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Abstrak

Latar belakang: Kanker Servic merupakan salah satu
penyebab kematian tertinggi pada wanita di Indonesia.
Deteksi dini kanker serviks dapat dilakukan melalui
pemeriksaan  molekuler seperti  RT-PCR Human
Papilloma Virus (HPV) DNA dan pemeriksaan sitologi
seperti Liquid Based Cytology (LBC). Kedua metode ini
berperan penting dalam mendeteksi infeksi HPV yang
merupakan penyebab utama kanker serviks.

Tujuan: Penelitian ini bertujuan untuk mendapatkan

hasil pemeriksaan molekuler RT-PCR HPV DNA dan

pemeriksaan Liquid Based Cytology (LBC) pada wanita

usia subur.

Metode: Penelitian menggunakan desain deskriptif
observasional, Melakukan uji sejumlah 55 sampel swab
serviks wanita berusia 20-49 tahun yang menunjukkan
hasil negatif dengan pemeriksaan LBC, kemudian
dilakukan pemeriksaan RT-PCR HPV DNA untuk
mendeteksi adanya infeksi HPV.

Hasil: 55 sampel yang dinyatakan negatif lesi serviks
melalui pemeriksaan Pap Smear dengan metode Liquid
Based Cytology (LBC), terdeteksi adanya DNA Human
Papillomavirus (HPV) pada 7 sampel (12,7%)
menggunakan metode pemeriksaan molekuler Real Time-
PCR.

Simpulan: Ditemukan adanya perbedaan hasil
pemeriksaan Human Papillomavirus dengan

‘menggunakan HBV DNA dan dengan menggunakan

metode LBC sebanyak 12,7%.
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1. Pendahuluan

Kanker serviks merupakan salah satu kanker yang paling banyak dijumpai pada
wanita di seluruh dunia termasuk di Indonesia, yang menyumbang angka kematian
tinggi akibat kanker tersebut (Jensen et al., 2024;. Baba et al., 2025) Kanker serviks
menjadi permasalahan kesehatan wanita yang perlu mendapat perhatian serius karena
memiliki tingkat keganasan cukup tinggi. Kanker serviks merupakan salah satu kanker
paling sering menyerang wanita dan kanker dengan jumlah penderita paling banyak
kedua pada wanita berusia 15 sampai 44 tahun di dunia (Gibert et al., 2023)

Jumlah penderita kanker serviks di Indonesia sebanyak 36.633 kasus,
merupakan jumlah terbesar kedua setelah kanker payudara (Mishra et al., 2023).
Penyebab kanker serviks adalah Human Papillomavirus (Munger & White, 2024). Qin et
al., (2024) dan Giuffré & lacobellis, (2023) menemukan bahwa Human Papilloma
Virus Deoksiribo Nukleic Acid (HPV DNA) pada 99,7% pada semua karsinoma
serviks. Banyak genotype dari HPV yang ditemukan seluruh dunia, tapi ada 5 genotype
HPV yang paling sering ditemukan yaitu HPV 16, 18, 52, 31, dan 58. Dua jenis HPV
(16 dan 18) menyebabkan 17% lesi prekanker serviks dan kanker serviks (Dom-Chima
et al., 2023;.Barbra et al., 2024); Williams et al., 2022).

Menurut data (Sukma Rima Dani et al., 2022), tingkat kejadian kanker serviks
di Indonesia adalah sekitar 32,4 per 100.000 wanita, dengan tingkat kematian sekitar
17,1 per 100.000 wanita. Pemerintah Indonesia menargetkan, pada tahun 2023,
cakupan skrining kanker serviks di Indonesia hanya mencapai 7,02% dari target 70%.
Apabila tidak ditangani dengan efektif, angka kanker serviks meningkat dan
menyebabkan beban sosio-ekonomi yang besar serta penurunan kualitas hidup
individu (Mishra et al., 2023;. Giuffré & lacobellis, 2023)

Sejumlah penelitian terkini menunjukkan bahwa kombinasi pemeriksaan HPV
DNA dan Pap Smear dapat meningkatkan akurasi deteksi dini kanker serviks. Naegele
et al., (2024) menemukan bahwa sensitivitas HPV-DNA mencapai 92,3%, sedangkan
LBC hanya 69% dalam mendeteksi displasia serviks (Aryani et al., 2024). Sebaliknya,
LBC memiliki nilai prediktif positif lebih tinggi untuk lesi pra-kanker, terutama bila
digunakan sebagai bagian dari co-testing”. Selain itu, sebuah studi yang diterbitkan
mengonfirmasi bahwa pemeriksaan molekuler HPV DNA memiliki potensi besar
dalam skrining kanker serviks di negara berkembang, dengan sensitivitas yang lebih
tinggi dalam mendeteksi infeksi pada wanita dengan usia reproduksi (Faden, 2022;
Alves Melo et al., 2021)

