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Abstrak

Kanker paru merupakan penyebab kematian yang paling umum di seluruh dunia. Deteksi awal untuk kanker
paru bisa menggunakan teknik pemeriksaan sitoligi sputum. Teknik sitologi sputum menggunakan pewarnaan
Papanicolaou dan May Grunwald Giemsa. Kedua teknik pewarnaan ini memiliki kelebihannya masing —
masing dalam mendiagnosis kanker paru. Beberapa jenis kanker paru yang sering bisa dinilai dari sampel
sputum adalah squamous cell carcinoma, adenocarcinoma, dan small cell carcinoma. Kanker paru jenis large
cell carcinoma tidak adekuat untuk dinilai dari sampel sputum.

Katakunci — Kanker Paru, Sputum, Teknik Sitologi

Abstract

Lung cancer is the most common cause of death worldwide. Early detection of lung cancer can use sputum
cytology examination techniques. Sputum cytology technique using Papanicolaou and May Grunwald Giemsa
stains. Both staining techniques have their respective advantages in diagnosing lung cancer. Several types of
lung malignancies that can often be assessed from sputum samples are squamous cell carcinoma,

adenocarcinoma, and small cell carcinoma. Meanwhile, large cell carcinoma is not adequate to be assessed
from sputum samples.
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|. PENDAHULUAN

Kanker paru masih menjadi penyebab
kematian paling umum. Insiden kanker paru
di seluruh dunia adalah 11,6% dari semua
jenis kanker pada tahun 2018. Angka
kejadian kanker di Indonesia menempati
urutan ke-8 di Asia Tenggara (136,2/100.000
penduduk) dan menempati urutan ke-23 di
Asia. Angka kejadian kanker tertinggi pada
laki — laki di Indonesia adalah kanker paru,
yang mencapai 19,4 kasus per 100.000,
dengan rata — rata kematian 10,9 per
100.000, disusul kanker kolorektal, kanker
prostat, kanker hati, dan kanker nasofaring.
Kejadian kanker paru berhubungan dengan
faktor resiko merokok. Pasien kanker paru
biasanya terdiagnosis sudah pada stadium
lanjut.*

Pertama kali ketika kanker paru melanda
masyarakat Inggris Raya sekitar tahun 1930
sampai 1940, Dudgeon dan Wrigley
mengembangkan ~ metode  pemeriksaan
“basah” apusan sputum untuk diagnosis
kanker paru.? Metode skrining kanker paru
tahap awal yang berlokasi di sentral bisa
menggunakan pemeriksaan sitologi sputum.
Metode ini merupakan prosedur yang
sederhana, dapat diandalkan, hemat biaya,
dan noninvasif untuk penilaian penyakit paru
jinak dan ganas. Namun, sitologi sputum ini
memiliki tingkat keberhasilan yang terbatas
dan sensitivitas yang rendah.” Sensitivitas
sitologi sputum untuk diagnosis keganasan
meningkat seiring dengan jumlah spesimen
yang diperiksa, dari 42% dengan spesimen
tunggal menjadi 91% dengan pemeriksaan
lima  spesimen.  Tingkat  spesifisitas
pemeriksaan sputum ini tinggi, berkisar
antara 96% - 99%, dengan nilai prediksi
positif 100% dan nilai prediksi negatif 15%.
Dengan demikian hasil sputum negatif tidak
menjamin tidak adanya keganasan, terutama
pada pasien yang dicurigai menderita kanker
paru.*®

Teknik sitologi sputum telah berhasil dalam
sejumlah besar kasus dalam diagnosis
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karsinoma bronkogenik. Sputum dapat
dikumpulkan secara spontan atau bisa
diinduksi menggunakan metode aerosol.
Spesimen sputum dianggap memadai jika
makrofag alveolar atau sel epitel bronkial
terlihat di dalam sediaan sitologik. Hal itu
dikarenakan sel makrofag alveolar atau sel
epitel  bronkial  menunjukkan  bahwa
spesimen benar-benar berasal dari dalam
paru-paru dan bukan sekresi ludah. Selain itu
setidaknya terdapat 5 - 150 makrofag dalam
spesimen untuk dapat dikatakan spesimen
layak untuk dinilai. Ada sejumlah faktor
yang terlibat dalam keberhasilan skrining
sitologi sputum, namun yang paling penting
adalah mendapatkan spesimen yang layak.°

