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ABSTRAK

Kanker payudara merupakan suatu penyakit keganasan oleh karena proliferasi tak terkontrol
dari sel-sel di payudara. Jumlah morbiditas dan mortalitas yang cukup tinggi menjadikan upaya
skrining dan deteksi dini kanker payudara penting untuk dilakukan. Mamografi merupakan
modalitas utama skrining kanker payudara yang diinterpretasikan oleh ahli radiologi
berdasarkan persepsi visual. Namun, peningkatan permintaan skrining selaras dengan
peningkatan beban kerja yang dapat mempengaruhi efektivitas dan menyebabkan kesalahan
interpretasi hasil mamografi. Perkembangan teknologi, salah satunya kecerdasan buatan (Al)
dengan algoritma deep learning diklaim memiliki kinerja yang lebih baik daripada kinerja rata-
rata ahli radiologi. Tujuan penelitian ini adalah untuk mengkaji potensi Al dalam meningkatkan
akurasi pembacaan hasil mamografi. Penelitian ini merupakan tinjauan sistematis dan meta-
analisis menggunakan artikel dengan desain penelitian retrospektif dari lima basis data sesuai
panduan Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses (PRISMA).
Risiko bias dikaji menggunakan Quality Assessment of Diagnostic Accuracy Studies-2
(QUADAS-2). Total terdapat 12 artikel terinklusi yang dianalisis berdasarkan penggunaan
tunggal Al, ahli radiologi, dan kombinasi ahli radiologi-Al. Hasil meta-analisis penggunaan
tunggal Al menunjukkan hasil yang lebih tinggi dibandingkan lainnya pada sensitivitas (88%
(95% CI 82%-92%)), spesifisitas (89% (95% CI 81%-93%)), dan AUC (0,94 (95% CI 0,92-
0,96)). Penelitian ini menunjukkan adanya potensi yang menjanjikan dari kecerdasan buatan
(Al) untuk meningkatkan akurasi pembacaan hasil mamografi.

Kata Kunci: Al, deep learning, kanker payudara, mamografi

ABSTRACT

Breast cancer is a malignancy caused by the uncontrollable proliferation of breast cells. The
high morbidity and mortality make an important excuse for screening and early detection of
breast cancer. Mammography is the main modality in the examination of breast cancer
screening which is interpreted by radiologists based on visual perception. The increase in
screening demand leads to over workload which affects the effectiveness and misinterpretation
of mammography results. These years, technological development such as artificial
intelligence (Al) in its deep learning algorithm claimed itself to have better performance than
the average performance of radiologists. Hence, this study aimed to investigate the potency of
Al to enhance the accuracy of a mammography reading. This systematic review and meta-
analysis conducted retrospective articles from five electronic databases based on Preferred
Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses (PRISMA). The risk of biases was
assessed from each study using Quality Assessment of Diagnostic Accuracy Studies-2
(QUADAS-2). Twelve articles were included and analyzed for the Al stand-alone, radiologists
stand-alone, and combination of radiologists with Al. The current study showed the higher
results of Al stand-alone compared to others in its sensitivity (88% (95% Cl 82%-92%)),
specificity (89% (95% CI 81%-93%)), and area under the curves (0,94 (95% CI 0,92-0,96)). In
conclusion, this systematic review and meta-analysis provide valuable evidence about the
promising potency of Al to enhance the accuracy of mammography reading.
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PENDAHULUAN

Kanker payudara merupakan salah
satu penyakit keganasan yang diakibatkan
oleh proliferasi abnormal tak terkontrol sel-
sel payudara. Proliferasi tersebut dapat
terjadi di lobulus, duktus, jaringan ikat,
maupun lemak payudara.! Terjadinya
kanker payudara dapat dipengaruhi oleh
berbagai faktor risiko, seperti jenis kelamin,
usia, hormon estrogen, riwayat keluarga,
mutasi genetik, dan gaya hidup tidak
sehat.?

