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ABSTRAK

Kanker payudara merupakan salah satu jenis kanker yang paling sering ditemukan, dengan komplikasi
seperti efusi pleura yang dapat memperburuk prognosis pasien. Penelitian ini bertujuan untuk menganalisis
hubungan antara Rasio Neutrofil-Limfosit (RNL) dan kejadian efusi pleura pada pasien karsinoma
mammae di RSUP Prof Dr. R.D. Kandou Manado. Peneclitian ini menggunakan desain potong lintang
dengan pendekatan retrospektif, melibatkan 196 pasien kanker payudara yang terbagi menjadi dua
kelompok: pasien dengan dan tanpa efusi pleura. Hasil penelitian menunjukkan bahwa meskipun RNL pada
pasien dengan efusi pleura sedikit lebih tinggi (rerata 4,83 £ 5,42) dibandingkan tanpa efusi pleura (rerata
3,58 £ 3,97), dengan p-value 0,084, perbedaan ini tidak signifikan secara statistik. Namun, analisis regresi
logistik multivariat menunjukkan bahwa faktor-faktor seperti stadium kanker IV (OR 5,80; p = 0,015) dan
pembesaran kelenjar getah bening supraklavikula (OR 6,85; p < 0,001) lebih dominan dalam memprediksi
efusi pleura. Selain itu, nilai neutrofil pada pasien dengan efusi pleura (64,08 + 18,45) secara signifikan
lebih tinggi dibandingkan tanpa efusi pleura (59,81 + 17,25) dengan p-value 0,048, dan kadar neutrofil juga
menunjukkan perbedaan signifikan berdasarkan jumlah lobus paru yang terlibat dalam efusi pleura (p =
0,047). RNL tidak terbukti menjadi biomarker yang kuat untuk memprediksi efusi pleura secara
independen.

Kata kunci: Kanker Payudara, Efusi Pleura, Rasio Neutrofil-Limfosit, Biomarker, Prognosis
ABSTRACT

Breast cancer is one of the most commonly found types of cancer, with complications such as pleural
effusion that can worsen the patient's prognosis. This study aims to analyze the relationship between the
Neutrophil-Lymphocyte (RNL) Ratio and the incidence of pleural effusion in mammary carcinoma patients
at Prof. Dr. R.D. Kandou Manado Hospital. This study used a cross-sectional design with a retrospective
approach, involving 196 breast cancer patients who were divided into two groups: patients with and
without pleural effusion. The results showed that although RNL in patients with pleural effusion was slightly
higher (mean 4.83 + 5.42) than without pleural effusion (mean 3.58 = 3.97), with a p-value of 0.084, this
difference was not statistically significant. However, multivariate logistic regression analysis showed that
factors such as stage IV cancer (OR 5.80; p = 0.015) and supraclavicular lymph node enlargement (OR
6.85; p < 0.001) were more dominant in predicting pleural effusion. In addition, neutrophil values in
patients with pleural effusion (64.08 = 18.45) were significantly higher than those without pleural effusion
(59.81 £ 17.25) with a p-value of 0.048, and neutrophil levels also showed significant differences based on
the number of pulmonary lobes involved in pleural effusion (p = 0.047). RNL has not been shown to be a
strong biomarker for independently predicting pleural effusion.

Keywords: Breast Cancer, Pleural Effusion, Neutrophil-Lymphocyte Ratio, Biomarker, Prognosis

(*)Korespondensi: atangkilisan4@dosenlb.unsrat.ac.id

16


mailto:atangkilisan4@dosenlb.unsrat.ac.id

Atikel Penctitian

Pendahuluan

Kanker payudara merupakan
salah satu jenis kanker yang paling
umum terjadi di seluruh dunia, dengan
insiden yang terus meningkat, termasuk
di Indonesia, di mana tercatat lebih dari
65.000 kasus baru setiap tahun.! Kanker
ini dapat berkembang di saluran yang
membawa susu ke puting (ductal
carcinoma) atau pada kelenjar yang
memproduksi susu (lobular carcinoma).
Selama perkembangan penyakit, kanker
payudara dapat menyebar ke bagian
tubuh lainnya, memicu komplikasi
serius, salah satunya adalah efusi
pleura.? Efusi pleura adalah akumulasi
cairan dalam rongga pleura, yang
berfungsi untuk melapisi paru-paru, dan
sering kali berhubungan dengan kondisi

inflamasi atau metastasis  kanker.
Malignant pleural effusion, yang berasal
dari  metastasis  kanker, banyak

ditemukan pada pasien kanker payudara,
serta dapat mempengaruhi kualitas hidup
pasien dan menyebabkan gangguan
respirasi.’ Oleh karena itu, penting untuk
memahami faktor-faktor yang berperan
dalam terjadinya efusi pleura, seperti
status inflamasi yang dapat dilihat
melalui rasio neutrofil-limfosit (NLR),
yang berfungsi sebagai biomarker
prognostik dan prediktor komplikasi
pada pasien kanker.*

