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...... Allah akan mengangkat (derajat) orang-orang beriman

di antara kamu dan orang-orang yang diberi ilmu pengetahuan,
beberapa derajat ...

(QS. 58: Al-Mujadilah: 11)

"Ya Tuhanku, berilah aku ilham untuk tetap mensyukuri
nikmatMu yang telah Engkau anugerahkan kepadakd dan
kepada kedua orang ibu bapakku dan untuk mengerjakan
amal saleh yang Engkau ridhoi, dan masukkanlah,aku
dengan rahmatMu ke dalam‘goloengan

hamba-hambaMu yang.sholeh."

(QS.27: An-Naml: 19)

“Barang siapa yang belum berterima kasih kepada manusia,
ia tidak bisa disebut telah bersyukur kepada Allah”
(HR. Tirmidzi dan Ahmad; hadits sahih)

Terima kasih dan Kupersembahkan kepada :
Ibu dan Bapak

Istri, Anak, Cucu, Kakak Adikku
serta Almamater Tercinta Universitas Airlangga
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Assalamu’alaikum warahmatullahi wabarakatuh,
Selamat pagi dan salam sehat wal afiat sejahtera bagi kita semua

Yang saya hormati,

Ketua dan Anggota Majelis Wali Amanat Universitas Airlangga
Rektor Universitas Airlangga

Ketua dan Anggota Senat Akademik Universitas Airlangga

Para Wakil Rektor

Sekretaris Universitas

Para Dekan dan Wakil Dekan Fakultas di lingkungan Universitas
Aixlangga

Para ‘Direktur dan Wakil Direktur Sekolah di lingkungan
Universitas Airlangga

Para'Direktur Direktorat di lingkungan Universitas Airlangga
Para Kétua dan Sekretaris Badan/Lembaga/Pusat di lingkungan
Universitag Airlangga

Kolega, Rekan, Keluarga, Undangan, dan Para Hadirin yang saya
hormatii

Puji syukur ke hadirat Allah SWT, Tuhan Yang Maha Esa,
yang teldh melimpahkan rahmat dan hidayah-Nya pada kita
semua,-sehingga kita dapat berkumpul bersama untuk mengikuti
Sidangniversitas Airlangga. Sholawat serta salam semoga selalu
dilimpahkan kepada junjungan, teladan dan panutan kita Nabi
Besat Muhammad SAW, keluarga, sahabat, dan para penerus, serta
pengikutnya. Rasa hormat dan terima kasih yang sebesar-besarnya
saya sampaikan kepada hadirin dan undangan atas kehadiran,
perhatian, dan kesediaannya untuk mengikuti Sidang Universitas
Alirlangga dalam rangka acara pengukuhan saya sebagai Guru
Besar bidang Onkologi Molekuler Fakultas Kedokteran Universitas
Airlangga.

Hadirin yang saya hormati,

Pengukuhan sebagai Guru Besar adalah suatu peristiwa yang
tidak hanya menjadi simbol pencapaian dalam dunia akademik,
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tetapi menandai awal dari tanggung jawab yang lebih besar.
Jabatan ini merupakan amanah untuk terus mengembangkan
ilmu pengetahuan, berbagi kepada generasi, dan memberikan
kontribusi nyata bagi almamater dan masyarakat.

Sebagai seorang akademisi, kita diajak untuk tidak hanya
berfokus pada pencapaian pribadi, tetapi juga dampak yang dapat
diberikan kepada masyarakat, baik di tingkat nasional maupun
global. Tanggung jawab ini terasa semakin besar di tengah
perkembangan zaman yang begitu dinamis, di mana tantangan
dunia kesehatan terus berubah, termasuk dalam penanganan
penyakit degeneratif, khususnya penyakit malignansi.

Hadirin yang berbahagia,

Sebagai seorang ahli di bidang Patologi Anatomik shampir 30
tahun, saya telah banyak menyaksikan bagaimana perkembangan
ilmu pengetahuan membawa perubahan besar dalam pemahaman
kita tentang penyakit malignansi. Bidang Onkologi Molekuler
telah menjadi salah satu cabang ilmu yang paling relevan di era
ini, terutama dalam menghadapi peningkatan prevalensi penyakit
malignansi yang telah menjadi masalah global.

Onkologi Molekuler tidak hanya memungkinkan kita
memahami mekanisme biologis penyakit malignansi di-tingkat
molekuler, tetapi juga membuka peluang untuk pengembangan
terapi yang lebih efektif dan personal. Dalam beberapa dekade
terakhir, penelitian di bidang ini telah menghasilkan inovasi
besar, termasuk teknologi diagnostik berbasis molekuler, yang
memungkinkan diagnosis yang lebih cepat dan akurat dan.terapi
yang lebih mengenai sasaran.

Sebagai negara berkembang, Indonesia menghadapi tantangan
unik dalam penanganan penyakit malignansi. Dengan angka
kejadian yang terus meningkat, ditambah dengan tantangan
aksesibilitas layanan kesehatan yang belum merata, bidang
Onkologi Molekuler menawarkan potensi besar untuk menjawab
tantangan ini. Melalui pendekatan yang berbasis data dan teknologi,
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kita dapat menciptakan solusi yang tidak hanya ilmiah, tetapi juga
relevan dengan konteks lokal.

Pada kesempatan ini, saya ingin menggunakan momen
istimewa ini untuk berbagi pemikiran, pengalaman, dan harapan
saya tentang bagaimana kita dapat mengembangkan ilmu Patologi
Anatomik, khususnya Onkologi Molekuler, untuk meningkatkan
harkat dan kualitas hidup masyarakat nasional, maupun tingkat
global.

Topik pidato saya hari ini adalah: “Peran Dan Tantangan
Onkologi Molekuler Serta Dukungan Teknologi Cerdas
Untuk Diagnosis Cepat Tepat Pada Penanganan Penyakit
Malignansi”.

Dalam pidato ini, saya akan menguraikan perjalanan
penelitian saya, tantangan yang dihadapi, serta hasil-hasil yang
telah‘dieapaiy, Saya juga akan membahas bagaimana inovasi di
bidang inkdapatymemberikan kontribusi nyata dalam meningkatkan
efektivitas deteksi tepat cepat dan pengobatan penyakit malignansi
di Indonesia. Selain itu, saya ingin menekankan pentingnya
kolaborasi lintas disiplin ilmu dalam menciptakan solusi tepat
yang berkelanjutan.

Hadirin yang saya hormati,

Dengan perkembangan zaman yang diiringi kemajuan ilmu
pengetahuan, teknologi, dan kesadaran global, dunia kesehatan
telah medgalami transformasi yang luar biasa. Salah satu
pencapaian besar adalah keberhasilan dalam mengendalikan
Berbagai penyakit menular (communicable diseases), yang dulunya
menjadi penyebab utama kematian di banyak negara. Kemajuan
dalam bidang imunisasi, higiene sanitasi, serta perbaikan akses
terhadap layanan kesehatan, banyak penyakit menular berhasil
diberantas bahkan dihapuskan dari berbagai wilayah dunia (Meyer
et al., 2020 ; EA Subagio et al., 2024). Namun, keberhasilan ini
menghadirkan tantangan baru, yakni meningkatnya prevalensi
penyakit tidak menular (non-communicable diseases), termasuk
penyakit malignansi (SU Izzah et al., 2023).
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1. Transformasi Global dalam Kesehatan

Perkembangan teknologi dalam bidang Patologi Anatomik,
khususnya Onkologi Molekuler, telah membawa perubahan
signifikan dalam praktik diagnostik dan strategi terapi penyakit
malignansi, sebagaimana data dari Organisasi Kesehatan Dunia
(WHO) pada tahun 2020, merupakan salah satu penyebab utama
kematian di seluruh dunia, dengan lebih dari 19,2 juta kasus
baru dan hampir 10 juta kematian (WHO, 2024). Angka ini
mencerminkan urgensi dalam meningkatkan upaya deteksi
(diagnosis) tepat cepat dan pengobatan penyakit malignansi
secara global.

Transformasi ini didorong oleh integrasi diagnostik molekuler
ke dalam patologi rutin, memungkinkan pemahdaman, lebih
mendalam biologi tumor serta mendukung pengobatanyang lebih
terpersonalisasi. Salah satu terobosan yang pdlingigignifikan
adalah peran patologi dalam era next-generationfsequencing (NGS).
Patolog kini bertanggung jawab untuk mengintegrasikan data
morfologi dan molekuler guna memberikan wawasan/iagnostik,
prognostik, dan prediktif yang komprehensif (Angerilli e al,2021).
Pendekatan multidisiplin ini memperkuat keakuratan diagnosis
dan mengidentifikasi target terapi baru, sebagaimana terlihat
dalam studi terkait penyakit malignansi (kanket) jaringan lunak
dan sarkoma yang menunjukkan bahwa analisis molekulérdapat
mengonfirmasi atau merevisi diagnosis secara signifikan (Vollset
et al., 2024).

