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ABSTRAK

Karsinoma kolorektal merupakan salah satu penyebab kematian utama dan termasuk empat
besar kasus kanker terbanyak di Indonesia. Penyakit ini berkembang dari polip melalui proses
neoplastik jangka panjang dan dipengaruhi oleh berbagai faktor risiko seperti usia serta
kebiasaan merokok. Merokok dapat meningkatkan mortalitas melalui paparan karsinogen,
sementara kadar Carcinoembryonic Antigen (CEA) berperan sebagai marker penting untuk
deteksi metastasis dan pemantauan penyakit. Penelitian ini bertujuan untuk menganalisis
hubungan antara riwayat merokok dan kadar serum CEA dengan derajat diferensiasi pada
pasien adenokarsinoma kolorektal. Penelitian ini merupakan studi analitik kuantitatif dengan
desain cross-sectional yang dilakukan di RSUP Persahabatan, Jakarta. Data sekunder
diperoleh dari rekam medis pasien adenokarsinoma kolorektal periode Januari 2023 hingga
Desember 2024. Analisis data dilakukan secara univariat dan bivariat dengan menggunakan
uji Chi-Square. Total sampel penelitian adalah 69 pasien. Hasil penelitian menunjukkan nilai
p riwayat merokok terhadap derajat diferensiasi sebesar 0,519 dan nilai p kadar serum CEA
terhadap derajat diferensiasi sebesar 0,202. Dengan demikian, tidak terdapat hubungan antara
riwayat merokok maupun kadar serum CEA dengan derajat diferensiasi adenokarsinoma
kolorektal.
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ABSTRACK

Colorectal cancer is a significant contributor to mortality and is classified among the four
most common cancers in Indonesia. It develops from polyps through a long-term neoplastic
process and is influenced by various risk factors such as age and smoking habits. Smoking
may increase mortality through exposure to carcinogens, while Carcinoembryonic Antigen
(CEA) serves as an important marker for detecting metastasis and monitoring disease
progression. This study aimed to analyze the relationship between smoking history and serum
CEA levels with the degree of differentiation in colorectal carcinoma patients. This research
was an analytical quantitative study with a cross-sectional design conducted at Persahabatan
National General Hospital, Jakarta. Secondary data were obtained from the medical records
of colorectal carcinoma patients from January 2023 to December 2024. Data were analyzed
using univariate and bivariate methods with the Chi-Square test. The total sample consisted
of 69 patients. The results showed a p-value of 0.519 for the association between smoking
history and tumor differentiation, and a p-value of 0.202 for the association between serum
CEA levels and tumor differentiation. Therefore, no significant relationship was found
between smoking history or serum CEA levels and the degree of differentiation in colorectal
carcinoma.

Keywords:  smoking history, Carcinoembryonic Antigen (CEA), histological grade,
colorectal carcinoma

PENDAHULUAN

Adenokarsinoma kolorektal menjadi salah
satu penyebab kematian akibat kanker
yang paling signifikan di dunia. dan
termasuk empat besar kasus kanker
terbanyak di Indonesia.! Penyakit ini
berkembang secara perlahan melalui proses
neoplastik jangka panjang, yang umumnya
berawal dari polip pada mukosa kolon dan
rektum. Perjalanan transformasi polip

menjadi karsinoma dapat berlangsung
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selama 10 hingga 15 tahun, sehingga
menjadikannya salah satu bentuk kanker
dengan fase perkembangan yang cukup
panjang.> Di kawasan Asia Tenggara,
insidensi ~ kanker  kolorektal  terus
meningkat, dan di Indonesia sendiri
tercatat lebih dari 34.189 kasus baru pada
tahun 2020,