Rasio neutrofil-limfosit (NLR)
telah diidentifikasi sebagai indikator
inflamasi  sistemik yang berperan
penting dalam prognostik kanker.
Beberapa penelitian sebelumnya
menunjukkan bahwa tingkat NLR yang
tinggi sering ditemukan pada pasien
dengan stadium kanker payudara yang
lebih lanjut dan terkait dengan prognosis
yang buruk.!” Penelitian ini juga
mengungkapkan bahwa peradangan
yang lebih tinggi dapat berkontribusi
pada invasi dan metastasis kanker, serta
mempengaruhi perjalanan klinis
penyakit, termasuk perkembangan efusi
pleura.%” Meskipun terdapat penelitian
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yang menghubungkan NLR dengan
prognosis pasien kanker payudara,
sedikit penelitian yang secara khusus
membahas hubungan NLR dengan
kejadian efusi pleura, terutama dalam
konteks kanker payudara. Gap ini
memberikan ruang untuk penelitian
lebih lanjut mengenai potensi NLR
sebagai penanda yang lebih spesifik
dalam memprediksi risiko efusi pleura
pada pasien dengan kanker payudara.
Berdasarkan  latar  belakang
tersebut, hipotesis yang diajukan dalam
penelitian ini adalah adanya perbedaan
yang signifikan antara NLR pada pasien
karsinoma mammae dengan efusi pleura
dan yang tanpa efusi pleura. Penelitian
ini memiliki urgensi yang tinggi
mengingat pentingnya pemahaman
tentang faktor inflamasi yang dapat
mempengaruhi prognosis pasien kanker
payudara. Efusi pleura tidak hanya
memperburuk kondisi respirasi pasien,
tetapi juga dapat menunjukkan
perkembangan kanker yang lebih lanjut.
Oleh karena itu, analisis NLR sebagai
indikator inflamasi diharapkan dapat
memberikan informasi prognostik yang
lebih akurat, yang tidak hanya berfokus
pada pengobatan kanker primer tetapi
juga memperhitungkan faktor-faktor lain
seperti komplikasi efusi pleura yang
memperburuk kualitas hidup pasien.®

Penelitian  ini  bertujuan  untuk
menganalisis hubungan antara rasio
neutrofil-limfosit (NLR) dengan

kejadian efusi pleura pada pasien
karsinoma mammae di RSUP Prof Dr.
R.D. Kandou Manado dan untuk
mengidentifikasi nilai NLR pada pasien
dengan karsinoma mammae yang
mengalami efusi pleura dan yang tidak
mengalaminya, serta mengeksplorasi
potensi NLR sebagai prediktor risiko
efusi pleura serta untuk menganalisis
hubungan antara NLR dengan faktor-
faktor lain seperti stadium kanker,
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komorbiditas, dan jenis terapi yang
diterima pasien.

Metode Penelitian

Penelitian ini merupakan
penelitian kuantitatif dengan pendekatan
retrospektif ~ dan  desain  cross-

sectional>'® Penelitian ini bertujuan
untuk menganalisis hubungan antara
Rasio Neutrofil Limfosit (NLR) dengan
kejadian efusi pleura pada pasien
karsinoma mammae di RSUP Prof Dr.
R.D. Kandou Manado selama periode
September 2022 hingga Desember 2023.
Data yang digunakan merupakan data
sekunder yang diperoleh dari rekam
medis pasien rawat inap dengan
diagnosa karsinoma mammae yang telah
dikonfirmasi  secara  histopatologis.
Variabel bebas dalam penelitian ini
adalah NLR yang diukur dari hasil
laboratorium darah pasien, sedangkan
variabel terikatnya adalah kejadian efusi
pleura pada pasien tersebut. Sampel
penelitian ini terdiri dari pasien yang
memenuhi kriteria inklusi, yaitu pasien
dengan data lengkap mengenai NLR dan
status efusi pleura, berusia 30 tahun ke
atas, serta tidak memiliki kondisi

Hasil Penelitian
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inflamasi atau infeksi akut lainnya.
Sampel dihitung berdasarkan rumus
perhitungan besar sampel dengan ukuran
minimum 126 pasien, yang terbagi
menjadi dua kelompok, yaitu 63 pasien
dengan efusi pleura dan 63 pasien tanpa
efusi  pleura. Pengumpulan data
dilakukan dengan mengikuti kaidah etik
penelitian subjek manusia yang berlaku
di rumah sakit, setelah mendapatkan
persetujuan dari Komite Etik Rumah
Sakit Prof Dr. R.D. Kandou Manado.
Pengolahan data dilakukan melalui tahap
editing, coding, processing, dan cleaning
sebelum  dianalisis =~ menggunakan
software SPSS versi 26 for Windows.'!"!?
Analisis data dilakukan dalam dua tahap:
pertama, uji distribusi normal dengan

Kolmogorov-Smirnov  atau  Shapiro-
Wilk, dan kedua, wuji komparatif
Independen T-Test atau Mann Whitney,
serta  uji  regresi linear  untuk

memodelkan hubungan antara NLR dan
kejadian efusi pleura.!>!*

Demografis dan Karakteristik Subjek Penelitian

Tabel 1. Data Demografis Subjek Penelitian

Variabel Frekuensi (n) / Rata-rata + P-value
Deviasi Standar (Uji Normalitas K-S)

