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ABSTRACT

Laryngeal carcinoma is a form of malignancy that develops in the laryngeal tissue.
Laryngeal carcinoma is one of the most common types of cancer in the upper respiratory
tract. The epidemiology of laryngeal carcinoma shows a rising incidence in certain
populations, especially in males and in individuals that are exposed to cigarette smoke or
excessive alcohol consumption. Other risk factors that need to be considered are the
exposure of certain carcinogenic materials, such as air pollutants and human
papillomavirus (HPV). This study is designed to determine the relationship between
smoking, alcohol consumption, and age with laryngeal carcinoma. It is a analytic
observational study with a cross-sectional approach conducted at the Internal Medicine
Clinic of Abdoel Wahab Sjahranie Samarinda Hospital. There were 65 samples that fit the
inclusion criteria. The characteristics with the largest number of samples obtained the
results of age with high risk group of 50 (76.9%), gender of 60 (92.3%) in males, smoking
history found to be smokers by 48 (73.8%), history of alcohol consumption found 42
(64.6%) in the category of consuming alcohol and the most histopathological type with
squamous cell carcinoma as many as 62 (95.4%).

Keywords: Smoking, Alcohol Consumption, Age, Histopathologic Type, and Laryngeal
Carcinoma.

PENDAHULUAN

Karsinoma laring adalah suatu bentuk keganasan yang berkembang pada jaringan
laring, yang merupakan bagian dari saluran pernapasan atas (Bray, 2018). Karsinoma laring
merupakan salah satu jenis kanker yang paling umum di antara kanker-kanker saluran
pernapasan atas, dan memiliki dampak yang signifikan terhadap kualitas hidup dan harapan
hidup pasien. Karsinoma laring paling sering disebabkan oleh jenis karsinoma sel
skuamosa yang terdiferensiasi dengan baik (Nocini et al., 2020). World Health
Organization (2020) melaporkan jumlah kasus baru penderita karsinoma laring secara
global dengan perkiraan kejadian 1,8% dari seluruh kejadian keganasan di dunia yang
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mengakibatkan 54% diantaranya meninggal dunia. Insidensi dari karsinoma laring di
seluruh dunia meningkat sekitar 12% dalam 3 dekade terakhir (Ferlito A, 2019).

Berdasarkan National Library of Medicine, sepertiga dari seluruh kejadian kanker
kepala dan leher adalah karsinoma laring, diperkirakan setiap tahunnya terjadi sekitar 0,7%
kasus baru yang terdiagnosis di Amerika Serikat (Koroulakis & Agarwal, 2022). American
Cancer Society (2022) melaporkan perkiraan kasus baru karsinoma laring di Amerika
Serikat sepanjang tahun 2022 sekitar 0,7% dengan tingkat mortalitas 30% dari keseluruhan
kejadian karsinoma laring di Amerika Serikat. Angka kejadian karsinoma laring meningkat
selama tiga dekade terakhir, terutama pada benua Eropa yang menjadi benua dengan
insiden dan kematian tertinggi. Di Indonesia, pada tahun 2020 ditemukan kasus baru
karsinoma laring sebesar 0,92% dari keseluruhan kejadian keganasan dengan tingkat
mortalitas yang melebihi 50% (Globocan, 2021). Berdasarkan hasil pra-penelitian yang
dilakukan peneliti, ditemukan 72 kasus karsinoma laring pada periode 1 Januari 2019 — 31
Desember 2022 di RSUD Abdoel Wahab Sjahranie Samarinda.

Menurut Allegra et al., (2021) karsinoma laring adalah keganasan terkait merokok
tembakau kedua yang paling umum setelah kanker paru-paru. Merokok adalah faktor risiko
paling signifikan untuk karsinoma laring, yaitu dapat memengaruhi sekitar 70% hingga
95% dari semua kasus (Koroulakis & Agarwal, 2022). Pasien perokok memiliki insiden
karsinoma laring yang lebih tinggi dibandingkan pasien yang bukan perokok, termasuk
anak-anak dan pasien yang terpapar lingkungan merokok juga memiliki insiden yang lebih
tinggi daripada mereka yang berada di lingkungan tidak merokok (Zhu ez al., 2018).

