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ABSTRAK 
 

 

Hubungan Ekspresi Human Epidermal Growth Factor Receptor 2 terhadap 
Klinikopatologi Invasive Breast Carcinoma of No Special Type 

(Zahira Amaalia, Juli 2023, 100 halaman) 
Fakultas Kedokteran Universitas Sriwijaya 

 
Latar Belakang: Invasive breast carcinoma of no special type (ICNST) merupakan 
jenis karsinoma payudara invasif yang paling banyak terdiagnosis. Human 
Epidermal Growth Factor Receptor 2 (HER2) dapat menstimulasi transkripsi inti 
sel secara abnormal sehingga menyebabkan karsinogenesis pada jaringan payudara. 
Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui hubungan antara ekspresi HER2 terhadap 
klinikopatologi ICNST. 
 
Metode: Penelitian ini adalah penelitian analitik observasional dengan desain 
penelitian cross-sectional menggunakan data sekunder berupa rekam medis pasien 
ICNST di RSUP Dr. Mohammad Hoesin Palembang periode 2020-2022. Ekspresi 
HER2 dihubungkan dengan usia, stadium klinis, dan derajat histopatologi yang 
dianalisis secara statistik dengan uji chi-square dan fisher’s exact menggunakan 
SPSS. 
 
Hasil: 68 sampel diperoleh dalam penelitian ini. Mayoritas pasien ICNST adalah 
perempuan berusia 51-60 tahun (33,8%), terdiagnosis pada stadium III (39,7%), 
dengan derajat histopatologi grade III (61,8%), dan ekspresi HER2 terbanyak 
adalah negatif (57,4%). Subtipe terbanyak yang ditemukan dalam penelitian ini 
adalah Luminal B (66,2%), diikuti dengan HER2-enriched (16,2%), Luminal A 
(13,2%), dan Triple Negative (4,4%). Penelitian ini menemukan hubungan yang 
signifikan antara HER2 dengan stadium klinis ICNST (p value <0,05), dan tidak 
ada hubungan yang signifikan antara HER2 dengan usia dan derajat histopatologi 
(p value >0,05). 
 
Kesimpulan: Terdapat hubungan yang signifikan antara HER2 dengan stadium 
klinis, dan tidak terdapat hubungan yang signifikan antara HER2 dengan usia dan 
derajat histopatologi. 
 
Kata Kunci: Invasive breast carcinoma of no special type, HER2, stadium TNM, 
derajat histopatologi, imunohistokimia  
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ABSTRACT 
 

 

Correlation between Human Epidermal Growth Factor Receptor 2 and 
the Clinicopathology of Invasive Breast Carcinoma of No Special Type 

(Zahira Amaalia, July 2023, 100 pages) 
Faculty of Medicine, Universitas Sriwijaya 

 
Background: Invasive breast carcinoma of no special type (ICNST) is the most 
common type of invasive breast carcinoma. Human Epidermal Growth Factor 
Receptor 2 (HER2) stimulates abnormal transcription of cells leading to the 
carcinogenesis in the breast tissue. This study aims to determine the correlation 
between HER2 with the clinicopathology of ICNST. 
 
Methods: This research is an analytic observational study in cross-sectional design 
with secondary data in the form of medical records of patients diagnosed with 
ICNST that were obtained from RSUP Dr. Mohammad Hoesin Palembang in the 
period of 2020-2022. HER2 expression correlation with age, clinical stage, and 
histopathological grade of ICNST was statistically analyzed with chi-square and 
fisher’s exact test using SPSS. 
 
Results: 68 samples were obtained in this study. Majority of ICNST were female 
in the age of 51-60 years old (33.8%), mostly diagnosed in stage III (39,7%), with 
the most frequent histopathological degree of grade III (61.8%), and the most 
frequent HER2 expression is negative (57.4%). The most frequent subtype in this 
study is Luminal B (66.2%), followed by HER2-enriched (16,2%), Luminal A 
(13.2%) and Triple Negative (4,4%). This study found a significant correlation 
between HER2 with the clinical stage of ICNST (p value <0,05), and no significant 
correlation between HER2 with age and histopathological degree (p value >0,05).  
 
Conclusion: There is a significant correlation between HER2 with clinical stage, 
and no significant correlation between HER2 with age and histopathological 
degree. 
 