Hadirin yang berbahagia,

Di sisi lain, pola hidup modern memperburuk insiden penyakit
malignansi. Gaya hidup dengan konsumsi makanan olahan,
kurangnya aktivitas fisik, dan paparan polusi memperbesar risiko
penyakit ini (Huang et al., 2024), Perubahan pola makan akibat
globalisasi, terutama di negara berkembang seperti Indonesia,
memperlihatkan peningkatan konsumsi makanan tinggi lemak dan
rendah serat, yang dikenal sebagai faktor risiko penyakit malignansi
(kanker). Ditambah dengan peningkatan usia harapan hidup,
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tubuh manusia menghadapi lebih banyak kerusakan DNA yang
berpotensi memicu mutasi genetik penyebab penyakit malignansi
( Zavita A., Imam S., 2022). Oleh karena itu, edukasi masyarakat
dan pencegahan primer menjadi aspek krusial dalam penanganan
penyakit malignansi.

Upaya untuk lebih menajamkan hasil diagnosis di bidang
patologi anatomik khususnya Onkologi Molekuler, dengan
pendekatan prinsip-prinsip yang ada pada biologi molekuler
dan imunologi. Namun demikian, munculnya teknologi cerdas
memberikan harapan baru, seperti salah satunya sistem
Imamnunohistochemistry (IHC) Analyzer berbasis Onkologi Molekuler
yang'menawarkan potensi besar untuk diagnosis yang tepat
dan-eepat. Teknologi ini dirancang untuk mendeteksi biomarker
spesifik, saperti Human Epidermal Growth Factor Receptor 2
(HER#2), Epidermal Growth Factor Receptor (EGFR), dan Kirsten
rat sarcoma virus (KRAS), yang telah membuka jalan bagi terapi
target [yang secara signifikan meningkatkan hasil pengobatan
pasien (Ghehelgerdi et al., 2023). Selain itu, keberadaan molecular
tuinor boards sebagai kerangka kerja kolaboratif mempermudah
integrasi data molekuler dalam pengambilan keputusan klinis,
sehingga memperkuat efektivitas terapi penyakit malignansi
(kanker) (Hamamoto ef al., 2022).

Petapi disayangkan, bahwa kemajuan ini belum merata. Di
negara-negara berpenghasilan rendah dan menengah, termasuk
bebérapa wilayah di Indonesia, kesenjangan dalam akses terhadap
diagnostik molekuler menjadi tantangan besar. Investasi dalam
pengembangan infrastruktur dan penyebaran teknologi menjadi
kebutuhan mendesak untuk menjembatani kesenjangan ini.

Hadirin vang saya muliakan,

Pengembangan sistem cerdas seperti IHC-Analyzer tidak hanya
mencerminkan langkah maju dalam diagnosis dan terapi penyakit
malignansi, tetapi juga menunjukkan betapa pentingnya kolaborasi
antara teknologi dan ilmu kedokteran, khususnya kecerdasan
buatan dan onkologi molekuler. Dengan pendekatan yang tepat,
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kita dapat meningkatkan akurasi diagnosis, mempercepat waktu
pengambilan keputusan, manajemen yang sesuai, dan yang paling
penting adalah menyelamatkan lebih banyak nyawa penderita
penyakit malignansi.

2. Kanker dalam Konteks Indonesia
Hadirin vang saya hormatt,

Penyakit malignansi (kanker) terus menjadi salah satu
tantangan dunia kesehatan yang signifikan di Indonesia.
Berdasarkan data Global Cancer Statistics (GLOBOCAN) 2022,
Indonesia mencatat lebih dari 408.661 kasus baru penyakit
malignansi (kanker) dengan angka kematian mencapai 242.998
jiwa (Bray et al., 2024). Jenis penyakit malignansi (kanker) yang
paling umum ditemukan pada pria adalah kanker parw-paru,
sedangkan pada wanita, kanker payudara dan leher rahim, adalah
yang paling banyak didiagnosis (Kanker Payudara Paling Banyak
Di Indonesia, Kemenkes Targetkan Pemerataan Layanan Kesehatan
- Sehat Negeriku, n.d.). Angka-angka ini mencerminkan situasi
mendesak yang membutuhkan langkah-langkah strategis untuk
meningkatkan deteksi dini dan penanganan penyakit makignansi
(kanker) di tanah air. \

Tetapi sangat disesalkan, sebagian besar kasus peayakit
malignansi (kanker) di Indonesia baru terdiagnosisipada stadium
lanjut. Faktor penyebabnya meliputi keterbatasan akses terhadap
layanan kesehatan, kurangnya kesadaran masyarakat tentang
pentingnya deteksi dini, serta distribusi fasilitas kesehatan yaung
tidak merata di berbagai wilayah (Mansour ef al., 2024). Tidakhanya
itu, stigma sosial terhadap penyakit malignansi (kanker) sering kali
membuat pasien ragu untuk mencari pengobatan. Kesalahpahaman
bahwa penyakit malignansi (kanker) adalah penyakit yang tidak
dapat disembuhkan membuat banyak orang menunda mendapatkan
perawatan medis hingga penyakit malignansi (kanker) sudah
stadium lanjut pada saat datang berobat.
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Hadirin yang berbahagia,

Faktor lingkungan dan gaya hidup juga memperburuk
epidemiologi penyakit malignansi (kanker) di Indonesia. Faktor-
faktor seperti polusi udara, kebiasaan makan, dan paparan
karsinogen sangat penting dalam menentukan insiden penyakit
malignansi (kanker) (Romadhon et al., 2024). Misalnya, penelitian
telah menunjukkan bahwa polusi udara, khususnya partikulat
halus (PM2.5), terkait dengan peningkatan risiko kanker paru-
paru (Turner et al., 2020). Di Ontario, Kanada, diperkirakan
sekitar 5,8% kanker paru-paru disebabkan oleh polusi udara,
yang. menunjukkan bahwa dampak paparan lingkungan linier
tethadanp resiko terjadinya penyakit malignansi (kanker) (Larsen
et ‘al72028). Lebih jauh lagi, akses ke pilihan makanan yang
lebih sehat telah terbukti berkorelasi dengan insiden kanker yang
lebih regdéh, karena lingkungan dan makanan yang tidak sehat
dapat béfkontribusi pada terjadinya peradangan kronis, yang
diindikdsikan sebagai faktor risiko berbagai penyakit malignansi
(kanker) (Key et @l., 2020, AS Budiatin ef al., 2021).

Penyaklt malignansi (kanker) kolﬁrektal sebagai contoh
lainnya, sebagai kanker yang masuk dalam sepuluh besar kanker
terbanyak di Indonesia telah dikaitkan dengan paparan kadar
nitrat ¥ang tinggi dalam air minum (Lowe et al., 2021). Selain itu,
penifigkatan prevalensi obesitas di Indonesia telah dihubungkan
defigan meningkatnya risiko penyakit malignansi (kanker) paru-
Paru, yang #aat ini merupakan penyebab utama kematian akibat
kanker di' negara kita (Suryoadji ef al., 2021). Faktor-faktor ini
menunjikkan bahwa pendekatan multidimensi yang mencakup
peneegahan berbasis gaya hidup dan pengendalian lingkungan
sangatlah penting.

Selain itu, seiring dengan meningkatnya angka harapan hidup
secara global, insiden penyakit malignansi (kanker) juga meningkat,
terutama karena akumulasi mutasi genetik dan paparan faktor
risiko lingkungan yang berkepanjangan dari waktu ke waktu.
Populasi yang manula lebih mungkin terkena penyakit malignansi
(kanker), karena resiko mutasi meningkat seiring bertambahnya
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usia. Insiden penyakit malignansi (kanker) prostat telah diamati
meningkat secara signifikan pada pria berusia 49 tahun dan lebih
muda, yang menunjukkan bahwa populasi yang lebih muda juga
mengalami peningkatan tingkat penyakit malignansi (kanker), yang
mungkin disebabkan oleh perubahan gaya hidup dan lingkungan
(Bray et al., 2024)

Tantangan lain yang tidak kalah penting adalah kesenjangan
dalam infrastruktur kesehatan. Banyak fasilitas kesehatan di
daerah tidak memiliki alat diagnostik yang memadai, memaksa
pasien melakukan perjalanan jauh untuk mendapatkan diagnosis
dan pengobatan. Ini tidak hanya membebani pasien secara finansial
tetapi juga secara emosional. Dalam konteks ini, distribusi teknologi
dan fasilitas medis yang lebih merata di seluruh Indonesia menjadi
kebutuhan mendesak dan tidak dapat ditawar.

