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ABSTRACT 
 

THE RELATIONSHIP OF BREAST CANCER SUBTYPES WITH THE EVENT  
OF METASTASIS IN DR. M. DJAMIL HOSPITAL PADANG 

 

Ahmad Fakhrozi Helmi
1
, Daan Khambri

1
, Rony Rustam

1 

 
1
Department of Surgery, Division of Surgical Oncology, Faculty of Medicine, Andalas 

University, Dr. M. Djamil General Hospital, Padang. 

 

Background: One of the high mortality rates from breast cancer is related to the 

incidence of metastases. It is known that >90% of deaths in breast cancer are related to 
the incidence of metastases and the complications that follow. Breast cancer is divided 

into several subtypes based on the expression of receptor genes in breast cancer tissue, 
namely Luminal A, Luminal B, HER 2 and Triple Negative Breast Cancer (TNBC). 
This study aims to determine the relationship between breast cancer subtypes and the 

incidence of metastases in Dr. M. Djamil Padang.  
Methods: This study used a retrospective case-control study to breast cancer patients 

with metastatic at Dr M Djamil Hospital, Padang from 2016-2021. The research subjects 
were 260 breast cancer patients who met the inclusion criteria. The study subjects were 

divided into 130 patients as the case group with metastases and 130 patients as the 
control group with no metastases. To determine the relationship between breast cancer 
subtypes and the incidence of metastases, the chi-square test was used. If the p value 

<0.05, it can be concluded that it is significant. Furthermore, analysis is continued to 
obtain an odds ratio (OR) in identifying risk opportunities with Cochran's and Mantle-

Haenszel statistics common odds ratio estimate. The data were analysed using the 
Statistical Package for Social Sciences (SPSS) program.  
Result: Characteristics of the subjects in this study can be seen that T status was found 

at most at T4 76.9% in cases and T3 42.3% in control groups. Meanwhile, N status was 

found at most at N1 43.3% in case and 53.1% control groups. Patients with metastases 

were more common with breast cancer subtypes luminal B (61.5%), HER2+ (21.5%), 
TNBC (14.6%) and luminal A (2.3%). The most common locations for breast cancer 

metastases were lung (48.5%), bone (26.2%), liver (19.2%), brain (5.4%) and other 

places (0.8%). There was a relationship between breast cancer subtypes and the 
incidence of metastasis (p<0.038). The highest risk of metastases was in patients with 

TNBC subtype with OR = 7.74 (95% CI 1.72-34.79). There was no relationship 

between breast cancer subtypes with metastatic location (p>0.05) and breast cancer 

subtypes TNBC had a risk (OR) of 9.60 (95% CI 1.96-47.14) times increasing the risk 
of metastases in brain.  
Conclusion: It can be concluded that there was a relationship between breast cancer 
subtypes and the incidence of metastasis  
Keyword : Breast Cancer, Molecular Subtype, Metastasis 
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ABSTRAK 
 

HUBUNGAN SUBTIPE KANKER PAYUDARA DENGAN KEJADIAN 

METASTASIS DI RSUP DR. M. DJAMIL PADANG 
 

Ahmad Fakhrozi Helmi
1
, Daan Khambri

1
, Rony Rustam

1 

 
1
Bagian Bedah, Divisi Bedah Onkologi, Fakultas Kedokteran, Universitas 

Andalas/RSUP Dr. M. Djamil Padang 

 

Latar Belakang: Salah satu tingginya angka kematian akibat kanker payudara berkaitan 

dengan kejadian metastasis. Diketahui bahwa >90% kematian pada kanker payudara 
berhubungan dengan kejadian metastasis dan komplikasi yang mengikutinya. Kanker 

payudara dibagi menjadi beberapa subtipe berdasarkan ekspresi gen reseptor pada 
jaringan kanker payudara, yaitu luminal A, luminal B, HER 2 dan Triple Negative 
Breast Cancer (TNBC). Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui hubungan antara 

subtipe kanker payudara dengan kejadian metastasis di RSUP Dr. M. Djamil Padang.  
Metode: Penelitian ini menggunakan studi kasus kontrol retrospektif pada pasien 

kanker payudara dengan metastasis di RSUP Dr M Djamil Padang tahun 2016-2021. 
Subjek penelitian adalah 260 pasien kanker payudara yang memenuhi kriteria inklusi. 
Subyek penelitian dibagi menjadi 130 pasien dengan metastasis sebagai kelompok kasus 

dan 130 pasien tanpa metastasis sebagai kelompok kontrol. Untuk menentukan 
hubungan antara subtipe kanker payudara dan kejadian metastasis, digunakan uji chi-

square. Jika p value < 0,05 maka dapat disimpulkan signifikan. Selanjutnya, analisis 
data dilanjutkan untuk memperoleh odds ratio (OR) dalam mengidentifikasi peluang 

risiko dengan mantle-haenszel statistics common odds ratio estimate. Data dianalisis 
menggunakan program Statistical Package for Social Sciences (SPSS).  
Hasil: Karakteristik subjek dalam penelitian ini dapat dilihat bahwa status T paling 
banyak ditemukan pada T4 76,9% pada kasus dan T3 42,3% pada kelompok kontrol. 

Sedangkan status N paling banyak ditemukan pada N1 43,3% pada kelompok kasus dan 

53,1% pada kelompok kontrol. Pasien dengan metastasis lebih banyak ditemui dengan 
subtipe kanker payudara luminal B (61,5%), HER2+ (21,5%), TNBC (14,6%) dan 

luminal A (2,3%). Lokasi metastasis kanker payudara terbanyak adalah paru (48,5%), 

tulang (26,2%), hati (19,2%), otak (5,4%) dan tempat lain (0,8%). Terdapat hubungan 

antara subtipe kanker payudara dengan kejadian metastasis (p<0,038). Peluang risiko 
tertinggi kejadian metastasis adalah pada pasien dengan subtipe TNBC dengan OR = 

7,74 (95% CI 1,72-34,79). Tidak terdapat hubungan antara subtipe kanker payudara 

dengan lokasi metastasis (p>0,196). Subtipe kanker payudara TNBC memiliki peluang 
risiko (OR) sebesar 9,60 (95% CI 1,96-47,14) kali meningkatkan risiko terjadinya 

metastasis di otak.  
Kesimpulan: Penelitian ini dapat disimpulkan bahwa ada terdapat hubungan antara 
subtipe kanker payudara dengan kejadian metastasis.  
Kata Kunci : Kanker Payudara, Subtipe Molekular, Metastasis 
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BAB 1 
 

PENDAHULUAN 
 
 

 

1.1 Latar Belakang 
 
 

Kanker payudara merupakan jenis kanker terbanyak yg ditemukan di seluruh 

dunia, dan merupakan penyebab kematian akibat kanker nomor lima tersering diantara 

semua jenis kanker. Berdasarkan data dari Globocan 2020, diperkirakan terdapat 

 
2.261.419 juta kasus baru (11,7% dari semua kasus kanker di dunia) setiap tahunnya 

mengalahkan kanker paru (11,4%), kolorektal (10,0%), prostat (7,3%), dan lambung 

(5,6 %), dengan 684.996 (6,9%) diantaranya berakhir dengan kematian. Angka kejadian 

ataupun kematian akibat kanker payudara diketahui lebih tinggi terjadi di negara 

berkembang dibandingkan negara maju, dengan perbandingan angka kejadian 55,9 dan 

29,7 per 100.000 penduduk, serta angka kematian 15,0 dan 12,8 per 100.000 penduduk 

untuk masing-masing negara berkembang dan negara maju.
1 

 
Di Indonesia, berdasarkan data yang didapatkan dari Rumah Sakit Kanker 

Dharmais pada tahun 2018, kanker payudara merupakan jenis kanker terbanyak dengan 

prevalensi mencapai 19,18%, dan merupakan 34,30% diantara semua kejadian kanker 

pada perempuan.
3
 Sedangkan di kota Padang sendiri, berdasarkan data yang didapatkan 

dari RSUP Dr. M. Djamil Padang, terdapat 7.067 kasus rawat jalan dan 606 kasus rawat 

inap kanker payudara selama periode 2015-2018.
4 

 
Tingginya angka kematian akibat kanker payudara salah satunya berkaitan 

dengan kejadian metastasis. Diketahui bahwa >90% kematian pada kanker payudara 

terkait dengan kejadian metastasis dan komplikasi yang mengikutinya.
5
 Diperkirakan 

 

 

1 



 

 

 
 
 
 

5-10% pasien sudah memiliki metastasis pada saat pertama kali didiagnosis, dan 20-

40% mendapatkan metastasis di tengah perjalanan penyakitnya, dan berakhir dengan 

prognosis yang buruk.
6 

Kanker payudara dibagi atas beberapa subtipe berdasarkan ekspresi gen reseptor 

di jaringan kanker payudara, yaitu Luminal A (Estrogen Reseptor positif dan/atau 

Progesteron reseptor positif, Human Epidermal Growth Factor Receptor 2 negatif, dan 

Ki-67 ≤14%), Luminal B (Estrogen Reseptor positif dan/atau Progesteron positif, 

Human Epidermal Growth Factor Receptor 2 negatif, dan Ki-67>14% atau Estrogen 

Reseptor positif dan/atau Progesteron positif, Human Epidermal Growth Factor 

Receptor 2 positif), Human Epidermal Growth Factor Receptor 2 Positif (Estrogen 

Reseptor negatif, Progesteron negatif, Human Epidermal Growth Factor Receptor 2 

positif), dan Basal Like atau yang sering dikenal dengan Triple Negative Breast Cancer 

(TNBC) (Estrogen Reseptor negatif, Progesteron negatif, Human Epidermal Growth 

Factor Receptor 2 negatif).
7 

 
Kanker payudara dikenal sebagai kanker dengan heterogenesitas tinggi, baik 

dalam hal karakteristik molekuler yang menjadi dasar pembagian subtipe kanker 

payudara, ataupun karakteristik tumor, perilaku biologis serta klinikopatologi seperti 

daya infiltrasi limfovaskular, serta respon mereka terhadap berbagai modalitas terapi 

hingga prognosis.
2,8

 Masing-masing subtipe kanker payudara juga diketahui dapat 

menggambarkan ciri khas yang berbeda. Dalam hal epidemiologi, kanker payudara 

subtipe luminal merupakan yang paling sering ditemui dan berhubungan dengan 

paparan hormon endogen, sedangkan kanker payudara subtipe non-luminal lebih jarang 

terjadi dan lebih berhubungan dengan faktor non-hormonal. Walau begitu, tipe luminal 

 
 

 

2 



 

 

 
 
 
 

diketahui memiliki prognosis dan tingkat kelangsungan hidup 5 tahun (five-year 

survival rate) yang lebih baik dibandingkan dengan tipe non-luminal.
2,7-9 

 
Subtipe molekuler ini juga berkorelasi dengan risiko kekambuhan lokal dan 

regional ataupun metastasis jauh dari kanker payudara. Chen et al (2010) melaporkan 

bahwa subtipe triple negative / TNBC dan Her-2 berhubungan dengan peningkatan 

rekurensi dan kematian dengan hazard ratio (HR) 2,05 (95% CI 1.31-3.20; P = 0.002) 

dan 1,89 (95% CI 1.20-2.97, P = 0.006).
10

 Dalam hal kecenderungan metastasis, pasien-

pasien dengan kanker payudara subtipe Luminal diketahui akan cenderung mengalami 

metastasis ke tulang, sedangkan subtipe non luminal cenderung mengalami metastasis 

ke organ-organ visceral termasuk hati, paru, otak, dan kelenjar getah bening (KGB).
11

 

Abdelkrim et al (2010) dalam penelitian multivariatnya mendapatkan hasil bahwa tipe 

non Luminal memiliki kecenderungan 4,2 kali lebih besar untuk mengalami metastasis 

pada 4 atau lebih KGB dibandingkan dengan tipe luminal.
12

 Kennecke et al (2010) juga 

menunjukkan hasil yang hampir sama, bahwa tipe non Luminal terutama TNBC 

mengalami metastasis paling sering ke otak, paru dan KGB, sebaliknya ditemukan 

jarang mengalami metastasis ke hati dan tulang.
13

 Namun Soediro et al (2010) justru 

menemukan bahwa subtipe TNBC yang memiliki kecenderungan lebih sering untuk 

metastasis ke tulang dibandingkan dengan subtipe yang lain (p=0,043).
8
 Penelitian oleh 

Xiao et al (2018) menemukan bahwa Luminal B berkaitan signifikan dengan kejadian 

metastasis ke tulang sedangkan Luminal A tidak. Selain itu, subtipe luminal B dan 

HER-2 positif keduanya didapatkan memiliki kecenderungan yang sama untuk 

mengalami metastasis ke hati, otak, dan paru, sedangkan TNBC didapatkan 
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merupakan subtipe kanker payudara dengan kecenderungan metastasis ke otak paling 

tinggi diantara semuanya.
14 

 
Pemahaman mengenai hubungan antara subtipe kanker payudara dengan 

kecenderungan kejadian metastasis dari masing-masing subtipe kanker payudara ini 

merupakan suatu hal yang krusial untuk didalami karena akan berkaitan erat dengan 

manajemen kanker payudara terkait metode dan strategi skrining metastasis, pemilihan 

pengobatan adjuvan hingga keputusan pemantauan dan tindak lanjut, yang akhirnya 

diharapkan dapat meningkatkan efisiensi dan ketepatan pengobatan, serta dapat 

menurunkan morbiditas dan mortalitas terkait kanker payudara. Walaupun sudah ada 

beberapa penelitan yang meneliti mengenai hubungan antara subtipe kanker payudara 

dengan kecenderungan metastasis, penelitian-penelitian tersebut masih sangat terbatas 

dengan hasil yang tidak konsisten dan sangat beragam. Oleh karena itu, penulis tertarik 

untuk melakukan penelitian mengenai Hubungan Subtipe Kanker Payudara dengan 

kejadian metastasis di RSUP Dr. M. Djamil Padang. 