Il. TINJAUAN PUSTAKA

A. DEFINISI

Sputum adalah produk khusus dari saluran
pernafasan yang merupakan interaksi antara
aparatus mukosiliar dan sistem imun host
serta interaksi dengan lingkungan.® Sputum
terdiri dari lendir serta berbagai macam
bahan seluler dan non-seluler yang
diproduksi host dan zat yang dihirup.*®

B. INDIKASI PEMERIKSAAN SPUTUM

Pemeriksaan sitologi sputum umumnya
direncanakan pada individu yang bergejala
dan/atau sebagai tes skrining untuk individu
yang berisiko seperti pada pekerja di industri
asbes atau uranium, berusia di atas 65 tahun
dengan riwayat merokok 20 tahun, serta pada
gambaran radiografi yang menunjukkan
kelainan yang menetap dan/atau ditemukan
nodul dengan ukuran lebih dari 4 mm.*
Metode ini diharapkan dapat memberikan
strategi praktis untuk deteksi non-invasif
pada pasien kanker paru dan skrining kanker
paru pada kelompok yang berisko tinggi.*°

C. PENGUMPULAN SAMPEL SPUTUM

Sampel sputum yang digunakan pada
pemeriksaan sitologi sputum adalah sputum
pagi hari yang dikumpulan pada wadah
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bermulut besar serta tidak membutuhkan
fiksasi.® Sampel sputum yang didapatkan
harus dari batuk yang dalam dan segera
dibawa ke laboratorium. Batuk yang dalam
adalah batuk yang dapat mengeluarkan
sputum atau dahak dari paru, bukan hanya
air liur. Namun, jika pengiriman sampel
sputum ke laboratorium harus tertunda maka
bisa dilakukan fiksasi dengan alkohol 70%
atau dengan metode Saccomano, dengan cara
sampel sputum dimasukkan ke dalam
campuran alkohol 50% dengan 2% polietilen
glikol (carbowax).?® Batas waktu yang
diperbolehkan untuk pemeriksaan sampel
sputum segar tanpa fiksasi adalah sebelum
24 jam sejak sampel tersebut dikumpulkan
dan disimpan di dalam lemari es dengan
suhu 4° C.® Tata cara pengambilan sampel
sputum harus dijelaskan kepada pasien agar
bisa mendapatkan sampel yang adekuat
(Gambar 1.).

for clients

GAMBAR 1. TATA CARA PENGUMPULAN SAMPEL
Sputum

D. PROSEDUR PEMERIKSAAN SAMPEL
SPUTUM

Sampel sputum yang akan diterima harus
diperiksa terlebih dahulu untuk mengetahui
kecukupan sampel secara makroskopik. Ini
dilakukan dengan menuangkannya ke dalam
cawan petri kaca yang bersih dan memeriksa
isinya dengan sumber cahaya yang baik
dengan latar belakang hitam-putih. Setiap
sampel diperiksa  menyeluruh  secara
makroskopis untuk keberadaan partikel
hitam, fragmen jaringan yang kecil, warna
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kemerahan atau serpihan putih. Hanya
sampel representatif berisi dahak yang
diterima untuk pemeriksaan dan sampel yang
tidak representatif akan ditolak, seperti
sampel yang hanya terdiri dari air liur.’

Saat penerimaan sampel sputum di
laboratorium harus selalu disertai dengan
formulir permintaan.® Formulir permintaan
untuk sampel sputum memakai format
formulir  untuk sediaan sitologi non
ginekolog (Gambar 2.).° setiap sampel harus
diberikan nomor barcode dan ditempelkan
pada wadah sampel, formulir sampel serta
pada apusan sampel yang telah dibuat.?