Keywords: Invasive breast carcinoma of no special type, HER2, TNM stage, 
histopathological degree, immunohistochemistry 
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RINGKASAN 
 
HUBUNGAN EKSPRESI HUMAN EPIDERMAL GROWTH FACTOR 
RECEPTOR 2 TERHADAP KLINIKOPATOLOGI INVASIVE BREAST 
CARCINOMA OF NO SPECIAL TYPE 
Karya Tulis Ilmiah berupa Skripsi, 11 Juli 2023 
 
Zahira Amaalia; dibimbing oleh dr. Heni Maulani, Sp.PA(K) dan Septi 
Purnamasari, S.ST, M.Biomed 
 
Correlation between Human Epidermal Growth Factor Receptor 2 and the 
Clinicopathology of Invasive Breast Carcinoma of No Special Type 
 
xix + 86 halaman, 13 gambar, 10 tabel, 10 lampiran 
 
Invasive breast carcinoma of no special type (ICNST) merupakan jenis karsinoma 
payudara invasif yang paling banyak terdiagnosis. Human Epidermal Growth 
Factor Receptor 2 (HER2) dapat menstimulasi transkripsi inti sel secara abnormal 
sehingga menyebabkan karsinogenesis pada jaringan payudara. Penelitian ini 
bertujuan untuk mengetahui hubungan antara ekspresi HER2 terhadap 
klinikopatologi ICNST. Penelitian ini adalah penelitian analitik observasional 
dengan desain penelitian cross-sectional menggunakan data sekunder berupa rekam 
medis pasien ICNST di RSUP Dr. Mohammad Hoesin Palembang periode 2020-
2022. Ekspresi HER2 dihubungkan dengan usia, stadium klinis, dan derajat 
histopatologi yang dianalisis secara statistik dengan uji chi-square dan fisher’s 
exact menggunakan SPSS. 68 sampel diperoleh dalam penelitian ini. Mayoritas 
pasien ICNST adalah perempuan berusia 51-60 tahun (33,8%), terdiagnosis pada 
stadium III (39,7%), dengan derajat histopatologi grade III (61,8%), dan ekspresi 
HER2 terbanyak adalah negatif (57,4%). Subtipe terbanyak yang ditemukan dalam 
penelitian ini adalah Luminal B (66,2%), diikuti dengan HER2-enriched (16,2%), 
Luminal A (13,2%), dan Triple Negative (4,4%). Penelitian ini menemukan 
hubungan yang signifikan antara HER2 dengan stadium klinis ICNST (p value 
<0,05), dan tidak ada hubungan yang signifikan antara HER2 dengan usia dan 
derajat histopatologi (p value >0,05). Terdapat hubungan yang signifikan antara 
HER2 dengan stadium klinis, dan tidak terdapat hubungan yang signifikan antara 
HER2 dengan usia dan derajat histopatologi. 
 
Kata Kunci: Invasive breast carcinoma of no special type, HER2, stadium TNM, 
derajat histopatologi, imunohistokimia  
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SUMMARY 
 
CORRELATION BETWEEN HUMAN EPIDERMAL GROWTH FACTOR 
RECEPTOR 2 AND THE CLINICOPATHOLOGY OF INVASIVE BREAST 
CARCINOMA OF NO SPECIAL TYPE 
Scientific Paper in the form of Skripsi, July 11, 2023 
 
Zahira Amaalia; supervised by dr. Heni Maulani, Sp.PA(K) and Septi Purnamasari, 
S.ST, M.Biomed 
 
Hubungan Ekspresi Human Epidermal Growth Factor Receptor 2 terhadap 
Klinikopatologi Invasive Breast Carcinoma of No Special Type 
 
xix + 86 pages, 13 picture, 10 table, 10 attachments 
 
Invasive breast carcinoma of no special type (ICNST) is the most common type of 
invasive breast carcinoma. Human Epidermal Growth Factor Receptor 2 (HER2) 
stimulates abnormal transcription of cells leading to the carcinogenesis in the breast 
tissue. This study aims to determine the correlation between HER2 with the 
clinicopathology of ICNST. This research is an analytic observational study in 
cross-sectional design with secondary data in the form of medical records of 
patients diagnosed with ICNST that were obtained from RSUP Dr. Mohammad 
Hoesin Palembang in the period of 2020-2022. HER2 expression correlation with 
age, clinical stage, and histopathological grade of ICNST was statistically analyzed 
with chi-square and fisher’s exact test using SPSS. 68 samples were obtained in this 
study. Majority of ICNST were female in the age of 51-60 years old (33.8%), 
mostly diagnosed in stage III (39,7%), with the most frequent histopathological 
degree of grade III (61.8%), and the most frequent HER2 expression is negative 
(57.4%). The most frequent subtype in this study is Luminal B (66.2%), followed 
by HER2-enriched (16,2%), Luminal A (13.2%) and Triple Negative (4,4%). This 
study found a significant correlation between HER2 with the clinical stage of 
ICNST (p value <0,05), and no significant correlation between HER2 with age and 
histopathological degree (p value >0,05). There is a significant correlation between 
HER2 with clinical stage, and no significant correlation between HER2 with age 
and histopathological degree. 
 
