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ANALISIS KADAR SERUM FERITIN DI KARSINOMA PAYUDARA

(Analysis of Ferritin Levels in Carcinoma Mammae)

Sriwati Atjo, Uleng Bahrun, Hardjoeno

ABSTRACT

Carcinoma Mammae is a malignant disease originating from mammary parenchyma, and the second largest cause of death in
the world. Ferritin is a marker of neoplasia, which levels are increased in non-metastatic carcinoma mammae and more increased in
metastatic carcinoma mammae. This cross sectional study was conducted during June 2012 in carcinoma mammae patients of the
Wahidin Sudirohusodo Hospital, Ibnu Sina Hospital and Labuang Baji Hospital in Makassar. The aim of this study was to know the
serum ferritin levels in metastatic and non-metastatic carcinoma mammae. In this study, 56 samples were obtained and grouped into
metastatic and non-metastatic carcinoma mammae patients based on the Tumor, Node, Metastasis (TNM). Ferritin test was conducted
by ECLIA method using Elecsys Analyzer Kit 2010 (Roche, USA). The study showed that the average ferritin concentration in advanced
stage of carcinoma mammae (155.45 ng/mL) was higher than in the early stage (82.74 ng/m). The Mann Whitney test showed significant
differences between the early and advanced stage (p=0.01), the median ferritin value in metastatic carcinoma mammae was higher
than non-metastatic (79.85 ng/mL). The Mann Whitney test showed significant differences between metastatic and non - metastatic
carcinoma mammae patients (p=0.00). Based on this study, it can be concluded, that ferritin levels can be used as a biomarker to predict
the progressivity of carcinoma mammae.

Key words: Serum ferritin, carcinoma mammae, metastatic, non-metastatic

ABSTRAK

Karsinoma payudara adalah penyakit neoplasma ganas yang berasal dari parenkim payudara dan merupakan penyebab
kematian terbanyak kedua di dunia. Feritin merupakan petanda neoplasia, yang kadarnya meningkat di karsinoma payudara yang
nonmetastasis dan lebih meningkat lagi di metastasis karsinoma payudara. Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui kadar serum
feritin di metastasis karsinoma payudara dan karsinoma payudara nonmetastasis secara menganalisisnya. Penelitian dilakukan
secara potong lintang selama masa waktu Juni 2012 di RS dr. Wahidin Sudirohusodo, RS Ibnu Sina dan RS Labuang Baji Makassar.
Sebanyak 56 sampel pasien karsinoma payudara diperoleh dan dikelompokkan menjadi karsinoma payudara metastasis dan yang
nonmetastasis berdasarkan sistem Tumor, Node, Metastasis (TNM). Kemudian dikelompokkan lagi menjadi tahap perubahan dini
dan lanjut. Uji pemeriksaan feritin dilakukan dengan metode ECLIA menggunakan perangkat Elecsys analyzer 2010 (Roche, USA).
Hasil meneliti menunjukkan rerata kadar serum feritin di karsinoma payudara tahap perubahan lanjut yang lebih tinggi (155,49
ng/ml) dibandingkan dengan yang dini (82,74 ng/mL). Uji Mann Withney menunjukkan ada perbedaan bermakna antara kedua
tahap perubahan (p=0,01). Nilai median metastasis karsinoma payudara lebih tinggi (173,45 ng/mL) dibandingkan dengan yang
nonmetastasis (79,85 ng/mL). Uji Mann Withney menunjukkan ada perbedaan bermakna antara metastasis karsinoma payudara
dan yang nonmetastasis (p=0,00). Berdasarkan telitian ini, dapat disimpulkan, bahwa kadar serum feritin dapat dijadikan petanda
untuk meramalkan perkembangan karsinoma payudara.