CONTOH FORMULIR PENERIMAAN SPESIMEN SITOLOGIK
NON GINEKOLOG
: Tanggal Lahir Jenis Kelamin
Nama Lengkap Pasien
Dugaan Awal

Absit Tasgkup Pasisis (di isi oleh ahli patologi / dr spesialis PA)

Rumah Sakit / Klinik

Dokter Pengirim Pongini

Permohonan Sediaan :
Papanicolacn / Giems a / lainnya

Wakeu Penerimaan
Spesimen

Tanggal Penerimasn
Spesimen

| Bentuk Spesimen Cairan

| Trin First Voided

Sitoblok Slide
Vagina
ASid Stream Kateter
Lainnva : (tuliskan)

Crystoscopv

| Bromkial Washing Brushing

Broako alveolar

Cairan Tuboh Lain Pleura Peritonium / Ascites Perikardium

CSF Latnnya : (valiskan)
| FNAC Tuliskan posisi pengambilan
Lainava Tuliskan :

| Gambaran Spesimen :
| (diisi oleh penerima sampel)
Contoh
| Diterima scbuzah spesimen dengan volume kurang lebih 30 ml dengan wama kaming keruh

GAMBAR 2. CONTOH FORMULIR PENERIMAAN
SAMPEL NON GINEKOLOG.®

E. PEMBUATAN SLIDE SAMPEL SPUTUM
1. Sputum Tanpa Fiksasi

Pengolahan sampel sputum dibuat dengan
melakukan apusan langsung pada kaca
objek. Pengolahan sampel sputum dimulai
dengan menuangkan sampel sputum ke
dalam cawan petri dengan latar belakang
hitam. Pada sampel sputum yang terlalu
banyak mengandung cairan, sampel dapat
dituangkan pada kertas saring untuk



menyerap sebagian besar cairan yang akan
memudahkan untuk mengambil bagian —
bagian yang mencurigakan pada spesimen
sputum. Dilakukan pemeriksaan secara
makroskopik pada sampel sputum dengan
tujuan menilai fragmen jaringan serpihan abu
— abu sampai putih serta gumpalan darah.
Lakukan pengambilan bahan - bahan
tersebut dengan menggunakan forsep bersih
atau dengan kuret kecil (Gambar 3.) yang
dirancang khusus dan diletakkan di atas kaca
objek serta dibuat apusannya dengan teknik
pembuatan sampel sputum tanpa fiksasi
(Gambar 4.).%®

{ e SRR T

GAMBAR 3. KURET KECIL UNTUK
MEMINDAHKAN SAMPEL SPUTUM KE KACA
OBJEK.?

I Pindahkan pada slide
Pilih partikel yang

dicurigai
+ d b
N[ e Ja A

Apusan tipis sampel pada
permukaan slide

Tekan diantara 2 slide Segera fiksasi

GAMBAR 4. TEKNIK PEMBUATAN SEDIAAN
SAMPEL SPUTUM TANPA FIksAsI.2®

2. Sputum Fiksatif dengan Saccomanno

Teknik pembuatan sediaan sampel sputum
yang difiksasi dengan teknik Sacomanno
(Gambar 5.) dibuat dengan volume total
50ml. Sampel ini dituangkan ke dalam
wadah semi-mikro dan diaduk di dalam
waring blender dengan kecepatan tinggi
selama 5 sampai 10 detik. Selanjutnya
sampel dimasukkan ke tabung reaksi 50ml
dan disentrifus selama 10 menit. Supernatan
atau cairan bagian atas dibuang sehingga
mendapatkan sedimennya. Sediakan kaca
objek yang bersih dan teteskan beberapa
tetes sedimen, lalu buat apusan pada kaca
objek dengan menggunakan kaca objek yang
lain. Biarkan kaca objek mengering di udara
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dan bilas dengan alkohol 95% selama 10
carbowax

menit untuk  menghilangkan
sebelum diwarnai.?