menjadikannya  beban

kesehatan yang signifikan.!
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Faktor risiko karsinoma kolorektal
terdiri dari faktor yang tidak dapat
dimodifikasi, seperti usia dan riwayat
penyakit inflamasi usus, serta faktor yang
dapat dimodifikasi seperti kebiasaan
merokok.3 Merokok diketahui
meningkatkan risiko mortalitas melalui
paparan karsinogen, seperti nitrosamin dan
hidrokarbon aromatik polisiklik, yang
dapat memicu kerusakan genetik pada
mukosa usus.* Selain faktor risiko,
penanda tumor seperti Carcinoembryonic
Antigen (CEA) memiliki peran penting
dalam deteksi dini metastasis, pemantauan
terapi, dan evaluasi kekambuhan setelah
tindakan kuratif.> Derajat diferensiasi sel
tumor atau grading histopatologi juga
merupakan parameter prognostik penting
yang digunakan untuk menilai agresivitas

tumor pada karsinoma kolorektal, mulai

dari diferensiasi baik hingga buruk.6

Penelitian yang dilakukan oleh

Gede ardi pada tahun 2022 menunjukkan
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bahwa terdapat hubungan antara riwayat
merokok. Selain itu penelitian sebelumnya
yang dilakukan oleh Agusrly Chandra pada
tahun 2020 menunjukan bahwa terdapat
perbedaan kadar serum CEA pada pasien
kanker  kolorektal berdasarkan nilai
histopatologis. Namun, bukti mengenai
hubungan riwayat merokok dan kadar CEA
dengan derajat diferensiasi tumor masih
terbatas. Selain itu, upaya deteksi dini dan
pemantauan  biomarker di  fasilitas
kesehatan  Indonesia belum  berjalan
optimal sehingga menciptakan kesenjangan
informasi. Berdasarkan hal tersebut,
penelitian  ini  bertujuan menganalisis
hubungan riwayat merokok dan kadar
serum CEA dengan derajat diferensiasi

pada pasien adenikarsinoma kolorektal di

RSUP Persahabatan.

BAHAN DAN METODE
Penelitian ini merupakan penelitian
observasional deskriptif dengan desain

potong lintang (cross sectional). Data yang
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digunakan berupa data sekunder yang
diperoleh dari rekam medis. Penelitian ini
dilakukan di RSUP Persahabatan pada
bulan Oktober-November 2025

Populasi dalam penelitian ini
adalah pasien yang terdiagnosis karsinoma
kolorektal. Sampel diambil dengan teknik
total sampling dan didapatkan 69 pasien
yang sesuai dengan kriteria inklusi dan
eksklusi. Kriteria inklusi pada penelitian
ini adalah pasien yang terdiagnosis
adenokarsinoma kolorektal berdasarkan
hasil pemeriksaan histopatologi, dan pasien
yang memiliki data rekam medis lengkap,
mencakup riwayat merokok, kadar serum
CEA, dan derajat diferensiasi. Kriteria
eksklusi

penelitian ini adalah pasien

dengan diagnosis adenokarsinoma
kolorektal yang tidak memiliki data kadar
CEA maupun informasi terkait riwayat
merokok.

Analisis data dimulai dengan
analisis univariat untuk menggambarkan

distribusi dan karakteristik setiap variabel.
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Analisis  bivariat kemudian dilakukan
menggunakan uji Chi-Square atau Fisher’s
Exact Test untuk menilai hubungan riwayat

merokok dan kadar serum CEA dengan

derajat histopatologi.

HASIL DAN PEMBAHASAN
Tabel 1 Karakteristik Pasien

Adenokarsinoma Kolorektal

Karakteristik Frekuensi (n) Persentase
()
Usia
Remaja (10 — 18) 1 1,45
Dewasa (19 —59) 42 60,87
Lansia >60 26 37,68
Jenis Kelamin
Laki-laki 43 62,32
Perempuan 26 37,68
Total 69 100,0
Tabel 1 menunjukkan sebagian

besar pasien adenokarsinoma kolorektal

berada pada kelompok usia dewasa (19-59

tahun) yaitu sebesar 60,9%,

diikuti

kelompok usia lanjut (>60 tahun) sebesar

37,7%, sedangkan kelompok usia remaja

hanya sebesar 1,4%.

