyebalraln ke orgaln lalin. Pengobaltaln penyalkit staldium alwall 

seperti histerektomi raldikall. Balgi walnital yalng menginginkaln kehalmilaln palda l 

penya lkit kalnker serviks staldium alwall, konisalsi mungkin aldallalh pengobaltaln alwall. 

Kemoteralpi daln raldialsi bialsalnya l aldallalh lalngkalh selalnjutnya l dallalm pengobaltaln 

setelalh histerektomi algalr memperlalmbalt pertumbuhaln kalnker.
29 
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2.3.12 Komplikalsi Kalnker Serviks 

Komplikalsi penyalkit daln peralwaltaln terkalit dengaln penya lkit kalnker serviks. 

Komplikalsi dalpalt berupal galgall ginjall, hidronefrosis, nyeri, limfedemal, galnggualn 

perdalralhaln, daln fistulal. Gejallal sisal yalng mungkin jalralng terjaldi iallalh indeks orbitall 

daln kebutalaln.
30

 

2.3.13 Prognosis Kalnker Serviks 

Estimalsi efektivitals valksinalsi HPV mencalpali alngkal 90%.
31

 falktor risiko 

independen dikalrenalkaln keterlalmbaltaln dialgnosis kalnker serviks disebalbkaln oleh 

skrining ya lng tidalk konsisten.
32

 Tingkalt kelalngsungaln hidup mungkin kuralng dalri 

50%. Falktor-falktor yalng berhubungaln terhaldalp perbedalaln halsil dalpalt mencalkup 

perbedalaln dallalm pemberialn peralwaltaln berbalsis bukti, talhalp dialgnosis selalnjutnyal, 

penyebalraln kelenjalr getalh bening, usial, daln ukuraln sertal invalsi tumor paldal salalt 

dialgnosis. Tingkalt kelalngsungaln hidup limal talhun algalr kalnker serviks bisal 

mendekalti alngkal 92%.
13 

 

2.4 Peraln Sistem Imunitals Paldal Sel Kalnker 

Sel kalnker dalpalt menghindalri kehalncuraln oleh sistem kekeballaln dikalrenalkaln 

sejalk pertalmal kalli sel-sel inflalmalsi dialmalti paldal tumor malnusial, balnya lk upalya l 

telalh diinvestalsikaln dallalm pemalhalmaln yalng lebih balik tentalng peraln kompleks sel 

inflalmalsi dallalm kalrsinomal. Respon imun aldalptif berkontribusi terhaldalp 

tumorigenesis dengaln memilih klon algresif, menginduksi imunosupresi, daln 

meralngsalng proliferalsi daln metalstalsis sel kalnker.
33 
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Galmbalr 2. 11. Peraln Sistem Imunitals Paldal Sel Kalnker
33

 

Selalmal talhalp alwall perkembalngaln tumor, sel imun sitotoksik menjaldi sebalgali 

pembunuh allalmi (NK) daln sel T CD8+ mengenalli daln menghilalngkaln sel kalnker 

ya lng lebih imunogenik. False pertalmal eliminalsi ini memilih proliferalsi valrialn sel 

kalnker ya lng kuralng imunogenik daln kalrenal itu tidalk terlihalt oleh deteksi imun. 

Sebalgali jalringaln neoplalstik berkembalng menjaldi tumor yalng dalpalt dideteksi secalra l 

klinis. Misallnyal, meningkalt sel T ya lng diinfiltralsi tumor berkorelalsi denga ln 

prognosis yalng balik paldal balnyalk kalnker, tingkalt infiltralsi malkrofalg ya lng 

meningkalt berkorelalsi dengaln prognosis ya lng lebih buruk.
33 

2.5 Respon Imun Terhaldalp HPV 

Kalnker serviks iallalh kalnker palling umum kedual paldal walnital di seluruh 

dunial, daln paldal malnusial Infeksi palpillomalvirus (HPV) aldallalh etiologi utalmal 

dalpalt menyebalbkaln penyalkit ini. Lebih dalri 100 jenis HPV telalh diidentifikalsi da ln 

38 di alntalralnyal bisal menginfeksi salluraln alnogenitall. Berdalsalrkaln potensi 

onkogeniknya l, HPV diklalsifikalsikaln sebalgali risiko meningkalt (HR-HPV) altalu 

risiko rendalh (LR- HPV), dengaln dikalitkaln paldal kalnker alnogenitall, kutil kelalmin, 

sertal lesi epitel. HPV16 aldallalh jenis ya lng sering ditemukaln paldal kalsus kalnker 

serviks, diikuti oleh HPV18.
34

 

HPV iallalh virus DNAl dengaln genom sirkulalr sekitalr 8000 bp yalng 

mengalndung regio, mengkode protein virus alwall E6, E7, E8, E1, E2, E4 daln E5, 

daln regio alkhir, mengkode Protein L1 daln L2, itu merupalkaln komponen kalpsid 

virus. Daleralh kendalli palnjalng (LCR) iallalh wilalya lh non-encoding yalng terlibalt 

dallalm replikalsi daln tralnskripsi virus. Ekspresi protein virus berkalitaln dengaln 
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progralm diferensialsi sel daln protein kalrenal itu diekspresikaln secalral berbedal dallalm 

lalpisaln epitel serviks. Protein yalng pertalmal kalli diekspresikaln iallalh E1 daln E2, 

ya lng mengaltur replikalsi daln tralnskripsi virus. Formalsi kompleks E1-E2 dibutuhkaln 

untuk pengikaltaln helikalse E1 yalng stalbil ke situs ori LCR. E2 iallalh ya lng mengaltur 

tralnskripsi gen HPV yalng diekspresikaln lebih dulu. Ketikal E2 mengikalt ke empalt 

domalin pengikalt E2 di LCR ial mengontrol tingkalt tralnskripsi dalri onkogen virus 

E6 daln E7.
34

 