Penelitian Pereira et al., (2024) menunjukkan bahwa wanita berusia 30-65
tahun merupakan kelompok usia terbanyak yang melakukan skrining kanker serviks.
Dari hasil tes HPV, ditemukan 2% pasien terinfeksi HPV tipe 16, 3% terinfeksi HPV
tipe 18, dan 7,9% lainnya terinfeksi HPV risiko tinggi tipe lain. Namun, hasil pap
smear dengan metode LBC menunjukkan seluruh pasien berada dalam kondisi normal.
Hal ini menegaskan pentingnya kombinasi metode skrining yang sensitif untuk
mendeteksi kanker serviks secara akurat (Januszewski et al., 2025).

Munger & White, (2024)menunjukkan bahwa 32,5% dari sampel yang
diperiksa dengan metode pap smear LBC menghasilkan negatif secara sitologi,
meskipun terdeteksi adanya infeksi HPV tipe berisiko tinggi. Tipe HPV yang paling
sering ditemukan dalam studi ini adalah tipe 59 dengan presentase 22,8%. Penelitian
ini juga menemukan adanya perbedaan signifikan dalam hasil tes DNA HPV pada
wanita yang berusia lebih dari 30 tahun. Oleh karena itu, kombinasi antara
pemeriksaan pap smear dan tes DNA HPV sangat penting terutama jika ditemukan tipe
HPV 16 dan 18 meskipun hasil pap smear LBC negatif. Junita juga menyebutkan
bahwa metode tes HPV DNA memiliki keunggulan dalam hal sensitivitas dan
spesifisitas yang lebih tinggi yaitu 90% dan 84,61% dibandingkan dengan metode
sitologi LBC yang masing-masing memiliki sensitivitas 66,66% dan spesifisitas
93,54%.
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Penelitian ini bertujuan untuk mengkaji gambaran pemeriksaan molekuler Real
Time-PCR HPV DNA dan Pap Smear LBC pada wanita usia subur. Selain itu,
penelitian ini akan mengevaluasi efektivitas kedua metode tersebut dalam mendeteksi
kanker serviks serta menganalisis faktor-faktor yang mempengaruhi hasil pemeriksaan
pada populasi wanita usia subur.

. Metode

2.1 Desain Penelitian
Desain penelitian ini adalah deskriptif obsevasional, menganalisis hasil
pemeriksaan Real Time-PCR HPV DNA dan Liquid Based Cytology dengan
teknik sampling Accidental Sampling.

2.2 Pengaturan dan Sampel
Penelitian dilakukan pada Bulan Januari — Maret 2025 di laboratorium Patologi
Anatomi dan Biomolekuler Rumah Sakit, Teknik sampling menggunakan
Accidental Sampling, dengan kriteria inklusi penelitian ini adalah sampel swab apus
serviks hasil negatif pada wanita usia subur (20-49 tahun) yang diperiksa dengan
metode sitologi LBC pada periode waktu tersebut.

2.3 Pengukuran dan pengumpulan data
Hasil penelitian dilakukan pengolahan data secara analisis deskriptif untuk
mengetahui kesesuaian hasil pemeriksaan Real Time-PCR HPV DNA dalam
bentuk detected atau non detected dan pemeriksaan Liquid Base Cytology dengan
hasil kualitatif dalam bentuk positif atau negative.

2.5 Analisis data
Analisis data dilakukan dengan melakukan komparasi hasil pengujian Human
Papilloma Virus menggunakan metode Real Time PCR dan LBC.

2.7 Pertimbangan etika
Penelitian ini telah mendapatkan persetujuan dari Komite Etik Kesehatan dari
Universitas Muhammadiyah Purwokerto dengan Nomor Registrasi
KEPK/UMP/268/1/2025 tertanggal 29 Januari 2025.

Hasil

Hasil Penelitian terhadap pasien wanita usia subur yang melakukan skrining
kanker serviks dari sampel swab apus vagina periode Januari — Maret 2025 dengan
menggunakan metode Liquid Based Cytology di Laboratorium Rumah Sakit,
didapatkan sebanyak 55 sampel menunjukkan hasil negatif, dengan gambaran
mikroskopis seperti terlihat pada Gambar 1.