Distribusi  jenis

kelamin menunjukkan dominasi pasien

laki-laki (62,3%) dibandingkan perempuan
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(37,7%). Temuan ini menunjukkan bahwa
adenokarsinoma kolorektal lebih sering
ditemukan pada usia dewasa hingga lanjut

serta lebih banyak terjadi pada laki-laki.

Peningkatan kejadian
adenokarsinoma kolorektal pada usia
dewasa hingga lanjut berkaitan dengan
proses penuaan yang ditandai oleh
penurunan fungsi sistem imun,
peningkatan paparan agen Kkarsinogen,
serta akumulasi mutasi genetik seiring
waktu. Usia di atas 50 tahun merupakan
faktor risiko yang tidak dapat dimodifikasi,
di mana risiko kanker kolorektal terus
meningkat akibat akumulasi paparan
lingkungan dan pola hidup. Pada
perempuan, kondisi ini juga berkaitan
dengan fase menopause, di mana
penurunan  kadar  estrogen endogen

mengurangi efek protektif hormon tersebut

terhadap perkembangan kanker kolorektal.”

Hasil penelitian ini menunjukkan

bahwa adenokarsinoma kolorektal lebih
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banyak  ditemukan  pada  laki-laki

dibandingkan = perempuan.  Perbedaan
tersebut diduga berkaitan dengan efek
protektif hormonal pada perempuan,
terutama peran estrogen endogen, terapi
penggantian hormon, dan penggunaan
kontrasepsi oral. Estrogen melalui aktivasi
reseptor ERP diketahui dapat menghambat
proses inflamasi, termasuk penurunan
aktivitas IL-6, sehingga berkontribusi
dalam  menurunkan  risiko  kanker
kolorektal serta berhubungan dengan

prognosis yang lebih baik pada pasien

perempuan.®

Tabel 2 Distribusi Riwayat Merokok

Pasien Adenokarsinoma Kolorektal

Status Merokok Frekuensi (n) Persentase (%)
Merokok 26 37,7
Tidak Merokok 43 62,3
Total 69 100,0

Tabel 2 menunjukkan dari total 69
pasien adenokarsinoma kolorektal yang
menjadi sampel penelitian, sebagian besar

pasien memiliki riwayat tidak merokok,
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yaitu sebanyak 43 orang (62,3%).
Sementara itu, pasien dengan riwayat
merokok berjumlah 26 orang (37,7%).
Mayoritas pasien adenokarsinoma
kolorektal dalam penelitian ini tidak
memiliki riwayat merokok, menunjukkan
bahwa  merokok bukan merupakan
karakteristik dominan pada pasien di
RSUP Persahabatan tahun 2023-2024.
Temuan ini mengindikasikan adanya faktor
ristko lain yang kemungkinan lebih
berperan dalam terjadinya adenokarsinoma
kolorektal pada populasi penelitian.
Adenokarsinoma kolorektal
merupakan penyakit multifaktorial yang
dipengaruhi oleh berbagai faktor risiko,
antara lain usia, pola konsumsi makanan,
obesitas, konsumsi alkohol, tingkat
aktivitas fisik, riwayat keluarga, serta
faktor hormonal. Oleh karena itu,
meskipun pasien tidak memiliki riwayat
merokok, risiko terjadinya adenokarsinoma

kolorektal tetap dapat meningkat akibat

faktor-faktor tersebut.’
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Dominasi pasien tanpa riwayat
merokok aktif dalam penelitian ini
menunjukkan bahwa kejadian
adenokarsinoma kolorektal pada populasi
penelitian tidak berkaitan dengan satu
faktor risiko tertentu saja. Selain itu,
klasifikasi status merokok yang terbatas
pada perokok dan bukan perokok tanpa
informasi paparan asap rokok pasif
memungkinkan adanya pasien non-
perokok aktif yang tetap terpapar zat
karsinogenik dari asap rokok, sehingga
berpotensi berkontribusi terhadap kejadian
adenokarsinoma kolorektal.!”

