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ABSTRACT 
 

Liposarcoma is a malignant neoplasm with adipocyte differentiation. One subtype of 
liposarcoma is the atypical lipomatous tumor which is macroscopic in size, while 
microscopically very similar to normal fat cells. Tissues that contain fat have properties 
that are difficult to penetrate by the fixative fluid in the process of maturation of tissues 
to allow for imperfect tissue processing. One of the stages of network maturation that 
affects the quality of preparations is clearing. Xylol is a commonly used clearing agent. 
Because of its dangerous and toxic nature, other clearing agents are used. Methyl 
salicylate is used as a clearing agent because it is non-polar that can dissolve adipose. 
In addition, methyl salicylates can also dissolve with dehydrating agents and can dissolve 
with paraffin so that they can harden tissue. The purpose of this study was to find out if 
there was an influence on time variations and Methyl salicylate incubation temperature 
as a clearing agent and know the difference with xylol using quasi-experimental methods. 
The sample uses micecco tissue organs that have been induced with liposarcoma tumor 
cells in more than 75 preparations from 5 blocks. The parameters used are interpretation 
quality of core and cytoplasmic color intensity preparations using an imageJ software 
and clarity of cell membranes by a pathologist. The results showed that there was an 
effect on the timing and incubation temperature of methyl salicylates on the quality of 
liposarcoma tissue slides and there wanoot a difference in nucleus color intensity and 
membranes cell compared to xylol. Research advice is to find the optimal time and 
temperature of methyl salicylate perfection as a clearing agent to get a good quality slide. 
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BSTRAK 
 

Liposarkoma adalah neoplasma ganas dengan diferensiasi adiposit. Salah satu subtipe 
dari liposarkoma adalah atypical lipomatous tumour yang secara makroskopik memiliki 
ukuran yang relatif besar, sedangkan secara mikroskopik sangat mirip dengan sel lemak 
normal. Jaringan yang mengandung lemak mempunyai sifat yang sulit ditembus oleh 
cairan fiksatif pada proses pematangan jaringan sehingga memungkinkan terjadinya 
prosesing jaringan yang tidak sempurna. Salah satu tahap pematangan jaringan yang 
berpengaruh terhadap kualitas preparat adalah clearing. Xylol merupakan agen clearing 
yang umum digunakan. Karena sifatnya berbahaya dan toksik maka digunakan agen 
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clearing lain. Metil salisilat digunakan sebagai clearing agent karena bersifat non polar 
yang dapat melarutkan lemak. Selain itu, metil salisilat juga dapat larut dengan agen 
dehidrasi dan dapat larut dengan parafin sehingga dapat mengeraskan jaringan. Tujuan 
penelitian ini adalah untuk mengetahui apakah ada pengaruh variasi waktu dan suhu 
inkubasi metil salisilat sebagai clearing agent serta mengetahui perbedaannya dengan 
xylol menggunakan metode kuasi eksperimen. Sampel menggunakan organ jaringan 
mencit yang telah diinduksi dengan sel tumor liposarkoma sebanyak 75 preparat dari 5 
blok. Parameter yang digunakan adalah interpretasi kualitas preparat berupa 
pengukuran intensitas warna inti dan sitoplasma menggunakan software ImageJ serta 
kejelasan membran sel oleh dokter patologi anatomi. Hasil penelitian menunjukan 
bahwa terdapat pengaruh waktu dan suhu inkubasi metil salisilat terhadap kualitas 
preparat jaringan liposarkoma dan tidak terdapat perbedaan kualitas intensitas warna 
inti dan membran sel dibandingkan dengan xylol. Saran penelitian adalah menemukan 
waktu dan suhu yang optimal untuk kesempurnaan metil salisilat sebagai clearing agent 
sehingga mendapatkan kualitas preparat yang baik. 

Kata kunci: metil salisilat, variasi waktu, variasi suhu.  

 

 

PENDAHULUAN 

Pemeriksaan histopatologi merupakan 
salah satu jenis pemeriksaan di 
laboratorium patologi anatomi yang 
berguna untuk melihat adanya 
perubahan jaringan secara makroskopik 
dan mikroskopik dari jaringan tubuh 
manusia.1 Salah satu sampel yang 
diperiksa adalah jaringan liposarkoma.  
Pemeriksaan secara histopatologis pada 
liposarkoma dapat dikatakan sebagai 
gold strandar pemeriksaan karena 
digunakan untuk membedakan tipe sel 
liposarkoma dengan jenis tumor lainnya 
dan juga berguna untuk menentukan 
prognosis, 2,3. Salah satu subtipe dari 
liposarkoma adalah Atypical lipomatous 
tumour atau well differentiated 
liposarcoma yang secara mikroskopik 
sangat mirip dengan sel lemak normal 
terutama bila tumor berukuran besar.4,5 
Lemak yang berukuran besar akan 
sedikit menyulitkan pada tahapan 
pematangan jaringan karena sifatnya 
yang sulit ditembus oleh larutan fiksatif. 