||
GAMBAR 5. TEKNIK PEMBUATAN SEDIAAN
SAMPEL SPUTUM YANG DIFIKSASI DENGAN

SACCOMANNO.2

F. METODE PEWARNAAN SLIDE

Dua pewarnaan rutin yang paling umum
digunakan di laboratorium sitologi adalah
pewarnaan Papanicolaou dan pewarnaan
May Grunwald Giemsa.®

1. Pewarnaan Papanicolaou

Pewarnaan Papanicolaou merupakan
pewarnaan rutin untuk sediaan sitologi yang
pertama kali dikembangkan oleh Dr.
Papanicolaou pada tahun 1942. Penggunaan
pewarnaan Papanicolaou memberikan hasil
pewarnaan kromatin dan detail inti yang baik
(Gambar 2.6) dengan diferensiasi sitoplasma

untuk  membantu penilaian diferensiasi
seluler serta juga menunjukan Keratin
intrasitoplasma.”®  Sebelum  melakukan

pewarnaan Papanicolaou sampel yang telah
dibuat sediaan apusnya harus difiksasi
dengan alkohol 95% selama 15 menit.*?

Pewarna yang digunakan dalam pewarnaan
Papanicolaou ada 3 macam. Pertama,
pewarna Haematoxylin Harris yang berguna
untuk perwarnaan inti. Kedua, pewarna
Orange G yang berguna untuk pewarnaan
sitoplasma, yang biasanya terwarnai pada
sitoplasma yang memiliki komponen keratin.
Ketiga, pewarna Eosin Azure yang
merupakan pewarna polikrom. Ketiga unsur
ini diaplikasikan sesuai tahapan langkah
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pewarnaan Papanicolaou yang disajikan
pada tabel 1.2

Prinsip dasar pewarnaan

Papanicolaou
adalah sebagai berikut:®*

a. Rehidrasi apusan: dengan bantuan
penurunan konsentrasi dengan alkohol
bertingkat.

b. Pewarnaan inti dengan hematoxylin.

c. Bluing yang dilakukan dengan membilas
apusan dengan air mengalir atau dengan
larutan alkali lemah.

d. Pewarnaan sitoplasma dengan Orange G
dan Eosin Azure.

e. Dehidrasi: dilakukan dengan alkohol
absolut

f. Clearing dengan menggunakan Xylene

g. Mounting dengan pemasangan DPX

GAMBAR 6. PEWARNAAN PAPANICOLAOU PADA
SiIToLocl SpuTum.®®

2. Pewarnaan Grunwald Giemsa

May Grunwald Giemsa (MGG) adalah
pewarna Romanowski dan secara rutin
digunakan  di  banyak laboratorium.
Pewarnaan ini memberikan karakter detail
sitoplasma yang sangat baik (Gambar 7.).
Pada tabel 2 disajikan bagaimana tahapan
langkah pewarnaan MGG.3*

Pewarnaan  Papanicolaou dan MGG
memiliki  kelebihan dan kekurangannya
masing — masing. Pada tabel 3 akan disajikan
perbandingan antara kedua pewarnaan
tersebut.® Pada suatu analisis kualitatif
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menunjukkan  pewarnaan  Papanicolaou
menghasilkan detail inti yang lebih baik, dan
pewarnaan MGG menunjukkan detail
sitoplasma yang lebih baik.**

TABEL 1. LANGKAH-LANGKAH PEWARNAAN
PAPANICOLAOU. #?