Nilai Neutrofil 61,79+ 17,89 0,010

Nilai Limfosit 26,92 + 16,55 0,001
Rasio Neutrofil-Limfosit 4,16 £4,73 0,0005

Efusi Pleura
Ya 95(48%)
Tidak 101 (52%)

Berdasarkan Tabel 1. Data
demografis mengenai nilai neutrofil,
limfosit, dan rasio neutrofil-limfosit
(RNL) pada pasien kanker payudara.
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Nilai rata-rata neutrofil pada pasien
adalah 61,79 + 17,89, dengan p-value
sebesar 0,010, menunjukkan bahwa
distribusi neutrofil tidak normal (hasil uji
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normalitas Kolmogorov-Smirnov
signifikan). Nilai limfosit memiliki rata-
rata 26,92 £ 16,55 dengan p-value 0,001,
yang juga menunjukkan distribusi data
yang tidak normal. Rasio neutrofil-
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limfosit (RNL) tercatat dengan rata-rata
4,16 = 4,73 dan p-value 0,0005, yang
mengindikasikan bahwa data ini juga
tidak terdistribusi normal.

Rerata Nilai Variabel Antar Kelompok Efusi dan Tanpa Efusi

Tabel 2. Perbandingan Nilai Rata-Rata Masing-Masing Variabel Antar Kelompok

Efusi
Variabel Nilai Rata-rata + Deviasi Standar P-value
Efusi Defusi
Neutrofil 64,08 + 18,45 59,81 + 17,25 0,048
Limfosit 25,45+ 17,88 28,20+ 15,30 0,089
Rasio Neutrofil- 4,83 £5,42 3,58 +£3,97 0,084
Limfosit
Berdasarkan Tabel 2. Data kedua kelompok. Namun, nilai limfosit

tersebut membandingkan nilai rata-rata
neutrofil, limfosit, dan rasio neutrofil-
limfosit (RNL) antara pasien dengan
efusi pleura dan tanpa efusi pleura. Hasil
analisis menunjukkan bahwa nilai
neutrofil pada kelompok pasien dengan
efusi pleura (64,08 £ 18,45) lebih tinggi
dibandingkan dengan kelompok tanpa
efusi pleura (59,81 + 17,25), dengan p-
value sebesar 0,048, yang menunjukkan
adanya perbedaan signifikan antara

pada kedua kelompok tidak
menunjukkan perbedaan signifikan (p =
0,089), meskipun pasien tanpa efusi
pleura memiliki nilai rata-rata limfosit
yang sedikit lebih tinggi. Rasio neutrofil-
limfosit (RNL) pada kelompok dengan
efusi pleura (4,83 £ 5,42) sedikit lebih
tinggi dibandingkan dengan kelompok
tanpa efusi pleura (3,58 + 3,97), namun
p-value 0,084 menunjukkan bahwa
perbedaan ini tidak signifikan.

Karakteristik Pasien dengan Karsinoma Mammae

Tabel 3. Demografis dan Karakteristik Klinis Pasien Kanker Payudara dan Efusi

Pleura
Variabel n (%) Med (Q1 ; Q3)
Usia — 57,5 (49,0 ; 64,0)
Indeks Massa Tubuh (IMT) (kg/m?) — 21,3 (19,6 ;22.4)
Neutrofil (%) — 61,0 (52,5;72,0)
Limfosit (%) — 25,0 (15,0 ; 34,5)
Rasio Neutrofil Limfosit (RNL) — 241,5:4,7)
Stadium Kanker
- Stadium II/I1I 119 (61%) —
- Stadium IV 75 (39%) —
Pembesaran Kelenjar Getah Bening (KGB)
- Salah Satu KGB 146 (74%) —
- Aksila (1) 83 (42%) —
- Aksila (> 2) 59 (30%) —
- Supra Klavikula 43 (22%) —
Terapi Kanker
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- Kemoterapi 122 (62%) —
- Kemoradiasi 39 (20%) —
- Metastasis 70 (36%) —

Efusi Pleura
- Tanpa Efusi 101 (52%) —
- Dengan Efusi 95 (48%) —

Jumlah Lobus dengan Efusi Pleura

- Tanpa Efusi 101 (52%) —
- Unilateral 74 (38%) —
- Bilateral 21 (11%) —

Berdasarkan Tabel 3. Data ini

menggambarkan karakteristik
demografis dan klinis pasien kanker
payudara yang dikategorikan

berdasarkan keberadaan efusi pleura.
Usia rata-rata pasien adalah 57,5 tahun,
dengan rentang usia antara 49 hingga 64
tahun. Indeks massa tubuh (IMT) pasien
rata-rata adalah 21,3 kg/m? dengan
kisaran 19,6 hingga 22,4. Neutrofil dan
limfosit rata-rata masing-masing adalah
61,0% dan 25,0%, dengan rentang yang
cukup lebar, yaitu antara 52,5% hingga
72% untuk neutrofil, dan 15% hingga
34,5% untuk limfosit. Rasio neutrofil-
limfosit (RNL) pasien rata-rata adalah