Gambar 1 Hasil Mikroskopis Sel Negatif Liquid Based Cytology
(Dokumen Pribadi, 2025)
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Selanjutnya 55 sampel hasil negatif dengan metode LBC tersebut dilanjutkan
metode Real Time-PCR HPV DNA. Hasil
pemeriksaan ditemukan ada 7 sampel positif (detected) adanya Virus HPV (Tabel 1).

pemeriksaan dengan menggunakan

Tabel 1. Hasil Pemeriksaan Real Time-PCR HPV DNA sampel swab apus serviks dengan
hasil Negatif pada Metode Liquid Base Cytology
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NO KODE SAMPEL UMUR METODELBC METODE RT PCR HPV

43 FL 39 Negatif Not Detected
44 CD 45 Negatif Not Detected
45 LT 42 Negatif Not Detected
46 IF 36 Negatif Not Detected
47 NA 27 Negatif Not Detected
48 EL 42 Negatif Not Detected
49 AT 35 Negatif Not Detected
50 VE 30 Negatif Not Detected
51 MA 41 Negatif Not Detected
52 Iw 33 Negatif Not Detected
53 NA 32 Negatif Not Detected
54 Cl 37 Negatif Not Detected
55 SP 27 Negatif Not Detected

(Sumber; Dokumentasi Penulis)
LBC Negatif & HPV DNA Positif

12.7%

87.3%

LBC Negatif & HPV DNA Negatif
Gambar 4.2 Hasil distribusi persentase antara LBC dan Real Time-PCR HPV DNA

Berdasarkan hasil pemeriksaan terhadap 55 sampel, seluruh sampel
menunjukkan hasil negatif pada pemeriksaan Liquid Based Cytology (LBC). Namun,
pada pemeriksaan Real Time-PCR HPV DNA ditemukan sebanyak 7 sampel (12,7%)
yang menunjukkan hasil detected, sedangkan 48 sampel lainnya (87,3%) non detected
(Gambar 2)

Pembahasan

Hasil penelitian ini ditemukan 55 sampel swab vagina pada wanita usia subur
yang diperiksa dengan hasil negatif dengan metode LBC, ternyata ditemukan ada 7
sampel (12,7%) menunjukkan hasil terdeteksi adanya materi genetik HPV melalui
pemeriksaan Real Time-PCR HPV DNA. Temuan ini menunjukkan adanya infeksi
HPV yang belum menimbulkan perubahan morfologi sel serviks yang bisa dikenali
melalui metode sitologi. Hal ini dikarenakan pada metode LBC hanya mendeteksi
perubahan morfologi sel yang telah mengalami tranformasi akibat infeksi persisten,
sedangkan metode RT-PCR mampu mengidentifikasi keberadaan HPV DNA secara
langsung (Januszewski et al., 2025). Hasil ini sejalan dengan penelitian oleh (Naegele
et al., 2024), yang melaporkan bahwa penambahan pemeriksaan HPV DNA terhadap
LBC dapat meningkatkan sensitivitas dalam mendeteksi lesi prakanker serviks serta
menurunkan angka hasil negatif palsu. Selain itu, studi yang dilakukan oleh (Nayak et
al., 2024) juga menunjukkan bahwa kombinasi antara LBC dan tes HPV DNA mampu
meningkatkan akurasi diagnosis, dengan sensitivitas yang lebih tinggi dibandingkan
LBC sebagai metode tunggal (Dewi & Octifani, 2023).
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Perbedaan hasil pada penelitian ini disebabkan oleh tingkat sensitivitas RT-
PCR yang lebih tinggi dibandingkan LBC, khususnya dalam mendeteksi tipe HPV
yang berisiko tinggi seperti HPV tipe 16 dan 18 yang berperan besar dalam patogenesis
kanker serviks. Infeksi HPV sendiri umumnya tidak menunjukkan gejala dan dapat
menetap di jaringan serviks dalam waktu yang lama tanpa menimbulkan perubahan
morfologi sel yang nyata, sehingga sering luput dari deteksi sitologi konvensional.
(Feng et al., 2025) melaporkan bahwa uji deteksi HPV berbasis DNA memiliki
sensitivitas lebih dari 90% dalam mendeteksi lesi serviks pra-kanker, dibandingkan
dengan LBC yang sensitivitasnya berada pada kisaran 50-60%.

Ditemukannya 7 sampel dengan hasil Real Time-PCR positif dalam studi ini
menegaskan bahwa infeksi HPV dapat berlangsung tanpa indikasi morfologis yang
terdeteksi oleh pemeriksaan mikroskopis. Oleh karena itu, Real Time-PCR dapat
menjadi alat skrining penting dalam mendeteksi infeksi HPV secara dini, terutama
pada populasi wanita dengan hasil sitologi normal namun memiliki risiko laten
terhadap perkembangan lesi pra-kanker. Penggunaan Real Time-PCR dengan LBC
disarankan guna meningkatkan akurasi dan efektivitas deteksi dini kanker serviks.