Berdasarkan penelitian oleh Bobdey (2015) konsumsi alkohol juga merupakan salah
satu faktor risiko terjadinya karsinoma laring. Konsumsi alkohol dapat meningkatkan risiko
terjadinya karsinoma laring 2-4 kali dibandingkan dengan orang yang tidak mengonsumsi
alkohol. Usia juga merupakan salah satu faktor risiko dari karsinoma laring, seperti
penelitian yang dilakukan oleh Boc¢i B (2020) diagnosis karsinoma laring paling banyak
terjadi di usia 66 tahun keatas yaitu sebesar 38,3% dibandingkan usia lainnya. Putri ef al.,
(2018) menunjukkan terdapat risiko yang lebih tinggi pada pasien usia tua yang
terdiagnosis karsinoma laring. Keganasan pada usia lanjut dapat disebabkan karena mutasi
yang menumpuk di dalam tubuh yang membuat proses perbaikan asam deoksiribonukleat
menjadi kurang efisien, penurunan fungsi sistem kekebalan yang membuat pertahanan
terhadap sel kanker menurun.

Berdasarkan American Cancer Society (2021) penyebab karsinoma laring tidak dapat
diketahui secara pasti. Penyebab utama karsinoma laring diketahui berasal dari faktor-
faktor lingkungan, termasuk kebiasaan merokok dan konsumsi alkohol yang berlebihan.
Kedua faktor ini telah terbukti secara konsisten menjadi penyebab utama kanker laring di
berbagai studi epidemiologi. Namun, berdasarkan penelitian oleh Putri et al. (2018) di
Rumah Sakit Dr. Hasan Sadikin Bandung melaporkan bahwa merokok dan konsumsi
alkohol tidak berhubungan dengan kejadian karsinoma laring. Oleh karena itu, penelitian
ini bertujuan untuk mengetahui hubungan merokok, konsumsi alkohol, dan usia dengan
karsinoma laring.

METODE PENELITIAN

Penelitian ini merupakan penelitian observasional analitik dengan pendekatan
cross-sectional yaitu desain penelitian untuk mengetahui hubungan merokok, konsumsi
alkohol, dan usia dengan karsinoma laring dengan konfirmasi dari pemeriksaan
histopatologi di RSUD Abdoel Wahab Sjahranie Samarinda. Sampel yang digunakan
dalam penelitian ini sebesar 65 sampel. Pengambilan sampel dilakukan dengan teknik total
sampling, yaitu teknik pengambilan sampel dimana semua populasi dijadikan sampel
(Sugiyono, 2019). Variabel bebas pada penelitian ini adalah merokok, konsumsi alkohol,
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dan usia pada pasien karsinoma laring. Variabel terikat pada penelitian ini adalah tipe
histopatologi pada pasien karsinoma laring.

Sampel dalam penelitian adalah seluruh pasien karsinoma laring di RSUD Abdoel
Wahab Sjahranie Samarinda serta memenubhi kriteria inklusi dan eksklusi yang ditetapkan
oleh peneliti. Kriteria inklusi pada penelitian ini adalah semua Pasien yang terdiagnosis
karsinoma laring di RSUD Abdoel Wahab Sjahranie Samarinda dengan konfirmasi dari
pemeriksaan histopatologi periode 1 Januari 2019 — 31 Desember 2022 dan pasien yang
memiliki hasil gambaran histopatologi yang jelas pada data rekam medik. Kriteria eksklusi
pada penelitian ini adalah pasien karsinoma laring yang meninggal sebelum pengobatan
selesai dan pasien dengan metastasis karsinoma pada laring yang berasal dari organ lain.
Usia dalam penelitian ini merupakan usia pertama kali pasien terdiagnosis karsinoma laring
yang dikategorikan menjadi kelompok resiko rendah dan resiko tinggi. Riwayat merokok
pada penelitian ini didapatkan dari data primer yang dikelompokkan menjadi tidak
merokok dan merokok. Riwayat konsumsi alkohol dalam penelitian ini didapatkan dari
data primer yang dikelompokkan menjadi tidak mengonsumsi alkohol dan mengonsumsi
alkohol. Tipe histopatologi dalam penelitian ini didapatkan dari hasil pemeriksaan
mikroskop pada laboratorium patologi anatomi yang dikelompokkan menjadi karsinoma
sel skuamosa dan tipe histopatologi lainnya. Untuk menguji hubungan antara variabel
merokok dengan tipe histopatologi karsinoma laring, variabel konsumsi alkohol dengan
tipe histopatologi karsinoma laring, dan variabel usia dengan tipe histopatologi karsinoma
laring, peneliti menggunakan uji Chi-Square dengan alternatif uji Fisher Exact Test.