2,4, dengan kisaran antara 1,5 hingga
4,7. Sebagian besar pasien berada pada
stadium kanker II/III (61%), sedangkan
39% berada pada stadium V.
Pembesaran kelenjar getah bening
(KGB) banyak terjadi pada pasien,
dengan 74% mengalami salah satu KGB
yang membesar. Kemoterapi adalah
terapi yang paling banyak diterima oleh
pasien, yaitu 62%, diikuti oleh 20%
pasien yang menjalani kemoradiasi.
Sebanyak 36% pasien juga mengalami
metastasis. Prevalensi efusi pleura pada
pasien terbagi hampir setara, dengan
52% pasien tanpa efusi pleura dan 48%
dengan efusi pleura.

Karakteristik dan Rasio Neutrofil Limfosit Pasien Karsinoma Mammae Dengan

dan Tanpa Efusi Pleura

Tabel 4. Perbandingan Karakteristik dan Rasio Neutrofil Limfosit Pasien
Karsinoma Mammae dengan dan tanpa Efusi Pleura

Variabel Total N= Dengan Efusi  Tanpa Efusi p-
196) (N =95) (N=101) value
Med (01, Med (O, 03) Med (01, 0s)
0s)
Usia 57,5 (49,0; 57,0 (49,0, 59,0 (50,0; 0,205
64,0) 63,0) 65,0)
IMT (kg/m?) 21,3 (19,6; 21,3 (19,1; 21,3 (20,2; 0,294
22.,4) 22,3) 22,4)
Stadium Kanker, n (%)
- Stadium II/III 119 (61) 51 (54) 67 (68) 0,052
- Stadium IV 75 (39) 44 (46) 31 (32)
Pembesaran Kelenjar Getah
Bening (KGB), n (%)
- Salah Satu KGB 146 (74) 77 (76) 69 (73) 0,678
- KGB Aksila 142 (72) 76 (75) 66 (69) 0,457
- KGB Supra Klavikula 43 (22) 12 (13) 32 (34) <0,001

20



stikel Penelitian Syifa’MEDIKA, Vol.16(No. 1), September 2025, 16-30

Terapi Kanker, n (%)
- Kemoterapi 122 (62) 58 (57) 64 (67) 0,198
- Kemoradiasi 39 (20) 21 (22) 18 (19) 0,885
- Metastasis 70 (36) 31 (33) 39 (41) 0,173
Neutrofil (%) 61,0 (52,5; 64,0 (56,4; 60,0 (48,0; 0,051
72,0) 74,0) 71,0)
Limfosit (%) 25,0 (15,0; 24,0 (15,0; 27,0 (17,0; 0,115
34,5) 34,0) 37,0)
Rasio Neutrofil Limfosit 24(1,5  2,8(1,7;53) 23(1,3;3,9) 0,093
(RNL) 4,7)

Berdasarkan Tabel 4. Data ini
membandingkan karakteristik dan rasio
neutrofil-limfosit antara pasien
karsinoma mammae dengan dan tanpa
efusi pleura. Hasilnya menunjukkan
bahwa usia rata-rata pasien dengan efusi
pleura (57,0 tahun) sedikit lebih muda
dibandingkan dengan pasien tanpa efusi
pleura (59,0 tahun), meskipun perbedaan
ini tidak signifikan (p = 0,205). Begitu
pula dengan nilai IMT yang tidak
menunjukkan  perbedaan  signifikan
antara kedua kelompok (p = 0,294).
Pasien dengan efusi pleura cenderung
memiliki stadium kanker yang lebih
tinggi, dengan 54% pasien mengalami
stadium II/III, sementara 68% pasien
tanpa efusi pleura berada pada stadium
tersebut, meskipun perbedaan ini juga
tidak signifikan (p = 0,052). Pembesaran

kelenjar getah bening (KGB) terjadi
lebih banyak pada pasien dengan efusi
pleura, meskipun perbedaan tersebut
tidak signifikan (p = 0,678). Perbedaan
yang signifikan ditemukan pada lokasi
KGB, dimana pasien dengan efusi pleura
lebih banyak mengalami pembesaran
KGB supra klavikula (p < 0,001). Pada
analisis nilai neutrofil, pasien dengan
efusi pleura memiliki nilai rata-rata
neutrofil yang sedikit lebih tinggi
dibandingkan pasien tanpa efusi pleura
(64,0% vs 60,0%), dengan p-value
mendekati signifikansi (p = 0,051).
Rasio neutrofil-limfosit (RNL) antara
kedua kelompok tidak menunjukkan
perbedaan signifikan (p = 0,093),
meskipun pasien dengan efusi pleura
memiliki nilai RNL yang sedikit lebih
tinggi.

