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1. PENDAHULUAN

Kanker merupakan perkembangan sel-sel abnormal tidak terkontrol yang dapat disebabkan
oleh mutasi pada DNA sel. Sel-sel abnormal ini memiliki potensi untuk menyebar ke jaringan
sekitarnya, merusak fungsi organ, dan bahkan menyebabkan kematian. Kanker kolorektal (KKR)
menjadi salah satu jenis kanker yang paling banyak ditemukan di dunia, menempati urutan ketiga
sebagai kanker paling umum dan kedua sebagai penyebab kematian terbanyak.! Angka kematian
akibat kanker kolorektal diprediksi akan terus meningkat, mencapai lebih dari 3,2 juta kasus pada
tahun 2040.2 Berdasarkan basis data Global Cancer Observatory (GLOBOCAN) tahun 2022,
prevalensi kanker kolorektal di Indonesia mencapai sekitar 35 ribu kasus menempati urutan
keempat setelah kanker payudara, kanker serviks, dan kanker paru.3

Kanker kolorektal lebih sering ditemukan pada laki-laki dibanding pada perempuan, yang
dipengaruhi oleh efek protektif hormonal pada perempuan yang menurunkan risiko kanker
kolorektal menurun. Selain itu, kanker kolorektal juga banyak menyerang individu yang berusia
lebih dari 50 tahun.* Namun, studi terbaru menunjukkan bahwa kejadian kanker ini semakin
meningkat pada usia yang lebih muda.5 Faktor risiko lain dari kanker kolorektal adalah berat
badan berlebih, merokok, konsumsi alkohol, pola makan rendah serat, stres psikososial, riwayat
penyakit, dan riwayat kanker dalam keluarga.¢

Dalam mendiagnosis dan menentukan terapi yang tepat, kanker kolorektal umumnya
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digolongkan berdasarkan sistem TNM (Tumor, Nodus, Metastasis). Gejala yang ditimbulkan oleh
kanker kolorektal beragam dan tidak spesifik, seperti diare, kelelahan, nyeri perut, perubahan
pola defekasi, feses berdarah, konstipasi, dan penurunan berat badan. Hal ini membuat
penegakan diagnosis tertunda yang berkontribusi pada meningkatnya angka mortalitas. Di sisi
lain, biopsi kolonoskopi sebagai prosedur diagnostik standar memiliki beberapa keterbatasan,
antara lain bersifat invasif dan memerlukan waktu yang cukup lama. Oleh karena itu, biomarker
yang akurat, non-invasif, dan hemat biaya sangat dibutuhkan untuk mendukung skrining dini dan
pengobatan kanker kolorektal.”

Pemeriksaan yang dapat dilakukan adalah pemeriksaan kadar hemoglobin dan trombosit.
Sebagian besar pasien kanker kolorektal mengalami anemia, yang ditandai dengan penurunan
kadar hemoglobin dalam darah.8 Sekitar 67% pasien akan mengalami anemia selama perjalanan
penyakitnya, baik awal diagnosis maupun selama pengobatan. Hal ini menyebabkan kelelahan,
penurunan fungsional, dan penurunan kualitas hidup. Oleh karena itu, kadar hemoglobin yang
rendah ini sering kali berkaitan dengan ukuran tumor yang lebih besar dan probabilitas yang
lebih tinggi untuk berkembang menjadi tumor obstruktif.® Selain itu, peningkatan kadar
trombosit atau trombositosis juga didapati lebih sering pada kanker kolorektal yang telah
mengalami metastasis dibandingkan dengan yang tidak mengalami metastasis.!® Kanker dapat
memicu pembentukan trombosit melalui pelepasan sitokin proinflamasi, seperti interleukin-6
(IL-6), yang merangsang produksi hormon trombopoietin. Hormon tersebut dapat meningkatkan
produksi trombosit. Trombosit yang teraktivasi melepaskan sitokin yang membantu
perkembangan tumor dan angiogenesis.!! Trombositosis telah menjadi komplikasi umum dari
berbagai tumor ganas dan menjadi penyebab kematian kedua pada pasien kanker.12