 

1.2 Rumusan Masalah 
 

 

Apakah terdapat hubungan subtipe kanker payudara dengan kejadian metastasis 

di RSUP Dr. M. Djamil Padang? 

 

1.3 Tujuan Penelitian 
 

 

1.3.1 Tujuan Umum 

 

Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui hubungan subtipe kanker payudara 

dengan kejadian metastasis di RSUP Dr. M. Djamil Padang. 

 
 
 

 

4 



 

 

 
 
 
 

1.3.2 Tujuan Khusus 

 

1. Mengetahui karakteristik penderita kanker payudara di RSUP Dr. M. Djamil 

Padang. 

 
2. Mengetahui jenis subtipe kanker payudara yang ditemukan di RSUP Dr. M. 

Djamil Padang. 

 
3. Mengetahui lokasi metastasis dari kanker payudara yang ditemukan di 

RSUP Dr. M. Djamil Padang. 

 
4. Mengetahui hubungan antara subtipe kanker payudara dengan kejadian 

metastasis di RSUP Dr. M. Djamil Padang. 

 
5. Mengetahui hubungan antara subtipe kanker payudara dengan lokasi 

metastasis kanker payudara di RSUP Dr. M Djamil Padang. 

 

 

1.4 Manfaat Penelitian 

 

1. Institusi 

 

Hasil penelitian ini diharapkan dapat memberikan informasi kepada 

kalangan akademisi dan klinisi medis mengenai hubungan subtipe kanker 

payudara dengan kejadian metastasis di RSUP dr. M. Djamil Padang. 

 
2. Masyarakat 

 

Hasil penelitian ini diharapkan bisa memberikan informasi kepada 

masyarakat akan berbagai subtipe dari kanker payudara dan dapat 

meningkatkan kewaspadaan masyarakat akan kemungkinan metastasisnya. 
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3. Perkembangan Ilmu Pengetahuan 

 

Hasil penelitian ini diharapkan bisa memperkaya pengetahuan terkait kanker 

payudara terkhusus kaitannya mengenai hubungan subtipe kanker payudara 

dengan kecenderungan kejadian metastasis dari masing-masing subtipe 

tersebut. Penelitian ini diharapkan bisa dijadikan sebagai referensi dalam 

penelitian-penelitian selanjutnya di bidang bedah mengenai heterogenesitas 

dari masing-masing subtipe molekular kanker payudara. 
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BAB 2 
 

 

TINJAUAN PUSTAKA 
 
 
 
 

 

2.1. Epidemiologi dan Faktor Risiko Kanker Payudara 
 

 

Kanker payudara merupakan keganasan pada jaringan payudara yang dapat 

berasal dari epitel dutus maupun lobules.
15

 Berdasarkan data dari Globocan 2020, 

diperkirakan terdapat 2.261.419 juta kasus baru (11,7% dari semua kasus kanker di 

dunia) setiap tahunnya mengalahkan kanker paru (11,4%), kolorektal (10,0%), prostat 

(7,3%), dan lambung (5,6 %), dengan 684.996 (6,9%) diantaranya berakhir dengan 

kematian. Angka kejadian ataupun kematian akibat kanker payudara diketahui lebih 

tinggi terjadi di negara berkembang dibandingkan negara maju, dengan perbandingan 

angka kejadian 55,9 dan 29,7 per 100.000 penduduk, serta angka kematian 15,0 dan 

12,8 per 100.000 penduduk untuk masing-masing negara berkembang dan negara maju.
1
 

Menurut Perhimpunan Ahli Bedah Onkologi Indonesia tahun 2020, di Indonesia, 

Kanker payudara merupakan jenis kanker terbanyak pada perempuan dengan estimasi 

insiden 40,3 per 100.000 perempuan atau 48.998 kasus baru per tahun. Penyakit ini juga 

dapat diderita pada laki - laki dengan frekuensi sekitar 1 %.
15,16 

 

Beberapa faktor risiko yang dapat menyebabkan kanker payudara yaitu usia, usia 

melahirkan anak pertama, punya anak atau tidak, riwayat menyusukan, rwayat 

menstruasi, pemakaian obat hormonal, riwayat keluarga, riwayat pernah operasi tumor 

payudara atau tumor ginekologik dan riwayat radiasi dada pada usia muda.
16

 Turkoz et 

al (2013) melakukan penelitian dengan tujuan mengetahui hubungan antara faktor risiko 
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dengan subtipe kanker payudara. Pasien usai 40 tahun, nulipara atau pasien kehamilan 

pertama pada usia 30 ke atas, paska menopause, penggunaan terapi hormonal lebih dari 

5 tahun memiliki faktor risiko dengan subtipe luminal. Pasien yang memiliki lebih dari 

2 anak dan menyusui dapat menurunkan risiko kejadian subtipe luminal dan menjadi 

faktor proteksi. Kejadian subtipe triple negative berhubungan dengan faktor risiko yaitu 

obesitas. 
2 

 

2.2. Klasifikasi Stadium dan Subtipe Kanker Payudara 
 
 

2.2.1. Klasifikasi stadium TNM 

 

Stadium kanker payudara ditentukan berdasarkan system klasifikasi TNM 

American Joint Committee on Cancer (AJCC) 2018, Edisi 8. 
16 

 

 

Tabel 2.1 Klasifikasi Staging Tumor Primer (Klinis dan Patologi) 
16 

 
 

Tumor Primer 

T Kriteria T 

TX Tumor primer tidak dapat dinilai 

T0 Tidak ada bukti keberadaan tumor primer 
  

Tis (DICS) Karsinoma ductal in situ 

Tis (Paget) Penyakit Paget pada putting payudara yang tidak disertai karsinoma invasive 

 dan/atau karsinoma in situ (DCS) pada payudara di bawahnya. Karsinoma 

 payudara yang disertai penyakit Paget dikategorikan berdasarkan ukuran dan 

 karakteristik kanker payudara tersebut dengan tetap mencatat adanya 
 penyakit Paget 
  

T1 Diameter terbesar tumor <20 mm 
  

T1mi Diameter terbesar tumor <1 mm 

T1a 
Tumor lebih dari 0.1 cm tetapi tidak lebih dari 0.5 cm pada dimensi terbesar 

 
  

T1b 
Tumor lebih dari 0.5 cm tetapi tidak lebih dari 1 cm pada dimensi terbesar 

 
  

T1c 
Tumor lebih dari 1 cm tetapi tidak lebih dari 2 cm pada dimensi terbesar 

 
  

T2 Diameter terbesar tumor >20 mm, tetatpi <50 mm 
  

T3 Diameter terbesar tumor >50 mm 
  

T4 Tumor berukuran  berapapun  dengan  ekstensi  langsung  ke  dinding  dada 
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T4a 

 

T4b 
 

 

T4c 
 

T4d 

 
 
 

 
dan/atau ke kulit (ulkus atau nodul makroskopsi); invasi yang hanya 
melibatkan dermis saja tidak termasuk ke dalam T4  
 
Ekstensi ke dinding dada; invasi atau penempelan ke otot pectoral tanpa 
disertai invasi struktur dinding dada tidak termasuk sebagai T4  
Paa kulit, terdapat ulserasi dan/atau nodul satelit makroskopis ipsilateral 
dan/atau edema (termasuk peau d’orange) yang tidak memenuhi kriteria 
mastitis karsinomatosa 
 
Terdapat kriteria T4a dan T4b sekaligus 
 
Mastitsis karsinomatosa 

 

 

Tabel 2.2 Klasifikasi staging KGB secara Klinis (cN) 
16 

 
 

KGB Regional Klinis (cN) 

 Kriteria Cn 

cNX* KGB regional tidak dapat dinilai (misalnya sudah pernah diangkat) 
  

cN0 Tidak ada metastasis KGB regional (melalui pemeriksaan pencitraan dan 
 pemeriksaan) 
  

cN1 Metastasis ke KGB aksila ipsilateral level I dan II yang tidak terfiksasi 
 (dengan jumlah satu atau lebih) 
  

cN1mi** Mikrometasis (+/- 200 sel, >0,2 mm, tetapi <2,0 mm 

cN2 Metastasis pada KGB aksila ipsilateral level I dan II yang terfiksasi secara 

 klinis atau terfiksasi satu sama lain (matted) 

 ATAU 

 Metastasis pada KGB mammaria interna ipsilateral tanpa metastasis KGB 
 aksila 
  

cN2a Metastasis pada KGB aksila ipsilateral level I dan II yang terfiksasi satu sama 
 lain (matted) atau ke struktur lain 
  

cN2b Metastasis hanya pada KGB mammaria interna ipsilateral  yang terdeteksi 
 secara klinis* tanpa disertai metastasis KGB aksila 
  

cN3 Metastasis pada KGB (jumlah >1) infaklavikula (aksila level III) ipsilateral, 

 dengan/tanpa keterlibatan KGB aksila level I dan II 

 ATAU 

 Metastasis ke KGB (jumlah >1) mammaria interna ipsilateral disertasi dengan 

 metastasis KGB aksila level I dan II 

 ATAU 

 Metastasis pada KGB (jumlah >1) supraklavikula ipsilateral, dengan/tanpa 

 keterlibatan KGB aksila atau mammaria interna 
  

cN3a Metastasis pada KGB (jumlah >1) supraklavikula ipsilateral 

cN3b Metastasis pada KGB (jumlah >1) mammaria interna dan KGB (jumlah >1) 
 aksila ipsilateral 
  

cN3c Metastasis pad KGB (jumlah >1) supraklavikula ipsilateral  
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Keterangan: 
 

 Imbuhan akhir (sn) dan (f) harus ditambahan pada kategori N untuk menandai 
metode konfrimasi metastasis. Imbuhan akhir (sn) untuk metastasis yang 
dikonfrimasi dengan biopsy KGB sentinel, sementara imbuhan akhir (f) untuk 
BAJAH/biopsy core


 *Kategori cNX hanya digunakan untuk kasus-kasus yang KGB regionalnya sudaj 

pernah diangkat melalui pembedahan atau kasus yang tidak mempunyai dokumentasi 
pemeriksaan aksila

 
**cN1mi jarang digunakan, tetapi bisa dipakai pada kasus kasus biposi KGB sentinelnya 

dilakukan sebelum reseksi tumor. Kasus kasus yang seperti biasanya terjadi pada terapi 

neoadjuvant 
 

 

Tabel 2.3 Klasifikasi Staging KGB secara Patologis
16 

 
 

Patologis (pN) 

Kategori pN Kriteria pN 
  

pNX KGB regional tidak dapta dinilai (missal sudah pernah diangkat, taua 
 tidak diangkat untuk dipelajari secara patologis) 
  

pN0 Tidak ada metastasis KGB regional yang teridentifikasi atau hanya ada 
 ITC saja 
  

pN0(i+) Hanya ada ITC saya (kluster sel ganas <02, mm) pada KGB regional 
 (jumlah >1) 
  

pN0(mol+) Temuan molecular positif menggunakan RT PCR; tidak ada ITC yang 
 terdeteksi 
  

pN1  
  

pN1mi Mikrometastasis (+/- 200 sel, >0,2 mm tetapi <2,0mm) 
  

pN1a Metastasis pada 1-3 KGB aksila (minimal 1 metastasis >0,2 mm) 

pN1b Metastasis pada KGB sentinel mammaria interna ipsilateral, dengan 
 mengabaikan ITC 
  

pN1c Sama dengan pN1a dan pN1b 

pN2 Metastasis pada 4-9 KGB aksila; atau KGB mammaria interna ipsilateral 
 yang posited berdasarkan pencitraan tanpa disertai metastasis KGB aksila 
  

pN2a Metastasis pada 4-9 KGB aksila (minimal 1 deposit tumor >2,0 mm) 

pN2b Metastasis pada KGB mammaria interna yang terdeteksi secara klinis, 

 dengan/tanpa konfrimasi mikroskopsi; dengan KGB aksila yang negative 
 secara patologis 
  

pN3 
Metastasis pada >10 KGB aksila 
ATAU  

 Metastasis pada KGB infraklavikula (aksila level III) 

 ATAU 

 KGB mammaria interna ipsilateral yang positif berdasarkan pencitraan, 

 disertai dengan adanya >1 KGB aksila level I dan II yang positif  
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 ATAU 

 Metastasis pada >3 KGB aksila disertai mikrometasis atau makrometasis 

 yang  terdeteksi  melalui  biopsy  KGB  sentinel  pada  KGB  mammaria 

 interna ipsilateral yang negative secara klinis 

 ATAU 

 Metastasis pada KGB supraklavikula ipsilateral 
  

pN3a Metastasis pada >10 KGB aksila (minimal 1 deposit tumor >2,0 mm) 