Profil Rasio Neutrofil Limfosit pada Carcinoma Mammae dengan Efusi Pleura
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Gambar 1. Distribusi Neutrofil, Limfosit, dan Rasio Netrofil Limfosit (RNL) pada
Penderita Karsinoma Mammae menurut Jumlah Lobus Paru yang Mengalami

Efusi Pleura

Berdasarkan Gambar 1. Data
tersebut menunjukkan distribusi nilai
neutrofil, limfosit, dan rasio neutrofil-
limfosit (RNL) pada pasien dengan
karsinoma mammae berdasarkan jumlah
lobus paru yang mengalami efusi pleura.
Pada panel pertama, nilai p untuk
neutrofil adalah 0,047, yang
menunjukkan adanya perbedaan
signifikan antara kelompok tanpa efusi,

mengindikasikan bahwa kadar neutrofil
bervariasi tergantung pada jumlah lobus
yang terlibat dalam efusi pleura. Pada
panel kedua, nilai p untuk limfosit adalah
0,154, yang menunjukkan tidak adanya
perbedaan signifikan antara kelompok-
kelompok tersebut. Sementara itu, pada
panel ketiga, nilai p untuk rasio
neutrofil-limfosit (RNL) adalah 0,110,
yang juga tidak menunjukkan perbedaan

unilateral, dan bilateral. Ini signifikan antar kelompok.

Analisis Regresi Logistik Hubungan Rasio Neutrofil Limfosit dan Efusi Pleura pada
Karsinoma Mammae

Tabel 5. Hasil Analisis Regresi Logistik Hubungan Rasio Neutrofil Limfosit dan
Efusi Pleura pada Karsinoma Mammae

Prediktor Univariat Multivariat
OR (95%Cl) p OR (95% CI) p
Usia 0,99 (0,97 ; 0,543 — —
1,02)
IMT 0,92 (0,83; 0,082 0,89 (0,80; 0,034
1,01) 0,99)
Stadium: IV vs II/I11 1,86 (1,04; 0,037 5,80(1,41; 0,015
3,35) 23,81)
Pembesaran KGB
- Salah Satu 0,83 (0,44; 0,563 — —
1,57)
- Aksila 0,75(0,40; 0,367 0,32 (0,15; 0,005
1,40) 0,71)
- Supraklavikula 4,16 (1,95; <0,001 6,85(2,66; <0,001
8,86) 17,68)
Kemoterapi 1,53 (0,86 ; 0,152 — —
2,74)
Kemoradiasi 0,89 (0,44 ; 0,747 — —
1,80)
Metastasis 1,57 (0,87 ; 0,131 0,30 (0,07 ; 0,093
2,83) 1,23)
RNL 1,06 (0,99 ; 0,112 1,05 (0,98 ; 0,170
1,14) 1,14)
Outcome: Jumlah Lobus Paru
dengan Efusi Pleura
Usia 0,99 (0,97 ; 0,551 — —
1,02)
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IMT 0,92 (0,83; 0,095 090(0,81; 0,038
1,01) 0,99)
Stadium: IV vs II/IIT 1,64 (094; 0,079 1,88 (1,00; 0,050
2,86) 3,53)
Pembesaran KGB
- Salah Satu 0,92 (0,50; 0,775 — —
1,68)
- Aksila 0,86 (0,48 ; 0,615 0,39(0,19; 0,010
1,55) 0,80)
- Supraklavikula 3,50 (0,78 ; <0,001 4,61 (2,07; <0,001
2,42) 10,27)
Kemoterapi 1,37 (0,78 ; 0,274 — —
2,42)
Kemoradiasi 0,85 (0,43 ; 0,637 — —
1,67)
Metastasis 1,54 (0,88 ; 0,132 — —
2,69)
RNL 1,06 (1,00; 0,065 1,06 (0,99 ; 0,097
1,13) 1,13)

Berdasarkan Tabel 5. Data ini
menunjukkan hasil analisis regresi
logistik untuk menilai hubungan antara
rasio neutrofil-limfosit (RNL) dan efusi
pleura pada pasien karsinoma mammae.
Pada analisis univariat, beberapa
prediktor menunjukkan hubungan yang
signifikan dengan efusi pleura. Stadium
kanker (IV vs II/III) menunjukkan odds
ratio (OR) sebesar 1,86 (95% CI: 1,04;
3,35, p = 0,037), yang berarti pasien
dengan stadium IV lebih cenderung
mengalami efusi pleura. Selain itu,
pembesaran KGB  pada  lokasi
supraklavikula juga memiliki OR yang
sangat signifikan, yaitu 4,16 (95% CI:
1,95; 8,86, p < 0,001). Namun, setelah
melakukan analisis multivariat, stadium
kanker IV dan pembesaran KGB
supraklavikula tetap menunjukkan hasil
yang signifikan, dengan OR 5,80 (95%
CL: 1,41; 23,81, p = 0,015) dan 6,85
(95% CIL. 2,66; 17,68, p < 0,001),
masing-masing. Selain itu, IMT juga
menunjukkan hasil signifikan setelah
multivariat, dengan OR 0,89 (95% CI:
0,80; 0,99, p = 0,034). Pada analisis
untuk outcome jumlah lobus paru yang
terlibat dalam efusi pleura, RNL tidak
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menunjukkan hubungan signifikan pada
analisis univariat maupun multivariat (p
> 0,05).