Keywords: Invasive breast carcinoma of no special type, HER2, TNM stage, 
histopathological degree, immunohistochemistry 
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BAB 1  
PENDAHULUAN 

 

1.1 Latar Belakang 

Karsinoma payudara merupakan diagnosis keganasan yang paling banyak 

terdeteksi pada wanita secara global. Berdasarkan GLOBOCAN 2022, kanker 

payudara wanita menyumbang hampir sepertiga dari 51% diagnosis kanker baru 

bersama kanker paru-paru dan kanker kolorektal.1 Karsinoma payudara telah 

mengungguli karsinoma paru-paru sebagai penyebab utama kejadian kanker sejak 

tahun 2020. Diperkirakan terdapat 2,3 juta kasus baru kanker payudara yang 

mewakili 11,7% dari semua kasus kanker. Kanker payudara tercatat sebagai 

penyebab utama mortalitas akibat kanker di dunia dengan jumlah 685.000 

kematian.2 Angka mortalitas akibat kanker payudara masih stagnan dan belum 

membaik, sehingga diperlukan pemahaman mengenai karakteristik kanker 

payudara, pengendalian kanker payudara sesuai target, dan manajemen klinis yang 

lebih baik.3 

Sekelompok keganasan dapat dikenal sebagai kanker payudara apabila 

memiliki karakteristik pembelahan sel yang abnormal pada jaringan payudara. 

Pembelahan yang tidak terkendali pada kanker payudara mengakibatkan 

manifestasi klinis dan morfologi yang sangat bervariasi serta dapat dijadikan 

sebagai acuan diagnosis dan terapi.4 ICNST merupakan karsinoma payudara yang 

tidak memiliki karakteristik morfologi spesifik. ICNST adalah kanker payudara 

paling banyak ditemui secara global, mencakup sebanyak 40-80% kejadian kanker 

payudara invasif.5 Prognosis ICNST dapat ditentukan melalui derajat histopatologi 

dan stadium klinis. Derajat histopatologi ICNST menunjukkan agresivitas kanker 

payudara yang didasari oleh penilaian formasi tubulus, pleomorfisme inti, dan 

jumlah mitosis dengan pemeriksaan histopatologi. Sedangkan stadium klinis 

didasari oleh deskripsi besar tumor, karakteristik metastasis kelenjar getah bening, 

dan metastasis jauh melalui pemeriksaan fisik dan imaging.6 
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Kanker payudara termasuk keganasan yang kompleks dan timbul dari 

kumpulan faktor risiko berupa faktor genetik, faktor hormonal, dan faktor 

lingkungan yang diduga dapat mengubah fungsi seluler.7,8 Salah satu proto-

onkogen yang berperan dalam patogenesis kanker payudara adalah human 

epidermal growth factor receptor 2 (HER2). Dalam patogenesis kanker payudara, 

ekspresi HER2 yang berlebihan dapat menstimulasi jalur persinyalan sel berlebih 

yang menyebabkan sel dapat tumbuh dan membelah secara abnormal. Sekitar 20-

25% kanker payudara memiliki ekspresi HER2 yang melebihi normal.9,10 

Kanker payudara dengan HER2 positif memiliki frekuensi global sebanyak 

20%, dengan karakteristik demografi paling banyak di Asia/Pulau Pasifik sebesar 

26%. Kelompok pasien tipikal kanker payudara HER2 positif adalah wanita muda 

yang membawa mutasi germinal Tumor Protein 53 (TP53).11 Overekspresi HER2 

cenderung memberikan gambaran klinis kanker yang bersifat agresif dan memiliki 

prognosis yang buruk dengan tingkat kekambuhan yang tinggi selama kurang dari 

10 tahun setelah terdiagnosis. Kanker payudara dengan HER2 positif memiliki 

kelangsungan hidup pasien yang lebih rendah apabila tidak diberikan terapi sesuai 