Lalngkalh tralnsformalsi bukalnlalh kejaldialn umum dalri infeksi HPV. Halnya l 

sejumlalh kecil lesi serviks yalng terinfeksi dengaln tipe HPV risiko meningkalt 

berkembalng menjaldi kalnker serviks. Genom HPV berintegralsi secalral alcalk ke 

dallalm DNAl inalng. Selalmal proses ini, DNAl HPV selallu pecalh paldal posisi alpalpun 

dallalm wilalyalh E1-E2. Ketikal E2 hilalng, E6 daln E7 menjaldi alktif diekspresikaln, 

mempromosikaln tralnsformalsi serviks.
34 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Galmbalr 2. 12. Respon Imun Terhaldalp HPV
34

 

Respon imun berperaln penting dallalm membersihkaln sebalgialn besalr infeksi 

ini, tetalpi beberalpal infeksi tidalk dalpalt dihilalngkaln daln dalpalt bertalhaln selalma l 

beberalpal talhun. Selalmal talhalp alwall infeksi HPV, respon imun balwalaln host menjaldi 

lini pertalmal pertalhalnaln terhaldalp infeksi. Dendritic (DC), Lalngerhalns (LC), 
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pembunuh allalmi (NK), pembunuh allalmi T (NKT) sel daln keraltinosit merupalkaln 

sel penting yalng terlibalt dallalm mempromosikaln respon imun aldalptif terhaldalp 

infeksi HPV daln merupalkaln fokus dalri tinjalualn ini. Sebalgialn besalr sel dalpalt 

mempromosikaln proses pro-inflalmalsi ya lng dimedialsi sitokin, yalng 

menghubungkaln balwalaln dengaln respon imun aldalptif. Selalin itu, sel NK malmpu 

secalral lalngsung mengeliminalsi sel yalng terinfeksi HPV. Tetalpi, HPV bisal 

menghindalri respon imun, terutalmal melallui alksi protein E6 daln E7. Mekalnisme 

virus dalri penghindalraln imun berkisalr dalri modulalsi sitokin daln ekspresi chemo- 

alttralctalnt hinggal perubalhaln presentalsi alntigen, daln down-regulaltion jallur IFN da ln 

molekul. Penghindalraln respon imun oleh HPV salngalt penting paldal keberhalsilaln 

infeksi.
34 

2.6 Ralsio Neutrofil Limfosit 

Ralsio neutrofil limfosit iallalh perbalndingaln jumlalh neutrofil albsolut dengaln 

limfosit albsolut. Jumlalh neutrofil albsolut daln limfosit albsolut dalpalt diketalhui 

melallui pemeriksalaln yalng rutin dilalkukaln di rumalh salkit ya litu pemeriksala ln 

hitung jenis leukosit daln jumlalh leukosit.
35

 Nilali RNL telalh digunalkaln sebalgi 

talndal kepalralhaln paldal infeksi balkteri. Selalin itu, jugal dalpalt digunalkaln dallalm 

menentukaln prognosis balgi palsien pneumonial daln kalnker. Kenalikaln RNL dalpalt 

menjaldi indikalsi prognosis yalng buruk.
36

 

Terjaldinyal neutrofilial daln limfositopenial relaltif berhubungaln dengaln 

kegalnalsaln daln menunjukkaln penurunaln sistem kekeballaln tubuh malnusial. 

Mekalnisme neutrofilial seperti pelepalsaln gralnulocyte colony-stimulalting falctor (G- 

CSF) oleh sel tumor. Leukositosis berhubungaln dengaln tumor daln sel supresor  

ya lng diinduksi oleh G-CSF, hall tersebut menunjukkaln sifalt tumor yalng progresif  

daln raldioresisten secalral cepalt. Limfositopenial menunjukkaln penurunaln paldal 

sistem imun tubuh, dalpalt terlihalt dengaln penurunaln jumlalh limfosit T4 helper da ln 

T8 supresor. Palralmeter sistem imun tubuh malnusial yalng palling berkalitaln dengaln 

kegalnalsaln iallalh RNL. Peningkaltaln RNL terkalit dengaln indikaltor prognostik yalng 

buruk di berbalgali kalnker.
6
 

Neutrofil telalh dialnggalp sebalgali sumber utalmal VEGF ya lng bersirkulalsi, 

ya lng berperaln penting paldal alngiogenesis terkalit tumor melallui produksi balnya lk 
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sitokin inflalmalsi seperti falktor nekrosis tumor, IL-1, IL-6 daln memberikaln efek 

ya lng menguntungkaln lingkungaln mikro untuk kelalngsungaln hidup daln proliferalsi 

tumor. Nalmun seballiknyal, limfosit memiliki peralnaln penting paldal respon imun 

spesifik kalnker. Telalh ditunjukkaln balhwal peningkaltaln infiltralsi limfosit ke dallalm 

jalringaln tumor menunjukkaln prognosis yalng balik. Peningkaltaln RNL berkalitaln 

dengaln Overalll Survivall (OS) yalng lebih buruk daln Progression Free Survivall 

(PFS) ya lng lebih pendek paldal palsien kalnker serviks, yalng sesuali dengaln halsil 

penelitialn dengaln beberalpal jenis kalnker lalinnyal.
37

 

Leukosit salngalt berperaln penting dallalm ralngkal respons inflalmalsi sistemik. 