Profil Demografis dan Karakteristik
Subjek Penelitian

Penelitian  ini  memberikan
wawasan mengenai profil demografis
dan karakteristik klinis pasien karsinoma
mammae, yang menunjukkan bahwa
mayoritas pasien berusia rata-rata 57,5
tahun, dengan kisaran usia 49 hingga 64
tahun, mengindikasikan kanker
payudara lebih sering ditemukan pada
usia dewasa lanjut. Rata-rata Indeks
Massa Tubuh (IMT) pasien adalah 21,3
kg/m?, menunjukkan status gizi yang
relatif  normal, sementara nilai
laboratorium  menunjukkan rata-rata
neutrofil 61,0% dan limfosit 25,0%,
dengan rasio neutrofil-limfosit (RNL)
rata-rata 2,4, yang mencerminkan
keadaan inflamasi pasien. Sebagian
besar pasien berada pada stadium kanker
[I/TIT (61%), meskipun 39% berada pada
stadium IV, yang menunjukkan bahwa
kanker payudara sering ditemukan pada
stadium awal, namun stadium lanjut juga
cukup signifikan. Pembesaran kelenjar
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getah bening (KGB) ditemukan pada
74% pasien, terutama pada aksila dan
supraklavikula, dan terapi kemoterapi
adalah yang paling umum diterima
(62%). Prevalensi efusi pleura hampir
seimbang, dengan  48%  pasien
mengalaminya, menandakan bahwa
efusi pleura merupakan komplikasi yang
umum pada karsinoma mammae.

Perbandingan Nilai Variabel Antar
Kelompok Efusi dan Tanpa Efusi

Perbandingan  nilai  variabel
antara kelompok dengan efusi pleura dan
tanpa efusi pleura  menunjukkan
beberapa perbedaan, meskipun sebagian
besar tidak signifikan. Nilai neutrofil
pada kelompok dengan efusi pleura
(64,08 + 18,45) lebih  tinggi
dibandingkan dengan pasien tanpa efusi
pleura (59,81 = 17,25), dengan p-value
0,048, yang menunjukkan perbedaan
signifikan, mengindikasikan adanya
reaksi inflamasi yang lebih tinggi pada
kelompok ini. Sebaliknya, perbandingan
nilai limfosit antara kedua kelompok
tidak menunjukkan perbedaan signifikan
(p = 0,089), meskipun nilai rata-rata
limfosit pada kelompok tanpa efusi
pleura sedikit lebih tinggi. Rasio
neutrofil-limfosit (RNL) juga tidak
menunjukkan perbedaan signifikan (p =
0,084), meskipun kelompok dengan
efusi pleura memiliki nilai RNL yang
sedikit lebih tinggi (4,83 + 5,42)
dibandingkan dengan kelompok tanpa
efusi pleura (3,58 + 3,97). Hal ini
menunjukkan bahwa meskipun ada
kecenderungan peningkatan RNL pada
pasien dengan efusi pleura, perbedaan
tersebut tidak cukup signifikan untuk
dijadikan  indikator = kuat  dalam
memprediksi efusi pleura. Secara
keseluruhan, analisis ini menunjukkan
bahwa neutrofil mungkin menjadi faktor
yang lebih penting dalam membedakan
kedua kelompok tersebut, sementara
limfosit dan RNL tidak menunjukkan
perbedaan yang signifikan.
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Karakteristik Klinis Pasien
Karsinoma Mammae dengan dan
Tanpa Efusi Pleura

Karakteristik ~ klinis  pasien

karsinoma mammae dengan dan tanpa
efusi pleura menunjukkan beberapa
perbedaan yang dapat memengaruhi
prognosis dan pengelolaan penyakit.
Sebagian besar pasien berada pada
stadium I/ (61%), meskipun 39%
berada pada stadium IV, dengan
kecenderungan pasien dengan efusi
pleura lebih banyak berada pada stadium
IV, yang mungkin terkait dengan
perkembangan kanker yang lebih lanjut.
Pembesaran kelenjar getah bening
(KGB) ditemukan pada 74% pasien,
dengan lebih banyak pasien dengan efusi
pleura mengalami pembesaran KGB
pada lokasi supraklavikula, yang sering
kali berhubungan dengan stadium lanjut.
Terapi kemoterapi adalah yang paling
umum diterima (62%), namun tidak ada
perbedaan signifikan antara kelompok
dengan dan tanpa efusi pleura dalam
jenis terapi. Metastasis ditemukan pada
36% pasien, tanpa perbedaan signifikan
antar kelompok. Nilai laboratorium
menunjukkan sedikit peningkatan kadar
neutrofil pada pasien dengan efusi pleura
(64,0%) dibandingkan dengan kelompok
tanpa efusi pleura (60,0%), meskipun
perbedaan 1ini tidak signifikan (p =
0,051). Limfosit pada kelompok dengan
efusi pleura sedikit lebih rendah (24,0%)
dibandingkan kelompok tanpa efusi
pleura (27,0%), namun perbedaan ini
juga tidak signifikan (p = 0,115). Rasio
neutrofil-limfosit (RNL) tidak
menunjukkan perbedaan signifikan (p =
0,093), meskipun nilai RNL pada pasien
dengan efusi pleura sedikit lebih tinggi.