Meskipun metode LBC memiliki keunggulan dalam menghasilkan preparat
yang lebih bersih dan representatif dibandingkan metode konvensional, pemeriksaan
ini tetap memiliki keterbatasan. Salah satu keterbatasan utama adalah kemampuannya
yang terbatas dalam mendeteksi infeksi HPV pada tahap awal, terutama jika perubahan
sitologi belum terjadi. Selain itu, sensitivitas LBC dalam mendeteksi lesi prakanker
dapat bervariasi tergantung kualitas pengambilan sampel, pengalaman tenaga medis,
serta kondisi biologis serviks pada saat pemeriksaan. Metode LBC ini tetap menjadi
metode skrinning yang penting penggunaannya idealnya dikombinasikan dengan
metode deteksi molekuler seperti pemeriksaan Real Time-PCR HPV DNA untuk
meningkatnya sensitivitas dan akurasi dalam mendeteksi dini potensi kanker serviks.

Selain pemeriksaan sitologi serviks dengan LBC, penelitian ini juga
menggunakan metode deteksi molekuler Real Time-PCR (RT-PCR) untuk mendeteksi
keberadaan Human Papillomavirus (HPV) DNA secara langsung dari sampel serviks.
RT-PCR merupakan teknik yang sangat sensitif dan spesifik untuk mendeteksi materi
genetik virus, bahkan dalam jumlah yang sangat kecil sekalipun sehingga sangat
efektif dalam mendeteksi infeksi HPV. Keunggulan RT-PCR adalah kemampuannya
untuk mendeteksi infeksi pada fase laten atau asimptomatik yakni saat virus sudah ada
dalam tubuh tetapi belum menyebabkan perubahan sel secara morfologis yang
biasanya belum bisa terdeteksi melalui metode sitologi seperti LBC. Hal ini sesuai
dengan penelitian Castillo et al.,(2022) bahwa tes HPV DNA memiliki tingkat
sensitivitas 81,25% dan tingkat spesifisitas 78, 57%.

Namun, tidak semua penelitian menunjukkan hasil serupa. Penelitian oleh
Indrawati N.D., (2019)) menemukan bahwa sebagian besar infeksi HPV dengan hasil
positif melalui pemeriksaan RT-PCR juga menunjukkan perubahan seluler yang dapat
dideteksi melalui metode sitologi konvensional, pada studi tersebut, sensitivitas
pemeriksaan LBC mencapai 85% terhadap deteksi lesi prakanker yang telah
dikonfirmasi oleh hasil HPV DNA. Temuan ini berbeda dengan hasil penelitian ini, di
mana seluruh sampel menunjukkan hasil negatif pada LBC, meskipun 12,73% di
antaranya terdeteksi positif HPV DNA (Bahi et al., 2024).

Perbedaan hasil ini dapat disebabkan oleh beberapa faktor, seperti variasi
genotipe HPV yang beredar, tingkat infeksi subklinis yang belum menimbulkan
perubahan morfologis, serta perbedaan teknik pengambilan dan interpretasi sampel
sitologi. Hal ini menunjukkan bahwa meskipun LBC dapat mendeteksi banyak kasus
lesi serviks, penggunaannya sebagai metode tunggal dalam skrining dini tetap
memiliki keterbatasan, terutama dalam mendeteksi infeksi HPV laten atau dini.
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5. Simpulan

Berdasarkan hasil penelitian, dari 55 sampel yang dinyatakan negatif terhadap
lesi serviks melalui pemeriksaan Pap Smear dengan metode Liquid Based Cytology
(LBC), terdeteksi adanya DNA Human Papillomavirus (HPV) pada 7 sampel (12,7%)
menggunakan metode pemeriksaan molekuler Real Time-PCR.

Saran untuk peneliti selanjutnya yaitu melakukan penelitian lanjutan dengan
membandingkan pemeriksaan Real Time-PCR HPV DNA dan Liquid Based Cytology
(LBC) dengan metode penunjang lainnya, seperti pap smear konvensional, tes VIA
(Inspeksi Visual dengan Asam Asetat), atau kolposkopi. Perbandingan ini bertujuan
untuk mengevaluasi sensitivitas, spesifisitas, efektivitas biaya, serta kemudahan
pelaksanaan masing-masing metode dalam deteksi dini kanker serviks, sehingga dapat
diperoleh pendekatan skrining yang paling optimal dan aplikatif di berbagai tingkat
layanan kesehatan.
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pantai Indah Kapuk, Jakarta, yang telah memberikan fasilitas dan kemudahan bagi
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