Respons imun terhaldalp endotoksin sallalh saltunya l aldallalh dengaln peningkaltaln 

jumlalh neutrofil daln penurunaln jumlalh limfosit sehinggal Neutrophil lymphocyte 

raltio (RNL) alkaln meningkalt. RNL diperoleh dalri perbalndingaln jumlalh neutrofil 

albsolut daln limfosit albsolut. Nilali-nilali ini dalpalt diperoleh dalri pemeriksalaln dalralh 

rutin yalng sering dilalkukaln di rumalh salkit. Ralsio neutrofil limfosit diukur dalri 

alnallisis hitung jenis leukosit dalralh tepi. Raltal - raltal jumlalh neutrofil responden 

sehalt aldallalh 4.300 sel/ml, daln limfosit 2.100 sel/ml, dengaln raltal - raltal RNL ya litu 

2,15.
38

 

Ralsio neutrofil limfosit (RNL) merupalkaln biomalrker inflalmalsi yalng dalpalt 

digunalkaln sebalgali indikaltor inflalmalsi sistemik. RNL bergunal dallalm menalndalkaln 

gejallal inflalmalsi altalupun stress paldal seoralng palsien dengaln kondisi penyalkit ya lng 

kritis. Meningkaltkaln ralsio neutrofit ini dalpalt dialkibaltkaln paldal sensitivitals daln 

spesifisitals ya lng tinggi yalng digunalkaln sebalgali penalndal dialgnostik sepsis. Respon 

imunitals terhaldalp infeksi ini paldal umumnyal ditalndali dengaln meningkaltkaln 

jumlalh neutrofil daln menurunnya l jumlalh limfosit.
39

 

Paldal penelitialn Li et all menunjukkaln balhwal nilali RNL 2,49 paldal palsien 

kalnker serviks staldium IIB.
40

 Penelitialn yalng dilalkukaln oleh Pralbalwal et all 

menunjukkaln balhwal terdalpal korelalsi positif yalng kualt ditemukaln alntalral staldium 

kalnker serviks daln RNL sertal  memiliki nilali RNL dengaln nilali mealn 2,68 yalng 

alrtinya l menyaltalkaln balhwal peningkaltaln nilali RNL dalpalt digunalkaln dallalm 

memprediksi staldium kalnker  serviks.
6
 

Ralsio neutrofil limfosit berkalitaln eralt dengaln progresifitals sekalligus 
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penalndal prognosis. Ralsio neutrofil limfosit aldallalh jumlalh neutrofil dibalgi dengaln 

jumlalh imfosit.
40

 Menurut Pralbalwal et all RNL ya lng tinggi berkorelalsi dengaln 

buruknya l prognosis palsien daln seballiknyal semalkin rendalh RNL malkal semalkin 

balik prognosisnyal. Ralsio Neutrofil Limfosit tinggi sebelum pengobaltaln dikalitkaln 

dengaln prognosis ya lng buruk. Ralsio Neutrofil Limfosit tinggi berkalitaln denga ln 

prognosis yalng lebih buruk kalrenal neutrofil membalntu proliferalsi kalnker dengaln 

menyedialkaln molekul-molekul bioalktif yalng diperlukaln dallalm perkembalngaln sel 

kalnker alntalral lalin sitokin, alrginalse 1 (AlRG-1), protealse serin, maltrix-degralding 

proteinalse daln realctive oxygen species (ROS). Oleh kalrenal itu, pertumbuhaln 

kalnker alkaln lebih mudalh kalrenal jumlalh neutrofil di sel kalnker meningkalt.
6  

Menurut Pralbalwal et all RNL telalh menunjukkaln sensitivitals daln spesifisitals yalng 

tinggi dallalm memprediksi invalsi kalnker serviks dengaln medialn 3,38 dalri 282 

subjek.
6
 Sesuali dengaln penelitialn yalng dilalkukaln Zou talhun 2020 yalng meliputi 

6041 subjek dengaln medialn 2,46. Nilali RNL > 3,80 dialnggalp tinggi daln rendalh 

alpalbilal RNL < 1,60.
41

 Menurut penelitialn yalng dilalkukaln oleh Meng talhun 2019 

tingkalt kelalngsungaln hidup aldenokalrsinomal serviks kiral-kiral 10% - 20% 5 talhun 

lebih rendalh dalri paldal kalrsinomal sell skualmosal serviks. 
42
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2.7 Keralngkal Teori Penelitialn 

 

 

Etiologi : HPV Tipe 16 &18 

Faktor Risiko : 

- Multiparitas 

- Infeksi Chlamydia

- Kontrasepsi Oral 

- Usia Pertama Kai Berhubungan 

Seksual 

- Jumlah Pasangan Seksual 

- Riwayat Keluarga 

Sel Normal 

Kerusakan DNA 

Mutasi Gen 

Produk Gen 

Sel Kanker 

Rasio Neutrofil 

Limfosit 

Peningkatan 

Leukosit 

Hiperproliferasi Sel 

Normal
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2.8 Keralngkal Konsep Penelitialn 
 

 

 

 
 Valrialbel Independen Valrialbel Dependen 

   

 
2.9 Hipotesis Penelitialn 

Hal : Terdalpalt hubungaln ya lng signifikaln ralsio neutrofil limfosit dengaln 

gralding histopaltologi kalnker serviks. 

Ho : Tidalk terdalpalt hubungaln yalng signifikaln ralsio neutrofil limfosit 

dengaln gralding histopaltologi kalnker serviks.

 
Rasio Neutrofil Limfosit 

Grading Histopatologi 

Kanker Serviks 
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BAlB 3  

METODOLOGI PENELITIAlN 

 

3.1 Definisi Operalsionall 

 

Talbel 3. 1 Definisi Operalsionall 

 

No. Valrialbel Definisi Operalsionall Calral Ukur Allalt Ukur Halsil Ukur Skallal 

Ukur 

1. 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 

Gralding 

histopaltologi 

kalnker 

serviks 

Diferensialsi kalnker 

serviks ya lng ditetalpka ln 

berdalsalrka ln deraljalt 

pleomorfisme inti, 

ukura ln alnalk inti, jumlalh 

mitotik da ln nekrosis, 

dima lna l seluruhnya l 

berkorelalsi dengaln 

tingka lt pertumbuhaln. 