Namun, kita tidak boleh hanya berfokus pada pantangan. Ada
banyak potensi solusi yang dapat dikembangkan intuk mengatasi
situasi ini. Program penelitian dan intervensi berbasis magyarakat
telah menunjukkan hasil yang menjanjikan. Misalnya, peningkatan
kesadaran tentang faktor risiko dan gejala penyakit malignansi
(kanker), khususnya kanker payudara dan leher rahim, terbukti
dapat meningkatkan deteksi dini dan memperbaiki angka-harapan
hidup pasien (Dewi et al., 2020). Selain itu, intervensi yang-berfokus
pada pola makan, seperti peningkatan konsumsi buah dan'sayuran,
juga disarankan untuk mengurangi risiko terjadinya pemyakit
malignansi (kanker) (Key et al., 2020). :

Hadirin sekalian yang saya hormati,

Tantangan yang dihadapi Indonesia dalam menangani
penyakit malignansi (kanker) membutuhkan kerja sama dari semua
pihak, baik pemerintah, akademisi, tenaga kesehatan, maupun
masyarakat. Dengan meningkatkan kesadaran publik, menyediakan
fasilitas kesehatan yang memadai, dan mengintegrasikan teknologi
diagnostik modern, kita dapat memperbaiki kualitas hidup pasien
penyakit malignansi (kanker), termasuk meminimalisir pengaruh
negatif pemakaian obat anti penyakit malignansi (kanker) dan
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mengurangi angka kematian akibat penyakit ini (I Susilo et al.,
2021 ; 1 Thsan FR et al., 2021 ; TA Fakhrinnisa et al., 2021)

3. Onkologi Molekuler: Tonggak Baru dalam Memahami
Kanker

Huadirin yang saya hormati,

Dalam beberapa dekade terakhir, kemajuan di bidang Onkologi
Molekuler telah membawa kita ke era baru dalam memahami dan
upaya menangani penyakit malignansi (kanker). Onkologi Molekuler
adalah cabang ilmu yang berfokus pada analisis mendalam tentang
mekanisme biologis dan molekuler yang mendasari perkembangan
penvakitumalignansi (kanker). Dengan mempelajari mutasi
genetik, regulasi ekspresi gen, dan interaksi molekuler dalam
microénpironment tumor, para ilmuwan kini dapat mengembangkan
metode diagnostik yang lebih akurat, terapi yang lebih efektif, serta
strategi pencegahan yang lebih spesifik.

Salah satu tonggak besar dalam bidang ini adalah integrasi
teknologi genomik canggih, seperti next-generation sequencing
(NGS). Teknolagi ini memungkinkan pemahaman yang lebih
mendalam tentang biologi tumor, sekaligus membuka jalan untuk
mengidentifikasi target terapi yang spesifik. Proyek-proyek
besarseperti The Cancer Genome Atlas (TCGA) dan Genomics of
Drug' Sensitivity in Cancer (GDSC) telah memberikan wawasan
tak ternilai tentang lanskap molekuler berbagai jenis penyakit
malignansi (kanker) (Quetel et al., 2020). Penemuan-penemuan
ini mencakup identifikasi mutasi genetik tertentu dan jalur
molekuler yang mendorong tumorigenesis, yang pada gilirannya
memungkinkan pengembangan terapi yang disesuaikan dengan
profil genetik individu.

Hadirin yang berbahagia,

Salah satu area penelitian yang menjanjikan dalam Onkologi
Molekuler adalah eksplorasi long non-coding RNAs (IncRNAs).
Molekul ini diketahui memainkan peran penting dalam menjaga
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stabilitas genom serta dalam proses onkogenesis berbagai penyakit
malignansi (kanker), termasuk penyakit malignansi (kanker)
serviks (L. Zhang et al., 2020). Dengan memahami mekanisme
molekuler ini, para peneliti dapat mengembangkan biomarker
baru yang berpotensi digunakan untuk deteksi dini dan intervensi
terapeutik, sehingga meningkatkan hasil klinis pasien (Shen et
al., 2020).

Selain itu, teknologi seperti CRISPR (Clustered Regularly
Interspaced Short Palindromic Repeats) telah membuka peluang
baru untuk memahami ketergantungan gen pada sel penyakit
malignansi (kanker) dan peran spesifik mutasi tertentu dalam
perkembangan penyakit (Katti et al., 2022). Sebagai €ontol,
pada karsinoma paru-paru bukan sel kecil (non-small cell lung
carcinoma), subtipe molekuler yang berbeda menunjukkanrespons
yang beragam terhadap terapi target (Mambetsariev ef'ad., 2020).
Pendekatan ini menunjukkan pentingnya integrasi data multi-omik
- gabungan informasi genomik, transkriptomik; dan preteomik,
untuk memberikan pemahaman yang lebih komprehensifitentang
biologi penyakit malignansi (kanker) dan mengidentifikasi strategi
terapi baru (Katti ef al., 2022).

Lebih lanjut, klasifikasi kanker berdasarkan profil molekuler
telah menjadi landasan bagi pengobatan yang terpersonalisasi.
Sebagai contoh, penyakit malignansi (kanker) lambung kini dapat
dikategorikan ke dalam subtipe molekuler tertentu yang berkorelasi
dengan hasil klinis spesifik, sehingga memandu keputusan terapi.
Dengan pendekatan ini, terapi dapat ditargetkan pada jalun
molekuler spesifik yang terlibat dalam perkembangan penyakit
malignansi (kanker), yang tidak hanya meningkatkan efektivitas
pengobatan, tetapi juga meminimalkan efek samping (Fuentes
Bayne et al., 2024).

Hadirin sekalian yang saya hormati,

Onkologi Molekuler juga merupakan pembuka era baru dalam
upaya kita memahami penyakit malignansi (kanker). Bidang ini
tidak hanya memberikan wawasan mendalam tentang mekanisme
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biologis penyakit malignansi (kanker), tetapi juga menawarkan
solusi nyata untuk meningkatkan diagnosis, terapi, dan pencegahan
penyakit ini. Dengan melanjutkan penelitian dan mengintegrasikan
teknologi baru, kita dapat mewujudkan masa depan di mana
penyakit malignansi (kanker) dapat ditangani dengan lebih cepat,
tepat, dan personal.

a. Tahapan Karsinogenesis
Hadirin yang saya hormati,

Proses karsinogenesis, yaitu transformasi sel normal menjadi
sel pehyakit malignansi (kanker), adalah fenomena kompleks
yangberlangsung melalui tiga tahap utama: inisiasi, promosi, dan
prograsi. Setiap tahap mencerminkan serangkaian peristiwa biologis
dan petubahan molekuler yang berkontribusi pada perkembangan
penyakit“malignansi (kanker). Pemahaman mendalam tentang
tahapan, ini memberikan landasan bagi pengembangan strategi
pencegahan, diagnosis dini, dan terapi kanker.

Tahap Inisiasi

Tahap inisjasi ditandai oleh terjadinya kerusakan genetik awal
yang mengubah sel normal menjadi sel pra penyakit malignansi
(prakanker). Paparan karsinogen (biologi, kimiawi, dan fisik),
seperti bahan kimia dalam asap tembakau atau komponen
makanan fertentu, dapat menyebabkan mutasi DNA, terutama
pada gen’pengatur siklus sel dan apoptosis. Kerusakan genetik
ini serihg melibatkan mutasi pada gen penting, seperti p53, yang
dikenal sebagai penjaga genom. Ketika p53 kehilangan fungsi, sel
kehilangan kemampuannya untuk mengatur pertumbuhan normal
dan memperbaiki kerusakan DNA (8. Zhang et al., 2024).

Tahap Promosi

Tahap promosi adalah fase di mana sel-sel pra penyakit
malignansi (prakanker) berkembang biak dengan cepat, didorong
oleh faktor-faktor seperti peradangan kronis, perubahan hormonal,
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dan sinyal molekuler tertentu. Peradangan kronis, misalnya, telah
terbukti mendukung proliferasi sel prakanker dan meningkatkan
risiko perkembangan tumor. Pada penyakit malignansi (kanker)
hati, aktivasi enzim hati fase IT dan modulasi sitokin proinflamasi
merupakan faktor kunci yang mendukung hepatokarsinogenesis.
Selain itu, komunitas mikroba tertentu di saluran pencernaan dapat
mempromosikan tumorigenesis dengan memicu respons inflamasi
yang berkelanjutan. Pada tahap ini, microenvironment tumor mulai
memainkan peran penting dalam menciptakan lingkungan yang
mendukung proliferasi sel penyakit malignansi (kanker) (Wang
et al., 2023).

Tahap Progresi

Tahap progresi adalah fase terakhir, di mand selpehyakit
malignansi (kanker) menjadi lebih agresif, invagif, dam,mampu
bermetastasis ke jaringan lain. Proses ini melibatkan ketidakstahilan
genetik yang meningkat, akumulasi mutasi tambahan, dan
perubahan epigenetik yang memungkinkan sel penyakit/malignansi
(kanker) menghindari apoptosis, mempertahankan sinyal prolifératif,
dan menyerang jaringan sekitarnya (Chehelgerdi efyal., 2023).
Sebagai contoh, pada adenokarsinoma paru-paruj ketidakstabilan
kromosom telah dikaitkan dengan akumulasi mutasi yang
meningkatkan perilaku agresif tumor (Zhang et al), 2024),

Perubahan epigenetik juga memainkan peran penting dalam
tahap ini. Modifikasi seperti metilasi DNA yang abnarmal dapat,
mengubah pola ekspresi gen tanpa mengubah urutan DNA dasar,
sehingga mendukung fenotipe malignan. Penelitian menunjukkan
bahwa pola metilasi DNA yang tidak normal berkembang datidesi
prakanker menjadi kanker invasif, memberikan wawasan tentang
mekanisme molekuler di balik progresi tumor (Chehelgerdi et al.,
2023).