HASIL DAN PEMBAHASAN

Penelitian ini melibatkan sebanyak 65 sampel yang rata-rata berjenis kelamin laki-
laki, berkelompok usia resiko tinggi, memiliki kadar memiliki hemoglobin yang menurun,
bertipe histopatologi karsinoma sel skuamosa, derajat diferensiasi well-moderately
differentiated, memiliki riwayat merokok, dan memiliki riwayat mengonsumsi alkohol.

Tabel 1. Karakteristik Pasien Karsinoma Laring

Karakteristik Jl:n=nl6a5h Persentase (%) Kll:::ll::;:?iﬁ %)

Jenis Kelamin

Laki-laki 60 92,3 92,3

Perempuan 5 7,7 100,0
Usia

Resiko Rendah 15 23,1 23,1

Resiko Tinggi 50 76,9 100,0
Kadar Hemoglobin

Normal 20 30,8 30,8

Menurun 45 69,2 100,0
Tipe Histopatologi

Karsinoma Sel Skuamosa 62 954 954

Tipe Histopatologi Lainnya 3 4,6 100

Derajat Diferensiasi
Well Differentiated 17 26,2 26,2
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Karakteristik Jl:n=nl6a5h Persentase (%) Kll:::ll::;:?iﬁ %)

Well-Moderately

Differentiated 23 35,4 61,6

Moderately Differentiated 22 33,8 95,4

Poorly Differentiated 3 4,6 100
Riwayat Merokok

Tidak Merokok 17 26,2 26,2

Merokok 48 73,8 100
Riwayat Konsumsi Alkohol

Tidak Mengonsumsi

Alkohol 23 35,4 35,4

Mengonsumsi Alkohol 42 64,6 64,6

Hasil penelitian ini menunjukkan bahwa kelompok usia resiko tinggi memiliki
jumlah yang lebih besar dibanding dengan kelompok usia resiko rendah, yaitu sebesar 50
orang atau 76,9% pada kelompok usia resiko tinggi diikuti dengan kelompok usia resiko
rendah sebesar 15 (23,1%). Tipe Histopatologi pada distribusi data pasien karsinoma laring
RSUD Abdoel Wahab Sjahranie Samarinda yang terbanyak adalah karsinoma sel
skuamosa sebesar 62 (95,4%) pasien dibandingkan tipe histopatologi lainnya sebesar 3
(4,6%). Riwayat Merokok pada distribusi data pasien karsinoma laring RSUD Abdoel
Wahab Sjahranie Samarinda didapatkan hasil data yang terbanyak adalah merokok sebesar
48 (73,8%) dan dilanjutkan dengan 17 (26,2%) pasien tidak merokok. Riwayat konsumsi
alkohol pada distribusi data pasien karsinoma laring RSUD Abdoel Wahab Sjahranie
Samarinda didapatkan hasil terbanyak pada pasien yang memiliki riwayat mengonsumsi
alkohol sebesar 42 (64,6%) dan pada kelompok tidak mengonsumsi alkohol sebesar 23
(35,4%).

Tabel 2. Tabulasi Silang Usia dengan Tipe Histopatologi Karsinoma Laring

Usia Karsinoma Sel Tipe Histopatologi Total p-
Skuamosa Lainnya value
n % n % n %
Resiko Rendah 14 87,5 2 12,5 16 100
Resiko Tinggi 48 98 1 2 49 100 131
Jumlah 62 95,4 3 4,6 65 100