World Health Organization (WHO)
menyebutkan bahwa pada tahun 2020
terdapat sekitar 2,3 juta wanita di dunia
yang menderita kanker payudara dengan
685.000 kematian.® Sedangkan, insidensi
kanker payudara di Indonesia menempati
peringkat pertama dengan 65.858 kasus
(16,6%) dari total 396.914 kasus kanker
baru di Indonesia. Mortalitas akibat kanker
payudara di Indonesia mencapai 22.430
kematian dan menduduki posisi kedua
setelah  kanker paru.* Berdasarkan
beberapa literatur, angka kelangsungan
hidup lima tahun kanker payudara
bervariasi tergantung stadium yang
diderita. Kelangsungan hidup lima tahun
kanker payudara secara umum di Amerika
Serikat sekitar 84%, Australia sebesar
89,5%, Eropa sebesar 81%, dan beberapa
negara di Asia seperti Indonesia sebesar
51,07%, Malaysia sebesar 49,45%, dan
Vietnam sebesar 74%.5%78 Lebih detall,
data statistik yang dihimpun oleh National
Cancer Institute (NIH) menyebutkan
kanker payudara terlokalisasi (stadium 1
dan stadium 2) memiliki kelangsungan
hidup lima tahun sebesar 99,3%, kanker
payudara regional (stadium 3) sebesar
86,3%, dan kanker payudara yang telah
mengalami metastasis (stadium 4) sebesar
31%.°

Jumlah morbiditas dan mortalitas
yang cukup tinggi menjadikan upaya
skrining dan deteksi dini kanker payudara
penting untuk dilakukan. Upaya tersebut
akan mempengaruhi penanganan dan
prognosis dari pasien.® Beberapa tindakan
skrining dan deteksi dini kanker payudara
meliputi Pemeriksaan Payudara Sendiri
(SADARI), Pemeriksaan Payudara Klinis
(SADANIS), mamografi, sonografi, dan
Magnetic Resonance Imaging (MRI).1%11 Dj
antara semua modalitas yang ada,

mamografi merupakan pemeriksaan yang
paling utama.*?

Hasil pemeriksaan dari mamografi
diinterpretasikan  oleh  ahli  radiologi
berdasarkan persepsi visual.®* Namun,
peningkatan  jumlah  skrining  akan
meningkatkan beban kerja yang dapat
mempengaruhi efektivitas pembacaan.
Kesalahan interpretasi hasil mamografi
berkontribusi setidaknya 25% negatif palsu
dan 19% hasil positif palsu.}* Positif palsu
dapat menyebabkan kecemasan pada
pasien dan tindakan diagnostik invasif tidak
perlu. Sebaliknya, negatif palsu
menjadikan kanker bertambah ganas,
keterlambatan penanganan, dan prognosis
yang buruk.!?

Semakin berkembangnya jaman,
semakin banyak pula inovasi dari
kecerdasan buatan (Al). Salah satunya
adalah algoritma deep learning untuk
membaca hasil mamografi.’®> Penelitian
terdahulu menunjukkan hasil menjanjikan
dan mengklaim bahwa Al memiliki kinerja
yang lebih baik daripada kinerja rata-rata
ahli radiologi.’®* Penerapan Al dapat
mengurangi jumlah negatif palsu dan
positif palsu kanker payudara. Hal ini
dikarenakan Al tidak terpengaruh oleh
subjektivitas dan dapat mengurangi beban
kerja ahli radiologi sebesar 88% dengan
penurunan waktu baca tiap kasus
mencapai 11%.121517

Berdasarkan latar belakang di atas,
maka perlu dilakukan penelitian mengenai
seberapa signifikan implementasi Al dalam
meningkatkan akurasi pembacaan hasil
mamografi. Akurasi tersebut dalam
penelitian ini dianalisis secara tinjauan dan
meta-analisis.

