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ABSTRAK
Latar Belakang: Pada negara-negara di Asia, tumor ganas kelopak mata yang
paling banyak ditemukan adalah sebaceous gland carcinoma (SGC) dengan
prevalensi sekitar 28-60%. Sampai dengan saat ini penegakkan diagnosis SGC pada
fase awal masih menjadi tantangan utama dalam upaya meningkatkan prognosis
pasien. Saat imi di Rumah Sakii Mohammad Hoesin Palembang belum terdapat
studi lebih lanjut terkait ekspresi PD-L1 dengan pola diferensiasi tumor SGC.
Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui adanya hubungan antara ekspresi dari
PD-L1 terhadap pola diferensiasi di Rumah Sakit Mohammad Hoesin Palembang
tahun 2019-2024.
Metode: Penelitian deskriptif dalam bentuk serial kasus ini melibatkan pasien yang
terdiagnosis sebaceous gland carcinoma. Populasi terjangkau adalah sediaan blok
parafin dari jaringan sebaceous gland carcinoma di Sentra Diagnostik Patologi
Anatomi. Hasil ekspresi PD-L1 ditentukan dengan tumor proportion score (TPS)
dan dihubungkan dengan pola diferensiasi sel tumor SGC. Analisis korelasi
dilakukan untuk mengetahui adanya hubungan antara ekspresi dari PD-L1 terhadap
pola diferensiasi.
Hasil Penelitian: Hasil analisis univariat menunjukkan pasien mayoritas
merupakan kelompok > 62,07 tahun, berjenis kelamin perempuan, pekerjaan buruh
serta petani, dan tinggal di Kota Palembang. Hasil uji Somers’D menunjukkan nilai
p-value sebesar 0,452 yang berarti tidak terdapat hubungan yang signifikan secara
statistik dalam distribusi ekspresi PD-L1 dengan pola diferensiasi tumor SGC. Pada
tumor microenvironment, ekspresi negatif semua sampel menunjukkan pola
diferensiasi sama rata, secdangkan ekspresi positif distribusi pola diferensiasi
cenderung tinggi pada kategori pola diferensiasi buruk sebesar 42%.
Simpulan: Ekspresi PD-L1 pada sediaan histopatologi sebaceous gland carcinoma
di Rumah Sakit Mohammad Hioesin Paiembang tahun 2019 - 2024 berhubungan
lemah dan negatif serta tidak signifikan terhadap pola diferensiasinya. Data
tambahan yang didapat menunjukan ekspresi PD-L1 cenderung tinggi pada tumor
microenvironment khususnya pada pola diferensiasi SGC yang buruk.
Kata kunci: sebaceous gland carcinoma, programmed death-ligand I, Somers D,
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RELATIONSHIP BETWEEN PD-L1 EXPRESSION AND
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ABSTRACT
Background: In Asian countries, the most common malignant eyelid tumor is
sebaceous gland carcinoma (SGC), with a prevalence of around 28-60%. To date,
cstablishing an early diagnosis of SGC remains a major challenge in efforts to

IMpTOvE patient prognosis. Currently, ai Mohammad Hoesin Hospital, Palermbang,
there have been no further studies related to PD-L1 expression and SGC tumor
differentiation patterns. This study aims to investigate the relationship between PD-
L1 expression and differentiation patterns at Mohammad Hoesin Hospital,
Palembang, from 2019 to 2024.

Methods: This descriptive case series study involved patients diagnosed with
sebaceous gland carcinoma. The accessible population consisted of paraffin-
embedded sebaceous gland carcinoma tissue blocks obtained from the Anatomical
Pathology Diagnostic Center. PD-L1 expression was determined using the tumor
proportion score (TPS) and correlated with the differentiation pattern of SGC tumor
cells. Correlation analysis was performed to determine the relationship between
PD-L1 expression and differentiation pattern.

Results: Univariate analysis results showed that the majority of patients were in the
group > 62.07 year-old, female, laborers and farmers, and lived in Palembang City.
The Somers' D test results showed a p-value of 0.452, indicating no statistically
significant relationship between the distribution of PD-L1 expression and the
differentiation pattern of SGC tumors. In the tumor microenvironment, negative
expression in all samples showed an equal differentiation pattern, while positive
expression in the distribution of differentiation patterns tended to be high in the
poor differentiation pattern category at 42%.