Progresivitas KKR juga dipengaruhi oleh faktor inflamasi. Dibandingkan marker inflamasi
seperti C-reactive protein (CRP), IL-6, dan tumor necrosis factor-alpha (TNF-a), biomarker rasio
neutrofil-limfosit (NLR) dinilai lebih mudah, non-invasif, dan lebih stabil terhadap faktor
eksternal serta dapat digunakan sebagai indikator prediktif dan prognostik dalam kanker.
Neutrofil dapat merangsang proliferasi sel kanker, angiogenesis, dan metastasis, sementara
limfosit berperan dalam menghambat proliferasi dan memicu kematian sel sitotoksik.
Ketidakseimbangan antara jumlah neutrofil yang tinggi dan limfosit yang rendah dapat
memperburuk proses karsinogenesis.!3 NLR dapat menjadi indikator yang baik untuk menilai
perkembangan stadium kanker kolorektal.14

Berdasarkan data tahun 2018, jumlah pasien kanker kolorektal di Kota Medan tercatat cukup
tinggi, yaitu mencapai 65 kasus.* Meskipun penelitian mengenai karakteristik kanker kolorektal
di Medan sudah pernah dilakukan, hingga kini belum ada studi yang secara khusus menilai kadar
hemoglobin, trombosit, dan NLR pada pasien kanker kolorektal. Kondisi ini mendorong
dilakukannya penelitian dengan populasi lokal di RSUP H. Adam Malik Medan pada periode 2023-
2024, dengan fokus pada analisis hemoglobin, trombosit, dan NLR serta menyandingkan
ketiganya dengan stadium kanker. Penyandingan ketiga parameter hematologis ini diharapkan
dapat memberikan gambaran yang lebih komprehensif mengenai potensi biomarker sederhana
dalam menilai progresivitas kanker kolorektal. Hasil penelitian diharapkan dapat membantu
tenaga medis dalam pengambilan keputusan diagnostik maupun prognostik secara lebih dini dan
tepat sasaran, serta menjadi dasar untuk penelitian lanjutan dalam pengembangan
penatalaksanaan kanker kolorektal berbasis parameter hematologis.

2. METODE

Penelitian ini merupakan penelitian deskriptif obervasional dengan pendekatan cross-
sectional. Penelitian ini dilakukan sejak Juni-November 2024. Populasi penelitian ialah seluruh
pasien yang terdiagnosis kanker kolorektal di RSUP H. Adam Malik periode Januari 2023 hingga
Juni 2024. Sampel pasien diambil dari data sekunder berupa data rekam medis. Kriteria inklusi
dalam penelitian ini meliputi semua pasien yang terdiagnosis kanker kolorektal dan memiliki data
yang dibutuhkan, serta tercatat dalam rekam medis. Sementara itu, kriteria eksklusi mencakup
pasien dengan rekam medis yang tidak terbaca dan tidak lengkap. Penelitian dan pengumpulan
data dilakukan atas Persetujuan Komite Etik Penelitian Kesehatan Universitas Sumatera Utara
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dengan No. 750/KEPK/USU/2024. Pengambilan sampel dilakukan secara sampling jenuh (total
sampling). Tabel 1. menunjukkan nilai rujukan hasil laboratorium normal pasien. Stadium kanker
kolorektal ditentukan sesuai ketentuan American Joint Committee on Cancer (AJCC) 2017. Data
dianalisis dengan statistik deskriptif atau univariat dan ditampilkan dalam bentuk distribusi

frekuensi.
Tabel 1.
Nilai Rujukan Hasil Laboratorium?2
Laboratorium Nilai Normal Interpretasi
Kadar Hb
Laki-laki 213 g/dL Normal
<13 g/dL Anemia
Perempuan 212 g/dL Normal
12 g/dL Anemia
Kadar Trombosit
Tinggi >450.000/uL Trombositosis
Normal 150.000-450.000/pL Normal
Rendah <150.000/pL Trombositopenia
Rasio Neutrofil-Limfosit
Tinggi >3 Meningkat
Normal <3 Normal
Tabel 2.
Klasifikasi Kanker Kolorektal AJCC UICC edisi 8 15
Tumor (T)
TX Tumor primer tidak dapat dinilai
TO Tidak ada bukti tumor primer
Tis Karsinoma in situ, terbatas pada lamina propia intraepitel
T1 Tumor menginvasi submukosa
T2 Tumor menginvasi muskularis propia, tetapi tidak menembus
T3 Tumor menginvasi dan menembus muskularis propria
T4 T4a Tumor menginvasi peritoneum viseral
T4b Tumor menginvasi atau menempel pada organ atau struktur lain