BAHAN DAN METODE

Penelitian ini merupakan suatu
tinjauan sistematis dan meta-analisis
dengan metode identifikasi literatur
didasarkan pada kerangka kerja PICOS
(Population, Intervention, Comparison,
Outcome, Study design) dengan kata kunci
pencarian yang telah ditentukan. Artikel
yang digunakan merupakan artikel
berbahasa Indonesia dan Inggris yang
dipublikasikan dalam kurun waktu sepuluh
tahun terakhir (Januari 2012 sampai
Desember 2022). Kriteria inklusi penelitian
ini yaitu: (1) Artikel yang membahas
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penerapan deep learning terhadap hasil
mamografi; (2) Memuat nilai hasil
sensitivitas dan spesifisitas dari
pembacaan mamografi menggunakan Al
dalam bentuk 95% Confidence Intervals
yang dapat diekstraksi data true negative,
false negative, false positive, true positive;
(3) Artikel yang merupakan original
research. Sedangkan, artikel yang
dieksklusikan dari penelitian ini, yaitu: (1)
Artikel yang membahas penerapan Al
selain untuk hasil mamografi; (2) Tidak
menggunakan algoritma deep learning.
Hasil pencarian dipresentasikan ke dalam
diagram alur Preferred Reporting Items for

Systematic Reviews and Meta-Analyses
(PRISMA).

Hasil data primer yang dianalisis
pada studi terinklusi adalah nilai
sensitivitas, spesifisitas, dan nilai area di
bawah kurva (AUC) dari hierarchical
summary receiver operating characteristic
(HSROC). Sintesis data disesuaikan
panduan  Cochrane  Handbook for
Systematic Reviews of Diagnostic Test
Accuracy. Selanjutnya, keseluruhan data
hasil analisis dibandingkan antara
penggunan tunggal Al, ahli radiologi, dan
kombinasi ahli radiologi dengan Al.

Identifikasi Studi dari Basis Data

]

Hasil artikel yang diidentifikasi
dari basis data:
Cochrane Library (n = 19)
Google Scholar (n = 85)
PubMed (n = 149)
ScienceDirect (n = 926)
SpringerLink (n = 163)

Identifikasi

[

Artikel yang dieksklusi sebelum
skrining

" Artikel terduplikasi (n = 63)

|

]

Artikel yang diskrining (n = 1279)

| Artikel yang dieksklusi (n = 1245)

l

Artikel yang diskrining kembali
artikel lengkapnya

Artikel yang tidak diskrining

»| dalam bentuk artikel lengkapnya
(n=10)

Skrining

(n=34)
I

Artikel yang dinilai berdasarkan
eligibilitasnya
(n=24)

Artikel tereksklusi:

Artikel yang terinklusi pada meta-
analisis (n = 12)

Inklusi

- Artikel yang tidak memuat
spesifisitas detail (n = 4)

- Artikel yang berfokus pada
modalitas DBT (n = 3)

- Artikel yang hasil
penelitiannya malignansi saja
(n=3)

- Tidak menggunakan data
primer (n = 1)

- Tidak dapat diekstraksi data
tn,fn, fp, tn (n = 1)

Gambar 1 Alur diagram PRISMA

Dua penulis (SA dan AM)
melakukan skrining dan penilaian risiko
bias secara independen. Perbedaan
pendapat diselesaikan dengan diskusi.
Quality  Assessment of Diagnostic
Accuracy Studies-2 (QUADAS-2) dipilih
untuk penilaian risiko bias pada setiap studi
terinklusi. Ceklis QUADAS-2 terdiri atas
empat domain penilaian, yaitu: patient
selection, index test, reference standard,
dan flow and timing yang terbagi menjadi
risiko bias dan kekhawatiran terhadap
pengaplikasian dengan pilihan jawaban
“low”, “high” dan “unclear”.

Analisis data dilakukan secara
meta-analisis menggunakan STATA v14.2.

Tipe meta-analisis yang digunakan adalah
meta-analisis akurasi diagnostik. Data true
negative, false negative, false positive, true
positive digunakan untuk mendapatkan
nilai gabungan sensitivitas dan spesifisitas
studi terinklusi dalam bentuk 95%
Confidence Interval (Cl). Nilai
heterogenitas (1% yang tinggi
diekspektasikan terjadi pada meta-analisis
akurasi diagnostik. Sehingga, dilakukan
analisis lebih lanjut dengan meta-regresi.
Hasil meta-analisis ditampilkan dalam
bentuk forest plot, HSROC, dan analisis
bias publikasi menggunakan Deeks’ funnel
plot.
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HASIL
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Gambar 2 Kurva HSROC (A) penggunaan tunggal Ai; (B) ahli radiologi; (C) kombinasi ahli
radiologi dan Al

dan SpringerLink mendapatkan 1.342
artikel. Sebanyak 63 artikel terduplikasi
dieksklusikan.  Selanjutnya, dilakukan
skrining berdasarkan judul, abstrak, kriteria
inklusi, dan eligibilitasnya. Sebanyak 12
artikel  diinklusikan dalam penelitian
ini, 1315252616824 proses seleksi artikel
tercantum pada Gambar 1.