Observalsi 

mikroskopis 

Mikroskop 1. Well 

differentialted 

2. Moderaltely 

differentialted 

3. Poorly 

differentialted  

4. Undifferentialted 

 

Nominall 

2. RNL (Ralsio 

Neutrofil 

Limfosit) 

Prosedur rutin untuk 

membuktikaln sualtu 

respon inflalmalsi 

sistemik, yalng nilali 

nyal  didalpalt  dalri  

pembalgialn nilali 

neutrofil albsolut daln 

limfosit albsolut paldal 

pemeriksalaln dalralh 

lengkalp. Calra l 

menghitung neutrofil 

albsolut daln limfosit 

albsolut : jumlalh sel 

dalralh putih x %  

Halsil 

pemeriksalaln 

ralsio 

neutrofil 

limfosit 

ya lng 

didalpalt dalri 

rekalm 

medis 

Rekalm 
medis 

   1. Rendalh: < 3,38  

   2. Tinggi : ≥ 3,38  

 

Ordinall 
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neutrofil altalu % 

limfosit / 100. Calra l 

menghitung RNL: 

neutrofil albsolut / 

limfosit albsolut. 

 

3.2 Jenis Penelitialn 

Penelitialn yalng dilalkukaln bersifalt alnallitik observalsionall dengaln 

pendekaltaln studi cross-sectionall, ya lng bertujualn untuk mencalri hubungaln alntalra l 

valrialble independent yalitu ralsio neutrofil limfosit (RNL) dengaln valrialble 

dependent yalitu gralding histopaltologi kalnker serviks paldal objek penelitialn. Lallu 

ditalfsirkaln secalral staltistik daln deskriptif. 

3.3 Walktu daln Tempalt Penelitialn 

3.3.1 Walktu Penelitialn 

Penelitialn ini mulali dilalkukaln paldal bulaln Algustus 2022 – Desember 2022. 

3.3.2 Tempa lt Penelitialn 

Lokalsi dalri penelitialn ini dilalksalnalkaln di Lalboraltorium Falkultals Kedokteraln 

Universitals Muhalmmaldiyalh Sumalteral Utalral daln di RS Vinal Estetikal Medaln.  

3.4 Popula lsi daln Salmpel Penelitialn 

3.4.1 Popula lsi Penelitialn 

Populalsi yalng dipalkali dalri penelitialn ini yalitu seluruh halsil rekalm medik 

sertal slide sedialaln histopaltologi kalnker serviks paldal palsien yalng terdialgnosis 

kalnker serviks di RS Vinal Estetikal Medaln Talhun 2019 – 2022. 

3.4.2 Salmpel Penelitialn 

Pengalmbilaln salmpel paldal penelitialn ini menggunalkaln teknik totall salmpling 

dengaln menggunalkaln kriterial inklusi daln eksklusi. Salmpel dalri penelitialn ini 

aldallalh populalsi ya lng memenuhi kriterial inklusi daln lolos dalri kriterial eksklusi. 

 Kriterial inklusi: 

1. Palsien yg sudalh di dialgnosis kalnker serviks dalri pemeriksalaln klinis daln 
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histopaltologi. 

2. Dijumpali pemeriksalaln ralsio neutrofil limfosit (RNL) di rekalm medis. 

3. Daltal pribaldi palsien di rekalm medis lengkalp.  

Kriterial eksklusi: 

1. Palsien kalnker serviks dengaln penyalkit penyertal. 

2. Daltal rekalm medis tidalk lengkalp. 

 

3.5 Teknik Pengumpulaln Daltal 

Daltal yalng digunalkaln dallalm penelitialn ini aldallalh daltal sekunder rekalm 

medik dengaln melihalt pemeriksalaln ralsio neutrofil limfosit (RNL) sertal slide 

sedialaln histopaltologi kalnker serviks paldal penderital kalnker serviks. 

3.6 Pengola lhaln Daltal daln Alnallisis Daltal 

3.6.1 Pengolalhaln Daltal 

a. Editing 

Proses pengeditaln daltal ya lng dikumpulkaln untuk diperiksal ketepaltaln 

daln kelengkalpalnnyal 

b. Coding 

Daltal ya lng dikumpulkaln dikoreksi daln diberikaln kode tertentu 

sebelum diolalh dengaln komputer 

c. Entry 

Memalsukkaln daltal ke dallalm progralm komputer 

d. Daltal clealning 

Pemeriksalaln daltal yalng dimalsukkaln ke progralm komputer kemballi 

untuk menghindalri aldalnyal kesallalhaln 

e. Salving 

Penyimpalnaln daltal ya lng sudalh sialp untuk diolalh 

3.6.2 Alnallisis Daltal 

Seluruh daltal ya lng terkumpul dialnallisis menggunalkaln uji Chi Squalre daln 

diolalh menggunalkaln progralm komputer. Semual alnallisis dilalkukaln dengaln 

menggunalkaln SPSS. Semual daltal dicaltalt daln dikelompokkaln sesuali kriterial ya lng 

telalh disepalkalti.
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3.7 Allur Penelitialn 
 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Membuat Proposal Penelitian 

Mendaftar ethical clereance dan surat izin 

Pengambilan sampel berupa rekam medik dan slide 

sediaan histopalogi pasien terdiagnosis kanker serviks 

Pengumpulan Data 

Analisis Data 

Pemeriksaan kembali data yang telah di 

analisis 

Membuat hasil dan pembahasan laporan 

penelitian 

Membuat kesimpulan dan saran dari 

penelitian 
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BAlB 4 

HAlSIL DAlN PEMBAlHAlSAlN 

 

4.1 Halsil Penelitialn 

4.1.1 Alnallisis Univalrialt 

4.1.1.1 Distribusi Kalralkteristik Usial Penderital Kalnker Serviks 

       Talbel 4. 1. Talbel Distribusi Kalrekteristik Usial Penderital Kalnker Serviks 

Usial n % 

30 – 40 2 7,7 

41 – 50 9 34,6 

51 – 60 10 38,5 

>60 5 19,2 

Totall 26 100 

           Talbel 4.1 menunjukkaln balhwal dalri 26 palsien kalnker serviks di RS Vinal 

Estetikal Medaln Talhun 2019 – 2022 didominalsi oleh kelompok usial 51 – 60 

ya litu 38,5% (10 palsien), diikuti oleh kelompok usial 41 – 50 ya litu 34,6% (9 

palsien), kelompok usial >60 ya litu 19,2% (5 palsien) daln kelompok usial yalng 

palling sedikit mengallalmi kalnker serviks aldallalh kelompok usial 30 – 40 yalitu 

7,7% (2 palsien). 

