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ABSTRAK

Latar Belakang

Karsinoma sel basal (KSB) merupakan kanker kulit non melanotik tersering
dijumpai di dunia. Umumnya lokasi KSB dijumpai pada regio kepala, wajah dan
leher dengan rentang usia 40-70 tahun. Peran PD-1/PDL-1 pada KSB telah banyak
diteliti terutama pada KSB stadium lanjut lokal, inoperable dan metastasis dimana
hasil penelitian ini menunjukan ekspresi PD-1/PDL-1 yang tinggi pada jenis KSB
tersebut. Namun penelitian yang khusus membahas PD-1 pada KSB berdasarkan
risiko kekambuhan belum ditemukan.

Metode

Penelitian ini merupakan penelitian uji korelasi dengan pendekatan cross-sectional
pada 35 sampel KSB periode 1 januari 2019 hingga 31 desember 2022. Pulasan
imunohistokimia menggunakan antibodi monoclonal PD-1 klon NAT105 (Abcam).
Analisa antar variabel memakai uji Chi-square dan Somers’d.

Hasil

Karsinoma sel basal rata-rata dijumpai pada usia 58 tahun dengan rentang 22 hingga
84 tahun dan lokasi tersering pada area kepala leher. Korelasi ekspresi PD-1 dengan
subtipe risiko kekambuhan KSB didapatkan arah korelasi yang negatif dan
signifikan (p=0,000) dengan kekuatan koefisien korelasi sedang (r=-0,538), namun
tidak dijumpai korelasi yang bermakna antara ekspresi PD-1 dengan usia (p=0,435)
maupun dengan lokasi tumor (p=1,000).

Kesimpulan

Karsinoma sel basal risiko kekambuhan rendah menunjukkan ekspresi PD-1 tinggi,
sebaliknya KSB risiko kekambuhan tinggi menunjukkan ekspresi PD-1 rendah.
Perlunya pertimbangan kembali untuk pemberian terapi anti PD-1 pada KSB
subtipe kekambuhan risiko tingi.

Kata Kunci: Karsinoma sel basal, PD-1, risiko kekambuhan tinggi, risiko
kekambuhan rendah.



ABSTRACT

Background

Basal cell carcinoma (BCC) is the most frequent non-melanotic skin cancer
worldwide. The most common locations for BCC are on the head, face, and neck
with an age range of 40-70 years. The role of PD-1/PDL-1 in BCC has been widely
studied, especially in locally advanced, inoperable and metastatic BCC where the
results of this study show high expression of PD-1/PDL-1 in this type of BCC.
However, research that specifically discusses PD-1 in BCC based on the risk of
recurrence has not been found.

Methods

This research is a correlation test study with a cross-sectional approach on 35 BCC
samples for the period 1 January 2019 to 31 December 2022. Immunohistochemical
studies used the monoclonal antibody PD-1 clone NAT105 (Abcam). Analysis
between variables using the Chi-square and Somers'd tests.

Results

Basal cell carcinoma was found at an average age of 58 years with an age range of
22 to 84 years and most common location in the head and neck area. The correlation
between PD-1 expression and BCC recurrence risk subtypes showed a negative and
significant correlation (p=0.000) with a moderate correlation coefficient strength
(r=-0.538), but no significant correlation was found between PD-1 expression and
age (p=0.435) or tumor location (p=1.000).

Conclusion

Basal cell carcinoma with a low recurrence risk shows high PD-1 expression,
whereas BCC with a high recurrence risk shows low PD-1 expression. There is a
need to reconsider the administration of anti PD-1 therapy in high risk recurrence
subtype BCC.

Keywords: Basal cell carcinoma, PD-1, high risk of recurrence, low risk of
recurrence
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BAB 1

PENDAHULUAN

I.1 Latar Belakang

Karsinoma sel basal (KSB) adalah karsinoma yang berasal dari sel
keratinosit epidermis interfollicular dan/atau folikel rambut dimana salah satu
faktor risiko berupa paparan sinar matahari. Angka kejadian karsinoma ini di
seluruh dunia pada kisaran 80% dibandingkan karsinoma sel skuamosa yang
hanya berkisar 20% dari angka kejadian kanker kulit.! Insiden kanker kulit telah
meningkat selama beberapa dekade terakhir secara global. Karsinoma sel basal
adalah kanker kulit yang paling sering terjadi. Sebanyak 3,3 juta orang di Amerika
Serikat didiagnosis dengan KSB.? Di Rumah Sakit Umum Pusat Nasional Dr.
Cipto Mangunkusumo, Jakarta, data kanker kulit KSB tahun 2000 sampai 2019
(20 tahun) adalah sebanyak 896 kasus dengan peningkatan sebesar 51,4% antara
dekade pertama dan kedua.>* Penelitian di Palembang menunjukkan peningkatan
secara signifikan sejak 15 tahun terakhir, penelitian Dewi dkk didapatkan insiden
KSB sebanyak 27,1 % dari seluruh karsinoma yang ada di RS Kemenkes
Mohammad Hoesin Palembang dari 2012 hingga 2019.%7