Hasil ekstraksi rincian data studi
terinklusi terangkum pada  Tabel
Tambahan 3. Subjek pada penelitian ini
merupakan wanita yang melakukan
skrining kanker payudara menggunakan
mamografi. Jumlah total subjek sebanyak
480.134 gambar dari 316.114 pasien.
Semua studi terinklusi merupakan studi
retrospektif dengan algoritma deep
learning dan pemeriksaan biopsi sebagai
standar referensi penegakkan diagnosis
kanker payudara.

Hasil dari penilaian QUADAS-2
menunjukkan enam artikel tidak memiliki
risiko bias, empat artikel memiliki risiko
bias yang tidak jelas, dan dua artikel
memiliki risiko bias tinggi (Tabel Tambahan
2). Namun, tidak ada artikel yang
dieksklusikan berdasarkan risiko bias.
Kemungkinan  pengaruh  risiko  bias
terhadap hasil akurasi diatasi dengan
melakukan meta-regresi.

Meta-analisis penggunaan tunggal
Al menunjukkan sensitivitas sebesar 88%
(95% CI 82%-92%) dan spesifisitas
sebesar 89% (95% CI 81%-93%) (Gambar

Tambahan 1). Ditemukan heterogenitas
yang tinggi pada sensitivitas (1°=95,85%)
dan spesifisitas (1?=99%). Tidak ada
pengaruh perbedaan ambang batas
dengan nilai sebesar 0,5. Lebih lanjut,

analisis secara meta-regresi pada
sensitivitas menunjukkan adanya
heterogenitas pada jumlah pasien

(p<0.001) dan jumlah gambar mamografi
(p<0.001). Sedangkan pada spesifisitas,
heterogenitas data ditunjukkan oleh
perbedaan negara (p<0.05). Nilai AUC
pada kurva HSROC sebesar 0,94 (95% CI
0,92-0,96) dengan presisi akurasi simetris
(Gambar 2a).

Meta-analisis ahli radiologi
menujukkan sensitivitas sebesar (95% CI
79%-88%) dan spesifisitas sebesar 87%
(95% CIl 78%-93%) (Gambar Tambahan
3). Terdapat heterogenitas yang tinggi

pada sensitivitas  (1>=96,81%) dan
spesifisitas  (1?=99,86%). Tidak ada
pengaruh perbedaan ambang batas

dengan nilai sebesar 0,14. Hasil meta-
regresi menujukkan adanya heterogenitas
pada perbedaan negara (p<0.01), jumlah
pasien (p<0.01), jumlah gambar mamografi
(p<0.01), dan jumlah ahli radiologi yang
berpartisipasi (p<0.001) untuk sensitivitas.
Sedangkan pada spesifisitas, ditunjukkan
melalui perbedaan negara (p<0.05) dan
jumlah ahli radiologi yang berpartisipasi
(p<0.05). Nilai AUC ahli radiologi sebesar
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0,91 (95% CI 0,88-0,93) dengan kurva
simetris (Gambar 2b).

Berikutnya, meta-analisis  dari
kombinasi  ahli  radiologi dan Al
menunjukkan sensitivitas sebesar 88%
(95% CI 84%-91%) dan spesifisitas
sebesar 85% (95% CI 71%-93%) (Gambar
Tambahan 5). Ditemukan heterogenitas
yang tinggi untuk sensitivitas (1> = 96,36%)
dan spesifisitas (1> = 99,94%). Tidak
terdapat pengaruh perbedaan ambang
batas dengan nilai sebesar 0,37. Nilai AUC
menunjukkan hasil sebesar 0,92 (95% CI
0.89-0.94) (Gambar 2c), tetapi memiliki
presisi estimasi sensitivitas yang lebih
tepat daripada spesifisitasnya. Berbeda
dari analisis data yang lain, meta-regresi
dan Deeks’ funnel plot tidak dapat
dilakukan karena jumlah data hanya
berjumlah tujuh.