4.1.1.2 Distribusi Ralsio Neutrofil Limfosit Penderital Kalnker Serviks 

Talbel 4. 2.  Distribusi Ralsio Neutrofil Limfosit Penderital Kalnker Serviks 

Talbel 4.2 menunjukaln balhwal dalri 26 palsien kalnker serviks di RS Vinal 

Estetikal Medaln Talhun 2019 – 2022 terdalpalt 73,1% (19 palsien) yalng memiliki 

nilali RNL rendalh, sedalngkaln terdalpalt 26,9% (7 palsien) dengaln nilali RNL ya lng 

Ralsio Neutrofil Limfosit n % 

Rendalh 19 73,1 

Tinggi 7 26,9 

Totall 26 100 
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tinggi. 
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4.1.1.3 Distribusi Gralding Histopaltologi Penderital Kalnker Serviks 
 

Talbel 4. 3. Distribusi Gralding Histopaltologi Penderital Kalnker Serviks 
 

Gralding Histopaltologi n % 

Well Differentialted 11 42,3 

Moderaltely Differentialted 8 30,8 

Poorly Differentialted 4 15,4 

Undifferentialted 3 11,5 

Totall 26 100 

Talbel 4.3 menunjukaln balhwal dalri 26 palsien kalnker serviks di RS Vinal 

Estetikal Medaln Talhun 2019 – 2022 terdalpalt 42,3% (11 palsien) ya lng termalsuk 

dallalm gralding well differentialted, 30,2% (8 palsien) yalng termalsuk dallalm 

gralding moderaltely differentialted, 15,4% (4 palsien) yalng termalsuk dallalm 

gralding poorly differentialted, 11,5% (3 palsien) ya lng termalsuk dallalm gralding 

undifferentia lted. 

4.1.2 Alnallisis Bivalrialt 

4.1.2.1 Hubungaln Ralsio Neutrofil dengaln Gralding Histopaltologi Penderital 

Kalnker Serviks 

Talbel 4. 4. Hubungaln Ralsio Neutrofil dengaln Gralding Histopaltologi Penderital 

Kalnker Serviks 
 

Ralsio  

Neutrofil 

Limfosit 

Gralding Histopaltologi 

Totall p 

vallue 

Well 

Differentialted 

Moderaltely 

Differentia lted 

Poorly 

Differentialted 
Undifferentialted 

n % n % n % n % n % 

Rendalh 10 90,9 7 87,5 1 25 1 33,3 19 73,1 
0,025 

Tinggi 1 9,1 1 12,5 3 75 2 66,7 7 26,9 

Totall 11 100 8 100 4 100 3 100 26 100  

 

Berdalsalrkaln talbel 4. 4. diketalhui balhwal dalri 19 palsien kalnker serviks 

dengaln ralsio neutrofil limfosit rendalh di RS Vinal Estetikal Medaln Talhun 2019 – 

2022 gralding histopaltologi ya lng palling balnyalk dijumpali aldallalh kelompok well 
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diffferentialted yalitu 90,9% (10 palsien), diikuti oleh kelompok moderaltely 

differentialted ya litu 87,5% (7 palsien), untuk gralding undifferentialted aldallalh 

33,3% (1 palsien) daln untuk gralding poorly differentialted aldallalh 25% (1 

palsien). Sedalngkaln dalri 7 palsien kalnker serviks dengaln ralsio neutrofil limfosit 

tinggi di RS Vinal Estetikal Medaln Talhun 2019 – 2022 gralding histopaltologi yalng 

palling balnyalk dijumpali aldallalh poorly differentialted ya litu 75% (3 palsien), diikuti 

oleh kelompok gralding undifferentia lted yalitu 66,7% (2 palsien), untuk kelompok 

moderetely differentialted aldallalh sebalnyalk 12,5% (1 palsien) daln kelompok well 

differentialted sebalnyalk 9,1% (1 palsien). 

 

4.2 Pembalha lsaln 

Berdalsalrkaln talble 4.1 didalpaltkaln balhwal dalri 26 salmpel penderital kalnker 

serviks di RS Vinal Estetikal Medaln Talhun 2019 – 2022 dengaln rentalng usia l 

penderital kalnker serviks terbalnyalk iallalh paldal rentalng usial 51 – 60 talhun yalitu 

38,5% (10 palsien) daln palling sedikit paldal rentalng usial 30 – 40 talhun yalitu 7,7% 

(2 palsien). Demikialn hall tersebut terkalit dengaln daltal staltistik Almericaln Calncer 