Kata kunci: Serum feritin, karsinoma payudara, metastasis

PENDAHULUAN dunia, serta 14% dari jumlah keseluruhan kematian
akibat kanker pada tahun 2008. Penyebab karsinoma

Karsinoma payudara adalah penyakit neoplasma  payudara belum diketahui secara pasti, meskipun
ganas yang berasal dari parenkim payudara dan  gemikian sejumlah faktor diperkirakan merupakan
merupakan penyebab kematian terbanyak kedua di predisposisi di antaranya: riwayat keluarga yang
dunia khusus di perempuan setelah kanker mulut menderita karsinoma payudara dan yang menderita
rahim. World Health Organisation (WHO) melaporkan tumor jinak, kehamilan pertama pada usia 35 tahun,
hampir 460.000 perempuan meninggal karena  (jdak pernah menyusui anak, hormonal, serta usia
karsinoma payudara yang merupakan sepersepuluh yang semakin bertambah, yang dikatakan bahwa
dari semua kanker baru dan hampir seperempat 78% kanker payudara terjadi pada usia 50 tahun.!-2
dari semua kasus kanker di perempuan seluruh Diperkirakan 95% perempuan yang terdiagnosis pada
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tahap awal karsinoma payudara dapat bertahan hidup
lebih dari lima (5) tahun, untuk itu pendeteksian
secara dini merupakan faktor sangat penting dalam
menanggulanginya. Untuk mendiagnosis karsinoma
payudara dapat dilakukan dengan beberapa
pemeriksaan yaitu:”Sadari” (pemeriksaan payudara
sendiri), mamografi, USG, petanda tumor (Ca 15-3,
Ca-125, CEA, HER-2, BRCA-1) dan biopsi.>3 Metastasis
merupakan penyebab utama dari peningkatan
angka kematian dan kesakitan di karsinoma
payudara. Kemampuan metastasis ini disebabkan
oleh keberdayaan sel kanker untuk menyerbu ke
jaringan sekitar dan lebih lanjut ke pembuluh darah
atau pembuluh getah bening. Karsinoma payudara,
pertama kali bermetastasis ke kelenjar getah bening
aksila daerah tertentu. Lokasi metastasis terjauh yang
paling sering adalah: tulang, hati, paru, pleura dan
otak. Keberadaan metastasis dapat ditentukan dengan
pemeriksaan foto dada, bone scan, ultrasonografi, CT
scan, tetapi sebagian besar teknik pemeriksaan tersebut
memerlukan biaya mahal. Di samping itu pemeriksaan
tersebut memerlukan keterampilan yang khusus dan
biasanya peralatan tersebut hanya tersedia di pusat
pelayanan kesehatan tertentu. Oleh karena itu, perlu
dikembangkan petanda baru yang mudah digunakan.
Berbagai data telitian menunjukkan bahwa kadar
feritin bernasab positif dengan tingkat keparahan
karsinoma payudara.*-®

Feritin merupakan protein yang berperan penting
dalam penyimpanan zat besi dalam tubuh dan dapat
menggambarkan kondisi simpanannya dalam jaringan.
Kadar serum feritin yang rendah menunjukkan orang
tersebut dalam kondisi anemia gizi, yaitu bila jumlah
kadar serum feritin <12 ng/mL. Hal yang perlu
diperhatikan adalah kadar serum feritin yang normal
tidak selalu menunjukkan status zat besi dalam kondisi
seperti itu. Karena status zat besi yang berkurang
terlebih dahulu, baru kemudian diikuti kadar
feritinnya. Peningkatan serum feritin di karsinoma
payudara telah lama diketahui dan kadarnya dapat
meramalkan keparahan penyakit. Weinstein, dkk®
menemukan bahwa jaringan yang ganas kadar feritin
enam kali lebih tinggi dibandingkan dengan jaringan
payudara yang jinak, sehingga diduga daerah utama
peningkatan feritin adalah epitel ganas. Dan dikatakan
bahwa kemungkinan feritin merupakan petanda
neoplasia.>”

Peningkatan kadar feritin menyebabkan kerusakan
jaringan seperti: penyakit hati, infeksi, inflamasi dan
penyakit keganasan. Penelitian oleh Sharma, dkk”
ditemukan peningkatan feritin secara bermakna
di pasien karsinoma payudara terutama yang
metastasis.”8

Telitian hubungan kadar feritin karsinoma payudara
yang dilakukan sudah banyak. Namun, belum pernah
ada penelitian tentang hubungan feritin dengan
karsinoma payudara dilakukan di Indonesia khususnya
di Makassar. Berdasarkan uraian di atas dipandang
perlu diteliti kadar feritin di pasien karsinoma
payudara yang metastasis dan nonmetastasis. Feritin
diharapkan dapat digunakan sebagai salah satu tolok
ukur yang relatif lebih mudah dan tidak menyakitkan,
sehingga dapat dilakukan di daerah dengan teknologi
laboratoris yang kurang memadai.