Conclusion: PD-L1 expression in histopathological samples of sebaceous gland
carcinoma at Mohammad Hoesin Hospitai, Paiembang, between 2019 and 2024
represents weak negative association and insignificant with its differentiation
pattern. Additional data showed that PD-L1 expression tended to be high in the
tumor microenvironment, particularly in those with poor SGC differentiation
patterns.
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tumor microenvironmer
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BAB I

PENDAHULUAN

1.1. Latar Belakang

Tumor pada kelopak mata merupakan jenis tumor yang paling sering
ditemukan pada praktik sehari-hari di bidang mata. Tumor kelopak mata dapat
bersifat jinak dan ganas dimana pada beberapa tumor ganas, berdasarkan temuan
klinisnya, dapat menyerupai tumor jinak dan juga kondisi inflamasi lainnya
sehingga menyebabkan terjadinya keterlambatan diagnosis serta penatalaksanaan
yang diambil. Secara umum insidensi tumor ganas kelopak mata lebih sering
ditemukan pada pasien dekade keenam dan ketujuh kehidupan, dimana pada
negara-negara di Asia, tumor ganas kelopak mata yang paling banyak ditemukan
adalah sebaceous gland carcinoma (SGC) dengan prevalensi sekitar 28-60%.!
Sementara itu di negara-negara Eropa dan Amerika, jenis keganasan kelopak mata
yang lebih populer ditemukan adalah basal cell carcinoma. Di Indonesia sendiri,
hanya penelitian yang dilakukan oleh Supartoto, et al. yang menyebutkan dengan
jelas prevalensi dari kasus SGC yaitu sebesar 16% prevalensi kasus SGC dari
seluruh sampel keganasan kelopak mata yang berjumlah 94 di Daerah Istimewa
Yogyakarta dalam 3 tahun. Sedangkan belum ditemukan penelitian serupa di
daerah lainnya, termasuk di Sumatera.'2

Sebaceous gland carcinoma merupakan tumor dengan pertumbuhan lambat
namun sangat agresif serta lebih banyak ditemukan pada pasien berjenis kelamin

perempuan. Secara klinis SGC sangat menyerupai tumor jinak seperti kalazion dan



kondisi inflamasi pada kelopak mata seperti blefarokonjungtivitis kronik sehingga
pada praktik sehari-harinya tidak jarang membuat keterlambatan diagnosis dan
secara tidak langsung mempengaruhi tingkat prognosis penyakit. Kasus SGC juga
tercatat mempunyai presentase rekurensi (9-36%) dan metastasis (17-28%) yang
cukup tinggi. Presentase tersebut disebabkan karakteristik penyebaran tumor yang
dapat menginvasi secara pagetoid dan difus sehingga terkadang perlu dilakukan
penatalaksanaan yang agresif seperti eksenterasi untuk menurunkan angka
rekurensi dan kemungkinan metastasis tersebut.!-

Sampai dengan saat ini penegakkan diagnosis SGC pada fase awal masih
menjadi tantangan utama dalam upaya meningkatkan prognosis pasien. Salah satu
yang memberikan dampak pada prognosis pasien yaitu pertimbangan
penatalaksanaan kasus SGC. Penatalaksanaan pada kasus SGC bervariasi
bergantung pada tingkat keparahan penyakit saat pasien terdiagnosis. Sampai saat
ini, prinsip penatalaksanaan terbaik pada kasus SGC adalah pengangkatan total dari
lesi tumor dengan pendekatan pembedahan, belum terdapat cukup studi serta bukti
ilmiah lainnya terkait alternatif penatalaksanaan pada kasus SGC, khususnya pada
fase lanjut, rekurensi dan metastasis. Saat ini sudah mulai banyak studi-studi yang
dilakukan dan dikembangkan terkait opsi alternatif penatalaksanaan SGC lainnya,
baik dengan pendekatan radioterapi, kemoterapi lokal/ sistemik, dan imunoterapi
target.2>