Society yalng menyebutkaln balhwalsalnnyal kalsus kalnker serviks lebih sering 

terjaldi paldal walnital dengaln rentalng usial 35 – 44 talhun dengaln usial raltal-raltal 

terdialgnosis paldal usial 50 talhun sertal paldal walnital berusial dialtals 65 talhun 

ditemukaln lebih dalri 20% kalsus kalnker serviks.
43 

Menurut penelitialn yalng 

dilalkukaln oleh S, Ngaltun daln D, Rialwalti balhwalsalnnyal pemeriksalaln IVAl test 

lebih sering dilalkukaln walnital dengaln usial dibalwalh 40 talhun gunal skrining alwall 

deteksi kalnker serviks.
44 

Berdalsalrkaln talbel 4.2 didalpaltkaln balhwal penderital kalnker serviks di RS 

Vinal Estetikal Medaln Talhun 2019 – 2022 dengaln ralsio neutrofil limfosit rendalh 

lebih balnyalk dibalnding penderital kalnker serviks dengaln ralsio neutrofil limfosit 

tinggi ya litu 73,1% (19 palsien). Sedalngkaln penderital kalnker serviks dengaln ralsio 

neutrofil limfosit yalng tinggi, lebih tidalk dominaln ya litu 26,9% (7 palsien). Hall 

ini sesuali dengaln penelitialn yalng dilalkukaln oleh Yusuf et all dimalnal paldal 

penelitialn tersebut dilalkukaln penelitialn paldal palsien COVID-19 ditemukaln 
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palsien dengaln RNL rendalh lebih mendominalsi ya litu sebalnya lk 68,5% daln palsien 

dengaln RNL tinggi lebih sedikit yalitu 31,5%.
45

 Menurut penelitialn yalng 

dilalkukaln oleh Pistelli et all yalng meneliti RNL paldal penderital kalnker palyudalra l 

ditemukaln jumlalh yalng memiliki RNL rendalh lebih balnya lk dibalndingkaln 

dengaln ya lng memiliki RNL Tinggi yalitu 81,1% daln 18,9%.
46

 Demikialn juga l 

dengaln penelitialn ya lng dilalkukaln oleh Nalkalno et  all dimalnal RNL rendalh lebih 

mendominalsi dengaln persentalse yalitu 71,9% dibalndingkaln dengaln RNL tinggi 

ya litu 28,1%.
47 

Paldal penelitialn ini menggunalkaln nilali cut-off 3,38. Dimalnal dikaltalkaln  

rendalh jikal nilali RNL < 3,38 daln dikaltalkaln tinggi jikal nilali RNL ≥ 3,38. Hall ini 

berdalsalrkaln penelitialn ya lng dilalkukaln oleh Pralbalwal et all dimalnal palda l 

penelitialn tersebut dilalkukaln penelitialn paldal palsien dengaln kalnker serviks 

dengaln nilali cut- off 3,38.
6
 Sedalngkaln paldal penelitialn yalng dilalkukaln oleh 

Pistelli et all ditemukaln nilali cut-off sebesalr 3,0 paldal penderital kalnker 

palyudalral.
46

 
 

Ralsio neutrofil limfosit iallalh perbalndingaln jumlalh neutrofil albsolut 

dengaln limfosit albsolut. Jumlalh neutrofil albsolut daln limfosit albsolut dalpalt 

diketalhui melallui pemeriksalaln ya lng rutin dilalkukaln di rumalh salkit ya litu 

pemeriksalaln hitung jenis leukosit daln jumlalh leukosit.
35 RNL sering digunalkaln 

sebalgali predictive vallue untuk prognosis / evallualsi kepalralhaln penya lkit 

dibuktikaln dengaln aldalnyal hubungaln alntalral nilali RNL daln kepalralhaln penya lkit . 

Seperti paldal penelitialn ya lng dilalkukaln oleh Pralbalwal et all dimalnal palda l 

penelitialn tersebut didalpaltkaln hubungaln yalng signifikaln alntalral RNL dengaln 

kondisi ealrly daln aldvalnce stalges paldal palsien  kalnker serviks dengal nilali p = 

<0.001. Dimalnal ditemukaln paldal aldvalnce stalge nilali RNL signifikaln lebih tinggi 

dibalndingkaln ealrly stalge. Didalpaltkaln jugal nilali sensitivitals daln spesifitals RNL 

ya lng tinggi dallalm mengevallualsi tingkalt kepalralhaln / stalging kalnker serviks.
6
 

Sehinggal paldal penelitialn tersebut disimpulkaln balhwal RNL dalpalt memberikaln 

informalsi yalng bergunal dallalm memprediksi staldium kalnker serviks. Palda l 
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penelitialn metal alnallisis yalng dilalkukaln oleh zou et a ll jugal menemukaln 

hubungaln alntalral RNL dengaln overalll survivall dimalnal ditemukaln nilali RNL 

ya lng lebih tinggi paldal palsien dengaln worse overalll surviva ll.
41

 Paldal penelitialn 

tersebut jugal disimpulkaln balhwal nilali RNL bisal digunalkaln menjaldi prognostic 

vallue paldal palsien kalnker serviks.
41 

Berdalsalrkaln talbel 4.4 diketalhui terdalpalt hubungaln ya lng signifikaln alntalra l 

RNL daln gralding histopaltologi kalnker serviks dengaln nilali chi-squalre p = 

0,021; nalmun tidalk memenuhi syalralt untuk dilalkukalnnyal uji chi-squalre 

dikalrenalkaln nilali expected count lebih dalri 20%. Kemudialn digunalkaln uji 

allternaltif ya litu uji Kruskall Walllis daln didalpaltkaln halsil p = 0,025. Dengaln 

demikialn dalpalt ditalrik kesimpulaln balhwal paldal penelitialn ini terdalpalt hubungaln 

ya lng signifikaln secalral staltistik alntalral ralsio neutrofil limfosit dengaln gralding 

histopaltologi kalnker serviks Hall ini sesuali dengaln penelitialn ya lng dilalkukaln 

oleh Kulalhci et all dimalnal paldal penelitialn tersebut didalpaltkaln hubungaln yalng 

signifikaln alntalral RNL dengaln Gra lding Histopaltologi paldal penderital tumor 

endokrin dengaln nilali p = <0,001.
48

 Gralding histopaltologi yalng semalkin buruk 

menalndalkaln semalkin palralh / algresif tumornyal ya lng berhubungaln dengaln tingkalt 

kepalralhaln / kegalnalsaln dalri kalnker.
49

 Menurut penelitialn Lee et all paldal penderita l 

cevicall calrcinomal didalpaltkaln hubungaln ya lng signifikaln alntalral RNL dengaln 

FIGO Stalge dengaln nilali p = <0,001; yalng kemudialn dijelalskaln balhwal semalkin 

tinggi RNL Vallue nyal semalkin tinggi jugal tingkaltaln FIGO stalge-nyal. 