Hadirin yang berbahagia,

Pemahaman tentang tahapan karsinogenesis membantu kita
mengidentifikasi titik kritis untuk intervensi terapeutik. Dengan
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menargetkan perubahan genetik dan epigenetik pada setiap tahap,
kita dapat mengembangkan pendekatan terapi yang lebih efektif
dan terarah. Melalui penelitian yang berkelanjutan, harapan
untuk mencegah atau menghentikan perjalanan kanker semakin
mendekati kenyataan.

b. Mekanisme Molekuler Kanker
Hadirin yang saya hormati,

Kanker adalah hasil dari gangguan atau perubahan pada
regulasi dasar seluler yang melibatkan berbagai mekanisme
moléku]er. Pemahaman tentang mekanisme ini sangat penting
untuk mengembangkan terapi yang lebih efektif dan meningkatkan
hasi) p_@:)gbbatan pasien (H Handayani et al., 2020). Mekanisme
molekulér penyakit malignansi (kanker) mencakup perubahan
genetik, epigenetik, dan interaksi kompleks dalam microenvironment
tumor, yang semuanya memainkan peran dalam inisiasi,
perkembangan, dan metastasis kanker.

Secara mendasar, penyakit malignansi (kanker) melibatkan
mutasi genetik pada gen pengendali kehidupan sel. Mutasi ini

memengaruhi;

1. Ongogene] gen pertumbuhan, yang apabila bermutasi dapat
fMemicu pertumbuhan sel yang tidak terkendali.

27 T'umor Suppressor Genes, gen yang berfungsi mengendalikan
atau menghambat pertumbuhan sel, tetapi kehilangan fungsinya
akibat mutasi.

8. Repair Genes, gen yang berfungsi memperbaiki kerusakan DNA,
di mana mutasi dapat menyebabkan akumulasi kerusakan
genetik.

4. Apoptosis Genes, gen yang mengatur kematian sel terprogram,

yang bila terganggu memungkinkan sel yang rusak tetap hidup
dan berkembang.

Sebagai contoh, mutasi pada gen BRCA1 dan BRCA2 secara
signifikan meningkatkan risiko kanker payudara dan ovarium,
sedangkan infeksi Human Papillomavirus (HPV) adalah penyebab
utama kanker serviks (Mbemi et al., 2020).
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Hadirin yang berbahagia,

Faktor genetik bukan satu-satunya penyebab penyakit
malignansi (kanker). Interaksi antara sel penyakit malignansi
(kanker) dan microenvironment tumor (tumor microenvironment|
TME) memainkan peran penting. TME terdiri dari berbagai jenis
sel, komponen matriks ekstraseluler (extracellular matrix/ECM), dan
molekul sinyal yang berinteraksi dengan sel penyakit malignansi
(kanker). ECM, misalnya, berperan dalam mempromosikan
angiogenesis dan metastasis. Studi menunjukkan bahwa sel
penyakit malignansi (kanker) payudara dapat memicu remodeling
ECM di situs premetastatik, seperti pada paru-paru, menciptakan
lingkungan yang mendukung penyebaran metastasis (Meng efal’)
2021). Selain itu, ECM yang abnormal dapat mengubah périlaku
sel stroma, memicu peradangan, dan memungkinkan sel.pényakit
malignansi (kanker) menghindari respons imun.

Selain faktor genetik dan microenvironment, modifikasi
epigenetik seperti metilasi DNA dan modifikasi histon juga
berkontribusi pada perkembangan penyakit malignansi (kanker).
Modifikasi ini dapat mengakibatkan inaktivasi gen peneKan
tumor atau aktivasi onkogen. Sebagai contoh, ekspresi COX-2
(cyclooxygenase-2) yang diatur oleh mekanisme epigenetik telah
dikaitkan dengan prognosis buruk pada penyakit malignansi
(kanker) kolorektal. Integrasi data epigenomikidan géfiomik
sangat penting untuk memahami bagaimana kedua mekanisme
ini berinteraksi, seperti dalam kasus modifikasi m6A metilagi
RNA yang memengaruhi proliferasi dan metastasis sel penyakit
malignansi (kanker) kolorektal (X. Li et al., 2024).

Hadirin sekalian yang saya hormati,

Pemahaman yang lebih dalam tentang mekanisme molekuler
penyakit malignansi (kanker) memberikan landasan untuk terapi
yang lebih terarah. Sebagai contoh, pengembangan terapi berbasis
mutasi spesifik seperti anti-EGFR untuk penyakit malignansi
(kanker) kolorektal telah meningkatkan hasil pengobatan pasien
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dengan profil genetik tertentu (Li et al., 2023). Selain itu, teknologi
seperti next-generation sequencing (NGS) telah merevolusi
kemampuan kita untuk mengidentifikasi mutasi genetik dan
target terapeutik baru, mempercepat inovasi dalam pengobatan
penyakit malignansi (kanker) .

Melalui penelitian yang berkelanjutan dan integrasi teknologi
baru, kita dapat terus memperluas pemahaman tentang mekanisme
molekuler penyakit malignansi (kanker) memberikan harapan baru
bagi pasien, dan mewujudkan pengobatan yang lebih personal dan
efektif (AN Hidayati et al., 2020).

¢! Mieroenvironment Tumor dan Angiogenesis
Headirin yang saya hormati,

Penyakit, malignansi (kanker) bukanlah penyakit yang berdiri
sendirieDi sekitar sel penyakit malignansi (kanker) terdapat
lingkungan mikro yang disebut tumor microenvironment (TME),
yang memainkan peran penting dalam perkembangan, penyebaran,
dan respons tumor terhadap terapi. Microenvironment ini merupakan
ekosistem yang kompleks dan dinamis, terdiri atas berbagai jenis
sel non=kanker :Seperti sel imun, fibroblas, sel endotel, dan matriks
ekstraseluler (extracellular matrix/ECM). Semua komponen ini
berinteraksi secara erat dengan sel penyakit malignansi (kanker),
meméngaruhi perilaku tumor secara keseluruhan (Ephraim et
al2022).

Salah satu mekanisme utama dalam TME adalah angiogenesis,
yaitu pembentukan pembuluh darah baru yang menopang
kebutuhan metabolik tumor. Proses ini dimediasi oleh pelepasan
faktor pertumbuhan seperti VEGF (vascular endothelial growth
factor), yang tidak hanya mendukung pertumbuhan tumor tetapi
juga menciptakan jalur bagi metastasis. Selain itu, TME juga
memungkinkan sel penyakit malignansi (kanker) menghindari
pengawasan sistem imun dengan mengubah sifat sel imun di
sekitarnya, seperti makrofag dan limfosit, sehingga sel-sel ini
mendukung pertumbuhan tumor daripada menyerangnya.
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Hadirin yang berbahagia,

Komponen utama lain dari TME adalah makrofag asosiasi
tumor (fumor-associated macrophages/TAMs), yang sering kali
mengalami polarisasi menuju fenotipe M2. Fenotipe ini mendukung
pertumbuhan tumor dan menekan respons imun antitumor, Pada
penyakit malignansi (kanker) kolon, misalnya, TAMs adalah
jenis sel imun yang paling banyak ditemukan dalam TME, dan
keberadaan infiltrasi TAM yang tinggi sering dikaitkan dengan
prognosis yang buruk (Jiang et al., 2020). Penelitian terbaru
menunjukkan bahwa menargetkan jalur sinyal yang terlibat dalam
rekrutmen dan polarisasi TAM dapat secara efektif merombak TME
dan meningkatkan imunitas antitumor (Ephraim et al., 2022);

Selain TAMs, fibroblas asosiasi kanker (cancer,dssociated
fibroblasts/CAFs) juga memainkan peran krusial. €AFs adalah
fibroblas yang teraktivasi dan berkontribusi pada perkembangan
tumor melalui sekresi faktor pertumbuhan, sitokin, serta interaksi
langsung dengan sel penyakit malignansi (kanker), CAFs juga dapat
memodifikasi ECM, menciptakan lingkungan yang méndukung
proliferasi sel tumor dan metastasis (Fozzatti & Cheng, 2020).
Sebagai contoh, interaksi antara CAF's dan sel penyakit malignansi
(kanker) dapat meningkatkan angiogenesis dan invasivitasisel tumor,
memberikan informasi, bahwa pentingnya target terapeutik pada
CAF's dalam pengobatan kanker (Anderson & Simon, 2020).