Hal ini dapat menyebabkan pewarnaan 
menjadi kurang sempurna sehingga 
menurunkan kualitas preparat jaringan 
liposarkoma.6 Salah satu tahapan pada 
proses pematangan jaringan adalah 
clearing yang umumnya menggunakan 
xylol. Akan tetapi, beberapa penelitian 
menyebutkan bahwa metil salisilat dapat 
digunakan sebagai clearing agent karena 
sifatnya yang non polar dapat 
menjadikan jaringan transparan 
sehingga memudahkan dalam proses 
pemotongan pada mikrotom. Waktu yang 
diperlukan bervariasi antara 20 - 45 menit 
tergantung dari ketebalan jaringan pada 
suhu 60°C.7.  Penelitian ini bertujuan 
untuk melihat pengaruh variasi waktu 
dan suhu inkubasi metil salisilat sebagai 
clearing agent terhadap kualitas preparat 
jaringan liposrkoma dan perbedaan 
kualitas preparat jaringan liposarkoma 
antara xylol dengan metil salisilat 
sebagai clearing agent. 

 
 
METODE PENELITIAN 

Jenis penelitian yang digunakan adalah 
kuasi eksperimen, untuk membedakan 

kelompok jaringan liposarkoma yang 
menggunakan xylol sebagai clearing 
agent pada proses pematangan jaringan 
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dengan kelompok lain yang 
menggunakan metil salisilat sebagai 
clearing agent menggunakan suhu dan 
waktu tertentu pada proses pematangan 
jaringan. Parameter yang diukur adalah 
gambaran mikroskopik berupa kualitas 
warna inti, warna sitoplasma dan 
kejelasan membran sel liposarkoma. 
Populasi pada penelitian ini adalah 
jaringan mencit, sampel adalah jaringan 
mencit yang telah diinduksi sel tumor 
liposarkoma. Penelitian ini dilakukan di 
Laboratorium Patologi Anatomi RSUD 

Cibabat Kota Cimahi pada Agustus sd 
Desember 2021. Data yang digunakan 
adalah data primer  yang  berasal dari 
pengukuran intensitas kualitas warna 
inti dan sitoplasma menggunakan 
aplikasi imageJ serta kejelasan 
membran sel berdasarkan interpretasi 
kejelasan membran sel terhadap 75 
preparat dari 5 kelompok perlakuan 
yang berbeda. Analisa data akan 
digunakan uji beda menggunakan SPSS 
v.25. 

 

 

Tabel 1. Tahap Pematangan Jaringan Kelompok Uji 

 

No Reagen Xylol Suhu 
Ruang 

Xylol Suhu 
60°C 

Metil 
Salisilat 
60°C 20 
Menit 

Metil 
Salisilat 
60° 30 
Menit 

Metil 
Salisilat 

Suhu 
Ruang 

1 Nbf 10 % 24 Jam 60 Menit 60 Menit 60 Menit 24 Jam 

2 Aquadest 15 Menit   15 Menit 15 Menit 15 Menit 

3 Alkohol 70% 60 Menit 30 Menit 30 Menit 30 Menit 60 Menit 

4 Alkohol 85% 60 Menit 30 Menit     60 Menit 

5 Alkohol 100% 60 Menit 60 Menit 30 Menit 30 Menit 60 Menit 

6 Alkohol 100%   60 Menit 30 Menit 30 Menit   

7 Ethanol 1 60 Menit 60 Menit     60 Menit 

8 Ethanol 2 60 Menit 60 Menit     60 Menit 

9 Xylol 1 60 Menit 30 Menit       

10 Xylol 2 60 Menit 30 Menit       

11 Metil Salisilat  1     20 Menit 30 Menit 30 Menit 

12 Metil Salisilat 2         30 Menit 

13 Parafin 18 Jam 3-4 Jam 1 Jam 1 Jam 18 Jam 

HASIL PENELITIAN 

A. Intensitas Warna Inti dan Sitoplasma 

Penilaian  intensitas warna inti dan 
sitoplasma  dilakukan dengan cara 
mengukur sediaan menggunakan 
aplikasi imageJ. Sediaan yang telah 
diambil citra digitalnya kemudian 
dipisahkan warnanya berdasarkan target 

pewarnaan pada inti dan sitoplasma. 
Hasil pengolahan citra digital tersebut 
dapat dibaca pada histogram yang 
dihasilkan baik pada warna inti maupun 
pada warna sitoplasma.  
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Tabel 2. Hasil Uji Deskriptif Kualitas Intensitas Warna Inti Dan Sitoplasma 

