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Abstrak

Latar belakang: Kanker prostat adalah kanker terbanyak ke-2 yang terdiagnosis pada laki- laki di seluruh dunia dan merupakan
urutan ke-5 kanker terbanyak dari seluruh kanker. Kadar PSA merupakan penanda tumor yang baik dalam mendiagnosa
karsinoma prostat sementara derajat histopatologi kanker prostat dapat diniliai dengan sistem Gleason score yang merupakan
prediktor prognostik yang bagus. Tujuan: Untuk mengetahui hubungan antara kadar PSA dengan derajat histopatologi kanker
prostat di RSUD Dr. H. Abdoel Moloek provinsi Lampung periode 2019-2020. Metode: Penelitian ini merupakan penelitian
analitik kategorik tidak berpasangan dengan pendekatan Cross Sectional dengan menggunakan data sekunder. Jumlah sampel
yang didapat sebanyak 85 sampel yang didapat menggunakan teknik Consecutive Sampling. Analisis yang digunakan adalah wji
Chi Square. Hasil: pasien adenokarsinoma prostat yang memiliki Low Grade Gleason Score dengan kadar PSA < 20 berjumlah
25 orang (29,4%) dan dengan kadar PSA 2 20 sebanyak 8 orang (9,4%). Sedangkan pasien dengan Moderate Grade Gleason
Score yang memiliki kadar PSA < 20 berjumlah 8 orang (9,4%) dan yang memiliki kadar PSA 2 20 sebanyak 4 orang (4,7%), serta
pasien dengan High Grade Gleason Score yang memiliki kadar PSA < 20 sebanyak 12 orang (14,1%) dan yang memiliki kadar
PSA > 20 sebanyak 28 orang (33%). Berdasarkan hasil analisis dengan uji chi square didapatkan nilai p = 0,000 (p < 0,05) yang
berarti terdapat hubungan yang signifikan antara kadar PSA dengan derajat histopatologi Gleason Score pada penderita
adenokarsinoma prostat. Simpulan: Terdapat hubungan yang signifikan antara kadar PSA dengan derajat histopatologi
Gleason Score pada penderita adenokarsinoma prostat.

Kata kunci: Gleason Score, Kadar PSA, Kanker Prostat

CORRELATION OF PROSTATE SPECIFIC ANTIGEN (PSA) LEVELS WITH THE
HISTOPATHOLOGY OF PROSTATE CANCER IN RSUD DR. H. ABDOEL
MOLOEK, LAMPUNG PROVINCE FOR THE 2019-2020 PERIOD

Abstract

Background: Prostate cancer is the 2nd most diagnosed cancer in men worldwide and is the 5th most common cancer of all
cancers based on international cancer research. PSA level is a good tumor marker in diagnosing prostate carcinoma while the
histopathological grade of prostate cancer can be assessed by the Gleason score system which is a good prognostic predictor.
Objective: To determine the correlation between PSA levels and the degree of histopathology of prostate cancer in RSUD Dr.
H. Abdoel Moloek, Lampung province for the 2019-2020 period. Methods: This research is an unpaired categorical analytic
study with a cross sectional approach using secondary data. The number of samples obtained as many as 85 samples obtained
using the Consecutive Sampling technique. The analysis used is the Chi Square test. Results: There were 25 patients with
prostate adenocarcinoma who had a Low Grade Gleason Score with PSA levels < 20 (29.4%) and 8 people (9.4%) with PSA
levels 220. While patients with prostate adenocarcinoma with Moderate Grade Gleason Score who had PSA levels < 20 were 8
(9.4%) and who had PSA levels 220 as many as 4 (4.7%), and prostate adenocarcinoma patients with High Grade Gleason Score
were 12 people (14.1%) who had PSA levels < 20 and those who had PSA levels 220 were 28 people (33%). Based on the
results of the analysis using the chi square test, the value of p = 0.000 (p <0.05) which means that there is a significant
relationship between PSA levels and the histopathological degree of Gleason Score in patients with prostate adenocarcinoma.
Conclusion: There is a significant correlation between PSA levels and the histopathological degree of Gleason Score in patients
with prostate adenocarcinoma.
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Pendahuluan

Kanker prostat merupakan
pertumbuhan sel yang abnormal dalam
jaringan kelenjar prostat, yaitu ketika sel — sel
di dalam kelenjar prostat mulai tumbuh dan
berkembang tidak terkontrol. Hampir semua
kanker prostat adalah jenis adenokarsinoma.
Bentuk lain yaitu karsinoma sel transisional (1-
4%), sarkoma (0,1 — 0,2 %), limfoma dan
leukemia?.