Lebih jauh lagi, ECM tidak hanya berfungsi sebagai kerangka

struktural tetapi juga aktif terlibat dalam jalur sinyal yang

mengatur perilaku sel tumor. Kekakuan dan komposisi ECM
dapat memengaruhi proliferasi, migrasi, dan respons sel penyakit
malignansi (kanker) terhadap terapi. Intervensi terapeutik yang
menargetkan remodeling ECM menunjukkan potensi untuk
menghambat pertumbuhan tumor sekaligus meningkatkan
efektivitas imunoterapi (Meng et al., 2021).
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Hadirin sekalian yang saya hormati,

Lanskap imun dalam TME juga menjadi tantangan besar.
Kehadiran faktor imunosupresif seperti adenosin dan berbagai
sitokin dapat menghambat aktivitas sel T efektor dan sel pembunuh
alami (natural killer/NK), memungkinkan tumor menghindari
pengawasan imunitas tubuh. Pemahaman tentang mekanisme
imunosupresif ini sangat penting untuk mengembangkan terapi
kombinasi yang dapat meningkatkan efektivitas imunoterapi dengan
menargetkan TME (Larionova et al., 2020).

Kemajuan teknologi, seperti single-cell RNA sequencing, telah
memberikan wawasan yang lebih mendalam tentang heterogenitas

selulerndalam TME. Teknologi ini mengungkapkan populasi

sel/imun yang berbeda dan keadaan fungsionalnya, menyoroti
kompleksitas, TME dan perannya dalam perkembangan penyakit
malignansi (kanker) (Meng et al., 2021). Dengan karakterisasi
komposisi seluler dan interaksi dalam TME, para peneliti dapat
mengidentifikasi target terapeutik dan biomarker baru yang
berpotensi meningkatkan hasil pengobatan pasien.

Hadirinyang saya hormati,

Mzieroenvironment tumor adalah medan perang dinamis
yvang-mienentukan keberhasilan atau kegagalan terapi penyakit
malighansi (kanker). Dengan pemahaman yang lebih mendalam
venfang kgmponen dan interaksi dalam TME, kita dapat
mengembangkan strategi terapi yang lebih efektif untuk melawan
Kanker/memperbaiki kualitas hidup pasien, dan memberikan
harapén baru yang lebih baik di masa mendatang.

d. Metastasis dan Invasi
Hadirin yang saya hormati,

Metastasis adalah ciri khas penyakit malignansi (kanker/
tumor ganas/neoplasma malignan) yang menjadi penyebab utama
kematian pasien. Proses ini melibatkan serangkaian langkah
kompleks, mulai dari invasi jaringan sekitar, masuk ke pembuluh
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darah atau limfatik (intravasasi), perjalanan melalui sirkulasi,
hingga kolonisasi di organ lain. Pemahaman tentang mekanisme
metastasis sangat penting untuk mengembangkan strategi terapi
yang efektif.

Tahap Invasi Lokal

Tahap pertama dalam metastasis adalah invasi lokal, di mana
sel penyakit malignansi (kanker) menembus jaringan di sekitarnya.
Proses ini sering dimediasi oleh epithelial-mesenchymal transition
(EMT), yaitu perubahan fenotip di mana sel epitel kehilangamn
polaritasnya dan memperoleh sifat migrasi serta invasi. Sebagai
contoh, microRNA-21 (miR-21) diketahui mempromosikdn EMT
melalui jalur sinyal TGF-[], yang mendukung progresi fumoripada
kanker serviks (Han et al., 2022). Lingkungan mikrotumer #umor
microenvironment) juga memainkan peran penting dalaminvasi ini.
Kekakuan matriks dan keberadaan vesikel ekstraseluler diketahui
meningkatkan potensi invasi sel penyakit malignansi/(kanker)
(Sirohi et al., 2020),

Tahap Intravasasi

Setelah tahap invasi lokal, sel penyakit malignansi(kanker)
memasuki sirkulasi darah atau limfatik dalam tahap yang.disebut
intravasasi. Tahap ini dipengaruhi oleh interaksi antara sel
penyakit malignansi (kanker) dan sel-sel stroma di sekitarnya,
Sebagai contoh, neutrofil dapat meningkatkan kemampuan invasi
sel penyakit malignansi (kanker) ovarium dengan mengaktivagi
jalur sinyal MAPK (Mitogen Activated Protein Kinase). Selain itu,
tekanan mekanis dalam lingkungan tumor, seperti fluid sheor
stress, juga memengaruhi kemampuan intravasasi sel penyakit
malignansi (kanker) (Bahar et al., 2023).

Tahap Sirkulasi

Dalam sirkulasi, sel penyakit malignansi (kanker) menghadapi
lingkungan yang penuh tantangan, termasuk serangan dari
sistem imun dan tekanan mekanis. Untuk bertahan hidup, sel
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penyakit malignansi (kanker) sering memanfaatkan vesikel
ekstraseluler yang mereka hasilkan untuk berkomunikasi dengan
sistem imun, memodulasi respons imun agar menguntungkan
penyakit malignansi (kanker). Selain itu, kemampuan sel penyakit
malignansi (kanker) untuk menghindari deteksi sistem imun,
seperti melalui regulasi titik pemeriksaan/pengecekan imun tububh,
menjadi kunci keberhasilan sel penyakit malignansi (kanker) selama
fase ini (Bahar ef al., 2023).

Tahap Ekstravasasi

Tahap berikutnya adalah ekstravasasi, di mana sel penyakit
malignansi (kanker) keluar dari sirkulasi darah atau limfatik
menuju jaringan baru. Proses ini melibatkan adhest sel penyakit
malignansi (kanker) pada sel endotel pembuluh darah atau limfatik
dan migtasi melalui dinding pembuluh. Kondisi hipoksia sering
kali meningkatkan kemampuan invasi sel penyakit malignansi
(kanker) dengan menstabilkan hypoxia-inducible factor 1o (HIF-
1a), yangimerangsang ekspresi gen terkait invasi dan metastasis.
Selaindtu, keberadaan kemokin tertentu dalam microenvironment
tumor dapat menarik sel tumor sirkulasi ke lokasi metastasis
(Chen etial., 2023).

Tahap Kolonisasi

Setelah mencapai jaringan baru, sel penyakit malignansi
(kanker) harus beradaptasi dengan lingkungan mikro yang baru
untuk membentuk tumor sekunder. Keberhasilan kolonisasi sangat
bergantung pada kompatibilitas lokasi metastasis dengan sel
penyakit malignansi (kanker), serta dukungan dari sel-sel stroma
dan komponen matriks ekstraseluler. Interaksi antara sel penyakit
malignansi (kanker) dan stroma secara signifikan memengaruhi
kemampuan mereka untuk menetap dan berkembang di lokasi
metastasis. Selain itu, sifat mekanis dari lingkungan mikro baru,
seperti kekakuan dan komposisi matriks, juga dapat memengaruhi
perilaku sel tumor (Chen et al., 2023).
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Hadirin yang berbahagia,

Metastasis adalah proses yang sangat kompleks dan melibatkan
interaksi dinamis antara sel penyakit malignansi (kanker) dan
lingkungan mikro. Pemahaman yang lebih dalam tentang setiap
tahap metastasis membuka peluang baru untuk terapi yang
menargetkan invasi, intravasasi, atau kolonisasi. Dengan penelitian
yang berkelanjutan, kita dapat mengembangkan strategi yang lebih
efektif untuk mencegah penyebaran kanker dan meningkatkan
harapan hidup pasien.

e. Mutasi Genetik dalam Perkembangan Penyakit
Malignansi (Kanker)

Hadirin yang saya hormati,

Mutasi genetik memegang peranan peéntingwdalam
perkembangan penyakit malignansi (kanker), memengaruhi
berbagai aspek biologi kanker, termasuk inisiasi, progresi, dan
metastasis. Pemahaman mendalam tentang mutasi ini sangat
penting untuk pengembangan terapi target dan pendekatan
pengobatan yang terpersonalisasi.

Jenis-jenis Mutasi Genetik

Mutasi genetik pada penyakit malignansi (Kanker)“dapat
berupa mutasi titik, insersi, delesi, dan variasi jumlah Salinan feopy.
number variations). Mutasi titik, seperti p.T790M dan p.R776H pada
gen EGFR, diketahui berkontribusi pada perkembangan penyakit
malignansi (kanker) paru-paru, khususnya pada individa non-
perokok (Li ef al., 2023). Mutasi ini mengaktifkan jalur sinyal yang
mempromosikan proliferasi dan kelangsungan hidup sel, sehingga
mendorong proses onkogenesis.

Peran Tumor Suppressor Genes dan Oncogene

Mutasi pada gen penekan tumor (Tumor suppressor genes)
dan gen pemicu pertumbuhan (Oncogene) merupakan mekanisme
utama dalam perkembangan penyakit malignansi (kanker). Sebagai
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contoh, mutasi pada gen BRCAI dan BRCAZ2 secara signifikan
meningkatkan risiko penyakit malignansi (kanker) payudara
dan ovarium. Pembawa mutasi pada gen-gen ini memiliki risiko
seumur hidup yang dapat melebihi 80% untuk berkembang menjadi
penyakit malignansi (kanker) payudara (Mbemi et al., 2020).
Mutasi ini merusak mekanisme perbaikan DNA, menyebabkan
ketidakstabilan genom dan meningkatkan kerentanan terhadap
mutasi tambahan.