 ATAU 

 Metastasis ke KGB infaklavikula (KGB aksila level III) 

pN3b pN1a atau pN2a disertai cN2b (KGB mammaria interna  yang positif 

 berdasarkan pencitraan 

 ATAU 

 pN2a disertai pN1b 
  

pN3c Metastasis pada KGB supraklavikula ipsilateral 

Keterangan:  
 

 Imbuhan akhir (sn) dan (f) harus ditambahan pada kategori N untuk menandai 
metode konfrimasi metastasis. Imbuhan akhir (sn) untuk metastasis yang 
dikonfrimasi dengan biopsy KGB sentinel, sementara imbuhan akhir (f) untuk 
BAJAH/biopsy core


 ITC = isolated tumor cells clusters

 
RT PCR = reverse transcriptase polymerase chain reaction  

 

 

Tabel 2.4 Klasifikasi staging metastasis jauh
16 

 

Metastasis Jauh (M)  
  

M Kriteria M 
  

M0 Tidak terdapat bukti klinis atau radiografi 
 akan adanya metastasis jauh 
  

 Tidak  terdapat  bukti  klinis  atau  radiografi 

 akan  adanya  metastasis  jauh  pada  seorang 

 pasien  yang  tidak  menunjukan  gejala  atau 

 tanda   metastasis,   tetapi   pasien   tersebut 

 mempunyai sel-sel tumor atau deposit tumor 

 <0,2 mm di dalam sirkulasi darah, sumsum 

 tulang, atau jaringan KGB non regionalnya 

 yang  terdeteksi  secara  mikroskopis  atau 

 melalui teknik molekuler 

cM1 
Metastasis jauh yang terdeteksi secara klinis  

 atau pemeriksaan radiografi 
  

pM1 Metastasis pada organ jauh yang terbukti 

 melalui teknik histologi apapun; atau jika ada 
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pada KGB non regional, metastasisnya >0,2 

mm  
 
 
 
 

Tabel 2.5 Kelompok Staging
16 

  

Kelompok staging T N M 
    

0 T0 N0 M0 
    

IA T1 N0 M0 
    

IB T0 N1mi M0 

 T1 N1mi M0 
    

IIA T0 N1 M0 

 T1 N1 M0 
    

 T2 N0 M0 
    

IIB T2 N1 M0 

 T3 N0 M0 
    

IIIA T0 N2 M0 

 T1 N2 M0 
    

 T2 N2 M0 
    

 T3 N1 M0 
    

 T3 N2 M0 
    

IIIB T4 N0 M0 

 T4 N1 M0 
    

 T4 N2 M0 
    

IIIC T apa pun N4 M0 
    

IV T apapun N apa pun M1 
    

Keterangan:    
 T1 termasuk T1mi  
 Tumor T0 dan T1 dengan mikrometasis KGB (N1mi) diklasifikasikan sebagai stadium IB. 

Tumor T2, T3, dan T4 dengan mikrometasis KGB (N1mi) diklasifikasikan menggunakan  
kategori N1. 

 M0 termasuk M0(i+) 

 Penandaan pM0 tidaklah valid, M0 apapun sifatnya klinis  
 Klasifikasi stadium dapat berubah jika pencitraan pascaoperasi menunjukan adanya metastasis 

jauh, asalkan pencitraan tersebut dilakukan dalam waktu 4 bulan setelah diagnosis, tanpa adanya 
progresi penyakit, dan pasien juga belum menjalani terapi neoadjuvant.  

 Pengklasifikasian setelah terapi neoadjuvant ditandai dengan imbuhan awal “yc” atau “yp” yang 
dituliskan pada klasifikasi T dan N. Pengelompokan berdasarkan kelompok staging anatomis 
tidak perlu dilakukan jika terjadi respons patologis komplet (pCR) terhadap terapi neoadjuvant, 
misalnya, ypT0ypN0cM0  
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2.2.2. Subtipe Kanker Payudara 
 
 

Subtype kanker payudara berdasarkan molecular intrinsic kanker payudara 

yang diidentifikasi melalui analisis microarray.
16 

 
 
 
 

Table 2.6 Pembagian subtipe kanker payudara secara molekular 

kolerasi klinis-patologis
16 

 

 Subtype    

 molecular    
     

Profil Luminal A Luminal B HER-2 Basal 

Biomolekular    Like/Triple 
    negative 
     

ER, PR ER dan/atau ER dan/atau ER (-)  dan ER (-)  dan 

 PR (+) PR (+) PR (-) PR (-) 
     

HER 2, Ki67 HER2  (-) HER 2  (+) HER 2 (+) HER 2 (-) 

 
Ki 67 <20% 

atau HER 2   
 

(-) 
  

    

  Ki 67 >20%   
     

 

 

1) Luminal A 

 

Definisi luminal A merupakan subtipe kanker payudara dengan ekspresi gen 

epitel luminal, ER, dan PR yang tinggi, sedangkan, ekspresi gen HER-2 rendah. Tumor 

ini berhubungan dengan mutasi somatik pada gen PIK3CA, GATA3 dan MAP3K1. 

Subtipe luminal A memiliki prognosis yang lebih baik dari subtip lainnya terhadap 

pengobatan hormonal, sehingga hormonal terapi merupakan pilihan terbaik untuk 

pilihan terapi subtipe luminal A. 
17 
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2) Luminal B 

 

Luminal B merupakan subtipe kanker payudara dengan ekpresi ER dan PR yang 

rendah dibandingkan dengan luminal A. kejadian subtipe luminal B sering berhubungan 

dengan mutasi gen PIK3CA dan TP53. Luminal B dapat dibedakan menjadi 2 subtipe 

klasifikasi berdasarkan ekspresi dari HER-2. Luminal B dengan ekspresi HER-2 positif 

memiliki prognosis yang lebih buruk dibandingkan dengan luminal B yang memiliki 

ekspresi HER-2 negatif. Prognosis luminal B lebih buruk jika dibandingkan dengan luminal 

A, namun jika dibangdingkan dengan semua subtipe kanker payudara, luminal B masuk 

kategori prognosis menengah. Pengobatan luminal B dapat dilakukan kemoterapi, 

pengobatan hormon, dan anti HER-2 dapat digunakan jika HER-2 positif. 17 

3) HER-2 overexpressing 

 

HER-2 overexpressing merupakan subtipe kanker payudara yang terdiri dari ER 

dan PR negatif, dan HER-2 positif. Sebanyak 20-25% kanker payudara di dunia 

memiliki gen ERBB2 dan overekspresi dari HER-2. Peningkatan HER-2 berhubungan 

dengan tingkat mitosis yang tinggi dan keterlibatan kelenjar getah bening. Subtipe ini 

tidak bisa diterapi dengan kemoterapi atau homonal. Pilihan terapi untun HER-2 

overexpressing yaitu pengobatan anti-HER-2. 
17 

4) Triple negative 

 

Triple negative merupakan subtipe kanker payudara dengan ER, PR, dan HER-2 

negative. Subtipe ini memiliki prognosis yang paling buruk dibandingkan dengan 

klasifikasi subtipe lain. Subtipe triple negative memiliki sifat invasif tinggi, potensi 

metastasis dan kekambuhan tinggi, serta prognosis yang buruk. Pilihan terapi yang 

dapat dilakukan yaitu kemoterapi sistemik. Kemoterapi sistemik menjadi pilihan karena 
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subtipe triple negative tidak memiliki ekspresi ER, PR, dan HER-2 sehingga tidak 

sensitif dengan pengobatan hormonal. Berdasarkan data epidemiologi, triple negative 

banyak terjadi pada wanita pramenopause di bawah usia 40 tahun. Kejadian triple 

negative sebanyak 15-20% kasus dari semua subtipe kanker payudara. 
17,18 

 
Sebuah penelitian melaporkan dari 1132 pasien kanker payudara, 48,3% merupakan 

subtipe luminal A, 23,1% luminal B (HER-2 negatif), 7,5% luminal B (HER-2 positif), 

dan 14% merupakan triple negative. Kejadian luminal A lebih banyak pada pasien 

dengan lesi invasif tanpa gejala payudara namun terdeteksi oleh pencitaan payudara.
19

 

Penelitian lain melaporkan dari 1884 pasien kanker payudara, 1249 merupakan luminal 

A, 234 luminal B, 169 HER-2 overexpressing, dan 2232 merupakan triple negative.
2 

 

2.3. Metastasis pada Kanker Payudara 
 
 

Kanker payudara tetap menjadi keganasan paling umum pada wanita. Sekitar 20 

hingga 30% pasien dengan kanker payudara stadium awal akan mengalami metastasis 

jauh dan 90% pasien kematian adalah karena komplikasi dari kanker yang rekuren 

ataupun metastasis. Metastasis jauh merupakan suatu proses yang kompleks. Sel tumor 

harus melepaskan diri dari tumor primer dan masuk ke sirkulasi sistemik, bertahan 

dalam sirkulasi, menghindari respon imun, melekat pada sistem kapiler, ekstravasasi 

sebelum berkoloni di organ.
20 

 
Distribusi metastasis kanker payudara ke suatu organ merupakan proses non-

random yang dikenal sebagai metastatic organotropism,
21

 yang dipengaruhi oleh 

beberapa faktor seperti subtipe kanker, sifat molekuler sel kanker, lingkungan mikro 

imunitas host, serta cross-talk dan interaksi dengan sel lokal. Lingkungan mikro 

imunitas host dapat dimodifikasi untuk membentuk pre-metastasic niche (PMN) yaitu 
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lingkungan yang mendukung bagi pertumbuhan tumor di jaringan host sebelum tumor 

menyebar. PMN diatur oleh tumor cell secreted factors and exosomes, non-resident cell 

recruitment, dan host cell alternations. Sel tumor juga dapat berinteraksi dengan extra 

Cellular matrix (ECM) dari jaringan host untuk memfasilitasi metastasis.
22 

 
Steven Paget pada tahun 1889 mengusulkan teori “seed and soil” untuk 

menggambarkan tentang tempat metastasis spesifik pada kanker. Kemampuan sel tumor 

untuk memulai pertumbuhan sangat tergantung pada cross-talk antara sel tumor 

metastasis (seed) dan lingkungan mikro host (soil). Selain itu, organotropic metastasis 

dipengaruhi oleh barrier yang berbeda pada masing masing organ host, termasuk fungsi 

spesifik organ dan terbatasnya kemampuan sel kanker menembus barrier untuk 

ekstravasasi ke masing – masing organ.
23 

Terdapat beberapa faktor yang menentukan organotropic metastasis pada kanker 

 

payudara
24 

 

a. Subtype-dependent metastasis organotropism 

 

Penelitian yang dilakukan oleh Wu, Q. et al tahun 2017 menunjukkan bahwa 

semua subtype cenderung untuk metastasis ke tulang, khususnya tipe Luminal Her2 +, 

tipe Her2 + memiliki kemungkinan metastasis otak lebih tinggi dibandingkan dengan 

subtipe luminal A dan luminal B. Subtipe Her2+ juga memiliki kemungkinan metastasis 

hepar lebih tinggi dibandingkan tipe luminal Her2+. Pasien-pasien dengan subtype 

triple negative cenderung bermetastasis ke paru-paru, dalam analisa multivariat 

membandingkan subtype yang berbeda, subtipe luminal HER2 + dan subtipe HER2+ 

menunjukkan secara sinifikan metastasis lebih tinggi ke otak, hati, dan paru 

dibandingkan dengan subtipe luminal A HER2 negative. Baik subtipe basal dan subtipe 
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triple negative lain memiliki angka kejadian metastasi yang lebih tinggi ke otak, paru 

dan kelenjar getah benih jauh. Akan tetapi subtipe basal secara spesifik berhubungan 

dengan kejadian yang lebih rendah metastasi ke hati dan tulang 
25 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

Gambar 2.1 Ringkasan organotropic metastasis kanker payudara berdasarkan subtipe. 24 

 

b. Perubahan genetik dan gambaran ekspresi gen pada organotropic metastasic 

 

Pada tahun 2017 terdapat penelitian tentang evolusi genom pasien kanker 

payudara yang telah bermetastasis atau rekuren lokal menunjukkan terjadinya mutasi 

yang lebih tinggi pada metastasis daripada tumor primer, seperti inaktivasi 

SWitch/sucrose non-fermentable, dan Janus kinase 2-signal transducer dan activator 

transripton 3 (JAK2-STAT3).
26

 Dalam studi lain, perubahan genetik diidentifikasi dalam 

pasien dengan metastasis hati dari berbagai kanker termasuk mutasi/inversion 

kromosom gen Notch pathway, mutasi/rearrangement pada gen fragile histidine triad 

yang mengatur metabolisme purin, dan mutasi bersama lainnya pada gen mempengaruhi 

respon imun terhadap sel metastatik.
27 
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c. Exosomes, microRNAs (miRs) and stemness in organotropic metastasis 

 

Lyden et al. pada tahun 2015 menunjukkan bahwa eksosom yang berasal dari sel 

kanker organotropic metastasic dapat diambil oleh sel-sel organ host tertentu untuk 

mempersiapkan PMN. Exsosom proteomics mengidentifikasi pola ekspresi yang berbeda 

pada organotropic metastasis sel kanker payudara, yang mana integrin vβ5 dari exosome 

kanker secara khusus mengikat ke sel Kupffer, memfasilitasi metastasis hati, sedangkan 

exosomal integrin α6β4 dan α6β1 mengikat fibroblas dan sel epitel pada paru, 

mempersiapkan metastasis paru-paru. Pengobatan untuk menurunkan kadar integrin 

α6β4 dan α6β1 menyebabkan penurunan penyerapan exosom, serta menurunkan 

metastasis paru-paru dan hati. exosomal integrin diendositosis oleh sel organ spesifik 

untuk membangun PMN melalui aktivasi Src dan Ekspresi pro-inflammatory S100. 
28 

 
Hubungan antara micro RNAs dengan metastasis kanker payudara pertama kali 

dijelaskan oleh Weinberg pada tahun 2007. Penelitian tersebut menemukan bahwa 

overexpression miR-10b pada kanker payudara non metastasis dapat menginisiasi robust 

invasion and metastasis dengan meningkatkan ekspresi dari prometastatic gene RHOC 

(Ras homolog gene family member C).
29

 Dalam penelitian terbaru oleh Fong et all pada 

tahun 2015, miRs mengatur organotropic metastasic dengan mengendalikan PMN, 

mentargetkan host microenvironment dan mengatur fungsi Cancer stem cell (CSC), 

sebagai contoh miR-122 mempromosikan metastasis kanker payudara ke otak dan paru 

dengan mengendalikan metabolisme glukosa dalam PMN.
30 

d. CTCs dan circulating CSCs pada organotropic metastasis 

 

Penelitian oleh Baccelli pada tahun 2013, CCSC yang diisolasi dari pada sel 

kanker payudara luminal mengekspresikan epithelial cell adhesion molecule EpCAM, 
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CD44 dan CD47 dan menginisiasi metastasis ke tulang, paru-paru dan hati pada tikus. 