No Bahan Durasi

1  Etanol 70% 1 menit

2  Etanol 50% 1 menit

3 Airsuling 5 celup

4 Harris hematoxylin 3 % menit

5 Airsuling 5 celup

6 Larutan asam Beberapa celup

hidroklorida 0,25%

7 Air 1 menit

8  Lithium karbonat 1 % menit

9 Air Beberapa celup
10 Etanol 70% 2 menit

11  Etanol 90% 2 menit

12 Orange G Beberapa celup
13 Etanol 95% 2 menit

14  Eosin Azure 2 menit

15  Alkohol absolut 2 menit

16  Alkohol absolut 2 menit

17  Alkohol absolut 2 menit

18 Xylene 5 menit

19  Xylene Sampai jernih

20  Mounting dengan DPX

TABEL 2. LANGKAH-LANGKAH PEWARNAAN
MAY GRUNWALD GIEMSA®

No Bahan Durasi

1 May Grunwald solution 5 menit

2 Air mengalir 1 menit

3 Pewarna Giemsa 15 menit

4 Air mengalir 1 menit

5 Keringkan  dengan  suhu

ruangan

PEWARNAAN MAY GRUNWALD

GAMBAR 7.
GIEMSA PADA SITOLOGI SPUTUM.®



TABEL 3. PERBANDINGAN PEWARNAAN
PAPANICOLAOU DAN MAY GRUNWALD GIEMSA®
Fitur Pewarnaan Pewarnaan
Papanicolaou  May Grunwald
Giemsa
Detail inti Sangat baik Pola kromatin
untuk tidak jelas
pewarnaan
kromatin
Penanda Orange G Tidak ada
keratin mewarnai tampilan warna

keratin dengan
warna orange
terang

Metakromasia Bukan Pewarna
pewarna metakromatik
metakromatik

Transparansi Pewarna Bukan pewarna
transparan transparan

Latar Tidak bagus Bagus untuk

belakang menunjukkan

musin atau substansi
nekrosis ekstraseluler

G. SISTEM PELAPORAN SITOLOGI
RESPIRASI

Pelaporan diagnosis sputum sama seperti
sitologi sampel respiratorius lainnya yaitu
dengan menggunakan sistem Papanicolaou.
Pada sampel sputum perlu diperhatikan
adanya sel makrofag alveolar sebagai
indikasi untuk adekuasi sampel sputum.
Maka pelaporan untuk sitologi sputum
diklasifikasikan sebagai berikut ; Non
Diagnostic (Unsatisfactory), Negatif for
Malignancy, Atypical Cell Present (Low
Degree of Suspicious), Suspicious for
Malignancy (High Degree of Suspicious) dan
Positive for Malignancy yang diikuti oleh
diagnosis deskriptifnya.**®

H. GAMBARAN MIKROSKOPIK SAMPEL
SPUTUM

1. Elemen Normal Sampel Sputum

Komponen sampel sputum normal tanpa
adanya neoplasma, terdiri dari sel epitel
gepeng, sel epitel kolumnar bersilia (sel
respiratorius), sel kolumnar bersel goblet,
makrofag alveolar (indikasi adekuasi), sel
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radang (leukosit PMN dan limfosit),
mikroorganisme, dan komponen non
seluler.*®

1.1 Sel Epitel Gepeng

Sel epitel gepeng (Gambar 8.) yang terlihat
pada sampel sputum bisa berasal dari rongga
mulut, yang terdiri dari sel epitel gepeng
superfisial dan intermediet. Sel epitel gepeng
superfisial memiliki inti piknotik dengan
sitoplasma jingga, sedangkan sel epitel
gepeng intermediet ditandai dengan inti yang

bulat sampai oval dengan sitoplasma
sianofilik yang tipis dan seragam.’
.
. . : ‘ S
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GAMBAR 8. SEL EPITEL GEPENG. A. SEL EPITEL
GEPENG SUPERFISIAL, B. SEL EPITEL GEPENG
INTERMEDIET.?

1.2 Sel Epitel Kolumnar Bersilia

Sel epitel kolumnar bersilia (Gambar 9.)
dicirikan dengan bentuk kolumnar atau
prismatik yang inti berada di basal dengan
kromatin halus dan pada bagian permukaan
luminal  bersilia*  Pada  potongan
longitudinal, inti bisa terlihat lebih lebar
diameternya dari pada sel itu sendiri, tetapi
terdapat batas tipis antara membran inti
dengan membran sitoplasma. Sel epitel
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kolumnar bersilia ini bisa ditemukan dalam
sampel sputum dalam jumlah yang sedikit.’