Parameter 
Penilaian 

Xylol suhu 
25°C 

Rata Rata ± 
SD (OD) 

Xylol suhu 
60°C 

Rata Rata ± 
SD (OD) 

Metil Salislat 
Suhu 25°C 
Rata Rata ± 

SD (OD) 

Metil Salislat 
Suhu 60°C ,20 

menit Rata Rata 
± SD (OD) 

Metil Salislat 
Suhu 60°C ,30 

menit Rata Rata 
± SD (OD) 

Inti 235.002 
±5.078 

217,270 ± 
7,206 

233,929 ± 
5,483 

227,292 ± 
1,1848 

225,670 ± 
1,8124 

Sitoplasma 165.380 
±6.540 

181,117 ±  
4.889 

172,421 ± 
7,567 

165.854  ± 
1,6750 

151,191 ± 
1,2710 

  

 

         

Gambar 1. Hasil visualisasi kelompok uji xylol (1) : kelompok metil salisilat (2) 

 

B.  Membran Sel 

Selain pengukuran intensitas warna inti 
dan sitoplasma,kejelasan membran sel 
juga turut diamati. Berdasarkan 

interpretasi oleh dokter patologi 
anatomi, membran sel terlihat jelas 
pada semua kelompok uji.

PEMBAHASAN 

Pemeriksaan jaringan secara 
makroskopik merupakan tahapan 
pertama untuk mendapatkan informasi 
diagnostik. Gross examination atau 
pemotongan kasar merupakan bagian 
yang penting untuk menegakan 

diagnosis patologi yang tepat. 
Pemeriksaan secara makroskopik yang 
akurat pada jaringan dapat memberikan 
petunjuk yang diperlukan dalam 
menegakan diagnosa akhir.8  Pada 
penelitian ini 

sampel yang digunakan berupa organ 
mencit yang sudah diinduksi oleh sel 
tumor liposarkoma..Liposarkoma 
berasal dari jaringan adiposa yang 
mengalami keganasan. Karena 
mengandung jaringan adiposa maka 
proses pematangan jaringan adiposa 
akan lebih sulit karena banyak 
mengandung air, hal ini dapat disiasati 
dengan menghilangkan lemak atau 

delipidasi pada jaringan tersebut. 
Dengan suhu yang dinaikkan, maka 
proses delipidasi tersebut akan 
berlangsung lebih cepat.9,10 Pada 
proses pematangan jaringan 
menggunakan xylol pada suhu 60°C 
terdapat perbedaan warna yang 
signifikan pada kualitas intensitas 
warna inti dan sitoplasma, hal ini dapat 
terjadi akibat beberapa hal, antara lain 
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jenis jaringan yang diperiksa, fiksasi 
yang tidak sempurna, proses dehidrasi 
yang terlalu cepat ataupun proses 
clearing agent dari sifat xylol itu sendiri 
apabila dipanaskan pada suhu yang 
tinggi akan menyebabkan perubahan 
pada struktur jaringan.11 Selain xylol, 
clearing agent yang bisa digunakan 
adalah metil salisilat. Sifat nya yang non 
polar dapat melarutkan lemak dan 
indeks bias nya yang tinggi dapat 
digunakan dalam proses pembeningan 
jaringan.12 Hasil penelitian ini 
menunjukan bahwa penggunaan metil 
salisilat sebagai clearing agent 
memberikan intensitas warna inti yang 
tidak berbeda secara signifikan dengan 
xylol pada variasi suhu dan variasi 
waktu, sedangkan intensitas warna 
sitoplasma memberikan hasil yang 
lebih tinggi seiring bertambahnya waktu 
inkubasi. Hal ini dapat diakibatkan 
antara lain karena kandungan dari metil 
salisilat dapat merubah kondisi pH dari 
komponen sel, dimana mekanisme 
pewarnaan sitoplasma adalah zat 
warna eosin yang bersifat asam akan 
mengikat komponen sel yang bersifat 

basa, hal ini menunjukan bahwa 
dengan meningkatnya pH sitoplasma 
ke arah basa dapat meningkatkan 
intensitas warna sitoplasma.13 

 

KESIMPULAN 

1. Terdapat pengaruh variasi waktu 
inkubasi metil salisilat sebagai 
clearing agent terhadap kualitas 
preparat jaringan liposarkoma. 

2. Terdapat pengaruh variasi suhu 
inkubasi metil salisilat sebagai 
clearing agent terhadap kualitas 
preparat jaringan liposarkoma  

3. Tidak terdapat perbedaan kualitas 
intensitas warna inti dan kejelasan 
membran sel antara xylol dengan 
metil salisilat sebagai clearing 
agent. Perbedaan terdapat pada 
kualitas intensitas warna 
sitoplasma 
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