Perbandingan Rasio Neutrofil
Limfosit pada Pasien dengan dan
Tanpa Efusi Pleura
Penggunaan
neutrofil-limfosit

rasio
sebagai

analisis
(NLR)
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biomarker prognostik dapat memberikan
wawasan penting mengenai status imun
dan prognosis pasien dengan karsinoma
mammae, khususnya dalam konteks
efusi pleura. Penelitian ini menunjukkan
bahwa usia rata-rata pasien dengan efusi
pleura sedikit lebih muda dibandingkan
dengan pasien tanpa efusi pleura (p =
0,205), yang sejalan dengan temuan lain
yang melaporkan bahwa usia tidak selalu
berkorelasi dengan hasil klinis yang
signifikan dalam kanker.!> Sebaliknya,
pembesaran kelenjar getah bening
supraklavikula lebih sering ditemukan
pada pasien dengan efusi pleura (p <
0,001), yang mengindikasikan bahwa
efusi pleura pada pasien dengan kanker
payudara cenderung terkait dengan
metastasis regional yang lebih agresif.'®
Meskipun rasio neutrofil-limfosit (NLR)
menunjukkan kecenderungan sedikit
lebih tinggi pada pasien dengan efusi

pleura (p = 0,093), penelitian
sebelumnya menunjukkan bahwa NLR
dapat Dberfungsi sebagai biomarker

prognostik yang berguna, berhubungan
dengan prognosis buruk pada berbagai
jenis  kanker, termasuk karsinoma
mammae.!” Peningkatan NLR sering kali
berhubungan dengan stadium kanker
yang lebih lanjut, menciptakan lapisan
kompleksitas dalam penilaian klinis
kanker payudara.'®

Analisis neutrofil menunjukkan
bahwa pasien dengan efusi pleura
memiliki kadar neutrofil rata-rata 64%,
sedikit lebih tinggi dibandingkan dengan
pasien tanpa efusi pleura (60%) dengan
p-value mendekati signifikan (p =
0,051), yang menunjukkan adanya
respons inflamasi yang lebih tajam pada
pasien dengan efusi pleura.!” Kenaikan
neutrofil pada pasien dengan efusi pleura

mungkin mencerminkan
ketidakmampuan  sistem  kekebalan
tubuh untuk mengatasi metastasis
kanker, yang mengarah  pada

peningkatan neutrofil dan penurunan
limfosit.?® Data menunjukkan bahwa
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meskipun sebagian besar pasien dengan
efusi pleura berada pada stadium II/III
(54%), terdapat kecenderungan bahwa
pasien dengan stadium lebih tinggi lebih
sering  mengalami  efusi  pleura,
menggarisbawahi pentingnya diagnosis
dini untuk memperbaiki prognosis.?!
Neutrofil berperan dalam respons imun
terhadap  kanker, namun  bisa
berkontribusi pada perkembangan tumor
dan metastasis melalui pengaturan
angiogenesis dan supresi imun.?
Limfosit, sebagai komponen utama
dalam pengawasan imun, menunjukkan
bahwa  penurunan limfosit  bisa
mencerminkan melemahnya pertahanan
imun terhadap proliferasi tumor.?®

Distribusi Rasio Neutrofil Limfosit
pada Penderita Karsinoma Mammae
Dalam analisis hasil penelitian
mengenai rasio neutrofil-limfosit (RNL)
pada pasien dengan karsinoma mammae

dan risiko kejadian efusi pleura,
ditemukan bahwa kadar neutrofil
menunjukkan  perbedaan  signifikan

antara kelompok pasien dengan efusi
pleura unilateral, bilateral, dan tanpa
efusi pleura (p 0,047). Hal ini
mengindikasikan bahwa kadar neutrofil
berhubungan dengan jumlah lobus paru
yang terlibat dalam efusi pleura, yang
mencerminkan adanya respons inflamasi
yang lebih tinggi pada pasien dengan
komplikasi tersebut. Sebaliknya, kadar
limfosit dan RNL tidak menunjukkan
perbedaan yang signifikan (p = 0,154
dan p = 0,110). Beberapa studi
sebelumnya telah menunjukkan bahwa
RNL dapat menjadi indikator prognostik
yang berguna untuk kanker payudara,
dengan hubungan antara kadar RNL
yang tinggi dan prognosis buruk,
terutama pada subtipe kanker yang lebih
agresif ~ seperti HER2-positif dan
TNBC.>*  Penelitian lainnya juga
menunjukkan bahwa kadar neutrofil
yang tinggi pada kanker payudara
luminal dapat dikaitkan  dengan
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prognosis yang lebih baik, yang
menunjukkan  bahwa  karakterisasi
neutrofil dalam mikro lingkungan tumor
dapat memiliki implikasi klinis yang
signifikan dalam hal pengobatan dan
prognosis.?