GAMBAR 9. SEL EPITEL KOLUMNAR BERSILIA.*
1.3 Sel Epitel Kolumnar Bersel Goblet

Sel epitel kolumnar bersel goblet (Gambar
10) hadir dalam rasio kira-kira satu per enam
sel epitel kolumnar bersilia. Sel epitel
kolumnar bersel goblet ini juga memiliki inti
yang terletak di basal tetapi tidak memiliki
silia pada bagian luminal, dan sitoplasmanya
bervakuol yang mengandung mukus. Sel
epitel kolumnar bersel goblet ini mensekresi
mukus, sedangkan sel epitel kolumnar
bersilia.  memindahkan mukus  dan
memerangkap kontaminan yang masuk ke
jalan napas.* Ukuran sel kolumnar bersel
goblet memiliki Panjang yang hamper sama
tetapi lebih lebar dari sel kolumnar bersilia.?
Sel epitel kolumnar bersel goblet ini jarang
ditemukan pada sampel sputum.®

1.4 Sel Makrofag Alveolar

Sel makrofag alveolar (Gambar 11) memiliki
bentuk yang bervariasi tergantung pada
jumlah dan jenis bahan sitoplasma yang
difagositosis. Secara umum, sel makrofag
alveolar memiliki satu atau lebih inti bulat
sampai oval dengan sitoplasma berbusa, dan
seringkali mengandung partikel hitam kecil
dari polutan yang dihirup (sel debu). Pada
kasus perdarahan paru, makrofag alveolus
mengandung pigmen hemosiderin, Yyang
berwarna cokelat keemasan.® Sel makrofag
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alveolar indikasi adekuasi pada sampel
sputum, hal ini membuktikan bahwa sampel
sputum memang berasal dari sampel paru,
bukan dari sekresi air liur. Pada sampel
sputum yang baik sedikitnya terdapat 5 — 150
sel makrofag alveolar.*®

>
K4

Y %

GAMBAR 10. SEL KOLUMNAR BERSEL GOBLET.?

(A .
‘{«’
GAMBAR 11. SEL MAKROFAG ALVEOLAR.?*

1.5 Sel — Sel Radang

Dalam keadaan normal, sel inflamasi seperti
netrofil dan limfosit ditemukan di dalam
kompartemen alveolus dalam jumlah yang
sedikit. Jika terjadi peningkatan jumlah sel
inflamasi, seperti sel netrofil yang banyak
menunjukkan  suatu  pneumonia  akut,
sedangkan jika yang banyak adalah sel
limfosit biasanya berhubungan dengan
peradangan kronis.* Sebaran sel leukosit
PMN ini lebih dominan terjadi pada orang
yang merokok.?

1.6 Mikroorganisme
Sampel sputum bisa mengandung

mikroorganisme yang berasal dari rongga
mulut. Bakteri dan candida merupakan



mikroorganisme yang biasa terlihat pada
sampel sputum.*

1.7 Komponen Non Seluler

Komponen non seluler yang bisa ditemukan
pada sampel sputum diantaranya adalah
Curschmann’s spirals (Gambar 12) yang
merupakan cetakan lendir yang berasal dan
dibentuk oleh lumen bronkus kecil.
Bentuknya khas seperti spiral dengan sumbu
tengah yang gelap dan pinggiran yang terang
dan terwarnai ungu dengan pewarnaan
Papanicoloau. Curschmann’s spirals ini
lebih sering dijumpai pada orang yang
merokok.>*  Curschmann’s spirals juga
dikaitkan dengan penyakit paru seperti asma
bronkial dan bronchitis kronis.*®