Kelenjar Getah Bening Regional (N)

NX
NO
N1

N2

N1la
N1b
Nilc

N2a
N2b

Kelenjar getah bening regional tidak dapat dinilai

Tidak ada metastasis ke kelenjar getah bening regional

Metastasis ke satu kelenjar getah bening regional

Metastasis ke dua sampai tiga kelenjar getah bening regional

Tidak ada metastasis ke kelenjar getah bening regional, namun terdapat endapan
tumor di subserosa, mesenterium, dan jaringan perikolik atau
perirektal/mesorektal nonperitoneal

Metastasis ke empat hingga enam kelenjar getah bening regional

Metastasis ke tujuh atau lebih kelenjar getah bening regional

Metastasis jauh (M)

MO
M1

M1la
M1b

Milc

Tidak ada metastasis jauh

Metastasis ke satu tempat atau organ tanpa metastasis peritoneum

Metastasis ke dua atau lebih tempat atau organ diidentifikasi tanpa metastasis
peritoneum

Metastasis ke permukaan peritoneum atau dengan metastasis ke tempat lain

Kanker kolorektal dapat dikelompokkan ke dalam stadium yang tepat berdasarkan ciri-ciri
tertentu. Pengelompokan tersebut penting untuk dapat menentukan stadium patologis dan nilai
prognostik dari kanker kolorektal yang bermanfaat dalam pengambilan keputusan terapeutik.
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Berdasarkan American Joint Commitee on Cancer (AJCC) dan International Union Against Cancer
(UICC), Klasifikasi kanker kolorektal serta angka harapan hidupnya tertera pada Tabel 2 dan 3.

Tabel 3.

Stadium Kanker Kolorektal dan Ketahanan Hidup AJCC 15.16

Klasifikasi TNM

Ketahanan hidup

Stadium T N M 5 tahun (%)
0 Tis NO Mo 100
| T1-2 NO MO 98,5
A T3 NO MO 82,6
1B T4a NO MO 76,8
1[e T4b NO MO 67,7
A T1-2 NI, Nic MO 65,4
T1 N2a MO
1B T3-4a N1/ Nlc MO 60
T2-3 N2a MO
T1-2 N2b MO
Ic T4a N2a MO 44,9
T3-4a N2b MO
T4b N1-2 MO
IVA Setiap T Setiap N M1la 8,3
VB Setiap T Setiap N M1b 0
IVC Setiap T Setiap N Mlc 0
3. HASIL

Berdasarkan hasil pengumpulan data rekam medis pasien di RSUP H. Adam Malik Medan
pada Januari 2023 hingga Juni 2024, didapatkan populasi sebanyak 160 pasien menderita kanker
kolorektal. Dengan memerhatikan kriteria inklusi dan eksklusi, didapatkan besar sampel
sebanyak 141 pasien yang memenuhi kriteria penelitian. Karakteristik sampel dideskripsikan
berdasarkan usia, jenis kelamin, komorbiditas, dan stadium kanker disajikan dalam Tabel 4, serta
hasil laboratorium disajikan dalam Tabel 5.

Tabel 4.
Karakteristik Pasien (N=141)
Karakteristik n %
Usia
< 26 tahun 7 5,0
26 - 35 tahun 9 6,4
36 - 45 tahun 25 17,7
46 - 55 tahun 48 34,0
56 - 65 tahun 28 19,9
> 65 tahun 24 17,0
Jenis kelamin
Laki-laki 71 50,4
Perempuan 70 49,6
Komorbiditas
Ada komorbiditas 102 72,3
Tidak ada komorbiditas 39 27,7
Stadium
Stadium | 5 3,5
Stadium II 73 51,8
Stadium III 26 18,4
Stadium IV 37 26,2
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Tabel 5.
Gambaran Hasil Laboratorium (N= 141)
Laboratorium n %
Kadar hemoglobin
Normal 24 17,0
Anemia 117 83,0
Kadar trombosit
Trombositosis 33 23,4
Normal 88 62,4
Trombositopenia 20 14,2
Rasio Neutrofil-Limfosit
Meningkat 110 78,0
Normal 31 22,0