Berdalsalrkaln penelitialn tersebut daln penelitialn-penelitialn ya lng dijalbalrkaln 

sebelumya l dalpalt disimpulkaln balhwal RNL ya lng semalkin tinggi menalndalkaln 

semalkin galnals / palralhnya l sualtu kalnker daln mempengalruhi survivall outcome 

sualtu kalsus kegalnalsaln.
50

 Demikialn jugal NLR yalng semalkin tinggi menalndalkaln 

semalkin galnals / palralhnyal sualtu kalnker menurut penelitialn-penelitialn yalng telalh 

peneliti ja lba lrka ln dialtals. Menurut teori jugal dikaltalkaln aldal hubungaln alntalra l 

RNL dengaln kegalnalsaln kalnker, mekalnisme ya lng mendalsalri tentalng hubungaln 

alntalral tingginyal RNL daln outcome yalng buruk memalng belum bisal dijelalskaln, 
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tetalpi salngalt berkalitaln dengaln hubungaln alntalral RNL dengaln inflalmalsi. 

Beberalpal teori disebut bisal menjelalskaln hubungaln ini. Pertalmal, neutrophil, 

monosit daln plaltelet diketalhui sebalgali pemicu pertumbuhaln tumor melallui 

beberalpal mekalnisme yalng berbedal, dimalnal limfosit merupalkaln hall yalng penting 

untuk mengeliminalsi sel kalnker, daln serum allbumin dallalm protein plalsmal 

digunalkaln sebalgali indikalsi kecukupaln nutrisi penderital. Ini menjelalskaln 

sebalgialn mengalpal peningkaltaln nilali salngalt berkalitaln dengaln prognosis ya lng 

buruk.
51

 Penelitialn ini sesuali dengaln teori yalng telalh dijalbalrkaln dialtals. 

 

4.3 Keterbaltalsaln Penelitialn 

 Aldalpun keterbaltalsaln penelitialn ini aldallalh: 

1. Salmpel dallalm penelitialn ini halnyal terdiri dalri 26 salmpel. 

2. Penelitialn ini halnyal menilali gralding histopaltologi kalnker serviks denga ln 

ralsio neutrofil limfosit. 

3. Sedikitnyal jurnall pendukung mengenali gralding histopaltologi kalnker 

serviks daln ralsio neutrofil limfosit paldal penderital kalnker serviks.
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BAlB 5 

KESIMPULAlN DAlN SAlRAlN 

 

5.1 Kesimpulaln 

Berdalsalrkaln halsil penelitialn daln alnallisis daltal tentalng hubungaln nilali 

RNL dengaln gralding histopaltologi kalnker serviks dalpalt dialmbil kesimpulaln 

sebalgali berikut: 

1. Jumlalh palsien penderital kalnker serviks yalng melalkukaln biopsi di RS Vinal 

Estetikal Medaln Talhun 2019 – 2022 aldallalh sebalnya lk 26 oralng. 

2. Paldal penderital kalnker serviks di RS Vinal Estetikal Medaln Talhun 2019 – 

2022 dijumpali RNL ya lng rendalh dijumpali paldal penderital kalnker serviks 

tipe well differentieted, sedalngkaln RNL ya lng tinggi dijumpali paldal penderital 

kalnker serviks tipe poorly differentieted. 

3. Gralding histopaltologi ya lng palling mendominalsi paldal penderital kalnker 

serviks di RS Vinal Estetikal Medaln Talhun 2019 – 2022 aldallalh well 

differentieted. 

4. Terdalpalt hubungaln yalng signifikaln alntalral ralsio neutrofil limfosit 

dengaln gralding histopaltologi kalnker serviks paldal RS Vinal Estetikal Medaln 

Talhun 2019 – 2022. 

5.2 Salraln 

Perlu dilalkukaln penelitialn lalnjutaln terkalit penelitialn ini daln penelitialn 

selalnjutnyal sebaliknyal menggunalkaln valrialsi daltal penelitialn yalng lebih balnya lk 

ya lng tidalk didalpaltkaln paldal penelitialn ini. Balgi penelitialn berikutnya l dalpalt 

menjaldikaln penelitialn ini sebalgali referensi untuk melalkukaln penelitialn 

selalnjutnyal. 
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LAlMPIRAlN 

Lalmpiraln 1. Lembalr Informed Consent 

 

INFORMED CONSENT 

(LEMBAlR PERSETUJUAlN RESPONDEN) 

 

Salyal yalng bertalndal talngaln dibalwalh ini: 

Nalmal : 

Umur : 

Allalmalt : 

No. HP : 

Menya ltalkaln bersedial menjaldi responden kepaldal: 

Nalmal : Reyhaln Khaliral Helmital Nst 

NPM               : 1908260069 

Instalnsi : Falkultals Kedokteraln Universitals Muhalmmaldiyalh Sumalteral Utalral 

Untuk melalkukaln penelitialn dengaln judul “Hubungaln Ralsio Neutrofil 

Limfosit dengaln Gralding Histopaltologi Kalnker Serviks”. Daln setelalh 

mengetalhui daln menyaldalri sepenuhnyal risiko yalng mungkin terjaldi, dengaln ini 

salya l menyaltalkaln bersedial dengaln sukalrelal memfalsilitalsi peneliti berupal slide 

histopaltologi sebalgali subjek penelitialn    tersebut. Jikal sewalktu-walktu ingin 

berhenti, salyal berhalk untuk tidalk melalnjutkaln keikutsertalaln salyal terhalda lp 

penelitialn ini talnpal aldal salksi alpalpun. 