31
 Sihto et al. tahun 2011 juga menunjukkan bahwa tumor dari pasien dengan otak 

sebagai tempat metastasis pertama mempunyai hasil negatif untuk ER dan PR tetapi 

sering mengekspresikan CK5 dan CSC marker nestin dan CD133.
32 

 
Dalam sistem peredaran darah, CTC harus melindungi diri dari berbagai 

serangan host, seperti imunitas, apoptosis dan gangguan lain untuk bertahan hidup. 

Beberapa penelitian terdahulu telah menjelaskan bahwa trombosit tidak hanya menjaga 

CTC dari eliminasi oleh imunitas host tetapi juga mempromosikan untuk bertahan di 

endotelium, ekstravasasi dan membentuk lesi sekunder lesi.
33 

e. Sistem imunitas dalam organotropic metastasis 

 

Ketika sel tumor memasuki sirkulasi, sel imun juga berinteraksi dengan sel 

tumor sehingga dapat mempengaruhi tempat metastasis. Penelitian oleh Najmeh tahun 

2017 menunjukkan bahwa neutrofil dapat membantu metastasis CTC. Sebagai respon 

terhadap inflamasi, neutrofil melepaskan neutrophil extracellular traps (NETs) yang 

dapat menangkap CTC dan mendukung pembentukan micrometastases.
34

 Sel kanker 

payudara metastatik juga menginduksi neutrofil untuk membuat metastasis-promoting 

NETs yang mempromosikan metastasis dan kolonisasi pada paru-paru.
35 

2.3.1. Metastasis Tulang 

 

Metastasis kanker payudara ke tulang menyebabkan kerusakan tulang dengan 

mendegradasi tulang dan mengganggu proses remodeling tulang.
36

 Pasien umumnya 

mengeluhkan rasa nyeri pada tulang belakang, pelvis atau tungkai. Pada pasien kanker 

payudara dengan ukuran tumor > 5 cm atau bila ada nyeri tulang yang terlokalisir dan 

peningkatan kadar alkali fosfatase disarankan untuk dilakukan pemeriksaan bone scan. 
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Jika ada kecurigaaan metastasis pada tulang belaknag dianjurkan untuk pemeriksaan CT 

scan/ MRI tulang belakang.
16 

 
Sel kanker berekstravasasi dari kapiler ke sumsum tulang dan mendapatkan sifat 

seperti sel tulang (osteomimicry) yang meningkatkan homing, adhesi, proliferasi dan 

kelangsungan hidup di lingkungan mikro tulang. Sehingga hubungan antara resorpsi 

tulang dan pertumbuhan tumor membentuk "vicious cycle".
37 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

Gambar 2.2 Vicious cycle of bone metastasis
38 

 

2.3.2 Metastasis Otak 

 

Metastasis otak mempunyai prognosis yang buruk. Pasien kanker payudara yang 

datang dengan sakit kepala yang hebat, muntah proyektil, gangguan penglihatan, atau 

penurunan kesadaran harus dicurigai adanya metastasis Otak. CT scan kepala dapat 

dikerjakan untuk memastikan adanya penyebaran ke otak.
16 

 
Dalam upaya kanker payudara bermetastasis ke otak, CTC perlu menembus 

batas antara sirkulasi dan otak, yaitu blood–brain barrier (BBB), dan kemudian 

berinteraksi dengan lingkungan mikro lokal agar dapat bertahan hidup dan kemudian 

membentuk koloni metastasis.
39 
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Gambar 2.3 Sel kanker metastasis menembus blood-brain barrier (BBB)
40 

 

2.3.3 Metastasis Paru 

 

Dibandingkan dengan lesi metastasis lainnya, sel kanker payudara yang 

bermetastasis pada paru umumnya menunjukkan pertumbuhan agresif dan invasi yang 

cepat.
41

 Lung-derived bone morphogenetic proteins (BMPs) bertindak sebagai sinyal 

antitimetastatik di paru-paru, dan sel kanker payudara metastatik paru-paru perlu 

mengatasi efek penghambatannya untuk membentuk metastasis. Ada beberapa molekul 

yang memiliki kemampuan dan dianggap sebagai promotor metastasis. Pada penelitian 

terakhir menunjukkan bahwa Coco mengaktifkan kembali sel kanker payudara yang 

tidak aktif untuk tumbuh di paru-paru dengan menekan BMPs-mediated CSCs 

inhibition.
42 

 
Kanker payudara yang sudah bermetastasis ke paru akan menimbulkan gejala 

seperti batuk dan sesak nafas. Setiap pasien kanker payudara harus dilakukan 

pemeriksaan rongent thorak atau CT scan thorak bila ada indikasi.
16 
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Gambar 2.4 Sel metastasis kanker pada paru megatasi inhibisi dari lung cell-derived 

BMPs
42 

 

2.3.4 Metastasis Hati 

 

Hati merupakan organ yang banyak diserang oleh berbagai macam sel metastasis 

dari berbagai organ. Pasien dengan metastasis kanker payudara umumnya mengeluhkan 

adanya rasa penuh di ulu hati, kuning, nyeri perut, benjolan pada perut dan peningkatan 

fungsi liver pada tes lab. Pada semua pasien kanker payudara pemeriksaan USG 

Abdomen rutin untuk dikerjakan untuk melihat adanya metastasis atau CT scan 

abdomen bila ada indikasi.
16 

 
Pada kanker payudara, sitokin yang disekresikan oleh sel kanker dan reseptor 

pada kemokin berhubungan dengan kejadian metastasis hati. CXCR4 adalah reseptor 

kemokin paling umum yang memediasi inisiasi pada metastasis hati dan 

CXCR4/CXCL12 berperan dalam ekstravasasi sel tumor di dalam hati pada model 

tikus.
43

 Sitokin juga merangsang makrofag untuk menghasilkan TNFα, yang mengatur 

ekspresi E-selectin, dan mempromosikan perlekatan sel pada endotelium. Lebih-lebih 

lagi, disregulasi sel molekul adhesi N-cadherin dan E-cadherin berkontribusi pada 
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metastasis hati kanker payudara. Sel kanker payudara dengan kadar N-cadherin yang 

tinggi meningkatkan metasistasis hati karena N-cadherin mempromosikan motilitas dan 

invasi sel kanker.
44

 Metastasis hati pada kanker payudara mempertahankan kadar IL6 

yang tinggi, yang menurunkan kadar E-cadherin sebagai penghambat metastasis.
45 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

Gambar 2.5 Disregulasi dari cell adhesion molecules N-Cadherin dan E-Cadherin pada 
metastasis hati 
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2.4 Kerangka Teori  
 

 

Epidemiologi dan Faktor risiko Kanker Payudara 
 
 
 

Klasifikasi Stadium dan Subtipe Kanker  
 
 
 
 
 

 

Sub Tipe Sub Tipe Sub Tipe Sub Tipe 
   Triple 

Luminal A Luminal B HER2+ Negative  
 
 
 

 

Metastatic Organotropism, seed and soil teori  
 
 
 

 

Metastasis Organ 
 
 

Gambar 2.6 Kerangka Teori 
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BAB 3 
 

KERANGKA KONSEP DAN HIPOTESIS PENELITIAN 
 
 
 
 

3.1 Kerangka Konsep  
 
 

Pasien Kanker Payudara 

 
Subtype-dependent 

 

 
Perubahan genetik dan 

 
gambaran ekspresi gen 

 
 

 

Sistem imunitas 

 
 
 

 

Organotropic metastasis 
 

 

 

Exosomes, microRNAs 
 
(miRs) and stemness 

 
 
 

 

CTCs dan  
circulating  

CSCs 

 

Metastasis ke Organ Lain  
 
 
 
 

 

Tulang Otak Paru Hati Organ Lain 
    (Mammae 

    kontralateral, KGB 

    nonRegional, Ovarium)  

Ket:   : diteliti  
 

: tidak diteliti 

 

Gambar 3.1 Kerangka Konsep 
 
 

 

3.2 Hipotesis Penelitian 

 

H0: tidak terdapat hubungan subtipe kanker payudara dengan kejadian metastasis. 

 

Ha: terdapat hubungan subtipe kanker payudara dengan kejadian metastasis 
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BAB 4 
 

METODE PENELITIAN 
 
 
 
 

4.1 Desain Penelitian 

 

Penelitian ini menggunakan pendekatan case-control study retrospective 

terhadap pasien kanker payudara dengan organ metastasis di RSUP Dr M Djamil 

Padang. 

 

 

4.2 Tempat dan Waktu Penelitian 

 

Penelitian dilakukan di RSUP Dr M Djamil Padang pada bulan Juli sampai 

Oktober tahun 2021. 

 

 

4.3 Populasi dan Sampel Penelitian 

 

4.3.1 Populasi 

 

Populasi penelitian adalah pasien kanker payudara dengan metastasis dan non-

metastasis di RSUP Dr M Djamil Padang tahun 2016-2021. 

 

4.3.2 Teknik Pengambilan Sampel 

 

Sampel penelitian diambil dengan teknik convenience sampling yaitu 

pengambilan sampel penelitian dari data yang telah terdokumentasi pada rekam medis 

dan memenuhi kriteria inklusi dan eksklusi dari pasien-pasien kanker payudara dengan 

metastasis dan non-metastasis di RSUP Dr M Djamil Padang tahun 2016-2021. 
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4.3.3 Besar Sampel 

 

Besar sampel minimal penelitian ditentukan dengan menggunakan rumus uji 

analitik tidak berpasangan. Besar sampel minimum ditentukan dengan rumus 

 
1=2 = 

 

n 

 

α 

 

Zα 
 
 
 
 

Zβ 

 

P1 

 

P2 

( 2 + 11 + 22 )2(1−2)2  
 

= Besar sampel 
 

= tingkat kemaknaan (ditetapkan peneliti)


 diambil 95% CI 
 
= Deviasi baku alfa, kesalahan tipe 1 ditetapkan sebesar 5% dengan 

hipotesis satu arah


 1.96 

= power ditetapkan oleh peneliti sebesar 80% = 0.8416 
 

= proporsi efek standar (dari pustaka)


 0.35 (Jamnasi et al, 2016)
46

 
 

= proporsi efek yang diteliti (keputusan klinis)


 0.23 (Jamnasi et 

al, 2016)
46

 
 

P = ½ (P1 + P2)


 0.35+0.23/2 = 0.29 

Q = 1-P


 1-0.29 = 0.71 

Q1 =  1-P1 

 
1-0.35 = 0.65 

Q2 =  1-P2 

 
1-0.23 = 0.77 

Menghitung besar sampel:  

1=2 = 
(1.96 20.290.71 + 0.8416  0.350.65 + 0.230.77 )2 

   

  

(0.35 − 0.23)2     
 

n1 = n2 = 124 

 

Berdasarkan rumus perhitungan sampel didapatkan sampel untuk masing-masing 

kelompok penelitian yaitu 124 sehingga total sampel secara keseluruhan yaitu 228 

subjek. 
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4.4 Kriteria Inklusi dan Kriteria Ekslusi 

 

4.4.1 Kriteria Inklusi 

 

a. Penderita kanker payudara di RSUP Dr M Djamil Padang tahun 2016-2021. 

 
b. Telah dilakukan pemeriksaan gen sub tipe kanker payudara. 

 
c. Pasien yang mengalami metastasis sebagai kelompok kasus 

 
d. Pasien yang non-metastasis sebagai kelompok kontrol 

 

4.4.2 Kriteria Eksklusi 

 

a. Data tidak lengkap. 
 