Kanker  prostat adalah  kanker
terbanyak ke-2 yang terdiagnosis pada laki-
laki di seluruh dunia dan merupakan urutan
ke-5 kanker terbanyak dari seluruh kanker
berdasarkan penelitian kanker internasional di
182 negara pada tahun 2008 13 Insiden yang
terjadi di berbagai negara bervariasi, yang
tertinggi adalah  Australia/Selandia Baru
(100,42 per 100.000), Eropa Barat dan Utara
serta Amerika Utara, sedangkan insiden
terendah vyaitu di Asia Selatan (4,1 per
100.000) 18 Insiden kanker prostat di Asia
rata-rata adalah 7,2 per 100.000 pria per-
tahun 9,

Berdasarkan  data  histopatologik
Badan Registrasi Kanker IAPI dan Departemen
Kesehatan RI tahun 2015, kanker prostat
menduduki urutan pertama dari 10 tumor
primer tersering pada laki- laki di Indonesia.
Urutan tersebut meningkat dari tahun
sebelumnya yang menduduki urutan ke-2
setelah kanker nasofaring. Prevalensi kanker
prostat di Indonesia tahun 2013 adalah
sebesar 0,2 % atau diperkirakan sebanyak
25.012 penderita .

Beberapa pemeriksaan yang dapat
membantu mendiagnosis kanker prostat
antara lain dengan colok dubur, pengukuran
kadar PSA, biopsi prostat, ditambah dengan
CT-scan atau MRI. Karsinoma prostat stadium
A biasanya ditemukan secara kebetulan pada
pemeriksaan histologik setelah prostatektomi
atau TURP. Pada stadium lain karsinoma
prostat biasanya ditemukan pada
pemeriksaan colok dubur dan teraba adanya
nodul 7.

Prostate Specific Antigen (PSA)
merupakan penanda tumor yang sangat
berguna dalam mendiagnosa adenokarsinoma
prostat. PSA adalah enzim glikoprotein yang
disekresikan oleh sel-sel epitelial dari kelenjar
prostat yang normal, hiperplastik, ataupun

ganas @ pada penderita kanker prostat kadar
PSA darah biasanya meningkat, dan uji PSA
awalnya sudah disetujui oleh FDA (Food and
Drug Administration) pada tahun 1986 untuk
memantau progresi dari kanker prostat pada
pria yang telah didiagnosa kanker prostat ).

Dalam evaluasi karsinoma prostat,
sistem penilaian diferensiasi sel tumor yang
paling sering digunakan adalah penilaian
dengan sistem Gleason score. Sistem penilaian
berdasarkan Gleason adalah salah satu
prediktor prognostik kanker prostat yang
sangat kuat. Berdasarkan sistem Gleason score
menurut |AUlI tahun 2011, pengelompokan
skor Gleason terdiri dari diferensiasi baik < 6,
sedang/moderat 7 dan buruk (8-10) ??. Pasien
dengan tumor yang berdiferensiasi baik yaitu
dengan Gleason score 2-6 mempunyai
prognosis yang lebih baik, sedangkan tumor
high grade dengan Gleason score 7-10 lebih
berhubungan dengan tingkat mortalitas yang
tinggi (16)

Berdasarkan uraian di atas, kadar PSA
merupakan penanda tumor yang baik dalam
mendiagnosa karsinoma prostat sementara
derajat histopatologi kanker prostat dapat
diniliai dengan sistem Gleason score yang
merupakan prediktor prognostik yang bagus.
Oleh karena itu, peneliti tertarik untuk
mencari tahu apakah dengan melihat kadar
PSA dapat dihubungkan derajat histopatologi
kanker prostat melalui sistem Gleason score
pada penderita kanker prostat di RSUD Dr. H.
Abdoel Moloek provinsi Lampung.