Sementara itu, onkogen seperti BRAF sering kali mengalami
mutasi pada melanoma dan penyakit malignansi (kanker) kolorektal,
niendorong pertumbuhan dan perkembangan sel. Identifikasi mutasi
ini telah memungkinkan pengembangan terapi target seperti
in}u"bitqr BRAF, yang menunjukkan efektivitas dalam pengobatan
penyakit. malignansi (kanker) dengan mutasi BRAF.

Mutasi*Genetik dalam DNA Tumor Sirkulasi

Kewmajuan [teknologi liquid biopsy telah membuka jalan
untuk meéndeteksi mutasi genetik dalam DNA tumor sirkulasi
(cirewlating tumor DNA/ctDNA). ¢ctDNA mencerminkan lanskap
mutasi tumor, memungkinkan pemantauan respons pengobatan
secara real-time dan deteksi mutasi resistensi (Filipska & Rosell,
2021). Pendekatan ini sangat bermanfaat pada penyakit malignansi
(kanker) metastasis, di mana biopsi jaringan tradisional sering
kali gulit dilakukan.

Tanda-tanda Mutasi dan Patogenesis Penyakit
Malignansi (Kanker)

Tanda-tanda mutasi (mutational signatures), yaitu pola mutasi
yang terkait dengan proses karsinogenesis tertentu, memberikan
wawasan tentang mekanisme biologis di balik perkembangan
penyakit malignansi (kanker). Sebagai contoh, paparan radiasi
ultraviolet (UV) menghasilkan tanda mutasi spesifik pada
melanoma, sedangkan paparan tembakau menghasilkan tanda
khas pada penyakit malignansi (kanker) paru-paru (Filipska &
Rosell, 2021). Pemahaman tentang tanda-tanda ini dapat membantu
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mengidentifikasi populasi berisiko dan mengembangkan strategi
pencegahan.

Interaksi Genetik dan Kompleksitas Penyakit Malignansi
(Kanker)

Kompleksitas penyakit malignansi (kanker) semakin terlihat
melalui interaksi antara berbagai mutasi genetik. Konsep synthetic
lethality menunjukkan bahwa mutasi pada pasangan gen tertentu
dapat menyebabkan kematian sel jika kedua gen tersebut bermutasi,
tetapi tidak jika hanya salah satu gen yang terpengaruh (Filipska
& Rosell, 2021). Pendekatan ini sedang dieksplorasi untuk aplikasi
terapeutik, karena menargetkan interaksi ini dapat mémbuka
peluang baru untuk pengobatan penyakit malignansi(kanker).

Implikasi untuk Pengobatan Terpersonalisasi

Identifikasi mutasi genetik memiliki dampak besar pada
pengobatan terpersonalisasi. Pengujian genetik memungkinkan
pengambilan keputusan terapi berdasarkan profil mutasifindividu.
Sebagai contoh, pasien dengan mutasi EGFR dapat merespons
inhibitor EGFR, sementara mereka dengan mutasi BRCA.mungkin
merespons inhibitor PARP (Li ef al., 2023). Selain itu, pemahaman
tentang lanskap genetik penyakit malignansi (kanker) dapat
memandu pengembangan strategi terapi baru dan meningkatkan
hasil klinis pasien.

Hadirin sekalian yang saya hormati,

Pemahaman yang mendalam tentang mutasi genetik dalam
perkembangan penyakit malignansi (kanker), membuka peluang
besar untuk terapi yang lebih terarah dan efektif. Dengan inovasi
berkelanjutan dan kolaborasi lintas disiplin, kita dapat memberikan
harapan baru bagi pasien penyakit malignansi (kanker) di seluruh
dunia.
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4. Inovasi Teknologi dalam Onkologi Molekuler
Hadirin yang saya hormati,

Kemajuan teknologi dalam beberapa dekade terakhir telah
merevolusi bidang Onkologi Molekuler, memberikan pendekatan
baru yang lebih presisi dalam diagnosis, terapi, dan manajemen
penangan penyakit malignansi (kanker). Inovasi teknologi ini,
yang mencakup teknologi genomik, solusi kesehatan digital, dan
pendekatan terapeutik baru, telah membuka era pengobatan yang
lebih personal dan efektif.

Salah satu inovasi terbesar adalah penggunaan
imunehistokimia (IHC), yang memungkinkan identifikasi
protein spesifik dalam jaringan sel tumor. Teknologi ini tidak
hany¥a membantu dalam diagnosis, tetapi juga menyediakan
informagi, penting mengenai prognosis dan pilihan terapi. Kini,
dengan.antegrasi Kecerdasan Buatan (Al), analisis data dari
THC méenjadi lebih cepat dan akurat. Artficial Inteligence (Al)
dapat mengidentifikasi pola kompleks yang sulit dilakukan oleh
manusia, memberikan wawasan baru tentang mekanisme penyakit
malignansi (kanker) , serta meningkatkan efisiensi pengambilan
keputusan klinis.

HadiFin yang/berbahagia,

Selain/IHC (imunohistokimia), liquid biopsy telah menjadi
galah satwterobosan terbesar dalam Onkologi Molekuler. Teknologi
ini memungkinkan pengumpulan materi tumor, seperti DNA
tumoy' sirkulasi (circulating tumor DNA/ctDNA), dari sampel
ddrah secara non-invasif. Liguid biopsy memberikan kemampuan
untuk memantau dinamika tumor secara real-time, mendeteksi
imunohistokimia pada tahap awal, menilai respons terapi, dan
mengidentifikasi mekanisme resistensi tanpa perlu biopsi jaringan
invasif (Filipska & Rosell, 2021). Kemampuan ini memberikan
pandangan yang mendalam tentang heterogenitas dan evolusi
tumor, yang sangat penting dalam merancang strategi pengobatan
yvang disesuaikan.
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Teknologi next-generation sequencing (NGS) juga telah
mengubah lanskap profil genomik dalam Onkologi Molekuler.
NGS memungkinkan analisis simultan dari banyak gen yang
terkait dengan penyakit malignansi (kanker), mengidentifikasi
mutasi yang dapat menjadi target terapi (Angerilli et al., 2021).
Dengan mengintegrasikan data genomik dengan informasi klinis,
pendekatan Onkologi Molekuler yang presisi ini telah menghasilkan
terapi target yang lebih efektif dan dengan efek samping yang
lebih minimal dibandingkan kemoterapi konvensional. Sebagai
contoh, identifikasi mutasi spesifik dalam tumor memungkinkan
pemilihan agen terapi yang sesuai, sehingga meningkatkan hasil
pengobatan pasien secara signifikan.

Hadirin sekalian yang saya hormati,

Kecerdasan buatan (AI) dan pembelajaran/mesin (machine
learning) memainkan peran penting dalam kemajuan Onkologi
Molekuler. AI digunakan untuk menganalisis kumpulan data
besar, termasuk data genomik, proteomik, dan klinis, guna
mengidentifikasi pola dan memprediksi respons pengobatan (Kumar
et al., 2023). Algoritma AI juga dapat meningkatkan akurasi-deteksi
dini penyakit malignansi (kanker) melalui analisis data pencitraan
dan identifikasi perubahan halus yang menunjukkan kemungkinan
adanya keganasan (malignansi). Di samping itu, alat berbasis Al
kini digunakan untuk mendukung pengambilan keputusan klinis
dengan mengoptimalkan rencana pengobatan berdasarkan profil
individu pasien (Liao et al., 2023).

Teknologi kesehatan digital, seperti felemedicine dan aplikasi
kesehatan seluler, semakin terintegrasi dalam perawatan di bidang
Onkologi Molekuler. Inovasi ini memungkinkan pemantauan jarak
jauh dan keterlibatan pasien secara langsung, yang pada akhirnya
meningkatkan akses ke layanan kesehatan dan mendukung
kepatuhan terhadap regimen pengobatan (Luchini et al., 2022).
Dalam pengelolaan penyakit kronis seperti penyakit malignansi
(kanker), teknologi ini memainkan peran penting dalam memastikan
pemantauan yang konsisten dan intervensi yang tepat waktu.
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Hadirin yang saya hormati,

Inovasi dalam desain uji klinis juga turut mengubah arah
penelitian Onkologi Molekuler. Desain protokol master dan uji
coba adaptif memungkinkan evaluasi simultan terhadap banyak
terapi dan biomarker dalam satu kerangka uji klinis (Bhinder et
al., 2021). Pendekatan ini tidak hanya mempercepat pengembangan
obat baru tetapi juga memungkinkan eksplorasi terapi kombinasi
yang dapat meningkatkan efektivitas pengobatan.