METODE

Penelitian dilakukan secara potong lintang
selama masa waktu Juni 2012 di pasien rawat jalan
dan penderita rawat inap bagian Bedah Onkologi
RSUP Dr.Wahidin Sudirohusodo, RS Ibnu Sina
dan RS Labuang Baji Makassar. Setiap tindakan
yang dilakukan dalam penelitian ini dinyatakan
memenuhi persyaratan kepatutan dari Komisi Etik
Penelitian Kesehatan Fakultas Kedokteran Universitas
Hasanuddin Makassar.

Sampel penelitian dikelompokkan menjadi
karsinoma payudara yang metastasis dan yang
nonmetastasis. Berdasarkan sistem TNM karsinoma
payudara non metastasis terdiri dari tahap perubahan
dini (LIIA,IIB) dan lanjut lokal (IIIA,IIIB,IIIC).
Sedangkan karsinoma payudara yang metastasis
terdiri dari tahap perubahan lanjut yang metastasis
(IV). Kadar serum feritin diperiksa dengan metode
Electrochemiluminescence Immunoassay (ECLIA)
memakai Elecsys 2010.912 Data dianalisis dengan
uji Mann Withney, menggunakan program statistik,
kemudian ditampilkan dalam bentuk tabel dan
grafik.

HASIL DAN PEMBAHASAN

Pasien karsinoma payudara diperoleh 56
sampel yang terdiri dari 44 subjek kelompok yang
nonmetastasis (78,6%) dan 12 yang metastasis
(21,4%), umur kelompok karsinoma payudara antara
30—70 tahun (lihat Tabel 1).

Berdasarkan tahap perubahan, sampel terbanyak di
yang lanjut lokal yaitu 32 orang (57,1%). Kadar feritin
terendah pada tahap perubahan dini (paling banyak
= 215,20 ug/dL) dan yang tertinggi ditemukan pada
tahap perubahan, metastasis (paling banyak =1122,00
ug/dL) (lihat Tabel 1).

Analisis Kadar Serum Feritin di Karsinoma Payudara - Atjo, dkk. 35



Tabel 1. Ciri subjek penelitian

Variabel

Feritin (ng/mL)

0,

Berdasarkan umur (tahun) n (%) Rentang Median
30-50 45 (80,4) 3,46-1122,00 84,42
51-70 11 (19,6) 34,10-219,90 108,00
Tahap perubahan

Tahap perubahan Dini 12 (21,4) 3,46-215,20 64,70
Tahap perubahan Lanjut

Lanjut lokal 32 (57,1) 26,40-747,70 83,16
Lanjut metastasis 12 (21,4) 51,58-1122,00 173,45
Tabel 2. Kadar feritin serum berdasarkan status metastasis

. Feritin Median
Variabel n(%) Rentang Rerata+2SB P

Tahap perubahan metastasis

Metastasis 12 (21,4) 51,58-1122,00 299,43+345,80 173,450,00
Nonmetastasis 44 (78,6) 3,46-747,70 96,39+110,02 79,85

*Uji Mann Withney

Rerata kadar feritin serum pada pasien karsinoma
payudara metastasis ditemukan lebih tinggi dibanding
nonmetastasis, tetapi karena sebaran data tidak normal
maka digunakan nilai median pada uji Mann Withney
(Tabel 2). Didapatkan nilai median kadar feritin pasien
karsinoma payudara metastasis lebih tinggi (173,45
ng/mL) dibandingkan dengan nonmetastasis (79,85
ng/mlL) (Tabel 2).