Metode

Penelitian ini merupakan penelitian
analitik kategorik komparatif tidak
berpasangan dengan pendekatan Cross
Sectional  dengan menggunakan  data
sekunder. Penelitian dilakukan di Rumah Sakit
Abdul Moloek Lampung pada bulan November
2021-Desember 2021. Sampel pada penelitian
ini merupakan rekam medis pasien kanker
prostat di RSUD Dr. H. Abdul Moloek Lampung
periode  2019-2020. Pengambilan data
dilakukan secara retorspektif menggunakan
data sekunder berupa rekam medis dengan
teknik pengambilan data consecutive sampling
yang memenuhi kriteria inklusi dan eksklusi.

Penelitian ini telah lolos kaji etik oleh
komisi etik Penelitian Fakultas Kedokteran
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Universitas Lampung dengan nomor
2858/UN26.18/PP.05.02.00/2021.
Hasil dan Pembahasan

Berdasarkan data yang dikumpulkan
dari rekam medik pasien, sampel yang
diperoleh untuk kasus adenokarsinoma
prostat yang memenuhi kriteria inklusi dan
eksklusi pada periode 2019 — 2020 di RSUD Dr.
H. Abdoel Moloek Provinsi Lampung
didapatkan berjumlah 85 kasus.

Usia

Hasil penelitian terhadap distribusi
usia diperoleh data bahwa pasien penderita
adenokarsinoma prostat di RSUD Dr. H.
Abdoel Moloek Provinsi Lampung pada
periode 2019 — 2020, sebanyak 11 pasien
berusia dibawah atau sama dengan 60 tahun
(12,9%) dan sebanyak 74 pasien berusia diatas
60 tahun (87,1%) yang di diagnosa dengan
adenokarsinoma prostat.

Tabel 1. Distribusi frekuensi kasus kanker
prostat berdasarkan usia

kasus (12,9%). Hal tersebut sejalan dengan
penelitian sebelumnya yang dilakukan oleh
Amarneel S, et. al. (2015) dimana ditemukan
lebih banyak penderita berusia diatas 60
tahun vyaitu sebanyak 14 kasus (66,7%) dari
total 21 kasus 2.

Gleason Score

Hasil penelitian terhadap distribusi
frekuensi derajat histopatologi Gleason Score,
didapatkan hasil terbanyak adalah High Grade
Gleason Score dengan frekuensi sebanyak 40
pasien (47,1%), sedangkan dengan derajat
histopatologi Low Grade Gleason Score
diperoleh sebanyak 33 pasien (38,8%), dan
Moderate Grade Gleason Score diperoleh
sebanyak 12 pasien (14,1%) dari total 85
pasien.

Tabel 2. Distribusi frekuensi kasus kanker
prostat berdasarkan Gleason score

Usia Frekuensi (n) Presentase (%)
<60 11 12,9
> 60 74 87,1
Total 85 100

Berdasarkan pada tabel 1, hasil
penelitian yang dilakukan terhadap penderita
kanker prostat periode 2019 - 2020 di RSUD
Dr. H. Abdul Moeloek menunjukkan jumlah
kasus yang terbanyak yaitu pada usia > 60
tahun sebanyak 74 kasus (87,1%) dari total 85
kasus yang diteliti. Hasil ini sesuai dengan
penelitian terdahulu yang dilakukan oleh
Umbas R (2015), bahwa insiden kanker prostat
akan meningkat pada kelompok usia lebih dari
65 tahun dan sangat jarang terjadi pada usia
di bawah 50 tahun, hanya sekitar 0,1% dari
seluruh penderita V.

Sejalan dengan penelitian retrospektif
review yang dilakukan oleh Guangjie J (2017),
dari 2.929 kasus yang terdiagnosis kanker
prostat, didapatkan sebanyak 2.033 (69,5%)
berada pada kelompok usia 56 - 75 tahun ®

Pada penelitian ini, diperoleh data
bahwa penderita adenokarsinoma prostat
yang berusia £ 60 tahun hanya sebanyak 11

Gleason Score Frekuensi (n) Presentase
(%)
Low Grade 33 38,8
Gleason Score
Moderate 12 14,1
Grade Gleason
Score
High Grade 40 47,1
Gleason Score
Total 85 100

Berdasarkan pada tabel 2, derajat
histopatologi adenokarsinoma prostat yang
terbanyak adalah High Grade Gleason Score
dengan frekuensi sebanyak 40 pasien (47,1%),
sedangkan dengan derajat histopatologi Low
Grade Gleason Score diperoleh sebanyak 33
pasien (38,8%), serta dengan derajat
histopatologi Moderate Grade Gleason Score
diperoleh sebanyak 12 pasien (14,1%) dari
total 85 pasien. Hal ini sejalan dengan
penelitian yang dilakukan oleh Pai K et al.
(2015) vyaitu lebih  banyak penderita
adenokarsinoma memiliki derajat
histopatologi High Grade Gleason Score
walaupun dengan persentase yang jauh lebih
tinggi yaitu sebesar 77,77% "*°.