Temuan ini  sejalan  dengan
penelitian Silvia et al. (2020) yang
melaporkan bahwa mayoritas pasien
adenokarsinoma kolorektal tidak memiliki
riwayat merokok aktif. Temuan tersebut
menunjukkan bahwa dominasi pasien non-
perokok pada kejadian adenokarsinoma
kolorektal juga ditemukan pada berbagai
populasi penelitian lainnya, sehingga

merokok  sehingga merokok  bukan
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merupakan karakteristik utama pada pasien
asenokarsinoma kolorektal.

Tabel 3 Distribusi Kadar Serum
Carcinoembryonic Antigen Pasien

Adenokarsinoma Kolorektal

Carcinoembryonic Frekuensi Persentase
Antigen (n) (%)
>5 ng/mL 41 59.4
<5 ng/mL 28 40,6
Total 69 100,0

Tabel 3 menunjukkan bahwa bahwa
sebagian besar pasien adenokarsinoma
kolorektal dalam penelitian ini memiliki
kadar serum CEA >5 ng/mL, yaitu
sebanyak 41 pasien (59,4%). Sementara
itu, sebanyak 28 pasien (40,6%) memiliki
kadar CEA <5 ng/mL. Dari data tersebut
disimpulkan bahwa mayoritas pasien
kanker kolorektal memiliki kadar serum
CEA >5 ng/mL.

Kadar CEA >5 ng/mL lebih sering
ditemukan pada pasien adenokarsinoma
kolorektal akibat perubahan biologis dan
struktural pada sel tumor. Pada kondisi

keganasan terjadi hilangnya polarisasi sel
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serta penurunan kemampuan sel epitel
tumor dalam mempertahankan CEA pada
permukaan sel, sehingga CEA lebih mudah
dilepaskan ke ruang interseluler dan masuk
ke sirkulasi darah maupun sistem limfatik,
yang berujung pada peningkatan kadar
CEA serum.!!

Namun demikian, peningkatan
kadar CEA tidak ditemukan pada seluruh
pasien adenokarsinoma kolorektal, karena
kadar CEA dipengaruhi oleh berbagai
faktor seperti stadium penyakit, lokasi
tumor, dan derajat diferensiasi sel tumor.

CEA sendiri merupakan
glikoprotein yang berperan dalam adhesi
antarsel epitel kolon dan kolagen, yang
pada kondisi neoplastik dapat mengalami
peningkatan ekspresi sehingga
mengganggu arsitektur jaringan normal
dan meningkatkan potensi invasi. Secara
klinis, CEA lebih banyak dimanfaatkan
sebagai penanda untuk evaluasi respons

terapi dan pemantauan kekambuhan kanker

kolorektal.!3
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Tabel 4 Distribusi Derajat Diferensiasi

Pasien Adenokarsinoma Kolorektal

Derajat Frekuensi Persentase (%)
Diferensiasi (n)
Baik 47 68,1
Sedang-Buruk 22 31,9
Total 69 100,0

Tabel 4 menunjukkan bahwa
sebagian besar pasien adenokarsinoma
kolorektal dalam penelitian ini memiliki
derajat diferensiasi baik, yaitu sebanyak 47
pasien (68,1%). Sementara itu, sebanyak
22 pasien (31,9%) memiliki derajat
diferensiasi sedang—buruk. Dari data
tersebut disimpulkan bahwa mayoritas
pasien kanker kolorektal memiliki derajat
diferensiasi baik