 
 

 

4.5 Variabel Penelitian 

 

4.5.1 Variabel Bebas 

 

Kanker Payudara dengan subtipe Luminal A, Luminal B, HER2+ dan triple 

negative. 

 

4.5.2 Variabel Terikat 

 

Metastatis kanker payudara. 
 
 
 

 

4.6 Definisi Operasional Variabel 

 

1. Variabel bebas 

 

Subtipe Kanker Payudara 

 

Definisi 
 
 
 
 

Cara ukur 

 

: 
 
 
 
 

: 

 

merupakan jenis subtipe berupa ekspresi Gen pada kanker 

 

payudara. 

 

Telaah hasil  laboratorium pasien  yang  didapat dalam 
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  berkas rekam medik 

Alat ukur : Rekam medis 

Hasil ukur :1. Luminal A (ER/PR +, Her 2 -, KI 67 < 20 %) 

  2. Luminal B (ER/PR +, Her 2 +/-, KI 67 > 20 %) 

  3. HER2+ (ER/PR -, Her 2 +) 

  4. Triple negative (ER/PR -, Her 2 -) 

Skala ukur : Nominal 

 

2. Variabel 

terikat Metastasis 

 
Definisi : penyebaran sel kanker dari tempat primernya ke tempat 

  lain di dalam tubuh. 

Cara ukur : Telaah diagnosis dan pemeriksaan penunjang dalam 

  berkas rekam medik 

Alat ukur : Rekam medis 

Hasil ukur : 1. Metastasis,  apabila  terdapat  organ  penyebaran  dari 

 

kanker payudara meliputi otak dibuktikan dengan hasil 

CT scan kepala, paru dengan Rongent Thoraks/CT 

scan thorak, hepar dengan USG Abdomen/CT scan 

abdomen, tulang dengan Bone Scan, Rongen atau CT 

scan/MRI tulang belakang dan organ lain 

 

 

2.   Non-metastasis,   apabila   tidak   terdapat   organ 

penyebaran dari kanker payudara meliputi otak, paru, 
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Skala ukur 

 
 
 
 
 

 

: 

 
 
 
 

hepar, tulang dan organ lain 

 

Nominal 
 
 
 
 
 

 

4.7. Pengolahan dan Analisis Data 

 

4.7.1 Pengolahan Data 

 

Data yang diperoleh dari rekam medik (medical record) dan lembar registrasi 

pasien kanker payudara dilakukan proses sebagai berikut : 

 
1. Tahap Editing, yaitu kegiatan pemeriksaan seluruh data yang diperoleh peneliti. 

Data yang diperiksa adalah data hasil rekam medis yang dikumpulkan lengkap dan 

valid. 

 
2. Tahap Coding, yaitu kegiatan yang dilakukan untuk memasukkan data dengan cara 

memberikan kode untuk memudahkan peneliti dalam melakukan entry data dan 

analisis. 

 
3. Tahap Entry Data, yaitu proses memasukkan data yang telah diberi kode ke dalam 

software komputer untuk dilakukan analisis selanjutnya. 

 
4. Tahap Cleaning, yaitu melakukan pengecekan ulang pada data yang telah 

dimasukkan, untuk memeriksa kembali kelengkapan dan keabsahan data yang 

dimasukkan dan memberi kesempatan untuk dilakukan perbaikan sebelum analisis. 

 
5. Tahap Processing, yaitu memproses data setelah dilakukannya entry data untuk 

kemudian dapat dianalisis menggunakan uji statistik yang telah ditetapkan. 
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4.7.2 Analisis Data 

 

1. Analisis Univariat 

 

Analisis univariat dilakukan untuk melihat distribusi frekuensi karakteristik 

penderita kanker payudara, jenis subtipe kanker payudara dan lokasi metastasis dari 

kanker payudara ditampilkan berupa table frekuensi dan persentase. 

 
2. Analisis Bivariat 

 

Analisis bivariat dalam penelitian ini untuk mengetahui hubungan antara subtipe 

kanker payudara dengan kejadian metastasis dilakukan dengan menggunakan uji chi-

square. Apabila p value < 0,05 maka dapat disimpulkan signifikan. Selanjutnya analisis 

data dilanjutkan untuk memperoleh odds ratio (OR) dalam mengidentifikasi peluang 

risiko dengan cochran’s and mantel-haenszel statistics common odds ratio estimate. 

Interpretasi OR dinyatakan sebagai berikut: 

 
OR > 1 merupakan faktor risiko 

 

OR < 1 merupakan faktor protektif 

 

OR = 1 bukan merupakan faktor risiko dan protektif 

 

Data dianalisis dengan program Statistical Package for Social Sciences (SPSS). 
 
 
 

 

4.8 Jadwal Penelitian 

 

Penelitian akan dilakukan dari Juli 2021 sampai Oktober 2021. 

 

Tabel 4.1 Jadwal penelitian 
 

  Juli - September Oktober 

No. Kegiatan Penelitian Agustus 2021 2021 
  2021   
     

1. Membuat proposal Penelitian    
     

 
 
 

 

31 



 

 

 
 
 
 

2. Mengumpulkan data rekam medis    

 pasien   kanker   payudara   dan    

 metastasis    

3. Mengolah data    
     

4. Menyelesaikan laporan penelitian    
     

 

 

4.9. Alur Penelitian  
 
 

 

Pasien Kanker Payudara  
 
 

 

Metastasis Tidak Metastasis  
 
 
 
 
 
 
 

 

Sub Tipe Sub Tipe Sub Tipe Sub Tipe 
  

Triple    

Luminal A Luminal B HER 2 Negative 
   

 
 
 
 

 

Kriteria Inklusi dan Eksklusi  
 
 
 

Pengumpulan Data 
 
 
 
 

Analisis Data 
 

 

Gambar 4.1 Alur Penelitian 
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BAB 5 
 

 

HASIL PENELITIAN 
 
 
 
 

 

5.1 Karakteristik Subjek 
 
 

Karakteristik subjek pada penelitian ini dapat dilihat sebagai berikut. 
 

 

Tabel 5.1 Karakteristik subjek 
 

 Karakteristik Kategori  Kelompok  

   Kasus Kontrol 

   (f/%) (f/%) 

 Usia < 50 tahun 52 (40,0) 55 (42,3) 
  ≥ 50 tahun 78 (60,0) 75 (57,7) 
 Status pernikahan Belum 4 (3,1) 0 (0) 
  menikah     

  Menikah 126 (96,6) 130 (100,0) 

 Status menopause Menopause 55 (42,3) 67 (51,5) 

  Belum 75 (57,7) 63 (48,5) 
  menopause     

 Riwayat Kontrasepsi Ya 108 (83,1) 83 (63,8) 
 hormonal      

  Tidak 22 (16,9) 47 (36,2) 

 Riwayat menyusui Ya 124 (95,4) 125 (96,2) 

  Tidak 6 (4,6) 5 (3,8) 

 Grade I 3 (2,3) 7 (5,4) 

  II 106 (81,5) 109 (83,8) 

  III 21 (16,2) 14 (10,8) 
 Status T T1 0 (0) 4 (1,5) 

  T2 4 (3,1) 22 (16,9) 

  T3 26 (20,0) 55 (42,3) 

  T4 100 (76,9) 49 (37,7) 

 Status N N0 3 (2,3) 36 (27,7) 
  N1 57 (43,3) 69 (53,1) 

  N2 50 (38,5) 20 (15,4) 

  N3 20 (15,4) 5 (3,8) 

 ER Positif 66 (50,8) 78 (60,0 

  Negatif 64 (49,2) 52 (40,0) 
 PR Positif 63 (48,5) 75 (57,7) 
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  Negatif 67 (51,5) 55 (42,3) 

 HER2 Positif 60 (46,2) 64 (49,2) 
  Negatif 70 (53,8) 66 (50,8) 
 KI67 >20 % 127 (97,7) 119 (91,5) 
  <20 % 3 (2,3) 11 (8,5) 
       

 
 

 

Tabel 5.1 diketahui karakteristik subjek pada penelitian ini. Sebanyak 60 % 

pasien berusia lebih dari 50 tahun pada kelompok kasus dan 57,7 % pada kelompok 

kontrol. Untuk faktor resiko hormonal, hanya terdapat 3,1 % yang tidak menikah pada 

kasus, 42,3 % dan 51,5 % pasien sudah menopause, 83,1 % dan 63,8 % pasien 

menggunakan kontrasepsi hormonal serta 4,6 % dan 3,8 % pasien yang tidak menyusui 

bayinya pada kelompok kasus dan kontrol. 

 

Secara derajar histopatologi, didapatkan frekuensi paling banyak pada grade 2 

yaitu 81,5 % dan 83,8 %. Status T paling banyak pada T4 76,9 % dan T3 42,3 % pada 

kontrol. Sedangkan status N palling banyak pada N1 43,3 % dan 53,1 % pada kelompok 

kasus dan kontrol. 

 

Berdasarkan profil biomolekuler, pada kelompok kasus ER positif sebanyak 50,8 

%, PR 48,5 %, Her 2 46,2 % dan KI 67 > 20 % sebesar 97,7 % sedangkan pada 

kelompok kontrol ER positif sebanyak 60 %, PR 57,7 %, Her 2 49,2 % dan KI 67 > 20 

% sebesar 91,5 % 

 

5.2 Jenis Subtipe Kanker Payudara 
 

 

Jenis subtipe kanker payudara pada subjek penelitian dapat dilihat sebagai 

berikut. 
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Tabel 5.2 Jenis subtipe kanker payudara 
 

Subtipe kanker  Kelompok  Total 

payudara Kasus (f/%) Kontrol (f/%)   
     

Luminal A 3 (2,3) 11 (8,5) 14 (5,4) 
Luminal B 80 (61,5) 78 (60,0) 158 (60,8) 
HER2+ 28 (21,5) 32 (24,6) 60 (23,1) 

TNBC 19 (14,6) 9 (6,9) 28 (10,8) 

Total 130 (100,0) 130 (100,0) 260 (100,0) 
 

 

Tabel 5.2 diketahui pada pasien dengan metastasis lebih banyak ditemui dengan 

 

subtipe kanker  payudara  luminal B  (61,5%),  HER2+ (21,5%), TNBC  (14,6%) dan 

 

luminal  A  (2,3%).  Sedangkan  pada  pasien  yang  tidak  mengalami  metastasis  lebih 

 

banyak ditemui dengan subtipe kanker payudara luminal B (60,0%), HER2+ (24,6%), 

 

luminal A (8,5%) dan TNBC (6,9%). 
 
 
 

 

5.3 Lokasi Metastasis Kanker Payudara 
 
 

Lokasi metastasis kanker payudara pada subjek penelitian dapat dilihat sebagai 

 

berikut. 
 

 

Tabel 5.3 Lokasi metastasis kanker payudara 
 

Metastasis organ f % 

Tulang 34 26,2 
Otak 7 5,4 
Paru 63 48,5 

Hati 25 19,2 

Tempat lain 1 0,8 
 

 

Tabel 5.3 diketahui lokasi metastasis kanker payudara terbanyak adalah paru 

 

(48,5%), tulang (26,2%), hati (19,2%), otak (5,4%) dan tempat lain (0,8%). 
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5.4 Hubungan antara Subtipe Kanker Payudara dengan Kejadian Metastasis 
 

 

Hubungan antara subtipe kanker payudara dengan kejadian metastasis pada 

subjek penelitian dapat dilihat sebagai berikut. 

 
 
 

 

Tabel 5.4 Hubungan antara subtipe kanker payudara dengan kejadian metastasis  
 

Subtipe  Kelompok     

OR 
kanker Kasus Kontrol Total p-value 

(95% CI) 
payudara (f/%) (f/%) 

   

    

Luminal A 3 (2,3) 11 (8,5) 14 (5,4) 0,038* 0,13 (0,03-0,58) 
Luminal B 80 (61,5) 78 (60,0) 158 (60,8)  3,76 (1,01-13,99)* 

HER2+ 28 (21,5) 32 (24,6) 60 (23,1)  3,21 (0,81-12,67) 

TNBC 19 (14,6) 9 (6,9) 28 (10,8)  7,74 (1,72-34,79)*   
*p<0,05 signifikan 

 
 

Tabel 5.4 diketahui terdapat hubungan antara subtipe kanker payudara dengan 

 

kejadian metastasis (p<0,05). Peluang risiko tertinggi kejadian metastasis adalah pada 

 

pasien dengan subtipe TNBC dengan OR = 7,74 (95% CI 1,72-34,79) diikuti oleh 

 

luminal B dengan OR = 3,76 (95% CI 1,01-13,99). 
 

 

5.5 Hubungan antara Subtipe Kanker Payudara dengan Lokasi Metastasis 
 
 

Hubungan antara subtipe kanker payudara dengan lokasi metastasis pada subjek 

 

penelitian dapat dilihat sebagai berikut. 
 