Perbedaan respon sistemik, yang
tercermin  melalui  RNL,  dapat
menunjukkan variasi dalam mikro
lingkungan tumor dan status inflamasi,
yang memengaruhi prognosis pasien.
RNL yang tinggi sering kali
mencerminkan respons inflamasi yang
lebih kuat, yang dapat memengaruhi
prognosis, terutama pada pasien yang
menjalani terapi imunoterapi atau
kombinasi terapi lainnya.”® Neutrofil
sering berperan dalam mempromosikan
invasi tumor, sementara limfosit dapat
berfungsi untuk memitigasi proliferasi
tumor. Dalam konteks efusi pleura, efusi
yang didominasi oleh neutrofil sering
kali terkait dengan proses inflamasi akut,
sedangkan limfosit yang dominan bisa
mengindikasikan kondisi neoplastik atau
kronis, seperti tuberkulosis.?’

Hubungan Rasio Neutrofil Limfosit
dan Efusi Pleura pada Karsinoma
Mammae

Rasio neutrofil-limfosit (RNL)
dalam konteks kanker payudara telah
menjadi  biomarker yang menarik,
terutama terkait dengan efusi pleura
yang sering terjadi pada pasien dengan
karsinoma mammae. Meskipun
penelitian ini menunjukkan adanya
hubungan antara RNL dan efusi pleura,
faktor-faktor lain seperti stadium kanker
dan pembesaran kelenjar getah bening
supraklavikula lebih dominan dalam
memprediksi terjadinya efusi pleura.
Penelitian sebelumnya juga mencatat
bahwa efusi pleura adalah komplikasi
yang umum pada pasien dengan kanker
lanjut, termasuk kanker payudara,
dengan hingga 75% dari efusi pleura
malignan disebabkan oleh kanker paru-
paru dan payudara.’® Studi lainnya
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menunjukkan bahwa RNL  dapat
berfungsi sebagai indikator prognostik
dalam efusi pleura malignan, di mana
peningkatan neutrofil dalam cairan
pleura lebih berkaitan dengan prognosis

yang buruk dibandingkan limfosit,
dengan  kenaikan neutrofil  yang
menunjukkan survival yang lebih
rendah.?8

Di sisi lain, penelitian ini juga
mendukung temuan yang menunjukkan
bahwa pasien dengan karsinoma
mammae stadium lanjut lebih rentan
terhadap efusi pleura, dengan metastasis
pleura sering ditemukan pada pasien
stadium IV, dan pembesaran kelenjar
getah bening supraklavikula berfungsi
sebagai prediktor signifikan untuk efusi
pleura malignan.?® Hal ini sejalan dengan
pemahaman bahwa penyebaran kanker
melalui sistem limfatik dapat melibatkan

pleura, memicu terbentuknya efusi
pleura sebagai gejala kanker yang lebih
lanjut>®  Meskipun RNL  dapat

memberikan informasi mengenai kondisi
inflamasi  sistemik, dalam analisis
multivariat, faktor lain seperti stadium
kanker dan pembesaran KGB lebih
berpengaruh dalam prediksi efusi pleura.
Selain itu, penelitian terkait juga
menunjukkan  hubungan  signifikan
antara kadar CA 15-3 serum pada pasien
kanker payudara dan insiden efusi
pleura, yang menambah nilai diagnostik
untuk manajemen klinis.>' Meskipun
RNL relevan sebagai  biomarker
inflamasi, penelitian lebih  lanjut
diperlukan untuk  mengembangkan
biomarker tambahan yang dapat
memberikan wawasan lebih dalam
mengenai mekanisme yang mendasari
efusi pleura pada kanker payudara.’!

Implikasi Penelitian

Penelitian  ini  memberikan
wawasan penting mengenai peran rasio
neutrofil-limfosit (RNL) dalam
memprediksi terjadinya efusi pleura
pada pasien karsinoma mammae,
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meskipun hasilnya menunjukkan bahwa
faktor lain seperti stadium kanker dan
pembesaran kelenjar getah bening
supraklavikula memiliki peran lebih
besar. Temuan ini membuka potensi
penggunaan NLR sebagai biomarker
tambahan untuk memprediksi
komplikasi  pada  pasien  kanker
payudara, yang dapat membantu dalam
merencanakan pengelolaan dan terapi
lebih efektif, terutama dalam menangani
efusi pleura yang dapat mempengaruhi
kualitas hidup pasien.

Keterbatasan Penelitian

Keterbatasan utama penelitian ini
adalah sifatnya yang retrospektif dan
desain potong lintang yang hanya
mengamati hubungan antara NLR dan
efusi  pleura  tanpa  melibatkan
pengukuran dinamis dari peradangan
sistemik selama pengobatan. Selain itu,
sampel penelitian yang terbatas hanya
berasal dari satu rumah sakit, sehingga
hasilnya ~ mungkin  tidak  dapat
digeneralisasikan untuk populasi yang
lebih luas. Penelitian ini juga tidak
mengeksplorasi faktor-faktor lain yang
dapat memengaruhi perkembangan efusi
pleura, seperti faktor genetik atau
interaksi antara terapi yang diterima dan
respons imun pasien.

Simpulan dan Saran
Penelitian ini menyimpulkan
bahwa meskipun rasio neutrofil-limfosit
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