Analisis hubungan usia dengan tipe histopatologi karsinoma laring pada Tabel 5.2
didapatkan hasil pasien tipe Karsinoma Sel Skuamosa dengan kelompok usia resiko rendah
yang terdiagnosis karsinoma laring sebesar 14 (87,5%), diikuti dengan kelompok usia
resiko tinggi yang terdiagnosis karsinoma laring sebesar 48 (98%). Sedangkan, pada tipe
histopatologi lainnya terdapat 2 (12,5%) terdiagnosis karsinoma laring pada kelompok usia
resiko rendah, diikuti dengan kelompok usia resiko tinggi yang terdiagnosis karsinoma
laring sebesar 1 (2%). Hasil analisis pada Tabel 2 berdasarkan uji Fisher Exact Test
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didapatkan hasil p-value = 0,131 (p<0,05) yang menunjukkan hasil tidak terdapat hubungan
signifikan antara usia dengan tipe histopatologi karsinoma laring.

Hal ini juga serupa dengan penelitian oleh (Nachalon et al., 2017) yang didapatkan
hasil pasien terbanyak dewasa muda dengan rata-rata usia 35 tahun pada pasien yang
terdiagnosis karsinoma laring pertama kali dengan tipe histopatologi rata-rata karsinoma
sel skuamosa, Kanker laring pada pasien berusia kurang dari 40 tahun jarang terjadi. Faktor
risiko klasik, termasuk merokok dan alkohol, tidak lazim terjadi pada pasien dewasa muda
dibandingkan pasien lanjut usia. Hal ini menimbulkan asumsi bahwa efek karsinogenik
tembakau bukanlah penyebab utama kanker pada pasien muda dan penyakit ini memiliki
etiologi yang berbeda.

Penelitian lain yang dilakukan oleh (Konopelko, 2019) didapatkan 99 pasien
karsinoma laring yang berusia dibawah 30 tahun dengan hasil sebesar 62 (62,6%) pasien
yang terdiagnosis karsinoma laring pertama kali pada usia 26-29 tahun dengan tipe
histopatologi tipe karsinoma sel skuamosa sebesar 80 (80,8%). Karsinoma laring pada
pasien muda juga dikaitkan dengan degenerasi papiloma ganas dan komplikasi radioterapi
untuk papillomatosis. Para peneliti juga mengamati usia pada saat timbulnya
papillomatosis, berbagai jenis humanpapilomavirus, infeksi beberapa virus, gambaran
histopatologi, dan ukuran kimia imunohisto dalam proliferasi sel. Penelitian lain yang
dilakukan oleh (Genden, 2019) menunjukkan hasil sebesar 57 (93,44%) pasien yang
terdiagnosis karsinoma laring pertama kali pada rentang usia 31-40 tahun.

Secara umum, risiko mengembangkan karsinoma laring meningkat seiring dengan
bertambahnya usia. Orang yang lebih tua cenderung lebih rentan terhadap paparan
berkepanjangan terhadap faktor risiko seperti merokok dan konsumsi alkohol, yang
merupakan penyebab utama karsinoma laring. Oleh karena itu, risiko karsinoma laring
pada usia muda biasanya lebih rendah (De Vito et al., 2018). Meskipun lebih jarang, masih
ada kasus karsinoma laring pada usia muda. Ini dapat terkait dengan faktor risiko seperti
merokok, konsumsi alkohol berlebihan, dan paparan lingkungan yang merusak, yang dapat
terjadi pada usia muda jika seseorang terpapar faktor-faktor ini secara intensif (Kadriyan
etal.,2021).

Peningkatan frekuensi dari karsinoma laring terlihat pada kelompok usia diatas 35
tahun dengan usia puncak terjadinya karsinoma laring pada usia 65 tahun (Nocini et al.,
2019). Keganasan laring pada usia tua dapat disebabkan oleh terakumulasinya mutasi
genetik di dalam tubuh terutama akibat paparan dari faktor risiko utama dari karsioma
laring yang memengaruhi proses regenerasi asam deoksiribonukleat menjadi kurang efisien
sehingga menyebabkan fungsi sistem kekebalan tubuh terhadap sel kanker menurun.
Seiring dengan bertambahnya usia, akumulasi kerusakan asam deoksiribonukleat akan
berkontribusi terhadap peningkatan mutasi sel tumor (Nachalon ef al., 2017).