 

Tabel 5.5 Hubungan antara subtipe kanker payudara dengan lokasi metastasis  
 

 Subtipe  Lokasi metastasis    
 

Tulang Otak Paru Hati Tempat 
  

 Kanker Total p-value  

(f/%) (f/%) (f/%) (f/%) lain  Payudara   
     

(f/%) 
  

        

 Luminal 1 (2,9) 0 (0) 1 (1,6) 1 (4,0) 0 (0) 3 (2,3) 0,196 
 A        

 Luminal B 24 (70,6) 2 36 17 1 (100,0) 80  
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  (28,6) (57,1) (68,0)  (61,5) 
HER+ 6 (17,6) 1 18 3 (12,0) 0 28 

  (14,3) (28,6)   (21,5) 
TNBC 3 (8,8) 4 8 (12,7) 4 (16,0) 0 19 

  (57,1)    (14,6)   
*p<0,05 signifikan 

 
 

Tabel 5.5 diketahui tidak terdapat hubungan antara subtipe kanker payudara 

 

dengan lokasi metastasis (p>0,05). Peluang risiko subtipe kanker payudara berdasarkan 

 

masing-masing lokasi metastasis dapat dilihat sebagai berikut. 
 
 
 
 

 

Tabel 5.6 Peluang risiko subtipe kanker payudara berdasarkan masing-masing lokasi 

metastasis 
 

Subtipe  Lokasi metastasis  
Kanker  OR (95% CI)  

Payudara Tulang Otak Paru Hati 
     

Luminal A 0,70 (0,06-7,99) n/a 1,91 (0,17-21,57) 0,47 (0,04-5,35) 
Luminal B 1,74 (0,74-3,97) 4,33 (0,81-23,26) 1,44 (0,71-2,92) 0,71 (0,28-1,78) 
HER+ 1,39 (0,51-3,78) 1,69 (0,19-14,63) 0,44 (0,18-1,04) 2,29 (0,63-8,30) 

TNBC 2,07 (0,56-7,59) 9,60 (1,96-47,14)* 1,35 (0,51-3,61) 0,88 (0,26-2,91)   
*p<0,05 signifikan; n/a, not account 

 

 

Tabel 5.6 diketahui subtipe kanker payudara TNBC memiliki peluang risiko (OR) 

sebesar 9,60 (95% CI 1,96-47,14) kali meningkatkan risiko terjadinya metastasis di otak. 
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BAB 6 
 

 

PEMBAHASAN 
 
 
 
 

 

6.1 Karakteristik Subjek 
 

 

Penelitian ini didapatkan subjek penelitian berjumlah 260 pasien kanker payudara. 

Subjek penelitian dibagi menjadi 130 pasien sebagai kelompok kasus dengan metastasis 

dan 130 pasien yang tidak bermetastasis. 

 

Identifikasi faktor risiko yang terkait dengan metastasis sangat penting dalam 

menentukan pengobatan kanker payudara dan rencana pengawasan setelah pengobatan. 

Oleh karena itu, identifikasi faktor yang berhubungan dengan peningkatan risiko 

metastasis jauh menurut subtipe kanker payudara serta beberapa intervensi pada faktor 

potensial untuk menurunkan risiko telah muncul sebagai studi penting bidang onkologi. 

Pada penelitian ini didapatkan faktor risiko seperti umur, status pernikahan, status 

menopause riwayat kontrasepsi hormonal dan menyusui, didapatkan penggunaan 

kontrasepsi hormonal sebesar 83,1 % pada kelompok kasus. Hal ini juga dikemukaan 

oleh Jamnasi (2016) dimana terdapat 17% pasien dengan kanker payudara bermetastasis 

mempunyai riwayat penggunaan kontraspsi hormonal. kontraspsi Hormonal telah 

diketahui sebagai faktor risiko terjadinya kanker payudara. Penelitian oleh Hasnita er 

all (2019) menjelaskan pengunaan kontraspsi hormonal merupakan faktor risiko 

hormonal yang paling dominan dalam kejadian kanker payudara. Penggunaan kontraspsi 

hormonal yang mengandung estrogen dan progesteron akan menyebabkan efek 

proliferasi pada duktus epithelium payudara dan apabila diikuti dengan hilangnya 
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kontrol pada apoptosis akan mengakibatkan proliferasi jaringan secara terus menerus 

tanpa bisa dikendalikan.
46,47,48 

 

Ukuran tumor merupakan suatu prediktor untuk melihat tingkat ketahanan hidup 

pasien kanker payudara. Penelitian yang dilakukan oleh Laura S et all (2005) 

menunjukkan terdapat hubungan antara ukuran tumor kanker payudara dengan 

metastasis dan infiltrasi kelenjar getah bening. Hal yang sama juga ditunjukkan pada 

penelitian ini yang mana status T paling banyak pada T4 76,9 % dan T3 42,3 % pada 

kontrol., yang berarti semakin tinggi nilai T kemungkinan untuk terjadinya metastasis 

juga makin tinggi. Hal ini sejalan dengan hasil penelitian oleh Anwar et all (2020) yang 

menerangkan infiltrasi ke kulit dan dinding dada (T4a-c) memiliki risiko yang lebih 

tinggi untuk metastasis jauh. Sesuatu yang dapat menjelaskan hubungan antara ukuran 

tumor dan risiko metastasis adalah selama sel-sel kanker mengalami progresi, sel-sel 

kanker mengakumulasi serangkaian peristiwa genetik yang spesifik untuk mempunyai 

kemampuan menyebar ke kelenjar getah bening regional dan organ jauh.
49,50,51,52 

 

Pada era sekarang yang mana profil genom, imunohistokimia berkembang pesat 

pada manajemen kanker payudara. Status N tetap merupakan penentu yang penting 

sebagai pedoman dalam pengambilan keputusan pada pengobatan, angka ketahanan 

hidup, metastasis pada pasen kanker payudara. Oleh karena itu, Selain ukuran tumor, 

resiko metastasis juga dikaitkan dengan Status N. Pada penelitian ini ditemukan status N 

paling banyak pada N1 43,3 % sedangkan N negative atau NO ditemukan hanya 2,3 % 

pada kelompok kasus yang berarti status N yang positif memiliki peran dalam 

meningkatkan resiko kemungkinan kanker payudara bermetastasis. Penelitian ini sejalan 

dengan hasil penelitian Jamnasi (2016) yang menemukan status N yang positif 
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berhubungan dengan metastasis pada kelompok kasus. Hal ini juga ditemukan oleh 

penelitian yang lain seperti Anwar et all (2020), yang menemukan kelenjar getah bening 

aksila positif (N1-3) memiliki risiko lebih tinggi dari metastasis jauh.
46,51 

 

6.2 Jenis Subtipe Kanker Payudara 
 

 

Pada penelitiaan ini didapatkan bahwa pada kelompok kasus lebih banyak ditemui 

dengan subtipe kanker payudara luminal B (61,5%), HER2+ (21,5%), TNBC (14,6%) dan 

 

luminal A (2,3%). Sedangkan pada kelompok kontrol ditemukan subtipe kanker payudara 

luminal B (60,0%), HER2+ (24,6%), luminal A (8,5%) dan TNBC (6,9%). Hal ini juga 

sesuai dengan penelitian dari Firdaus (2016) yang menemukan frekuensi subtipe kanker 

payudara di RSUP Dr. M. Djamil Padang yaitu luminal A 19,7 %, luminal B 28,8 %, 

Her 2 22,7 % dan TNBC 28,8 % 

 
Subtipe luminal B merupakan subtipe dengan hormonal reseptor positif, Her 2 

positif/ negatif dan Ki-67 > 20. Banyaknya kejadian metastasis pada Luminal B 

dibandingkan dengan Luminal A berkaitan dengan banyaknya ekspresi KI 67. Yuan et 

al. (2015) menyatakan bahwa tingkat ekspresi Ki-67 berkorelasi positif dengan ukuran 

tumor dan jumlah metastasis kelenjar getah bening. Temuan ini menunjukkan bahwa 

ekspresi tinggi Ki-67 memainkan peran sentral dalam mempromosikan patogenesis dan 

perkembangan kanker payudara. Selain itu, Ki-67 memainkan peran penting dalam 

mempromosikan genesis dan metastasis kanker payudara.
53 

5.3 Lokasi Metastasis Kanker Payudara 

 

Pada penelitian ini didapatkan lokasi metastasis kanker payudara terbanyak adalah 

paru (48,5%), tulang (26,2%), hati (19,2%), otak (5,4%) dan tempat lain yaitu ovarium 

(0,8%). Hal ini sesuai dengan penelitian oleh Anwar et all (2020) yang menunjukkan 
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paru-paru adalah tempat yang paling umum (12,7%), diikuti oleh tulang (12,3%), pleura (8,8%), hati (5,5%), dan otak (1,9%) namun hasil yang berbeda diperoleh oleh Xiao et all (2018) yaitu tulang (3,28%), diikuti oleh paru-paru (1,52%), hati (1,20%), dan metastasis otak (0,35%). Hal ini dikarenakan adanya perbedaan dalam mendiagnosis metastasis 
kanker payudara terutama pada tulang. Pada penelitian ini pasien kanker payudara yang tidak dilakukan pemeriksaan bone scan yang merupakan pemeriksaan yang perlu dilakukan apabila pemeriksaan histopatologi maupun klinis pada lesi berukuran >5 cm dan dicurigai telah mengalami metastasis jauh. 

 

 

 

Penelitian ini menunjukkan lokasi metastasis paling banyak adalah paru Paru 

memiliki ekspresi chemokine ligand 12 (CXCL12) yang lebih tinggi dari organ lainnya, 

sedangkan sel kanker payudara sangat banyak mengekspresikan chemokine receptor 

4(CXCR4). Organ yang memiliki ekspresi CXCL12 yang lebih tinggi dikaitkan menjadi 

tempat umum terjadinya organ target metastasis jauh. Interaksi CXCR4-CXCL12 

mendorong migrasi sel kanker payudara ke organ target metastasis jauh kanker 

payudara.
54 

 

6.4 Hubungan antara Subtipe Kanker Payudara dengan Kejadian Metastasis 
 

 

Kanker payudara telah dikenal sebagai penyakit heterogen dengan perbedaan 

mendasar dalam perubahan molekuler dan perjalanan klinis. Pada penelitian ini 

menemukan bahwa terdapat hubungan antara subtipe kanker payudara secara spesifik 

dengan kejadian metastasis (p<0,05). Hasil ini diperkuat oleh hasil penelitian lain oleh 

Xiao et all (2016) yang menunjukkan hasil yang sama. Subtipe kanker payudara 
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sebagaimana kita ketahui merupakan salah satu faktor yang menentukan dalam 

metastatic organotropism pada kanker payudara. 
24,25 

 

Pada penelitian ini menjelaskan bahwa peluang risiko tertinggi kejadian 

metastasis adalah pada pasien dengan subtipe TNBC dengan OR = 7,74 (95% CI 1,72-

34,79) diikuti oleh luminal B dengan OR = 3,76 (95% CI 1,01-13,99). Hasil ini juga 

sesuai yang diutarakan oleh Anwar (2020) yaitu subtipe TNBC memiliki tingkat 

tertinggi dalam metastasis jauh (27,3%). 

 

Triple negative merupakan subtipe kanker payudara dengan ER, PR, dan HER-2 

negative. Subtipe ini memiliki prognosis yang paling buruk dibandingkan dengan 

klasifikasi subtipe lain. Subtipe triple negative memiliki sifat invasif tinggi, potensi 

metastasis dan kekambuhan tinggi, serta prognosis yang buruk. Kemoterapi sistemik 

menjadi pilihan karena subtipe triple negative tidak memiliki ekspresi ER, PR, dan 

HER-2 sehingga tidak sensitif dengan pengobatan hormonal.
17,18 

 

6.5 Hubungan antara Subtipe Kanker Payudara dengan Lokasi Metastasis 
 

 

Pada penelitian ini menunjukkan tidak ada hubungan antara subtipe kanker 

payudara dengan lokasi metastasis (p>0,05). Peluang risiko subtipe kanker payudara 

berdasarkan masing-masing lokasi metastasis dapat ditunjukkan pada penelitian ini. 

 

Pada penelitian ini subtipe kanker payudara TNBC memiliki peluang risiko (OR) 

 

sebesar 9,60 (95% CI 1,96-47,14) kali meningkatkan risiko terjadinya metastasis di otak. Hasil 

ini sesuai dengan yang dijelaskan oleh Xiao (2018) untuk Subtipe TNBC memiliki peluang 

risiko yang lebih tinggi di otak (OR, 1,95), hati (OR, 1,35), dan metastasis paru-paru (OR, 1,34) 

tetapi tingkat metastasis tulang secara signifikan lebih rendah (OR, 0,64).
25 
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Metastasis otak adalah salah satu komplikasi utama yang terkait dengan subtipe 

TNBC dan mengancam kelangsungan hidup pasien TNBC. Karakteristik biologis yang 

unik sel kanker TNBC mendukung untuk menginvasi otak dan bermetastasis, 

penghancuran BBB, pembentukan barrier otak menjadi sangat permeabel, dan 

perubahan lingkungan mikro system saraf pusat semuanya memainkan peran kunci 

dalam pembentukan metastasis otak pada TNBC.
55 

 

6.6 Keterbatasan penelitian 
 

 

Metastasis jauh telah lama dikaitkan sebagai penyebab utama kematian pada 

kanker payudara. Meskipun kanker payudara telah muncul sebagai beban kesehatan 

yang signifikan di Indonesia karena meningkatnya insiden dan sebagian besar stadium 

lanjut pada presentasi. Peneliti berusaha untuk meneliti apakah ada hubungan antara 

subtipe kanker payudara dengan kejadian metastasis yang akan berguna untuk tata 

laksana pada pasien. Namun, penelitian ini memiliki beberapa keterbatasan yang terkait 

dengan design retrospektif kasus-kontrol yang hanya berdasarkan data skunder. Analisis 

dari lamanya penyakit, efek pengobatan, dan kontribusi komorbiditas juga tidak dapat 

dilakukan. Studi yang lebih besar melibatkan beberapa pusat atau studi berbasis 

populasi dengan waktu yang lebih lama diperlukan untuk mengkonfirmasi penelitian ini. 
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BAB 7 

 

KESIMPULAN DAN SARAN 
 
 
 
 

6.1 Kesimpulan 

 

1. Pasien kanker payudara di RSUP Dr. M. Djamil Padang terdapat 60 % pasien 

berusia lebih dari 50 tahun pada kelompok kasus dan 57,7 % pada kelompok 

kontrol, hanya 3,1 % yang tidak menikah pada kasus, 42,3 % dan 51,5 % pasien 

sudah menopause, 83,1 % dan 63,8 % pasien menggunakan kontrasepsi hormonal 

serta 4,6 % dan 3,8 % pasien yang tidak menyusui bayinya pada kelompok kasus 

dan kontrol. Derajat histopatologi paling banyak pada grade 2 yaitu 81,5 % dan 

83,8 %. Status T paling banyak pada T4 76,9 % dan T3 42,3 % pada kontrol. 