target.11,12 Ekspresi HER2 yang berlebihan juga berkaitan dengan peningkatan 

risiko berkembangnya metastasis sistemik dan otak. Sekitar 20% kanker payudara 

metastatik termasuk kanker payudara positif HER2.13 

Penelitian mengenai HER2 dalam patogenesis kanker payudara masih 

berkembang hingga saat ini. Hubungan antara HER2 terhadap usia, stadium klinis, 

dan derajat histopatologi masih kurang jelas. Penelitian HER2 dalam patogenesis 

kanker payudara pada tahun 2016-2018 di Vietnam menunjukkan bahwa tidak ada 

hubungan yang signifikan secara statistik antara overekspresi HER2 berdasarkan 

pemeriksaan imunohistokimia dengan ukuran tumor, derajat histopatologi, stadium 

klinis, dan Nottingham prognostic index.14 Selain itu, penelitian kanker payudara 

pada tahun 2013-2016 di Afrika Barat juga menunjukkan bahwa status HER2 tidak 

memiliki hubungan yang signifikan terhadap usia, tetapi memiliki hubungan yang 

erat terhadap derajat histopatologi kanker payudara.15 Sedangkan penelitian di 

Indonesia pada tahun 2018 tidak menunjukkan signifikansi dalam keterkaitan 

antara ekspresi HER2 dengan derajat histopatologi kanker payudara.16 
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Penelitian mengenai hubungan ekspresi HER2 terhadap klinikopatologi 

ICNST di RSUP Dr. Mohammad Hoesin Palembang periode 2020-2022 belum 

pernah dilakukan sebelumnya. Penelitian ini dilakukan untuk mengetahui lebih 

lanjut ekspresi HER2 berdasarkan pemeriksaan imunohistokimia yang merupakan 

salah satu faktor prognostik dan prediktif serta hubungannya dengan usia, stadium 

klinis, dan derajat histopatologi jaringan payudara dengan diagnosis ICNST. 

 

1.2 Rumusan Masalah 

Bagaimana hubungan ekspresi HER2 terhadap klinikopatologi invasive 

breast carcinoma of no special type di RSUP Dr. Mohammad Hoesin Palembang 

periode 2020-2022? 

 

1.3 Tujuan Penelitian 

1.3.1 Tujuan Umum 

Mengetahui hubungan ekspresi HER2 terhadap klinikopatologi invasive 

breast carcinoma of no special type di RSUP Dr. Mohammad Hoesin Palembang 

periode 2020-2022. 

 

1.3.2 Tujuan Khusus 

1. Mengetahui distribusi karakteristik klinikopatologi pasien invasive breast 

carcinoma of no special type yang meliputi usia, stadium klinis, derajat 

histopatologi, dan ekspresi HER2 di RSUP Dr. Mohammad Hoesin 

Palembang periode 2020-2022. 

2. Mengetahui distribusi frekuensi subtipe invasive breast carcinoma of no 

special type di RSUP Dr. Mohammad Hoesin Palembang periode 2020-2022. 

3. Menganalisis hubungan ekspresi HER2 terhadap karakteristik 

klinikopatologi pasien invasive breast carcinoma of no special type di RSUP 

Dr. Mohammad Hoesin Palembang periode 2020-2022. 
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1.4 Hipotesis 

Hipotesis penelitian ini adalah terdapat hubungan yang signifikan antara 

ekspresi HER2 terhadap klinikopatologi invasive breast carcinoma of no special 

type, yang meliputi usia, stadium klinis, dan derajat histopatologi. 

 

1.5 Manfaat Penelitian 

1.5.1 Manfaat Teoretis 

1. Hasil penelitian ini diharapkan dapat dimanfaatkan sebagai acuan untuk 

penelitian lanjutan mengenai ekspresi HER2 terhadap klinikopatologi pasien 

invasive breast carcinoma of no special type. 

2. Hasil penelitian ini diharapkan dapat dikembangkan di masa depan dalam 

penelitian hubungan ekspresi HER2 terhadap klinikopatologi pasien invasive 

breast carcinoma no special type khususnya di RSUP Dr. Mohammad Hoesin 

Palembang. 

 

1.5.2 Manfaat Praktis 

Hasil dan pembahasan penelitian ini dapat dimanfaatkan sebagai informasi 

komplementer bagi klinisi dalam penentuan prognosis dan terapi dengan target 

spesifik HER2 bagi pasien invasive breast carcinoma of no special type. 
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