GAMBAR 12. CURSCHMANN’S SPIRALS.*

Komponen non seluler yang merupakan
kontaminan pada sampel sputum bisa berupa
vegetable cells (Gambar 13). Beberapa
vegetable cells ini memiliki bentuk yang
memanjang dengan inti besar yang bisa
menyerupai  keratinized squamous cell
carcinoma. Untuk membedakan vegetable
cells ini bisa dengan mengamati ukuran sel
ini yang beragam dengan bentuk persegi
panjang dan berdinding selulosa refraktil
yang bisa diidentifikasi dengan pewarnaan
Papanicolaou.?*
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GAMBAR 13. VEGETABLE CELLS.

2. Sel Ganas pada Sampel Sputum
2.1 Squamous Cell Carcinoma

Squamous Cell Carcinoma (SCC) paru
menyumbang sekitar 30% dari semua kanker
paru primer. Dua pertiga dari tumor ini
terjadi di lokasi sentral, dan sisanya muncul
di bronkus yang lebih kecil. Pneumonia
postobstruktif dan kavitasi tumor sering
terjadi. Dari semua subtipe histologis tumor
paru, SCC adalah yang paling sering
dikaitkan dengan hemoptisis.*

SCC bisa berkembang dari metaplasia
skuamosa (Gambar 14) yang berasal dari
transformasi epitel kolumnar di saluran
nafas. Metaplasia skuamosa ini bisa
disebabkan oleh paparan asap rokok maupun
karena penyakit radang kronis pada paru.
Resiko metaplasia skuamosa ini meningkat
sebanding dengan durasi paparan dari asap
rokok yang bisa menyebabkan atipia sel
skuamosa (Gambar 15) dan pada akhirnya
bisa menyebabkan terjadinya SCC pada
paru.’’
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GAMBAR 14. METAPLASIA SKUAMOSA. '
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GAMBAR 15. ATIPIA SEL SKUAMOSA.Y’

Gambaran sitologi SCC tergantung pada
tingkat diferensiasi sel skuamousnya, yaitu
SCC well-differentiated, SCC moderately-
differentiated dan SCC poorly-differentiated.
Pada SCC well-differentiated (Gambar 16)
memiliki gambaran sitologi dengan sel — sel
diskohesif yang banyak, memiliki bentuk
yang polimorfik seperti poligonal, bulat,
memanjang dan ada yang berbentuk tadpole
dengan inti yang piknotik atau tanpa inti, dan

dengan pewarnaan Papanicolaou bisa
memberikan ~ warna  sitoplasma  yang
orangeophilic. Sedangkan pada SCC

moderately-differentiated (Gambar 17) dan
SCC poorly-differentiated (Gambar 18)
memberikan gambaran sitologi sel dengan
ukuran besar dengan kelompokan kohesif sel
— sel berbentuk spindel berinti besar dengan
tekstur kromatin yang kasar serta bisa
terlihat ada anak inti yang prominent.*
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WELL-DIFFERENTIATED.?

"

GAMBAR 17. SQUAMOUS CELL CARCINOMA
MODERATELY DIFFERENTIATED.®
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GAMBAR 18. SQuAamMous CELL CARCINOMA
POORLY DIFFERENTIATED.?

2.2 Adenocarcinoma

Adenocarcinoma adalah subtipe histologi
yang paling umum dari kanker paru.
Sebagian besar adenocarcinoma terjadi di
daerah  perifer paru, dan  mungkin
berhubungan dengan reaksi desmoplastik
serta kerutan pada pleura.* Insiden
adenocarcinoma paru ini terus meningkat
dan terjadi sekitar 40% dari semua kasus



keganasan paru.’® Varian adenocarcinoma
ini adalah keganasan yang paling sering
terjadi pada pasien bukan perokok.' Pada
sitologi sampel sputum ini juga banyak
terkandung sel — sel normal, yang bisa
menyulitkan dalam mendeteksi sel ganas.™