Persentase tertinggi kadar hemoglobin yang rendah atau anemia ditemukan pada stadium IV
(97,3%) (Diagram 1a). Kejadian anemia ditemukan meningkat seiring dengan stadium kanker.
Sebagian besar pasien menunjukkan kadar trombosit normal di setiap stadium dengan mayoritas
terdapat pada stadium I (80%) (Diagram 1b). Sementara itu, terdapat peningkatan pasien dengan
trombositosis maupun trombositopenia pada stadium lebih lanjut. Persentase tertinggi pasien
yang mengalami trombositosis dan trombositopenia ditemukan pada stadium [V, masing-masing
sebesar 27%. Jika diklasifikasikan berdasarkan stadium, sebagian besar pasien kanker kolorektal
memiliki rasio neutrofil-limfosit yang tinggi pada semua stadium dengan persentase tertinggi
pada stadium IV (89,2%) (Diagram 1c).

Gambar 1.
Distribusi Kadar (a) Hemoglobin (b) Trombosit (c) Rasio Neutrofil-Limfosit Berdasarkan Stadium Kanker
Kolorektal. Sumbu y menunjukkan persentase pasien, sedangkan sumbu x menunjukkan stadium kanker
kolorektal

100% 100% 0
C 1 BB 2,70% 0,00%  jigoy,  7,70%
‘ 21,90% 1&U70 27,00%
80% | 40,00% 80%
60% Normal 60% | 80.00% o7 400, 69,20% Trombositopenia
97,30% 45,90%
40% 78.10% 80,80% Anatile 40% Normal .
60,00% Trombositosis
20% 0
2000% 2190% 23,10% 27,00%

Il 1] \Y} ’ | I Il \V
(@) (b)

11,50%  10,80%
28,80%

60,00%

Normal
40° 8850% 8920% O
! 71,20% Meningkat

20% | 40,00%

©

4. PEMBAHASAN

Kanker kolorektal sering dikaitkan dengan usia lanjut sebagai faktor risiko. Penelitian ini
menemukan prevalensi tertinggi pada kelompok usia 46-55 tahun. Temuan ini sejalan sejalan
dengan penelitian di Makassar dan Semarang yang juga melaporkan usia terbanyak di bawah 65
tahun. Secara global, insiden kanker kolorektal meningkat setelah usia 40 tahun dan lebih tajam
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setelah 50 tahun, terkait dengan proses penuaan, penurunan fungsi imun, serta komorbiditas.
Selain itu, pasien usia lanjut cenderung lebih sedikit menjalani pemeriksaan diagnostik
menyeluruh, termasuk konfirmasi histopatologis dan penentuan stadium lengkap, sehingga besar
kemungkinan kasus tidak tercatat dalam sistem pelaporan dan data epidemiologi.17.18

Tidak menutup kemungkinan kanker kolorektal juga terjadi pada kelompok usia yang lebih
muda. Penelitian ini mencatat adanya pasien pasien berusia di bawah 35 tahun, bahkan di bawah
26 tahun. Dalam beberapa tahun terakhir, terdapat tren peningkatan kejadian pada usia lebih
muda. Tren peningkatan kanker kolorektal pada usia lebih muda dilaporkan di berbagai negara,
diduga berhubungan dengan faktor sporadis seperti pola makan tinggi daging merah, makanan
ultra-proses, dan gaya hidup modern.!

Berdasarkan jenis kelamin, jumlah pasien laki-laki sedikit lebih banyak dibandingkan
perempuan. Temuan ini konsisten dengan penelitian di Gianyar dan sejumlah literatur yang
menunjukkan gaya hidup (merokok, alkohol, diet tinggi lemak, rendah serat) tinggi pada laki-laki
signifikan meningkatkan risiko kanker kolorektal. Selain itu, penggunaan suplemen tertentu
secara berlebihan, paparan karsinogen lingkungan, serta aktivitas fisik yang lebih rendah juga
lebih banyak ditemukan pada populasi laki-laki, terutama di kelompok usia produktif.6