Sedangkan status N palling banyak pada N1 43,3 % dan 53,1 % pada kelompok 

kasus dan kontrol. Profil biomolekuler, pada kelompok kasus ER positif 

sebanyak 50,8 %, PR 48,5 %, Her 2 46,2 % dan KI 67 > 20 % sebesar 97,7 % 

sedangkan pada kelompok kontrol ER positif sebanyak 60 %, PR 57,7 %, Her 2 

49,2 % dan KI 67 > 20 % sebesar 91,5 %. 

 
2. Pasien dengan metastasis lebih banyak ditemui dengan subtipe kanker payudara 

luminal B (61,5%), HER2+ (21,5%), TNBC (14,6%) dan luminal A (2,3%), 

Sedangkan pada pasien yang tidak mengalami metastasis lebih banyak ditemui 

dengan subtipe kanker payudara luminal B (60,0%), HER2+ (24,6%), luminal A 

(8,5%) dan TNBC (6,9%). 
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3. Lokasi metastasis kanker payudara terbanyak adalah paru (48,5%), tulang 

(26,2%), hati (19,2%), otak (5,4%) dan tempat lain (0,8%). 

 
4. Terdapat hubungan antara subtipe kanker payudara dengan kejadian metastasis 

(p<0,038). Peluang risiko tertinggi kejadian metastasis adalah pada pasien 

dengan subtype TNBC dengan OR = 7,74 (95% CI 1,72-34,79) 

 
5. Tidak terdapat hubungan antara subtipe kanker payudara dengan lokasi 

metastasis (p>0,05) dan subtipe kanker payudara TNBC memiliki peluang risiko 

(OR) sebesar 9,60 (95% CI 1,96-47,14) kali meningkatkan risiko terjadinya 

metastasis di otak. 

 

 

6.2 Saran 

 

1. Studi yang lebih besar melibatkan beberapa pusat atau studi berbasis populasi 

dengan waktu yang lebih lama diperlukan untuk mengkonfirmasi penelitian ini. 

 
2. Bone scan sangat diperlukan untuk pemeriksaan awal pada pasien kanker 

payudara, sehingga metastasis kanker payudara pada tulang dapat dideteksi 

secara dini. 
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Lampiran 2 Output uji statistik 
 
 

 

Analisis data 
 

1. Karakteristik 

a. Usia 
 
 

Usia_ * Grup Crosstabulation 
 

   Grup  
      

   Metastasis Non  
   jauh metastasis Total 
      

Usia_< 50 tahun Count 52 55 107 

  % within Grup 40,0% 42,3% 41,2% 
      

 >= 50 tahun Count 78 75 153 

  % within Grup 60,0% 57,7% 58,8% 
     

Total Count 130 130 260 

  % within Grup 100,0% 100,0% 100,0% 
      

 
Chi-Square Tests 

 

   Asymp. Sig. Exact Sig. Exact Sig. 

 Value df (2-sided) (2-sided) (1-sided) 
      

Pearson Chi-Square ,143
b 

1 ,705   

Continuity Correction
a 

,064 1 ,801   
Likelihood Ratio ,143 1 ,705   

Fisher's Exact Test    ,801 ,401 

Linear-by-Linear 
,142 1 ,706 

  

Association 
  

     

N of Valid Cases 260     
       

a. Computed only for a 2x2 table 
 

b. 0 cells (,0%) have expected count less than 5. The minimum expected count is 

53,50. 
 

b. Menikah 
 

Menikah * Grup Crosstabulation 
 

   Grup  

   Metastasis Non  
   jauh metastasis Total 
      

Menikah   Belum menikah Count 4 0 4 

  % within Grup 3,1% ,0% 1,5% 
      

 Menikah Count 126 130 256 

  % within Grup 96,9% 100,0% 98,5% 
     

Total Count 130 130 260 

  % within Grup 100,0% 100,0% 100,0% 
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Chi-Square Tests 
 

   Asymp. Sig. Exact Sig. Exact Sig. 

 Value df (2-sided) (2-sided) (1-sided) 
      

Pearson Chi-Square 4,063
b 

1 ,044   

Continuity Correction
a 

2,285 1 ,131   
Likelihood Ratio 5,608 1 ,018   

Fisher's Exact Test    ,122 ,061 

Linear-by-Linear 
4,047 1 ,044 

  
Association   

     

N of Valid Cases 260     
       

a. Computed only for a 2x2 table 
 

b. 2 cells (50,0%) have expected count less than 5. The minimum expected count 

is 2,00. 
 

c. Menopause 
 

Menopause * Grup Crosstabulation 
 

       Grup     

      Metastasis   Non    
       jauh  metastasis  Total  
              

 Menopause    Sudah Count  55   67  122  

    % within Grup 42,3%   51,5%  46,9%  
              

  Belum Count  75   63  138  

    % within Grup 57,7%   48,5%  53,1%  
             

 Total Count  130   130  260  

    % within Grup 100,0%   100,0%  100,0%  
              

     Chi-Square Tests       
          

       Asymp. Sig. Exact Sig. Exact Sig. 

    Value df  (2-sided) (2-sided) (1-sided) 
           

Pearson Chi-Square  2,224
b 

 1  ,136     

Continuity Correction
a 

 1,869  1  ,172     
Likelihood Ratio  2,227  1  ,136     

Fisher's Exact Test        ,172 ,086 

Linear-by-Linear  
2,215 

 
1 

 
,137 

    

Association 
       
           

N of Valid Cases  260          
               

a. Computed only for a 2x2 table 
 

b. 0 cells (,0%) have expected count less than 5. The minimum expected count is 

61,00. 
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d. kontraspsi hormonal 
 

KBhormonal * Grup Crosstabulation 
 

          Grup   

         Metastasis   Non   
          jauh  metastasis Total  
                

 KBhormonalAda Count   108  83 191  

     % within Grup  83,1%  63,8% 73,5%  
                

   Tidak ada Count   22  47 69  

     % within Grup  16,9%  36,2% 26,5%  
               

 Total Count   130  130 260  

     % within Grup  100,0%  100,0% 100,0%  
              

      Chi-Square Tests     
               

          Asymp. Sig.  Exact Sig. Exact Sig.  

    Value  df  (2-sided)  (2-sided) (1-sided)  
            

 Pearson Chi-Square  12,330
b 

 1  ,000     

 Continuity Correction
a 

 11,364  1  ,001     
 Likelihood Ratio  12,549  1  ,000     

 Fisher's Exact Test          ,001 ,000  
 Linear-by-Linear  

12,283 
 

1 
 

,000 
    

 
Association 

       
             

 N of Valid Cases  260           
                  

a. Computed only for a 2x2 table 
 

b. 0 cells (,0%) have expected count less than 5. The minimum expected count is 

34,50. 
 

e. Menyusui 
 

 
Menyusui * Grup Crosstabulation 

 

   Grup  

   Metastasis Non  
   jauh metastasis Total 
      

Menyusui   Tidak ada Count 6 5 11 

  % within Grup 4,6% 3,8% 4,2% 
      

 Ada Count 124 125 249 

  % within Grup 95,4% 96,2% 95,8% 
     

Total Count 130 130 260 

  % within Grup 100,0% 100,0% 100,0% 
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Chi-Square Tests 
 

   Asymp. Sig. Exact Sig. Exact Sig. 

 Value df (2-sided) (2-sided) (1-sided) 
      

Pearson Chi-Square ,095
b 

1 ,758   

Continuity Correction
a 

,000 1 1,000   
Likelihood Ratio ,095 1 ,758   

Fisher's Exact Test    1,000 ,500 

Linear-by-Linear 
,095 1 ,758 

  
Association   

     

N of Valid Cases 260     
       

a. Computed only for a 2x2 table 
 

b. 0 cells (,0%) have expected count less than 5. The minimum expected count is 

5,50. 

 

 

f. Grade 
 

Grade * Grup Crosstabulation 
 

   Grup  

   Metastasis Non  
   jauh metastasis Total 
      

Grade    1 Count 3 7 10 

  % within Grup 2,3% 5,4% 3,8% 
      

2 Count 106 109 215 

  % within Grup 81,5% 83,8% 82,7% 
      

3 Count 21 14 35 

  % within Grup 16,2% 10,8% 13,5% 
     

Total Count 130 130 260 

  % within Grup 100,0% 100,0% 100,0% 
      

 
 
 

Chi-Square Tests 
 

   Asymp. Sig. 

 Value df (2-sided) 
    

Pearson Chi-Square 3,042
a 

2 ,219 

Likelihood Ratio 3,097 2 ,213 

Linear-by-Linear 
2,830 1 ,093 

Association    

N of Valid Cases 260   
     

a. 0 cells (,0%) have expected count less than 5. The  
minimum expected count is 5,00. 
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g. T size 

 
 
 

T * Grup Crosstabulation 
 

   Grup  

   Metastasis Non  
   jauh metastasis Total 
      

T T1 Count 0 4 4 

  % within Grup ,0% 3,1% 1,5% 

 T2 Count 4 22 26 

  % within Grup 3,1% 16,9% 10,0% 

 T3 Count 26 55 81 

  % within Grup 20,0% 42,3% 31,2% 
      

 T4 Count 100 49 149 

  % within Grup 76,9% 37,7% 57,3% 

Total  Count 130 130 260 

  % within Grup 100,0% 100,0% 100,0% 
      

 
 

 
Chi-Square Tests 

 

   Asymp. Sig. 

 Value df (2-sided) 

Pearson Chi-Square 44,301
a 

3 ,000 

Likelihood Ratio 47,695 3 ,000 

Linear-by-Linear 
42,147 1 ,000 

Association    

N of Valid Cases 260   
     

a. 2 cells (25,0%) have expected count less than 5. The 

minimum expected count is 2,00. 
 

h. Node 
 

 
N * Grup Crosstabulation 

 

   Grup  

   Metastasis Non  
   jauh metastasis Total 
      

N N0 Count 3 36 39 

  % within Grup 2,3% 27,7% 15,0% 

 N1 Count 57 69 126 

  % within Grup 43,8% 53,1% 48,5% 

 N2 Count 50 20 70 

  % within Grup 38,5% 15,4% 26,9% 
      

 N3 Count 20 5 25 

  % within Grup 15,4% 3,8% 9,6% 
      

Total  Count 130 130 260 

  % within Grup 100,0% 100,0% 100,0% 
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Chi-Square Tests 
 

   Asymp. Sig. 

 Value df (2-sided) 
    

Pearson Chi-Square 50,923
a 

3 ,000 

Likelihood Ratio 56,977 3 ,000 

Linear-by-Linear 
46,884 1 ,000 

Association    

N of Valid Cases 260   
     

a. 0 cells (,0%) have expected count less than 5. The  
minimum expected count is 12,50. 

 
 
 
 

i. ER 
 

 
ER * Grup Crosstabulation 

 

   Grup  

   Metastasis Non  
   jauh metastasis Total 
      

ER Positive Count 66 78 144 

  % within Grup 50,8% 60,0% 55,4% 
      

 Negative Count 64 52 116 

  % within Grup 49,2% 40,0% 44,6% 
      

Total  Count 130 130 260 

  % within Grup 100,0% 100,0% 100,0% 
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Chi-Square Tests 
 

   Asymp. Sig. Exact Sig. Exact Sig. 

 Value df (2-sided) (2-sided) (1-sided) 
      

Pearson Chi-Square 2,241
b 

1 ,134   

Continuity Correction
a 

1,883 1 ,170   
Likelihood Ratio 2,245 1 ,134   

Fisher's Exact Test    ,170 ,085 

Linear-by-Linear 
2,233 1 ,135 

  
Association 

  
     

N of Valid Cases 260     
       

a. Computed only for a 2x2 table 
 

b. 0 cells (,0%) have expected count less than 5. The minimum expected count is 

58,00. 