Derajat diferensiasi
menggambarkan tingkat kemiripan sel
neoplastik dengan sel normal dan menjadi
indikator penting untuk menilai agresivitas
biologis tumor, termasuk kecepatan
pertumbuhan serta potensi metastasis.!*
Pada penelitian ini, mayoritas pasien
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(68,1%) memiliki derajat diferensiasi baik,
sedangkan 31,9% menunjukkan
diferensiasi sedang—buruk. Temuan ini
konsisten dengan  penelitian  Cicilia

Yolanda et al. (2024) yang juga

melaporkan dominasi derajat diferensiasi

baik  pada  kasus  adenokarsinoma
kolorektal.
Secara klasifikasi, derajat

diferensiasi adenokarsinoma kolorektal
dibagi menjadi diferensiasi baik, sedang,
dan buruk, namun secara klinis lebih
disederhanakan menjadi low-grade (well
differentiated) dan high-grade (moderate—
poorly differentiated) karena berkaitan
langsung dengan prognosis dan penentuan
4

tatalaksana.!

Tabel 5 Hubungan Riwayat Merokok
dengan Derajat Diferensiasi Pasien

Adenokarsinoma Kolorektal

Derajat Diferensiasi
Total

Varlinb Baik Sedang-Buruk P value
el

% n %o n %

Merokok 16 61,5 10 385 % 100

Tidak 3 721 12 27,9 43 100
Merokok

Total 47 68,1 22 31,9 69 100
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Tabel 5 menunjukan hasil analisis
hubungan antara riwayat merokok dan
derajat diferensiasi yang menunjukkan
bahwa baik pada kelompok perokok
maupun tidak merokok, keduanya sama-
sama didominasi oleh derajat diferensiasi
baik. Pada kelompok perokok (n = 26),
sebanyak 61,5% memiliki diferensiasi
baik, sedangkan 38,5% memiliki
diferensiasi sedang—buruk. Sementara itu,
pada kelompok tidak merokok (n = 43),
proporsi diferensiasi baik sedikit lebih
tinggi yaitu 72,1%, dan 27,9% sisanya
memiliki  diferensiasi  sedang—buruk.
Temuan ini menunjukkan bahwa mayoritas
pasien pada kedua kelompok tetap berada
dalam kategori diferensiasi baik.

Setelah dilakukan penggabungan
kategori dan uji Chi-square, diperoleh nilai
p sebesar 0,519, yang lebih besar dari batas
signifikansi (o = 0,05). Hal ini

menunjukkan bahwa tidak ditemukan

hubungan yang bermakna antara riwayat
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merokok dan derajat diferensiasi pada
adenokarsinoma kolorektal.

Tidak ditemukannya hubungan
yang signifikan antara riwayat merokok
dan derajat diferensiasi adenokarsinoma
kolorektal pada penelitian ini diduga
berkaitan dengan keterbatasan data rekam
medis, di mana status merokok hanya
diklasifikasikan sebagai perokok dan
bukan perokok tanpa informasi mengenai
durasi, intensitas, maupun total paparan
rokok. Kondisi tersebut menyebabkan efek
paparan rokok tidak tergambarkan secara
akurat, sehingga hubungan antara merokok
dan derajat diferensiasi tidak tampak
secara bermakna. Padahal, penelitian
sebelumnya menunjukkan bahwa
peningkatan risiko kanker kolorektal dan
karakteristik  histopatologinya berkaitan
dengan tingginya paparan rokok, seperti
durasi merokok yang panjang, paparan
pack-years yang tinggi, serta konsumsi
rokok dalam jumlah besar per hari. Namun,

aspek intensitas dan durasi paparan rokok
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tersebut tidak dapat dievaluasi dalam
penelitian ini, sehingga pengaruh jumlah
paparan rokok terhadap derajat diferensiasi
adenokarsinoma kolorektal tidak dapat
disimpulkan secara pasti.!>

Tabel 5 Hubungan Kadar Serum
Carcinoembryonic Antigen dengan Derajat
Diferensiasi Pasien Adenoarsinoma