Kenyataan ini sejalan berdasarkan
penelitian yang dilakukan oleh Nina (2013)
yang menyebutkan bahwa Gleason Score 2 - 4
khas dijumpai sebagai tumor kecil di zona
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transisional yang mungkin secara kebetulan
dapat ditemukan saat melakukan pemeriksaan
spesimen TURP dengan kecurigaan BPH. Jadi
Gleason score rendah memang relatif lebih
jarang dijumpai. Sementara, mayoritas kanker
yang ditemukan dari sediaan biopsi jarum
dalam rangka skrining mempunyai Gleason
Score antara 5-7.

Kadar PSA

Hasil penelitian terhadap distribusi
frekuensi kadar PSA, diperoleh data bahwa
pasien penderita adenokarsinoma prostat di
RSUD Dr. H. Abdoel Moloek Provinsi Lampung
pada periode 2019 — 2020 dengan kadar PSA
dibawah 20 adalah sebanyak 45 pasien
(52,9%) dan yang memiliki kadar PSA diatas
sama dengan 20 adalah sebanyak 40 pasien
(47,1%).

Tabel 3. Distribusi frekuensi kasus kanker
prostat berdasarkan kadar PSA

Kadar PSA Frekuesnsi (n) Presentase
(%)
<20 45 52,9
>20 40 47,1
Total 85 100

Berdasarkan pada tabel 3, didapatkan,
kadar PSA dibawah 20 adalah sebanyak 45
pasien (57%) dan yang memiliki kadar PSA
diatas sama dengan 20 adalah sebanyak 40
pasien (43%). Hasil ini sejalan dengan
penelitian yang dilakukan oleh Ariani DT
(2011), dimana dari 82 penderita yang
terkonfirmasi kanker prostat memiliki rentang
kadar PSA paling banyak adalah 10 — 20 ng/ml
(4)

Menurut |AUI  (2011), penderita
kanker prostat dengan kadar PSA 2> 20
memiliki  tingkat  risiko  sangat tinggi
keterkaitannya dengan prognosis dan langkah
penatalaksanaan  selanjutnya, sedangkan
kadar PSA < 20 memiliki tingkat risiko ringan
hingga sedang .

Deteksi dini kanker prostat dapat
dilakukan berdasarkan faktor resikonya, yaitu
pria yang berusia lebih dari 50 tahun
dianjurkan melakukan pemeriksaan PSA total
(Prostate Specific Antigen) dan pemeriksaan
Digital Rectal Examination (DRE) setiap satu
tahun sekali. Bila terdapat keluarga yang

menderita kanker kelenjar prostat, skrining
dianjurkan dilakukan lebih awal yaitu sejak
usia 40 tahun. Namun, PSA memiliki
keterbatasan sebagai alat diagnostik vyaitu
karena kadar PSA dapat meningkat pada
penyakit kelenjar prostat yang jinak maupun
ganas. Kadar PSA dapat bermanfaat untuk
menentukan diagnosis banding
adenokarsinoma pada pria dengan asal sel
tumor primer yang tidak jelas ©. Menurut
Nash FA (2020), Peningkatan kadar PSA dapat
terjadi pada beberapa keadaan, antara lain
usia yang semakin tua, infeksi saluran kemih
(ISK), aktivitas seksual seperti ejakulasi, Benign
Prostate Hyperplasya (BPH), prostatitis,
olahraga seperti bersepeda vyang dapat
meningkatkan resiko trauma kelenjar prostat,
pemeriksaan Digital Rectal Examination (DRE),
Biopsi dan obat-obatan (4,