Penelitian lain menunjukkan bahwa hormon seks memengaruhi kejadian kanker kolorektal.
Hal ini berhubungan dengan hormon steroid yang dimetabolisme oleh epitel usus, di mana
estrogen memberikan efek protektif melalui modulasi proses inflamasi dan memperbaiki
integritas mukosa usus terhadap perkembangan kanker sedangkan androgen meningkatkan
risiko kanker kolorektal. Teori ini menjadi salah satu alasan mengapa angka kejadian kanker
kolorektal pada perempuan cenderung lebih rendah dibandingkan laki-laki, terutama pada
kelompok usia yang lebih muda.1® Pada periode sekitar menopause, khususnya kelompok usia 46-
55 tahun prevalensi kanker kolorektal cukup tinggi pada perempuan (18,4%). Penurunan
hormon estrogen pada fase ini diduga menjadi faktor risiko penting yang meningkatkan
kerentanan terhadap kanker.8

Berdasarkan komorbiditas, sebagian besar pasien kanker kolorektal di RSUP H. Adam Malik
Medan memiliki komorbiditas. Komorbiditas yang paling umum ditemui adalah diabetes melitus,
defisiensi nutrisi, hipertensi, gagal ginjal akut/ acute kidney injury (AKI), pneumonia, penyakit
paru obstruktif kronis (PPOK), hidronefrosis, gangguan mental, dan tuberkulosis paru. Hasil ini
sejalan dengan studi di Tiongkok yang melaporkan lebih dari 70% pasien kanker kolorektal
memiliki penyakit penyerta.20 Pasien dengan diabetes melitus tipe 2 memiliki risiko 2-3 kali lebih
tinggi mengalami kanker kolorektal dibanding individu non-diabetes. Hal ini disebabkan oleh
tingginya kadar insulin dan meningkatnya kadar insulin-like growth factor 1 (IGF-1), yang
berperan dalam stimulasi proliferasi serta menghambat apoptosis sel epitel kolon.2! Gangguan
metabolisme lipoprotein dan hiperplasia prostat juga berperan penting sebagai mediator dalam
jaringan, menghubungkan berbagai penyakit komorbid. Komorbiditas dapat menyebabkan
perubahan pengobatan, tingkat morbiditas yang lebih tinggi, dan kelangsungan hidup pasien
kanker kolorektal yang lebih buruk.22

Stadium diagnostik pasien kanker kolorektal di RSUP H. Adam Malik Medan paling banyak
dijumpai pada stadium II. Temuan ini sejalan dengan penelitian sebelumnya yang mencatat
stadium terbanyak pasien yang menjalani operasi kanker kolorektal di salah satu rumah sakit
[talia adalah stadium II (39,3%). Program skrining faecal immunochemical test (FIT) di Eropa
membuat tumor terdeteksi sebelum menyebar ke kelenjar getah bening, sehingga proporsi
stadium II meningkat.23 Namun, hasil berbeda didapati oleh Zannah et al,.2 dan Widya Astuti et
al.25 yang mencatat pasien paling banyak ditemukan dengan stadium lebih tinggi. Perbedaan ini
dipengaruhi oleh faktor sosial ekonomi yang rendah, keterbatasan pengetahuan, keterbatasan
skrining di daerah, dan rendahnya kesadaran masyarakat terhadap gejala awal kanker kolorektal.
Hal ini menyebabkan pasien baru datang saat timbul komplikasi obstruksi atau perdarahan masif
dan kanker sudah mencapai stadium yang lebih lanjut saat didiagnosis.

Sebagian besar pasien kanker kolorektal di RSUP H. Adam Malik Medan ditemukan
mengalami anemia atau memiliki kadar hemoglobin dibawah normal. Sejalan dengan penelitian
di Denmark yang menunjukkan bahwa 50% pasien kanker kolorektal mengalami anemia pada
awal diagnosis. Bahkan, 95% pasien yang awalnya tidak mengalami anemia, mengalami
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penurunan kadar hemoglobin saat keluar dari rumah sakit, tidak terkait prosedur medis atau
faktor individual, dengan rata-rata penurunan sebesar -2,02 g/dl.26