Tabel 3. Tabulasi Silang Riwayat Merokok dengan Tipe Histopatologi Karsinoma

Laring
Riwayat Karsinoma Sel ~ Tipe Histopatologi Total p-
Merokok Skuamosa Lainnya value
n % n % n %
Tidak Merokok 16 88,9 2 11,1 18 100
Merokok 46 97,9 1 2,1 47 100 165

Jumlah 62 95,4 3 4,6 65 100
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Analisis hubungan riwayat merokok dengan tipe histopatologi karsinoma laring
pada Tabel 5.3 didapatkan hasil pasien dengan tipe karsinoma sel skuamosa sebesar 16
(88,9%) tidak merokok, diikuti dengan kelompok merokok sebesar 46 (97,9%). Sedangkan,
pada tipe histopatologi lainnya terdapat pasien yang tidak merokok sebesar 2 (11,1%), lalu
diikuti dengan kelompok merokok sebesar 1 (2,1%). Hasil analisis pada Tabel 5.3
berdasarkan uji Fisher Exact Test didapatkan hasil p-value = 0,165 (p<0,05) yang
menunjukkan hasil tidak terdapat hubungan signifikan antara riwayat merokok dengan tipe
histopatologi karsinoma laring.

Penelitian ini sejalan dengan penelitian oleh Putri ef a/ (2018) di RSUD Dr. Hasan
Sadikin Bandung yang menunjukkan bahwa hasil uji statistik diperoleh nilai p-
value=0,061, yang disimpulkan secara statistik tidak ada hubungan yang signifikan antara
riwayat merokok dengan tipe histopatologi karsinoma laring. Penelitian lain yang
dilakukan oleh (Barnes, 2019) menunjukkan bahwa tidak terdapat hubungan yang
signifikan secara statistik antara riwayat merokok dengan karsinoma laring tipe karsinoma
sel skuamosa. Penelitian ini juga menunjukkan perokok yang berhenti merokok selama <10
tahun memiliki penurunan risiko karsinoma laring tipe karsinoma sel skuamosa. Penelitian
lain yang dilakukan oleh Michat ef a/ (2019) menunjukkan bahwa tidak terdapat hubungan
secara statistik antara riwayat merokok dengan karsinoma laring tipe karsinoma sel
skuamosa. Pada penelitian ini, tidak menunjukkan adanya peningkatan risiko dari
karsinoma laring pada perokok dengan durasi <20 tahun.

Penelitian sebelumnya menunjukkan bahwa merokok merupakan faktor risiko
utama karsinoma laring karena nikotin tembakau yang bersifat karsinogenik. Oleh karena
itu, merokok tembakau merupakan faktor risiko umum dari segala keganasan (Argiris,
2018). Terdapat hubungan yang jelas antara jumlah rokok yang dihisap dengan risiko
perkembangan karsinoma laring. Semakin banyak seseorang merokok dan semakin lama
mereka merokok, semakin tinggi risiko mereka terkena kanker laring (Koroulakis &
Agarwal, 2022). Paparan kronis epitel saluran napas bagian atas terhadap asap tembakau
telah terbukti menyebabkan perubahan morfologi pra-maligna. Perubahan ini disertai
dengan peningkatan kerusakan kromosom, yang mengarah pada pembentukan populasi sel
epitel metaplastik. Ditemukan juga bahwa makrofag alveolar paru diaktifkan oleh asap
rokok untuk menghasilkan superoksida dan hidrogen peroksida, yang juga menyebabkan
kerusakan oksidatif pada DNA dan RNA serta menambah risiko karsinogenesis (Mons et
al., 2018).

Tabel 4. Tabulasi Silang Riwayat Konsumsi Alkohol dengan Tipe Histopatologi
Karsinoma Laring

Riwayat Konsumsi ~ Karsinoma Sel ~ Tipe Histopatologi Total p-
Alkohol Skuamosa Lainnya value
n % n % n %