Keseluruhan inovasi ini menunjukkan bagaimana teknologi
mengubah cara kita memahami, mendiagnosis, dan mengobati
penyakit malignansi (kanker). Dengan kolaborasi lintas disiplin
dan pengembangan teknologi yang berkelanjutan, kita dapat
mewujudkan pengobatan penyakit malignansi (kanker) yang lebih
cepat, tepat\dan personal.

5. Penanganan Penyakit Malignansi (Kanker)

Penyakit malignansi (kanker/neoplasma ganas) adalah
penyakit yang ditandai dengan pertumbuhan sel abnormal di
dalam tubuh yang tidak terkendali. Diagnostik molekuler, yang
menganalisis DNA, RNA, atau dapat mengembangkan sistem yang
lebih efisien dalam memantau kesehatan masyarakat. Teknologi ini
memunagkinkan kita untuk mengidentifikasi risiko kesehatan lebih
awal.dan mengambil langkah-langkah preventif yang diperlukan,
sehingga dapat mengurangi angka kejadian penyakit malignansi
(kanker) di masyarakat (Coccia, 2020).

Inevasi dalam teknologi kecerdasan buatan (AI) yang
dipadukan dengan bidang kedokteran, khususnya Onkologi
Molekuler, diyakini dapat meningkatkan keberhasilan penanganan
penyakit malignansi (kanker). Pendekatan ini tidak hanya
meningkatkan efektivitas diagnosis, tetapi juga memungkinkan
pengembangan terapi yang lebih tepat sasaran (Coccia, 2020;
Kumar ef al., 2023). Dengan memanfaatkan analisis data besar
dan algoritma canggih, teknologi kecerdasan buatan (AI) dapat
membantu dalam mengidentifikasi pola-pola yang mungkin
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terlewatkan oleh metode tradisional, sehingga memungkinkan
intervensi yang lebih tepat dan efektif (Luchini et al., 2022).

Dalam upaya penanganan penyakit malignansi (kanker),
pendekatan promotif dan preventif semakin penting. Kombinasi
antara teknologi cerdas dan kemajuan dalam Onkologi Molekuler
telah menunjukkan hasil yang menggembirakan dan menjanjikan
untuk diterapkan secara lebih serius di masa kini dan mendatang.
Berbagai studi dan data, baik dari tingkat nasional maupun global,
mendukung efektivitas pendekatan ini dalam meningkatkan
deteksi dini dan pengelolaan penyakit malignansi (kanker). Dengan
demikian, kolaborasi antara teknologi dan ilmu kedokteran meénjadi
kunci dalam menghadapi tantangan dunia kesehatan yang semiakin
kompleks, serta dalam meningkatkan kualitas hidup paSien penyaklt
malignansi (kanker) di seluruh dunia.

Dari sudut upaya kuratif terhadap pehyakit penyakit
malignansi (kanker), langkah pertama yanhg krusial adalah

~melakukan diagnostik yang akurat. Proses|ini sangat penting

untuk menentukan tindakan terapeutik yang tepat, baik itu
melalui pemberian medikamentosa seperti kemotérapi matipun
melalui prosedur pembedahan untuk mengangkat tumor (Liao ef
al., 2023). Di sinilah peran teknologi, terutamakecerdasan buatan
(AI), menjadi sangat diharapkan. Teknologi ini dapat*membantu
dalam menganalisis data medis dengan cepat dan akurat;sehingga
memungkinkan dokter untuk membuat keputusan yang labih baik
dan lebih cepat dalam penanganan pasien (Kumanret al., 2028):

Selain itu, dalam area rehabilitatif, teknologi juga memainkan
peran yang tidak kalah penting. Penanganan rehabilitatif bagi
pasien penyakit malignansi (kanker) memerlukan pendekatan
yang holistik dan terintegrasi, di mana teknologi cerdas dapat
membantu dalam memantau kemajuan pasien dan menyesuaikan
rencana perawatan sesuai kebutuhan individu (Al-Remawi &
Aburub, 2024). Dengan memanfaatkan alat dan aplikasi berbasis
teknologi, pasien dapat lebih mudah mengakses informasi dan
dukungan yang mereka butuhkan selama proses pemulihan,
sehingga meningkatkan kualitas hidup mereka secara keseluruhan
(Heudel et al., 2024).
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Upaya penanganan penyakit malignansi (kanker) perlu
dilakukan secara komprehensif dan menyeluruh, dengan
perencanaan yang matang, pelaksanaan yang baik, serta evaluasi
berjenjang yang terus menerus untuk mencapai hasil terbaik dan
perbaikan di masa depan. Saat ini, upaya penanganan penyakit
malignansi (kanker) di area kuratif masih menjadi yang paling
dominan. Di era digital yang serba cepat ini, kebutuhan akan
diagnostik yang akurat dan tepat sangat mendesak, sehingga
kolaborasi antara teknologi cerdas dan kemajuan dalam ilmu
Kedokteran Patologi Anatomik, khususnya Onkologi Molekuler,
diharapkan dapat menghasilkan diagnostik yang tidak hanya cepat,
teétapiyjuga tepat (Kumar et al., 2023).

‘Alhamdulillah dengan izin Gusti ALLAH SWT, melalui
peniddanaan, Kementerian Pendidikan Tinggi Riset Sain dan
Teknologi, saya bersama tim mengembangkan sistem diagnostik
molekufer penyakit malignansi (kanker) untuk mendeteksi
sel kanker ('neﬁp]asma ganas) dan klasifikasi keganasannya
melalui ekspresi protein tertentu melalui preparasi pemeriksaan
"munohistokimia (IHC), dikolaborasikan dengan teknologi
kecerdasan buatan (AI) yang ditanamkan pada sebuah mikroskop,
dengafl memasukkan banyak kriteria atau parameter ke dalamnya.
Sehingga mesin Mikroskop Cerdas tersebut mempunyai kemampuan
layakniya robet yang bergerak otomatis mencari target dan dengan
cerdas menganalisis apa yang telah diamati pada slide preparat

mikroskopis.

Mikroskop mesin robot yang dilengkapi dengan kecerdasan
buatan (AI) memiliki potensi besar untuk meningkatkan
kemdampuan diagnostik di bidang Patologi Anatomik, khususnya
Onkologi Molekuler (Kumar ef al., 2023). Dengan mengintegrasikan
teknologi kecerdasan buatan (AI), mikroskop ini dapat memproses
dan menganalisis data informasi yang lebih detail dan rinci,
sehingga meningkatkan akurasi dalam identifikasi dan klasifikasi
sel penyakit malignansi. Salah satu inovasi terkini dalam teknologi
ini adalah penggunaan model deteksi objek dan segmentasi yang
berbasis arsitektur YOLOv8 Nano (Baldini et al., 2025). Model
ini dirancang untuk mendeteksi objek dengan cepat dan efisien,
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sementara model segment anything digunakan untuk segmentasi
objek, memungkinkan analisis yang lebih mendalam terhadap
sampel jaringan penyakit malignansi (kanker),

Dalam pengembangan model ini, data citra imunchistokimia
(THC) yang berjumlah 1.041 citra telah digunakan, terdiri dari
933 data citra untuk fraining, 72 data citra untuk validasi, dan
36 data citra untuk pengujian. Dengan pendekatan ini, hasil data
citra yang telah disegmentasi dapat diperoleh dengan akurasi
tinggi, serta memungkinkan perhitungan yang lebih tepat dan
cepat terhadap berbagai parameter seluler. Penerapan teknologi
cerdas ini diharapkan dapat mempercepat proses diagnosis dan
meningkatkan kualitas perawatan pasien, serta memberikan
kontribusi signifikan terhadap kemajuan ilmu kedokteran{(Baldini
et al., 2025). '

Number

Segmented image

Gambar 1. Hasil keluaran dari program (Pewarnaan THC Eh‘;pr‘esi Pml.mn Ki67,
Dengan Pembesaran 400X, Microscope Merk Leaica DM 560)

Kami sangat berharap kolaborasi antara ilmu Kedokteran
Patologi Anatomik, khususnya Onkologi Molekuler;, dengan
Teknologi Cerdas seperti Kecerdasan Buatan (AI), dapat terus
ditingkatkan dan dikembangkan. Upaya ini untuk memberikan
kontribusi yang signifikan bagi almamater tercinta Universitas
Airlangga, bangsa dan negara Indonesia serta kemaslahan umat
manusia. Dengan memperdalam dan mengembangkan ilmu
pengetahuan di bidang Kedokteran Patologi Anatomik, khususnya
Onkologi Molekuler, saya berkomitmen untuk terus melakukan
riset dan inovasi yang relevan. Termasuk penerapan teknologi
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cerdas dalam penanganan penyakit malignansi (kanker) di area
promotif dan preventif, yang melibatkan implementasi Onkologi
Molekuler di kalangan masyarakat.