Kejadian anemia ditemukan meningkat seiring dengan stadium kanker. Hal ini didukung oleh
penelitian terdahulu yang menemukan bahwa tren anemia meningkat dari stadium dini (29%) ke
stadium lanjut (46%). Anemia pada pasien kanker kolorektal dapat disebabkan oleh perdarahan
tersembunyi akibat infiltrasi tumor ke dinding saluran pencernaan yang merusak pembuluh
darah, serta oleh inflamasi sistemik kronis yang menghambat eritropoesis dan menurunkan
respons terhadap eritropoietin. Pada stadium lanjut, ukuran tumor yang lebih besar dan sifat
invasifnya dapat meningkatkan kehilangan darah dan menurunkan penyerapan zat besi,
memperparah kondisi anemia.® Keberadaan anemia ini juga berkontribusi pada hipoksia jaringan
tumor, suatu kondisi yang merangsang produksi vascular endothelial growth factor (VEGF).
Diketahui VEGF memainkan peran penting dalam angiogenesis, yaitu pembentukan pembuluh
darah baru yang mendukung pertumbuhan dan penyebaran sel tumor.2” Dengan demikian,
anemia bukan hanya sebagai konsekuensi dari kanker kolorektal, tetapi juga dapat berperan
dalam memperburuk perjalanan penyakit melalui stimulasi hipoksia dan angiogenesis.

Sebagian besar pasien kanker kolorektal di RSUP H. Adam Malik Medan pada setiap stadium
ditemukan memiliki kadar trombosit dalam batas normal. Stadium I menunjukkan proporsi
tertinggi pasien dengan kadar trombosit normal, mencapai 80%, dengan persentase yang
cenderung menurun seiring meningkatnya stadium kanker. Penelitian di Ontario 2007-2016
menemukan bahwa 50,4% pasien kanker kolorektal memiliki kadar trombosit yang normal-
tinggi. Kadar trombosit dapat terlihat “normal” tetapi di atas median populasi sehat, sehingga
tetap berkontribusi pada pro-koagulasi tumor.!! Hasil serupa ditemukan pada penelitian
Kronborg dan Jensen di Denmark di mana hanya 25,5% pasien kanker kolorektal menunjukkan
trombositosis, sementara sisanya memiliki kadar trombosit dalam rentang normal. Penelitian ini
menggunakan ambang >350 x10°/L, sedangkan banyak studi (termasuk penelitian ini) memakai
>450 x10°/L, sehingga prevalensi terkesan lebih rendah.28

Kadar trombosit normal berbanding terbalik dengan kadar trombosit abnormal yang
semakin banyak ditemukan pada pasien dengan stadium lebih tinggi. Persentase pasien dengan
trombositosis meningkat seiring dengan peningkatan stadium kanker. Penelitian oleh Giannakeas
et al. mengkonfirmasi adanya hubungan antara trombositosis dan risiko kanker menurut stadium
saat diagnosis, dengan angka tertinggi ditemukan pada kanker metastasis (stadium I[V).29
Trombosit tidak hanya menjadi indikator peradangan sistemik, tetapi juga berperan aktif dalam
progresi dan metastasis kanker. Kanker dapat menginduksi produksi trombosit melalui
peningkatan kadar interleukin-6 (IL-6), yang merangsang hati untuk menghasilkan
trombopoietin, hormon utama dalam trombopoiesis. Peningkatan jumlah trombosit ini turut
memperburuk kondisi onkologis melalui pelepasan berbagai mediator seperti transforming
growth factor-beta (TGF-f3) dan VEGF. Peran VEGF merangsang angiogenesis, memperkuat suplai
darah ke tumor, sementara TGF-3 berperan dalam imunosupresi dan memfasilitasi transformasi
epitel-mesenkimal.30 Selain itu, trombosit dapat mengganggu fungsi sitotoksik sel NK dan sel T,
melalui pembentukan lapisan protektif di sekitar sel tumor, yang dikenal sebagai platelet cloak.
Mekanisme ini memungkinkan sel kanker menghindari eliminasi sistem imun dan melanjutkan
proliferasi serta metastasis.3!