Tidak Mengonsumsi 21 91,3 2 8,7 23 100

Alkohol

Mengonsumsi 41 97,6 1 2,4 42 100 .284

Alkohol

Jumlah 62 95,4 3 4,6 65 100

Analisis hubungan riwayat konsumsi alkohol dengan tipe histopatologi karsinoma
laring pada Tabel 5.4 didapatkan hasil pasien dengan tipe karsinoma sel skuamosa sebagian
besar 41 (97,6%) mengonsumsi alkohol, diikuti dengan kelompok tidak mengonsumsi
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alkohol 21 (91,3%). Sedangkan, pada tipe histopatologi lainnya terdapat pasien yang tidak
mengonsumsi alkohol sebesar 2 (8,7%), diikuti dengan pasien yang mengonsumsi alkohol
sebesar 1 (2,4%).Hasil analisis pada Tabel 5.4 berdasarkan uji Fisher Exact Test didapatkan
hasil p-value = 0,284 (p<0,05) yang menunjukkan hasil tidak terdapat hubungan signifikan
antara riwayat konsumsi alkohol dengan tipe histopatologi karsinoma laring.

Hal ini sejalan dengan penelitian yang dilakukan oleh (Cahyadi ef al., 2016) yang
menunjukkan bahwa pasien karsinoma laring yang berhenti mengonsumsi alkohol selama
<20 tahun memiliki resiko yang mendekati pasien yang tidak pernah mengonsumsi alkohol.
Penelitian lain yang dilakukan oleh (Watkinson, 2018). yang menyatakan tidak ada resiko
berlebih yang diamati pada asupan alkohol dalam jumlah sedang terhadap pasien
karsinoma laring. Penelitian ini juga menunjukkan bahwa alkohol belum terbukti
mempunyai efek karsinogenik langsung pada laring, serta saluran pencernaan dan
pernafasan bagian atas lainnya, dan secara umum dianggap hanya bertindak sebagai pemicu
kanker. Penelitian lain yang dilakukan (Vashishta R., 2017).

Perlu diketahui bahwa alkohol tidak dapat menjadi faktor indipenden dalam
menyebabkan karsinoma laring penggunaan alkohol jelas meningkatkan risiko karsinoma
ini. Minum alkohol dan merokok secara bersamaan meningkatkan risiko karsinoma ini
berkali-kali lipat dibandingkan hanya minum atau hanya merokok (worlan Cancer Society,
2021). Hal ini mungkin terjadi karena alkohol dapat membantu bahan kimia berbahaya
dalam tembakau masuk ke dalam sel-sel yang melapisi mulut, tenggorokan, dan
kerongkongan. Alkohol juga dapat membatasi cara sel-sel ini memperbaiki kerusakan
DNA yang disebabkan oleh bahan kimia dalam tembakau (Beynon et al., 2018).

Kebiasaan mengonsumsi alkohol merupakan salah satu faktor lingkungan yang
dapat memengaruhi perubahan fenotip berdasarkan interaksi gen dan lingkungan pada
beberapa proses pembentukan dan perkembangan sel kanker (Bogi B, 2020). Kebiasaan
mengonsumsi alkohol dapat menyebabkan peningkatan komplikasi, keadaan komorbid,
dan efek samping pengobatan pada pasien dengan karsinoma laring sehingga angka
kematian menjadi lebih tinggi. Salah satu mekanisme kebiasaan minum alkohol yang
memengaruhi perkembangan sel kanker pada karsinoma laring adalah polimorfisme gen
MDM?2 yang merupakan merupakan proto-onkogen yang mampu memperpanjang waktu
sel untuk hidup, menyebabkan kerusakan DNA dan memicu proliferasi sel kanker sehingga
pertumbuhan dan perkembangan sel-sel kanker akan lebih cepat (Argiris, 2018).

SIMPULAN

Berdasarkan hasil penelitian dan uraian dari penelitian diatas, didapatkan hasil
kesimpulan sebagai berikut:

1. Hasil uji analisis yang didapatkan pada hubungan usia dengan tipe histopatologi
karsinoma laring didapatkan hasil tidak terdapat hubungan yang signifikan.

2. Hasil uji analisis yang didapatkan pada hubungan riwayat merokok dengan tipe
histopatologi karsinoma laring didapatkan hasil tidak terdapat hubungan yang
signifikan.

3. Hasil uji analisis yang didapatkan pada hubungan riwayat konsumsi alkohol dengan tipe
histopatologi karsinoma laring didapatkan hasil tidak terdapat hubungan yang
signifikan.

4. Tipe Histopatologi terbanyak pada pasien karsinoma laring adalah Karsinoma Sel
Skuamosa.
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