Tabulasi Silang Kadar PSA dan Gleason Score

Diperoleh data bahwa di RSUD Dr. H.
Abdoel Moloek Provinsi Lampung pada
periode 2019 — 2020, pasien adenokarsinoma
prostat yang memiliki Low Grade Gleason
Score dengan kadar PSA < 20 berjumlah 25
orang (29,4%) dan dengan kadar PSA > 20
sebanyak 8 orang (9,4%). Sedangkan pasien
penderita adenokarsinoma prostat dengan
Moderate Grade Gleason Score yang memiliki
kadar PSA < 20 berjumlah 8 orang (9,4%) dan
yang memiliki kadar PSA > 20 sebanyak 4
orang (4,7%), serta pasien adenokarsinoma
prostat dengan High Grade Gleason Score
yang memiliki kadar PSA < 20 sebanyak 12
orang (14,1%) dan yang memiliki kadar PSA >
20 sebanyak 28 orang (33%).

Berdasarkan hasil analisis dengan
menggunakan uji chi square didapatkan nilai p
= 0,000 (p < 0,05) yang berarti terdapat
hubungan yang signifikan antara kadar PSA
dengan derajat histopatologi Gleason Score
pada penderita adenokarsinoma prostat.

Berdasarkan pada tabel 4, hasil
analisis dengan menggunakan uji chi square
didapatkan nilai p = 0,000 (p < 0,05) yang
berarti terdapat hubungan yang signifikan
antara kadar PSA dengan derajat histopatologi
Gleason Score pada penderita
adenokarsinoma prostat. Hal ini sejalan
dengan penelitian terdahulu yang dilakukan
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oleh Junaidi F (2012), yang meneliti hubungan
antara derajat histopatologi (Gleason Score)
dengan kadar PSA menunjukkan hasil
hubungan yang bermakna dengan kekuatan
korelasi sedang dan berpola positif dengan
nilai p = 0,024 (p < 0,05) **.
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Tabel 4.

Kadar Low Grade Moderate High Grade Total P-value
PSA Grade
n % n % n % n %
<20 25 29,4 8 9,4 12 14,1 45 52,9 0,000
220 8 9,4 4 4,7 28 33 40 47,1
Total 33 38,8 12 14,1 40 47,1 85 100

Tabulasi silang Kadar PSA dengan Gleason Score pada penderita kanker prostat

Penelitian lain di Indonesia yang
dilakukan oleh Claudia CN (2019) juga
menunjukan adanya hubungan yang signifikan
antara kadar PSA serum dan Gleason Score pada
pasien kanker prostat di RSUD Dr. Soetomo (p =
0,046; p = 0,216) ® penelitian lain yang dilakukan
oleh Zivkovic S (2014), mengenai hubungan PSA
dan perbedaan histopatologi kanker prostat yang
dinilai dengan Gleason Score menunjukan
keduanya berkorelasi positif kuat (p=0,003;
p=0,42). Dalam penelitian tersebut juga
menyatakan bahwa peningkatan kadar serum
PSA sebesar 2,3 ng/ml sebanding dengan
peningkatan sebesar 1 gram jaringan prostat
hiperplastik .

Sebaliknya, penelitian lain di India
menunjukkan hasil yang berbeda, 17,5% dari
subjek dengan Gleason Score 8-10 justru memiliki
kadar PSA serum < 4ng/dL. Perbedaan ini dapat
disebabkan karena jaringan prostat dengan
tingkat diferensiasi yang terlalu buruk tidak
mampu menghasilkan PSA akibat hilangnya
segmen gen yang mengkode produksi PSA .

Nilai cut-off Kadar PSA

Untuk mengetahui nilai cut-off dari kadar
PSA pada pasien kanker prostat dengan High
Grade Gleason Score di RSUD Dr. H. Abdoel
Moloek provinsi Lampung periode 2019-2020,
diperoleh hasil dari pengolahan data dengan
menggunakan prosedur Receiver Operating
Characterictic (ROC). Dari hasil pengolahan data,

didapatkan nilai cut-off untuk kadar PSA beserta
dengan nilai sensitivitas dan spesifitasnya.
Kemudian peneliti menggunakan metode statistik
dengan program Microsoft Office Excel untuk
mencari titik optimal yang akan digunakan
sebagai

nilai cut-off optimal pada penelitian ini dan akan
disajikan dalam bentuk diagram garis sebagai
berikut.