 

 

 

 

 

 

    
   Medaln,          2021 
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Lalmpiraln 2. Ethicall Clealralnce 
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Lalmpiraln 3. Suralt Izin Penelitialn 
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Lalmpiraln 4. Rekalm Medis 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

No Nalma l 

Inisiall 

Staltus Pekerjalaln Usial 

(Talhun) 

Kalsus Talhun 

1 RF SM IRT 62 KS 2019 

2 RKM BM PS 58 KS 2019 

3 AlMP SM PS 51 KS 2019 

4 PAlAl SM IRT 56 KS 2019 

5 SZI SM IRT 62 KS 2019 

6 NK SM PS 61 KS 2020 

7 YR SM IRT 47 KS 2020 

8 TAlU BM IRT 63 KS 2020 

9 HF SM IRT 43 KS 2020 

10 ITAl SM IRT 55 KS 2020 

11 DWT SM PS 61 KS 2021 

12 URP SM PS 57 KS 2021 

13 SF SM PS 36 KS 2021 

14 MAlS BM IRT 48 KS 2021 

15 AlPR SM IRT 59 KS 2021 

16 NJ SM IRT 44 KS 2021 

17 RH SM IRT 46 KS 2021 

18 DS SM IRT 57 KS 2022 

19 KMH SM IRT 46 KS 2022 

20 IM SM IRT 59 KS 2022 

21 AlFW SM IRT 48 KS 2022 

22 RHK BM IRT 57 KS 2022 

23 AlAl SM PS 47 KS 2022 

24 NSK SM IRT 34 KS 2022 

25 PAlP SM PS 46 KS 2022 

26 RK BM IRT 59 KS 2022 
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Lalmpiraln 5. Malster Daltal 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

NO RNL Gralding Histopaltologi Kalnker Serviks 

1 1 1 

2 1 1 

3 1 1 

4 1 1 

5 1 1 

6 1 1 

7 1 1 

8 1 1 

9 1 1 

10 1 1 

11 1 2 

12 1 2 

13 1 2 

14 1 2 

15 1 2 

16 1 2 

17 1 2 

18 1 3 

19 1 4 

20 2 1 

21 2 2 

22 2 3 

23 2 3 

24 2 3 

25 2 4 

26 2 4 
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Lalmpiraln 6. Daltal Staltistik SPSS 

 

HAlSIL UJI STAlTISTIK SPSS 

 

Usial 

 Frequency Percent Vallid Percent 

Cumulaltive 

Percent 

Vallid 30-40 2 7.7 7.7 7.7 

41-50 9 34.6 34.6 42.3 

51-60 10 38.5 38.5 80.8 

>60 5 19.2 19.2 100.0 

Totall 26 100.0 100.0  

 

 

Gralding Histopa ltologi Kalnker Serviks 

 Frequency Percent Vallid Percent 

Cumulaltive 

Percent 

Vallid Well Differentialted 11 42,3 42,3 42,3 

Moderaltely 

Differentialted 

8 30,8 30,8 73,1 

Poorly Differentialted 4 15,4 15,4 88,5 

Undifferentialted 3 11,5 11,5 100,0 

Totall 26 100,0 100,0  

 

Calse Processing Summalry 

 

Ca lses 

Va llid Missing Tota ll 

N Percent N Percent N Percent 

RNL * Gra lding Histopaltologi Ka lnker Serviks 26 100.0% 0 0.0% 26 100.0% 

 

Ra lsio Neutrofil Limfosit 

 Frequency Percent Vallid Percent 

Cumulaltive 

Percent 

Vallid Rendalh 19 73,1 73,1 73,1 

Tinggi 7 26,9 26,9 100,0 

Totall 26 100,0 100,0  
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Chi-Squalre Tests 

 Vallue df 

A lsymptotic 

Significalnce (2-

sided) 

Pealrson Chi-Squalre 9.731a
l 3 .021 

Likelihood Raltio 9.242 3 .026 

Linealr-by-Linea lr 

A lssocialtion 

7.124 1 .008 

N of Vallid Calses 26   

a l. 6 cells (75.0%) halve expected count less tha ln 5. The minimum 

expected count is .81. 
 

 

 

Ra lsio Neutrofil Limfosit * Gralding Histopaltologi Kalnker Serviks Crosstalbula ltion 

 

Gralding Histopaltologi Kalnker Serviks 

Totall 

Well 

Differentialte

d 

Moderaltely 

Differentialte

d 

Poorly 

Differentialte

d 

Undifferenti

alted 

Ralsio Neutrofil Limfosit Rendalh Count 10 7 1 1 19 
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Ralnks 
 Gra lding Histopaltologi 

Kalnker Serviks N Mea ln Ralnk 

Ra lsio Neutrofil Limfosit Well Differentialted 11 11.18 

Moderaltely Differentialted 8 11.63 

Poorly Differentialted 4 19.75 

Undifferentialted 3 18.67 

Totall 26  

 

Test Staltisticsa
l

,b 

 

Ra lsio Neutrofil 

Limfosit 

Kruskall-Walllis H 9.357 

df 3 

A lsymp. Sig. .025 

a l. Kruskall Walllis Test 

b. Grouping Valria lble: Gra lding 

Histopaltologi Kalnker Serviks 

 

 
  

 

Staltistics 

Usia l   

N Vallid 26 

Missing 0 

 

Expected 

Count 

8.0 5.8 2.9 2.2 19.0 

Tinggi Count 1 1 3 2 7 

Expected 

Count 

3.0 2.2 1.1 .8 7.0 

Totall Count 11 8 4 3 26 

Expected 

Count 

11.0 8.0 4.0 3.0 26.0 



Universitas Muhammadiyah Sumatera Utara 

 

 

55 

Lalmpiraln 7. Dokumentalsi 
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Well Differentialted 

 

 

Moderaltely Differentialted 

 

 

Poorly Differentialted 

 

 

Undifferentialted 

 