Dalam beberapa tahun terakhir, penelitian yang dilakukan mengenai
penggunaan kemoterapi neoajuvan dan imunoterapi target dalam penanganan

tumor-tumor refrakter salah satunya pada kasus SGC semakin meningkat dan



menunjukkan progres yang menjanjikan. Banyak faktor terkait karsinogenesis pada
kasus SGC salah satunya mekanisme bertahan hidup dari tumor tersebut. Interaksi
dari sel tumor ganas dan sel stroma akan membentuk tumor microenvironment
(TME) yang berfungsi mendukung perkembangan karsinogenesis dengan
mengekspresikan molekul immune checkpoint. Salah satu molekul immune
checkpoint yang krusial diekspresikan dalam proses karsinogenesisnya yaitu
programmed death-ligand 1 (PD-L1). Sel tumor ganas akan upregulasi PD-L1 dan
akan berdampak dengan kemampuan menghindar dari sel imun, sehingga sebagai
akibatnya, sel tumor ganas akan berproliferasi lebih lanjut dan dalam waktu lama
akan mempengaruhi pola diferensiasi tumor menjadi lebih buruk. Pola diferensiasi
ini akan berpengaruh terhadap prognosis dari kasus SGC tersebut. Intervensi pada
molekul PD-L1 pada jalur immune checkpoint ini diduga dapat mempengaruhi
respon imun dalam mendeteksi sel tumor dan meningkatkan eliminasi sel tumor.
Hal ini sesuai dengan penelitian yang dilakukan oleh Xu S, et al pada tahun 2018,
Saliba M, et al dan Singh L, et al pada tahun 2020 yang menunjukkan peningkatan
PD-L1 diasosiasikan dengan peningkatan survival rate pada pasien dengan SGC.
Imunoterapi target dalam memblokade upregulasi PD-L1 pada jalur immune
checkpoint tersebut diharapkan dapat membantu mengurangi progresifitas dari
kasus SGC lanjut.* Hal ini didukung dengan penelitian Deng S, et al pada tahun
2019 di Cina dimana anti-PD-L1 dapat meningkatkan regresi tumor pada kasus
tumor ganas, ekspresi PD-L1 juga sudah dijadikan indikator rutin diagnostik dan

evaluasi anti-PD-L1 pada kasus tumor ganas khususnya tumor paru.



Penggunaan imunoterapi target pada kasus SGC ini masih terbatas oleh
karena belum cukupnya bukti ilmiah dan studi terkait lainnya yang mengaitkan
hubungan ekspresi molekul immune checkpoint pada kasus SGC yang dapat
digunakan sebagai landasan teori pada alternatif terapi tersebut.* Saat ini di Rumah
Sakit Mohammad Hoesin Palembang belum terdapat studi lebih lanjut terkait

ekspresi PD-L1 dengan pola diferensiasi tumor SGC.

1.2. Rumusan Masalah
Apakah terdapat hubungan ekspresi PD-L1 dengan pola diferensiasi tumor
pada kasus sebaceous gland carcinoma di Rumah Sakit Mohammad Hoesin

Palembang?

1.3. Tujuan Penelitian
1.3.1. Tujuan Umum
Mengetahui adanya hubungan antara ekspresi dari PD-L1 terhadap pola
diferensiasi di Rumah Sakit Mohammad Hoesin Palembang tahun 2019-
2024.
1.3.2. Tujuan Khusus
1. Mengetahui gambaran sosiodemografi (usia, jenis kelamin,
pekerjaan dan alamat) pada penderita sebaceous gland carcinoma di
Rumah Sakit Mohammad Hoesin Palembang tahun 2019-2024.
2. Mengetahui gambaran pola diferensiasi tumor pada penderita
sebaceous gland carcinoma di Rumah Sakit Mohammad Hoesin

Palembang tahun 2019-2024.



3. Menilai ekspresi PD-L1 pada sediaan histopatologi sebaceous gland
carcinoma di Rumah Sakit Mohammad Hoesin Palembang tahun
2019-2024.

4. Mengetahui proporsi pasien penderita sebaceous gland carcinoma
di Rumah Sakit Mohammad Hoesin Palembang tahun 2019-2024

berdasarkan pola diferensiasi tumor dan ekspresi PD-L1.

1.4. Manfaat Penelitian

1.4.1.

1.4.2.

1.4.3.

Manfaat Akademik

Penelitian ini diharapkan menjadi studi pendahuluan dan dapat memberikan
bukti ilmiah tentang hubungan ekspresi PD-L1 dengan pola diferensiasi
kasus sebaceous gland carcinoma.

Manfaat Klinis

Penelitian ini diharapkan dapat menjadi data dasar bagi dokter spesialis
mata dalam membantu menentukan tatalaksana yang lebih bertarget sesuai
dengan kondisi hasil ekspresi PD-L1 pada kasus sebaceous gland
carcinoma.

Manfaat Sosial

Penelitian ini diharapkan dapat menjadi dasar edukasi tentang potensi

imunoterapi target sebagai terapi pada kasus sebaceous gland carcinoma.
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