Nilai Cut-Off Kadar PSA

1,500
1,000

0,500

0,000

1 6111621263136

46515661667176

e sensitivity specifity

Gambar 1. Nilai cut-off kadar PSA

Berdasarkan hasil yang didapatkan
menggunakan prosedur Receiver Operating
Characteristic (ROC), didapatkan nilai cut-off
kadar PSA pada penderita kanker prostat dengan
High-Grade Gleason Score adalah > 20,125 ng/ml
dengan sensitivitas sebesar 68,3% dan spesifitas
sebesar 68,2%. Hal ini berarti pasien yang
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menderita adenokarsinoma prostat di RSUD Dr.
H. Abdoel Moloek provinsi Lampung vyang
mempunyai kadar PSA > 20,125 ng/ml akan
didiagnosis sebagai pasien yang telah memiliki
derajat histopatologi High Grade Gleason Score.

Menurut American Cancer Society dalam
suatu analisis sistematik review, estimasi
sensitivitas untuk nilai cut-off kadar PSA 4 ng/ml
adalah sebesar 51% untuk dapat mendeteksi High
Grade Gleason Score (= 8), maka pada penelitian
ini menjelaskan bahwa pemeriksaan PSA dengan
nilai cut-off sebesar = 20,125 ng/ml memiliki
sensitivitas yang lebih besar untuk mendeteksi
High Grade Gleason Score .

Berdasarkan penelitian yang dilakukan
untuk melihat prevalensi dari kejadian kanker
prostat dengan kadar PSA vyang rendah,
didapatkan pasien dengan kadar PSA 2,1 — 4,0
ng/ml sebanyak 24,7% terkonfirmasi kanker
prostat, dan 5,2% terkonfirmasi kanker prostat
dengan High Grade Gleason Score. Pengamatan
tersebut menyebutkan bahwa tidak ada batas
yang jelas titik antara kadar PSA “normal” dan
“abnormal”. Sementara menurunkan nilai cut-off
PSA akan meningkatkan sensitivitas, namun nilai
cut-off PSA vyang lebih rendah juga akan
mengurangi spesifitas, yang akan mengarah ke
lebih banyak tes positif palsu dan biopsi yang
tidak perlu. Selain itu, banyak dari kanker yang
terdeteksi pada tingkat yang lebih rendah ini
mungkin tidak akan pernah menjadi terbukti
secara klinis, sehingga mengarah pada diagnosis
yang berlebihan dan pengobatan berlebihan ),

Menurut penelitian terdahulu yang
dilakukan di Indonesia, terdapat perbedaan nilai
cut-off yang signifikan antara daerah-daerah yang
ada di Indonesia, dimana penelitian yang
dilakukan di suatu rumah sakit di Jakarta
didapatkan nilai cut-off kadar PSA sebesar 8
ng/ml, sedangkan penelitian yang dilakukan di
Surabaya oleh Soebadi et. al. (2013) didapatkan
nilai cut-off kadar PSA sebesar 6,95 ng/ml, dan
penelitian yang dilakukan di Bandung oleh
Simanjuntak D (2016) didapatkan nilai cut-off
kadar PSA sebesar 14,6 ng/ml. Perbedaan nilai
cut-off kadar PSA diantara berbagai daerah
tersebut dapat disebabkan oleh perbedaan etnis
dan insiden dari infeksi saluran kemih yang
terjadi diantara masyarakat di berbagai daerah
tersebut %29,

Simpulan

Berdasarkan perhitungan statistik dengan
menggunakan uji chi square, didapatkan nilai p =
0,000 (p < 0,05) yang berarti terdapat hubungan
yang signifikan antara kadar PSA dengan derajat
histopatologi Gleason Score, dimana didominasi
oleh pasien dengan usia diatas 60 tahun, dengan
derajat histopatologi High Grade Gleason Score,
dan kadar PSA dibawah 20 ng/ml. Nilai cut-off
kadar PSA pada pasien kanker prostat dengan
High Grade Gleason Score di RSUD Dr. H. Abdoel
Moloek provinsi Lampung periode 2019-2020
adalah >20,125 ng/ml dengan sensitivitas sebesar
68,3% dan spesifitas sebesar 68,2%.

Saran

Bagi peneliti selanjutnya disarankan agar
lebih  memperluas cakupan penelitiannya,
khususnya dalam jumlah sampel dan lokasi
penelitian dan dengan metode penelitian
prospektif sehingga dapat lebih bermanfaat
dalam perkembangan ilmu pengetahuan di
bidang kedokteran dan kesehatan.
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