Sebaliknya, trombositopenia juga ditemukan pada seluruh stadium kanker kolorektal.
Kondisi ini disebabkan oleh berbagai faktor, seperti efek mielotoksik dari kemoterapi, perdarahan
gastrointestinal, infiltrasi tumor ke sumsum tulang, gangguan mikroangiopati, disseminated
intravascular coagulation (DIC), serta reaksi autoimun yang mempercepat destruksi trombosit.
Penurunan jumlah trombosit juga dapat disebabkan oleh hipersplenisme atau peningkatan
konsumsi trombosit akibat inflamasi sistemik. Pasien dengan cadangan hematopoietik rendah
atau yang menjalani terapi agresif lebih berisiko mengalami trombositopenia. Kondisi ini tidak
hanya meningkatkan risiko perdarahan, tetapi juga berkontribusi pada lama rawat inap dan
peningkatan angka mortalitas.32 Trombositopenia yang terjadi sebelum atau selama terapi aktif
berkorelasi dengan luaran klinis yang lebih buruk dan kebutuhan intervensi transfusi yang lebih
tinggi.33
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Sebagian besar pasien kanker kolorektal di RSUP H. Adam Malik Medan menunjukkan
peningkatan rasio neutrofil-limfosit dengan distribusi yang lebih sering ditemukan pada stadium
yang lebih tinggi. Teori ini didukung oleh penelitian yang menemukan bahwa 61,3% pasien
kanker kolorektal memiliki kadar rasio neutrofil-limfosit yang meningkat.34 Peningkatan rasio
neutrofil-limfosit sejalan dengan peningkatan stadium kanker pada 603 pasien yang menjalani
reseksi RO untuk kanker kolorektal.z3

Nilai rasio neutrofil-limfosit yang meningkat dikaitkan dengan pergeseran respons imun
menuju pola pro-inflamasi (neutrofilia) serta depresi imun yang dimediasi sel (limfopenia). Pada
kanker kolorektal, tumor menghasilkan berbagai mediator inflamasi seperti granulocyte colony-
stimulating factor (G-CSF), yang merangsang proliferasi neutrofil di sumsum tulang. Neutrofil
kemudian dapat memfasilitasi pertumbuhan tumor melalui sekresi VEGF yang merangsang
angiogenesis, serta matrix metalloproteinases (MMPs) yang memfasilitasi invasi dan metastasis
tumor. Di sisi lain, aktivitas antitumor dimediasi oleh reaksi imun seluler yang bergantung pada
limfosit. Limfosit dapat mengenali sel tumor, masuk kedalamnya menjadi tumor infiltrating
lymphocyte (TIL), dan berperan membunuh sel kanker. Sel kanker dapat menciptakan lingkungan
imunosupresif yang menghambat aktivasi dan proliferasi limfosit, baik melalui sekresi TGF-f3,
ekspresi PD-L1, maupun rekrutmen sel T regulator (Treg), yang menyebabkan limfopenia
sehingga sel tumor dapat lolos dari TIL. Lebih lanjut, neutrofil yang berlebihan juga dapat
menghambat fungsi limfosit secara langsung, memperburuk penekanan sistem imun.35> Keadaan
ini menjadi lebih nyata pada pasien kanker kolorektal stadium lanjut, di mana beban tumor yang
lebih besar berkorelasi dengan peningkatan mediator inflamasi dan penekanan imun yang lebih
kuat. Oleh karena itu, peningkatan NLR—yang mencerminkan kombinasi dari neutrofilia dan
limfopenia—telah terbukti sebagai indikator kondisi inflamasi pro-tumor dan dikaitkan dengan
prognosis klinis yang lebih buruk.36

Peneliti menyadari banyaknya kekurangan dalam penelitian ini. Penelitian ini menggunakan
desain deskriptif observasional dengan pendekatan cross sectional. Meskipun metode ini efektif
untuk memberikan gambaran mengenai prevalensi dan karakteristik penyakit, penelitian lebih
lanjut menggunakan desain studi analitik observasional yang melibatkan sampel yang lebih besar
dapat dipertimbangkan untuk menilai hubungan antara variabel independen dengan dependen,
seperti tingkat mortalitas dan kelangsungan hidup pasien.

5. SIMPULAN

Penelitian ini menunjukkan bahwa pasien kanker kolorektal di RSUP H. Adam Malik Medan
pada periode Januari 2023 hingga Juni 2024 umumnya mengalami anemia dengan kecenderungan
lebih sering pada stadium lebih tinggi, kadar trombosit umumnya normal dengan frekuensi
menurun pada stadium lebih tinggi, serta NLR mayoritas meningkat dengan distribusi yang
semakin jelas pada stadium lebih tinggi. Temuan ini mendukung potensi hemoglobin, trombosit,
dan NLR sebagai biomarker sederhana yang dapat membantu memantau perkembangan kanker
kolorektal. Oleh karena itu, disarankan agar pemeriksaan hematologis rutin dipertimbangkan
dalam evaluasi klinis pasien kanker kolorektal, serta diperlukan penelitian lanjutan dengan
desain prospektif dan jumlah sampel lebih besar untuk memperkuat temuan ini.
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