Dengan memohon petunjuk, ridlo dan welas asih Gusti
Allah SWT, saya berusaha berdarma bakti kepada Amamater
tercinta Universitas Airlangga, dengan berkomitmen terus
berupaya mengembangkan Onkologi Molekuler, yang salah
satunya, berupa pengembangan sistem diagnosis yang cepat dan
tepat dengan memanfaatkan teknologi kecerdasan buatan (AI),
sehingga pilihan pengobatan (terapeutik) efektif, prognosis dan
rehabilitatif yang baik dan bermartabat. Insya Allah, dengan terus
berpartisipasi dalam upaya memperdalam, mengembangkan, dan
mengimplementasikan ilmu pengetahuan Onkologi Molekuler
yang didukung Teknologi Maju Cerdas, saya berharap dapat
berkontribusi dalam meningkatkan derajat kesehatan masyarakat
dan kem@aslahatan umat manusia di seluruh dunia.

Amin Ya Robal Alamin.

UCAPAN/TERIMA KASIH

Sebelum gaya mengakhiri pidato, melalui kesempatan ini
perkenankanlah saya dan keluarga memanjatkan puji syukur yang
tidakgterhingga dan tidak pernah putus ke hadirat Gusti Allah
SWT, karena berkat ridho dan anugerah-Nya, kami berkesempatan
berkontribiisi dan sumbangsih di bidang kedokteran selama hampir
30 tahun karir saya sebagai seorang pendidik di Universitas
Airlapgga. Sholawat dan salam senantiasa dicurahkan kepada
junjungan teladan kita Nabi Besar Muhammad SAW, keluarga,
sahabat, para pengikut dan penerusnya. Sekali lagi ke hadirat
Gusti Allah SWT, kami panjatkan dan haturkan syukur tiada
bertepi, sehingga saya dapat menyampaikan pidato orasi guru besar
di hadapan Bapak dan Ibu semua. Pada kesempatan ini mohon
diijinkan, saya menghaturkan rasa terima kasih yang mendalam
kepada yang terhormat:
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Ibu saya tercinta tersayang Emak Hj. Ngatipah, yang
mengandung, melahirkan, mengasuh, menyayangi, mencintai,
melindungi, mendidik, mendo’akan setiap saat dan waktu,
khususnya di saat sujud dan dzikirnya untuk tiap langkah
kehidupan saya. Terima kasih Emak, yang karena ridho dan
restu Emak, serta doa-doa yang tidak pernah putus, yang tidak
jarang berlinang air mata waktu saya pamit berangkat sekolah
atau kuliah, karena keluarga yang bersahaja. Alhammdulillah
hari ini, Gusti Allah SWT menambah terkabulnya doa-doa
Emak. Tidak akan mampu saya membalas kebaikan Emak.
Ya Allah SWT, mohon senantiasa limpahkan karunia.pahala,
kebaikan, kesehatan, dan umur panjang yangbaznokah:;
serta mohon berikanlah kesempatan kepada‘kami, putra
putri, cucu dan cicit serta canggah untuk dapat berbakti dan
membahagiakan Emak.

Bapak saya tercinta Allahu yarham Pak H. Subur, yang
membesarkan, membimbing, mengasuh, menyayangi, mencintai,
melindungi, mendidik, mendo’akan setiap saat dan waktu,
khususnya di saat sujud dan dzikir untuk' tiap larigkah
kehidupan saya. Terima kasih Pak-e, yang karena ridho dan
restu Pak-e, serta doa-doa yang terus mengaliritidak pernah
putus, yang dengan tetap tegar dan gagah, walau térus bekerja
keras keringat menetes , waktu bekerja dan mengantar saya ke
sekolah. Alhamdulillah hari ini, Gusti Allah' SWT menambah
terkabulnya doa-doa dan jerih payah Pak-e. Tidak akan mampu
saya membalas jerih payah Bapak. Ya Allah ‘SWT, mohon
senantiasa limpahkan karunia, pahala, kebaikan, barekal;
serta mohon berikanlah kesempatan kepada kami, putra putri,
para cucu dan cicit, untuk dapat berbakti dan membahagiakan
Pak-e di alam barzah sampai surga.

Kepada Pemerintah Republik Indonesia, dalam hal ini
diwakili oleh Menteri Pendidikan Tinggi Sain Teknologi dan
(Diktisaintek), dan Kementerian Pendidikan, Kebudayaan,
Ristek dan Teknologi, yang telah menyetujui pengangkatan
saya sebagai Guru Besar dalam bidang Onkologi Molekuler
Fakultas Kedokteran Universitas Airlangga.
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Terima kasih yang setinggi-tingginya saya haturkan kepada
yang saya hormati Bapak Rektor Universitas Airlangga Prof.
Dr. Mohammad Nasih, SE., MT., Ak., CMA., beserta para
Wakil Rektor: Prof. Dr. Bambang Sektiari Lukiswanto, Drh.,
DEA., Prof. Dr. Muhammad Madyan, SE., M.Si., M.Fin.,
Prof. Dr. Ni Nyoman Tri Puspaningsih, Dra., M.Si., dan
Prof. Muhammad Miftahussurur, dr., M.Kes., Sp.PD-KGEH.,
Ph.D., FINASIM, yang telah mengijinkan, memfasilitasi, dan
memproses pengusulan Guru Besar saya, serta Sekretaris
Universitas Airlangga Prof. Dr. Koko Srimulyo, Drs., M.Si., atas
dukungan, penyemangat, motivasi dan persetujuan terhadap
usulan Guru Besar saya.

'Perima kasih dan rasa hormat saya sampaikan kepada Ketua
Senat Akademik Universitas Airlangga Prof Djoko Santoso,
dr,/Bh.Dy, Sp.PD-KGH., FINASIM dan Sekretaris Senat
Univérsitas*Airlangga Prof. Dr. Mustain Mashud, Drs., M.Si.,
(Alm) serta Ketua Senat Akademik Universitas Airlangga
Prof*Dr. Nursalam, M.Hons., dan Sekretaris Senat Universitas
Airlangga Prof. Dr. Imam Mustofa, Drh., M.Si., serta anggota,
yang telah menyetujui saya sebagai Guru Besar.

Terima kasih yang tulus, saya sampaikan kepada Direktur
Sumiber Daya Manusia Universitas Airlangga Prof. Dr. Endang
Pewi Masithah, Ir., MP., dan seluruh staf Direktorat, yang
telah memfasilitasi dan memproses dengan baik usulan Guru
Besar saya.

Terima kasih kepada Tim PAK Universitas Airlangga Prof.
Dr/Muhammad Madyan, SE., M.Si.,, M.Fin., Prof. Dr. Dwi
Sétyawan, S.Si., M.Si., Apt., Prof. Dr. Anita Yuliati, Drg., M.Kes.,
dan Prof. Dr. Suryani, S.Si., M.Si.

Terima kasih kepada Rektor dan Para Wakil Rektor ITS,
Sekretaris ITS, Ketua dan Wakil Ketua serta Anggota Senat
Akademik ITS, Para Dekan, Direktur, dan bapak ibu civitas
akademika ITS, terima kasih atas kebersamaannya, walau
sebentar tapi sangat membekas dan bermakna.

Terima kasih kepada Dekan Fakultas Kedokteran Universitas
Airlangga Prof. Dr. Budi Santoso, dr., Sp.OG. Sup.sp. FER (K)
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dan Wakil Dekan Prof. Dr. Achmad Chusnu Romdhoni, dr.,
Sp.THT.Sup.sp.Onk (K)., FICS., Dr. Hanik Badriyah Hidayati,
dr., Sp.N.Sup.sp.NN-NK., dan Dr. Sulistyowati, dr., M.Kes, serta
keluarga besar Fakultas Kedokteran Universitas Airlangga.
Terima kasih kepada Direktur RSUA Prof. Dr. Nasronudin,
dr.,, Sp.PD., K.PTI serta para Wakil Direktur, juga para sejawat
dokter, staf dan karyawan semua.

Terima kasih kepada Direktur RSUD Dr. Soetomo Prof. Dr.
Cita Rosita S. Prakoeswa, dr., Sp.KK (K)., FINSDV,, FAADV.,,
dan Prof. Dr. Joni Wahyuhadi, dr., Sp.BS (K)., serta para
Wakil Direktur, juga para sejawat dokter, staf dan karyawan
semua.

Terima kasih kepada Ketua Badan Pertimbangan Fakultas
Kedokteran Universitas Airlangga Prof. Dr. Nasronudin, drs
Sp.PD., K.PTI,, dan Sekretaris Dr. Isnin, dg, SpiP¥K), serta
seluruh anggota.

Terima kasih juga kepada Ketua dan Anggota/Tim PAK
Fakultas Kedokteran Universitas Airlangga, serta gerima kasih
kepada peer-reviewer karya ilmiah saya Prof. Dr. Budi Santeso,
dr., Sp.OG. Sup.sp.FER (K)., Prof. Dr. Kuntaman, dr., Sp.MK
(K)., dan Prof. Dr. Irwanto, dr., Sp.A (K).

Terima kasih kepada Ketua Departemen Ratologi~Anatomik
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