Kolorektal

Derajat Diferensiasi
Total
Variabel Baik Sedang-Buruk P value

n % % n %

>5ngmL 556098 16 39,02 41 100
<SngmL 76 6 214 2% 100 0202

Total 41 6l 2319 65 100

Tabel 5 menunjukkan hasil analisis
Hasil penelitian menunjukkan bahwa pada
kedua kelompok kadar CEA, derajat
diferensiasi baik tetap menjadi yang paling
dominan. Pada kadar CEA >5 ng/mL,
60,98%  memiliki  diferensiasi  baik,
sedangkan pada kadar CEA <5 ng/mL
angkanya lebih tinggi yaitu 78,6%.
Meskipun terdapat perbedaan proporsi, uji
Chi-square menghasilkan nilai p sebesar
0,202, sehingga tidak ditemukan hubungan

yang signifikan antara kadar serum CEA
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dan derajat diferensiasi adenokarsinoma
kolorektal.

Secara teoritis, derajat diferensiasi
sel tumor merupakan salah satu faktor yang
dapat memengaruhi kadar CEA pada
pasien adenokarsinoma kolorektal. Namun,
kadar CEA serum juga dipengaruhi oleh
berbagai faktor lain, seperti stadium
penyakit, fungsi hati, lokasi tumor, adanya
obstruksi usus, kebiasaan merokok, serta
karakteristik biologis sel tumor, termasuk
status ploidi. Gangguan fungsi hati non-
maligna dapat menurunkan kemampuan
clearance CEA sehingga menyebabkan
peningkatan kadar CEA meskipun tanpa
keganasan hati.!®

Tidak ditemukannya hubungan
yang signifikan antara kadar CEA dan
derajat diferensiasi pada penelitian ini
menunjukkan bahwa kadar CEA tidak
selalu mencerminkan karakteristik
histopatologis tumor secara langsung,

karena lebih berkaitan dengan aktivitas
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biologis dan beban tumor secara
keseluruhan.

Temuan ini  sejalan  dengan
penelitian Topdagi et al (2018) yang
melaporkan bahwa kadar CEA lebih
berhubungan dengan stadium penyakit
dibandingkan derajat diferensiasi
histologis. Selain itu, hubungan antara
CEA dan derajat diferensiasi bersifat tidak
linear, karena kadar CEA yang tinggi dapat
ditemukan baik pada tumor well
differentiated yang masih mempertahankan
fungsi sekretorik maupun pada tumor
dengan diferensiasi buruk yang bersifat

lebih agresif.!”

KESIMPULAN

Berdasarkan hasil penelitian ini
dapat disimpulkan bahwa sebagian besar
pasien adenokarsinoma kolorektal tidak
memiliki  riwayat merokok. Analisis
bivariat menunjukkan bahwa tidak terdapat
hubungan yang signifikan antara riwayat
merokok dengan derajat diferensiasi

karsinoma kolorektal (p = 0,519). Selain

MK | Vol. | No. | Januari 2026

itu, meskipun sebagian besar pasien
memiliki  kadar serum CEA yang
meningkat, hubungan antara kadar CEA
dengan derajat diferensiasi juga tidak
menunjukkan signifikansi statistik (p =
0,202). Dengan demikian, kedua variabel
tersebut belum dapat digunakan sebagai
indikator untuk memprediksi derajat
histopatologi tumor pada pasien karsinoma
kolorektal di RSUP Persahabatan tahun

2023-2024.

Berdasarkan temuan  tersebut,
disarankan agar penelitian selanjutnya
dilakukan dengan jumlah sampel yang
lebih banyak, periode waktu yang lebih
panjang, serta melibatkan variabel lain
seperti ukuran tumor, pola invasi, status
limfo vaskular, dan parameter molekuler
yang berpotensi memberikan pemahaman
yang lebih menyeluruh tentang berbagai

faktor yang berperan dalam menentukan

derajat histopatologi
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