Gambaran sitologi pada adenocarcinoma
paru (Gambar 19) bisa berupa sel yang
tersusun membentuk lembaran seperti sarang
lebah  (honeycomb) yang membentuk
kelompok tiga dimensi dan bisa juga dapat
membentuk struktur asinar atau papiler. Inti
sel bulat sampai ireguler yang terletak
eksentrik dengan kromatin halus, anak inti
besar dan sitoplasma berbusa serta terdapat
vacuole intracytoplasmic yang berisi musin.*
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GAMBAR 19. ADENOCARCINOMA.A. STRUKTUR
TIGA DIMENSI, B. INTI SEL IREGULER YANG
TERLETAK EKSENTRIK.Y
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2.3 Large Cell Carcinoma

Large cell carcinoma atau yang dikenal juga
dengan undifferentiated non-small cell
carcinoma adalah keganasan pada paru
dengan tidak adanya komponen sel
skuamosa, kelenjar, ataupun sel kecil.
Namun sebagian besar tumor ini sekarang
dikenal dengan varian padat dari
adenocarcinoma  atau  squamous  cell
carcinoma poorly differentiated, sehingga
diagnosis large cell carcinoma ini tidak bisa
dipakai pada spesimen sitologi dan biopsi

kecil, melainkan hanya terbatas pada
spesimen reseksi. Diagnosis large cell
carcinoma ini hanya digunakan pada

keadaan tidak ada penanda untuk varian
lainnya.* Large cell carcinoma sekarang
lebih diidentifikasi sebagai undifferentiated
adenocarcinoma,  karena  large  cell
carcinoma memiliki prognosis yang sama
dengan adenocarcinoma secara klinis.*

Gambaran sitologi dari large cell carcinoma
/ non-small cell carcinoma (Gambar 20)
ditandai dengan sel — sel berukuran besar
yang membentuk pola lembaran sampai
sinsitial yang saling tumpang tindih /
overlapping dengan inti bulat sampai
ireguler, anak inti prominent, kromatin kasar
dengan jumlah mitosis yang tinggi, serta
adanya daerah nekrosis.”

GAMBAR 20. NON-SMALL CELL CARCINOMA.%

2.4 Small Cell Carcinoma

Small cell carcinoma adalah karsinoma
neuroendokrin yang terdiri dari sel — sel
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berukuran kecil. Keganasan ini menyumbang
sekitar 20% - 25% dari semua karsinoma
paru primer dan biasanya lesi terletak di
sentral. Small cell carcinoma memiliki
prognosis yang buruk dengan tingkat
kelangsungan hidup 5 tahun kurang dari
10%, dan sering terjadi pada pasien dengan
riwayat merokok.*

Gambaran sitologi dari small cell carcinoma
ditandai dengan sel berukuran kecil, sekitar 2
kali ukuran sel limfosit, dengan sitoplasma
yang sedikit, inti menyerupai wortel dengan
kromatin granular halus serta tampak adanya
molding pada inti (Gambar 21). Di antara inti
bisa terdapat adanya paranuclear blue body
(Gambar 22) yang merupakan karakteristik
dari small cell carcinoma, serta ditemukan
juga adanya debris seluler dan artefak.*
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GAMBAR 21. SMALL CELL CARCINOMA DENGAN
KAREKTERISTIK NUCLEAR MOLDING.?

"

GAMBAR 22. SMALL CELL CARCINOMA DENGAN
NUCLEAR MOLDING DAN PARANUCLEAR BLUE
Bopv.*
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I11. SIMPULAN

Teknik pewarnaan pada sampel sputum bisa
menggunakan pewarnaan Papanicolaou dan
pewarnaan Grunwald Giemsa yang memiliki
kelebihannya masing — masing. Beberapa
jenis keganasan paru yang sering bisa dinilai
dari sampel sputum adalah squamous cell
carcinoma, adenocarcinoma, dan small cell
carcinoma. Sedangkan large cell carcinoma
tidak adekuat untuk dinilai dari sampel
sputum.
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