PEMBAHASAN

Temuan tinjauan sistematis ini
adalah adanya peningkatan akurasi pada
pembacaan hasil mamografi
menggunakan Al dengan algoritma deep
learning. Sebanyak  enam artikel
menunjukkan nilai sensitivitas Al yang lebih
tinggi dari ahi radiologi.16:182022.2526 Hg|
tersebut selaras dengan penelitian yang
dilakukan oleh McKinney et al. (2020) pada
3.097 sampel hasil mamografi (56% vs
48%, p<0.001).'2 Akan tetapi, hanya
terdapat empat artikel dengan nilai
spesifisifitas penggunaan tunggal Al lebih
tinggi dibandingkan ahli radiologi.t6:20-22:25
Temuan ini didapatkan juga pada nilai
spesifisitas kombinasi ahli radiologi-
A|.15,19,22

Meta-analisis penggunaan tunggal
Al menunjukkan sensitivitas yang lebih
tinggi dibandingkan dengan ahli radiologi
dan kombinasi ahli radiologi-Al (88% (95%
Cl 82%-92%) vs 84% (95% CI 79%-88%)
vs 88% (95% CI 84%-91%)). Hasil serupa
didapatkan pada spesifisitas Al (89% (95%
Cl 81%-83%) vs 87% (95% CI 78%-93%)
vs 85% (95% CI 71%-93%)). Namun, nilai
temuan penelitian ini masih lebih rendah
dari penelitian terdahulu oleh Liu et al.
(2022) yang meneliti algoritma machine
learning (ML). Pada penelitian tersebut, ML
dibagi menjadi tiga jenis algoritma yang
salah satunya adalah Convolutional Neural
Network atau yang umum dikenal dengan

deep learning. Nilai sensitivitas dan
spesifisitas CNN masing-masing sebesar
96% (95% CI 89%, 99%) dan 95% (95% CI
92%, 97%).%’

Analisis akurasi kurva HSROC
dinilai berdasarkan nilai AUC dan
kesimetrisan komponen kurva. Penelitian
oleh Pacilé et al. (2020) mendapatkan hasil
AUC pembacaan hasil mamografi dengan
bantuan Al sebesar 0,79 (95% CI 0,75-
0,84). Nilai tersebut lebih tinggi dari
pembandingnya, yaitu ahli radiologi saja
dengan AUC sebesar 0,77 (95% CI 0,72-
0,81).28 Pada penelitian meta-analisis ini,
nilai AUC justru lebih unggul pada
penggunaan tunggal Al dibandingkan
kombinasi ahli radiologi-Al dan ahli
radiologi saja (0,94 (95% CI 0,92-0.96) vs
0,92 (95% CI 0,89-0,94) vs 0,91 ((95% CI
0,88-0,93)). Nilai AUC tersebut lebih tinggi
dari penelitian terdahulu.

Keterbatasan penelitian ini terletak
pada minimnya data kombinasi ahli
radiologi-Al  yang dapat dianalisis,
sehingga meta-regresi dan Deeks’ funnel
plot tidak dapat dilakukan. Selain itu,
terdapat risiko bias publikasi Deeks’ funnel
plot pada analisis data ahli radiologi.
Terlepas dari keterbatasan yang ada,
penelitian tinjauan sistematis dan meta-
analisis ini mampu memberikan bukti yang
lebih spesifik terhadap algoritma deep
convolutional neural network pada
perbandingan tiga hasil analisis, yaitu
penggunaan tunggal Al, ahli radiologi, dan
kombinasi ahli radiologi-Al.

SIMPULAN

Penelitian tinjauan sistematis dan
meta-analisis ini menunjukkan adanya
potensi yang menjanjikan dari kecerdasan
buatan (Al) untuk meningkatkan akurasi
pembacaan hasil mamografi. Baik pada
sensitivitas, spesifisitas, maupun AUC
kecerdasan buatan mendapatkan hasil
yang superior dibandingkan pembanding
lainnya.
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