Berdasarkan tahap perubahan didapatkan nilai
rerata feritin yang tinggi pada tahap perubahan lanjut
(155,49 ng/ml) dibandingkan tahap perubahan dini
(82,74 ng/mL). Uji Mann Withney menunjukkan ada
perbedaan bermakna antara keduanya (p=0,01)
(Gambar 1).

120000

1000009

500,004

600,007

Ferritin

400007

200,00 ;

0,00

T T
Stacium Dini Stacium lanjut

Gambar 1. Nilai rerata kadar
perubahandini dan lanjut

feritin pada tahap

Kelompok umur terbanyak pasien karsinoma
payudara yang berumur antara 30—50 tahun, sesuai
dengan telitian yang dilakukan oleh Intan, dkk® yang
memperlihatkan bahwa usia terbanyak yang menderita
penyakit tersebut adalah berkisar antara 41-50 tahun.
Kebahayaan kejadian karsinoma payudara bertambah
sebanding dengan pertambahan umur dengan tingkat
kenaikan terbesar sebelum menopause. Hubungan ini
diduga karena pengaruh pajanan hormon yang lama
dan faktor kebahayaan lain yang memerlukan waktu
lama untuk dapat mengimbas terjadinya kanker.>1°

Penelitian ini menunjukkan sebagian besar pasien
karsinoma payudara (75%) berada pada tahap
perubahan lanjut yang terdiri dari subjek karsinoma
payudara metastasis dan yang nonmetastasis. Hal
ini sesuai dengan telitian Weinstein, dkk® yang
menyatakan bahwa jaringan ganas berkadar feritin
enam kali lebih tinggi dibandingkan dengan jaringan
payudara yang jinak. Keterlambatan diagnosis kanker
payudara disebabkan oleh pengetahuan masyarakat
yang kurang tentang penyakit ini, sehingga pasien
terlambat memeriksakan diri secara dini.

Analisis kadar feritin karsinoma payudara yang
metastasis dan nonmetastasis pada penelitian ini
menunjukkan perbedaan bermakna secara statistik
(p<0,05). Hal tersebut sesuai dengan telitian yang
dilakukan oleh Sharma, dkk” yang menemukan
bahwa terjadi peningkatan feritin secara bermakna di
pasien karsinoma payudara yang metastasis. Feritin
menggambarkan jumlah zat besi yang tersimpan di
dalam tubuh. Jika terjadi penimbunan zat besi yang
berlebihan, misalnya karena asupan suplemen zat besi
atau hemokromatosis, maka akan semakin banyak
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zat besi yang tersimpan dalam bentuk feritin dan
yang bebas yang beredar dalam plasma serta bersifat
toksik yang dapat mengkatalisis pembentukan radikal
bebas dari Reactive Oxygen Species (ROS) melalui
reaksi fenton, sehingga dihasilkan radikal hidroxil
yang sangat reaktif dan merusak DNA, menyebabkan
perpindahan yang berakhir menimbulkan kanker
payudara. Di sisi lain zat besi diperlukan secara absolut
untuk proliferasi sel tumor, karena protein yang
mengandung zat besi (feritin) mengkatalisis reaksi
penting dan terlibat pada pengangkutan oksigen,
metabolisme tenaga, pernapasan dan pembuatan DNA.
Tanpa zat besi sel tidak dapat melakukan proses dari
G1 ke tahap S di peredaran sel.13-15 Keterbatasan
penelitian ini adalah jumlah sampel yang tidak
homogen dan sebarannya yang tidak normal.

SIMPULAN DAN SARAN

Rentang umur karsinoma payudara pada penelitian
ini adalah antara umur 30—70 tahun dengan kelompok
usia tertinggi antara 30—50 tahun. Kadar feritin
meningkat pada tahap perubahan lanjut dibandingkan
dengan yang dini dan berdasarkan karsinoma
didapatkan kadar serum feritin yang lebih tinggi di
karsinoma payudara metastasis dibandingkan dengan
yang nonmetastasis. Para peneliti menganggap hal
tersebut perlu dikaji lebih lanjut menggunakan sampel
yang lebih homogen.
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