Karsinoma sel basal paling sering muncul di area yang sering terpapar sinar
matahari seperti di kepala, wajah, dan leher dengan usia terbanyak pada rentang
40-70 tahun.’ Berdasarkan risiko kekambuhan, karsinoma ini dikelompokkan
menjadi subtipe risiko kekambuhan tinggi dan risiko kekambuhan rendah. Pada

subtipe risiko kekambuhan tinggi terdapat beberapa subtipe histopatologi seperti



subtipe basosquamous, infiltratif, mikronodular, morpheic dan diferensiasi
sarkomatoid. Sedangkan pada risiko kekambuhan rendah seperti subtipe
histopatologi  nodular, superfisial, pigmented, infundibulokistik dan
fibroepitelial 2

Pengobatan imunoterapi lini pertama untuk kasus KSB lokal stadium lanjut
adalah Hedgehog inhibitor (HHI). Namun terapi ini dalam jangka panjang
menyebabkan penurunan kualitas hidup. Beberapa tahun terakhir perkembangan
imunoterapi yang mentargetkan programmed death-1 receptor (anti-PD-1) telah
merevolusi penanganan penyakit kanker stadium lanjut. Terapi anti-PD-1
umumnya menghasilkan respon yang lebih tahan lama dengan efek samping yang
lebih sedikit. Programmed cell death protein-1 merupakan protein membran asam
amino 288 dan molekul imunosupresif yang termasuk dalam superfamili
imunoglobulin yang diekspresikan pada banyak imunosit termasuk sel T
teraktivasi. Aktivitas PD-1 yang diikat oleh ligannya yaitu PD-L1 dan PD-L2
yang terdapat pada sel tumor KSB bertanggung jawab terhadap aktivasi,
proliferasi dan sekresi sitotoksik sel T yang pada akhirnya mendegenerasi respon
anti-tumor sistem imun. Penatalaksanaan ini memblok interaksi PD-1 dengan
ligannya sehingga meningkatkan aktivitas sel T antikanker dan menghasilkan
respon klinis pada karsinoma sel basal. Penelitian terbaru, agen anti-PD-1 telah
menunjukkan aktivitas yang baik diseluruh kanker kulit dan muncul sebagai
landasan dalam pengelolaan penyakit yang tidak dapat dioperasi atau penyakit

metastatik pada KSB.>®



Korelasi lokasi tumor dan risiko kekambuhan dengan ekspresi PD-1 masih
belum ditemukan. Penelitian lain terkait karsinoma sel basal banyak difokuskan
pada ekspresi PDL-1/PD-1, terutama mengenai efikasi terapi inhibisi aktivitas
PD-1/PDL-1 pada KSB stadium lanjut, rekurensi dan metastasis.”® Namun di sisi
lain terdapat penelitian yang memperlihatkan bahwa pemberian anti-PD-1 tidak
dapat mencegah perkembangan karsinoma sel basal.’

Adanya kontradiksi hasil penelitian mengenai efikasi PD-1 dan minimnya
penelitian mengenai korelasi PD-1 dan lokasi serta risiko kekambuhan, maka
peneliti tertarik untuk fokus pada studi mengenai korelasi ekspresi PD-1 dengan

subtipe karsinoma sel basal.

1.2 Rumusan Masalah

Rumusan masalah penelitian adalah bagaimana korelasi ekspresi PD-1

dengan subtipe karsinoma sel basal.

1.3 Tujuan Penelitian
1.3.1 Tujuan utama
Penelitian ini secara umum bertujuan untuk mengetahui bagaimana korelasi

ekspresi PD-1 dengan subtipe karsinoma sel basal.

1.3.2 Tujuan khusus
1. Mengetahui distribusi karakteristik klinikopatologi pada pasien karsinoma sel

basal.



2. Menganalisis korelasi ekspresi PD-1 dengan usia dan lokasi tumor pada pasien
KSB
3. Mengetahui korelasi ekspresi PD-1 dengan karsinoma sel basal berdasarkan

subtipe risiko kekambuhan.

1.4 Manfaat Penelitian

1. Hasil dari penelitian ini diharapkan dapat membuka wawasan dan memberikan
pengetahuan mengenai korelasi ekspresi PD-1 dengan subtipe karsinoma sel
basal.

2. Hasil penelitian ini diharapkan dapat digunakan sebagai informasi bagi klinis
terkait penatalaksanaan pasien KSB yang mendapatkan terapi anti PD-1 di RS
Kemenkes Mohammad Hoesin Palembang.

3. Hasil penelitian ini diharapkan dapat menjadi bahan referensi di bidang

kedokteran dan menjadi data awal untuk penelitian KSB selanjutnya.
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