 

j. PR 
 

 
PR * Grup Crosstabulation 

 

        Grup       

       Metastasis  Non     
       jauh metastasis  Total  
                

 PR Positive Count   63  75  138  

   % within Grup   48,5%  57,7%  53,1%  
                

  Negative Count   67  55  122  

   % within Grup   51,5%  42,3%  46,9%  
                

 Total  Count   130  130  260  

   % within Grup   100,0%  100,0%  100,0%  
              

    Chi-Square Tests        
             

        Asymp. Sig.  Exact Sig.  Exact Sig. 

   Value  df  (2-sided)  (2-sided)  (1-sided) 
              

Pearson Chi-Square 2,224
b 

   1  ,136       

Continuity Correction
a 

1,869    1  ,172       
Likelihood Ratio 2,227    1  ,136       

Fisher's Exact Test         ,172  ,086 

Linear-by-Linear 
2,215 

   
1 

 
,137 

      
Association            

              

N of Valid Cases 260             
                  

a. Computed only for a 2x2 table 
 

b. 0 cells (,0%) have expected count less than 5. The minimum expected count is 

61,00. 
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k. HER2 

 
 
 

 
HER2 * Grup Crosstabulation 

 

         Grup       

        Metastasis  Non     
        jauh metastasis  Total  
                 

 HER2    Positive Count   60  64  124  

    % within Grup   46,2%  49,2%  47,7%  
                 

  Negative Count   70  66  136  

    % within Grup   53,8%  50,8%  52,3%  
                

 Total Count   130  130  260  

    % within Grup   100,0%  100,0%  100,0%  
               

     Chi-Square Tests        
              

         Asymp. Sig.  Exact Sig.  Exact Sig. 

    Value  df  (2-sided)  (2-sided)  (1-sided) 
               

Pearson Chi-Square  ,247
b 

   1  ,619       

Continuity Correction
a 

 ,139    1  ,710       
Likelihood Ratio  ,247    1  ,619       

Fisher's Exact Test          ,710  ,355 

Linear-by-Linear  
,246 

   
1 

 
,620 

      
Association 

           
              

N of Valid Cases  260             
                  

a. Computed only for a 2x2 table 
 

b. 0 cells (,0%) have expected count less than 5. The minimum expected count is 

62,00. 

 

 

l. Ki67 
 

 
  Ki67 * Grup Crosstabulation  
      

   Grup  
      

   Metastasis Non  
   jauh metastasis Total 
      

Ki67 < 20% Count 3 11 14 

  % within Grup 2,3% 8,5% 5,4% 
      

 > 60% Count 127 119 246 

  % within Grup 97,7% 91,5% 94,6% 
      

Total  Count 130 130 260 

  % within Grup 100,0% 100,0% 100,0% 
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Chi-Square Tests 
 

   Asymp. Sig. Exact Sig. Exact Sig. 

 Value df (2-sided) (2-sided) (1-sided) 
      

Pearson Chi-Square 4,832
b 

1 ,028   

Continuity Correction
a 

3,699 1 ,054   
Likelihood Ratio 5,120 1 ,024   

Fisher's Exact Test    ,051 ,025 

Linear-by-Linear 
4,813 1 ,028 

  
Association   

     

N of Valid Cases 260     
       

a. Computed only for a 2x2 table 
 

b. 0 cells (,0%) have expected count less than 5. The minimum expected count is 

7,00. 

 

 

2. Subtipe kanker payudara 
 

Subtipe * Grup Crosstabulation 
 

   Grup  

   Metastasis Non  
   jauh metastasis Total 
      

Subtipe    Luminal A Count 3 11 14 

  % within Grup 2,3% 8,5% 5,4% 

 Luminal B Count 80 78 158 

  % within Grup 61,5% 60,0% 60,8% 
      

 Her2+ Count 28 32 60 

  % within Grup 21,5% 24,6% 23,1% 
      

 TNBC Count 19 9 28 

  % within Grup 14,6% 6,9% 10,8% 
     

Total Count 130 130 260 

  % within Grup 100,0% 100,0% 100,0% 
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3. Lokasi metastasis 

 
 
 

 
Lokasi_meta 

 

    Cumulative 

 Frequency Percent Valid Percent Percent 
     

ValidTulang 34 26,2 26,2 26,2 

Otak 7 5,4 5,4 31,5 

Paru 63 48,5 48,5 80,0 

Hati 25 19,2 19,2 99,2 

Tempat lain 1 ,8 ,8 100,0 

Total 130 100,0 100,0  
     

 

4. Hubungan subtipe kanker payudara dengan kejadian metastasis 
 

Subtipe * Grup Crosstabulation 
 

       Grup   
             

      Metastasis   Non   
       jauh  metastasis  Total 
             

Subtipe    Luminal A Count    3  11  14 

   % within Grup  2,3%  8,5%  5,4% 
             

  Luminal B Count    80  78  158 

   % within Grup  61,5%  60,0%  60,8% 

  Her2+ Count    28  32  60 

   % within Grup  21,5%  24,6%  23,1% 
             

  TNBC Count    19  9  28 

   % within Grup  14,6%  6,9%  10,8% 

Total Count    130  130  260 

   % within Grup  100,0%  100,0%  100,0% 
             

    Chi-Square Tests      
            

          Asymp. Sig.  

     Value df   (2-sided)  
          

  Pearson Chi-Square  8,435
a 
 3  ,038  

  Likelihood Ratio  8,804  3  ,032  

  Linear-by-Linear  
3,930 

 
1 
 

,047 
 

  Association      
            

  N of Valid Cases  260       
              

a. 0 cells (,0%) have expected count less than 5. The  
minimum expected count is 7,00. 
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    Variables in the Equation     
            

          95,0% C.I.for EXP(B) 

  B S.E. Wald  df  Sig. Exp(B) Lower Upper 
Step Subtipe   7,676  3  ,053    

a            

1 Subtipe(1) -2,046 ,767 7,123  1  ,008 ,129 ,029 ,581 

 Subtipe(2) -,722 ,435 2,756  1  ,097 ,486 ,207 1,139 

 Subtipe(3) -,881 ,480 3,362  1  ,067 ,414 ,162 1,063 

 Constant ,747 ,405 3,410  1  ,065 2,111   
             

a. Variable(s) entered on step 1: Subtipe. 

 
 

 

5. Hubungan subtipe kanker payudara dengan lokasi metastasis 
 
 

Subtipe * Lokasi_meta Crosstabulation  
     Lokasi_meta    

   Tulang Otak Paru  Hati Tempat lain Total 

Subtipe   Luminal A Count 1 0 1  1 0 3 

  % within Lokasi_meta 2,9% ,0% 1,6%  4,0% ,0% 2,3% 
          

 Luminal B Count 24 2 36  17 1 80 

  % within Lokasi_meta 70,6% 28,6% 57,1%  68,0% 100,0% 61,5% 
          

 Her2+ Count 6 1 18  3 0 28 

  % within Lokasi_meta 17,6% 14,3% 28,6%  12,0% ,0% 21,5% 
          

 TNBC Count 3 4 8  4 0 19 

  % within Lokasi_meta 8,8% 57,1% 12,7%  16,0% ,0% 14,6% 
         

Total Count 34 7 63  25 1 130 

  % within Lokasi_meta 100,0% 100,0% 100,0%  100,0% 100,0% 100,0% 

 
Chi-Square Tests 

 

   Asymp. Sig. 

 Value df (2-sided) 
    

Pearson Chi-Square 15,900
a 

12 ,196 

Likelihood Ratio 13,188 12 ,356 

Linear-by-Linear 
,056 1 ,813 

Association    

N of Valid Cases 130   
     

a. 13 cells (65,0%) have expected count less than 5. The 

minimum expected count is ,02. 
 

a. Luminal A 
 

Variables in the Equation  
        95,0% C.I.for EXP(B) 
          

  B S.E. Wald df Sig. Exp(B) Lower Upper 
          

Satep Tulang -,354 1,241 ,081 1 ,776 ,702 ,062 7,999 

1 Constant -3,143 2,152 2,133 1 ,144 ,043   
           

a. Variable(s) entered on step 1: Tulang. 
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Variables in the Equation  

        95,0% C.I.for EXP(B) 

  B S.E. Wald df Sig. Exp(B) Lower Upper 

Satep Paru ,646 1,238 ,272 1 ,602 1,908 ,169 21,573 

1 Constant -4,773 2,140 4,974 1 ,026 ,008   
           

a. Variable(s) entered on step 1: Paru. 

 
Variables in the Equation   

        95,0% C.I.for EXP(B) 

  B S.E. Wald df Sig. Exp(B) Lower Upper 
          

Satep Hati -,764 1,246 ,376 1 ,540 ,466 ,041 5,353 

1 Constant -2,415 2,162 1,247 1 ,264 ,089   
            

a. Variable(s) entered on step 1: Hati. 

 

 

 

 

b. Luminal B 
 

Variables in the Equation  
        95,0% C.I.for EXP(B) 

  B S.E. Wald df Sig. Exp(B) Lower Upper 

Satep Tulang(1) ,539 ,430 1,574 1 ,210 1,714 ,739 3,979 

1 Constant ,336 ,207 2,642 1 ,104 1,400   
           

a. Variable(s) entered on step 1: Tulang. 

 
Variables in the Equation  

        95,0% C.I.for EXP(B) 

  B S.E. Wald df Sig. Exp(B) Lower Upper 

Satep Otak 1,466 ,857 2,925 1 ,087 4,333 ,807 23,259 

1 Constant -2,383 1,684 2,002 1 ,157 ,092   
           

a. Variable(s) entered on step 1: Otak. 

 
    Variables in the Equation     
           

         95,0% C.I.for EXP(B) 

  B S.E. Wald df  Sig. Exp(B) Lower Upper 
           

Satep Paru ,361 ,362 ,995 1  ,319 1,435 ,706 2,917 

1 Constant -,073 ,570 ,017 1  ,898 ,929   
             

a. Variable(s) entered on step 1: Paru. 

 
Variables in the Equation  

        95,0% C.I.for EXP(B) 
          

  B S.E. Wald df Sig. Exp(B) Lower Upper 

Satep Hati -,348 ,473 ,543 1 ,461 ,706 ,279 1,783 

1 Constant 1,102 ,880 1,567 1 ,211 3,010   
           

a. Variable(s) entered on step 1: Hati. 
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c. HER2+ 

 
Variables in the Equation  

        95,0% C.I.for EXP(B) 

  B S.E. Wald df Sig. Exp(B) Lower Upper 
          

Satep Tulang ,327 ,511 ,410 1 ,522 1,387 ,509 3,779 

1 Constant -1,868 ,932 4,017 1 ,045 ,154   
           

a. Variable(s) entered on step 1: Tulang. 

 
Variables in the Equation  

        95,0% C.I.for EXP(B) 

  B S.E. Wald df Sig. Exp(B) Lower Upper 

Step Otak ,523 1,102 ,226 1 ,635 1,687 ,195 14,627 

1
a 

Constant -2,315 2,171 1,137 1 ,286 ,099   
 

a. Variable(s) entered on step 1: Otak. 

 
 
 

Variables in the Equation  
        95,0% C.I.for EXP(B) 

  B S.E. Wald df Sig. Exp(B) Lower Upper 

Step Paru -,824 ,442 3,478 1 ,062 ,439 ,184 1,043 

1
a 

Constant -,092 ,655 ,020 1 ,888 ,912   
 

a. Variable(s) entered on step 1: Paru. 

 
Variables in the Equation  

        95,0% C.I.for EXP(B) 
          

  B S.E. Wald df Sig. Exp(B) Lower Upper 
          

Satep Hati ,829 ,657 1,595 1 ,207 2,292 ,633 8,302 

1 Constant -2,822 1,252 5,079 1 ,024 ,060   
         

a. Variable(s) entered on step 1: Hati.       

 

 

d. TNBC          

    Variables in the Equation     
           

         95,0% C.I.for EXP(B) 

  B S.E. Wald df  Sig. Exp(B) Lower Upper 
           

Satep Tulang ,726 ,664 1,196 1  ,274 2,067 ,563 7,591 

1 Constant -3,061 1,240 6,096 1  ,014 ,047   
          

a. Variable(s) entered on step 1: Tulang.        

    Variables in the Equation     
          

         95,0% C.I.for EXP(B) 

  B S.E. Wald df  Sig. Exp(B) Lower Upper 

Satep Otak(1) 2,262 ,812 7,760 1  ,005 9,600 1,955 47,141 

1 Constant -1,974 ,276 51,326 1  ,000 ,139   
             

a. Variable(s) entered on step 1: Otak. 

 
Variables in the Equation  

        95,0% C.I.for EXP(B) 

  B S.E. Wald df Sig. Exp(B) Lower Upper 
          

Satep Paru ,300 ,502 ,358 1 ,549 1,350 ,505 3,612 

1 Constant -2,228 ,826 7,286 1 ,007 ,108   
           

a. Variable(s) entered on step 1: Paru. 
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Variables in the Equation  

        95,0% C.I.for EXP(B) 

  B S.E. Wald df Sig. Exp(B) Lower Upper 

Step Hati -,134 ,613 ,047 1 ,827 ,875 ,263 2,908 

1a Constant -1,525 1,126 1,833 1 ,176 ,218   
 

a. Variable(s) entered on step 1: Hati. 
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