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ABSTRACT

Background. Rhabdomyosarcoma (RMS) is the most common malignant soft tissue tumor of childhood with ages 1 to
5 years and teens aged. Approximately 15 % children with RMS present with metastatic disease and the prognoses
have not improved over the last 15 years.

Purpose. This study was to determine the epidemiological features and to review the treatment results also clinical
outcomes of childhood with RMS.
Methods. The study was conducted retrospectively on data of medical record of 44 patients treated in Dr. Cipto
Mangunkusumo Hospital , Jakarta between June 2000 and July 2008.The data were collected for clinico —
epidemiological features and the clinical outcomes of the treatment.
Results. There were 44 patients with RMS during 2000 — 2008 in CMH.The male to female ratio was 2:1. The disease
predominately affected children who were varied between age 3 month — 5 years (47,7%) with a median age of 6-7
years. Histological subtypes, the embryonal variant was the most frequent (65,9%) .The most commonly affected
primary site were head & neck (47.7%). According to the TNM grouping system, advance staging were (61,4%). The
most frequent distant metastasis were found in bone marrow (74% ). The clinical outcome results were found 52,3%
still in the treatment, 36,4% died, and lost to follow up 11,3%.

Conclusion. RMS mostly found in children age 3 month to 5 years. The embryonal histological subtype was the most
frequent, and the most common primary sites were head and neck. Generally, patients came with advance staging but
if came with early stage get a better result.

Key word : Rhabdomyosarcoma, clinico — epidemiological, clinical outcome.

ABSTRAK

Latar Belakang. Rabdomiosarkoma (RMS) merupakan keganasan jaringan lunak yang banyak terjadi pada anak umur 1
sampai 5 tahun dan remaja. Sekitar 15 % anak dengan RMS datang dalam keadaan metastasis dan prognosisnya tidak
ada perbaikan dalam 15 tahun terakhir.

Tujuan. Penelitian ini untuk mengetahui gambaran epidemiologi RMS, hasil penanganannya dan luaran klinis untuk
pengembangan selanjutnya.

Metode. Penelitian dilakukan secara retrospektif dari data pada catatan medis 44 pasien yang diterapi di RS Cipto
Mangunkusumo (RSCM), Jakarta bulan Juni 2000 sampai Juli 2008. Data dikumpulkan untuk melihat gambaran
epidemiologi klinik dan luaran Kklinis.

Hasil. Terdapat 44 pasien RMS di RSCM selama tahun 2000-2008.. Perbandingan antara laki-laki dan perempuan adalah
2:1 Kebanyakan menyerang anak umur antara 3 bulan sampai 5 tahun (47,7% ) dengan median antara 6 -7 tahun.
Gambaran patologi terbanyak yaitu embrional (65,9% ). Lokasi primer terbanyak pada bagian kepala dan leher (47,7%
). Berdasarkan sistem TNM , didapatkan stadium lanjut sebesar 61,4% . Sebagian besar metastasis ditemukan pada
sumsum tulang (74%). Hasil luaran klinis didapatkan yang masih dalam terapi 52,3% , meninggal 36,4% dan lost to
follow up 11,3% .

Kesimpulan. RMS kebanyakan didapatkan pada anak umur 3 bulan sampai 5 tahun. Gambaran histologi tipe embrional
dan lokasi primer pada kepala dan leher merupakan yang tersering. Pada umumnya, pasien datang dalam stadium
lanjut tetapi jika datang pada stadium awal akan memberikan hasil yang lebih baik.

Kata kunci: Rabdomiosarkoma, epidemiologi klinik, luaran klinis
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PENDAHULUAN
Rabdomiosarkoma (RMS) adalah kanker jaringan lunak

yang sering terjadi pada anak dengan derajat
keganasan tinggi dan timbul dari sel-sel mesenkimal
primitif yang akan menjadi otot lurik. Angka kejadian RMS
kurang lebih 5% dari semua keganasan pada anak. 1.2

Di Amerika Serikat di perkirakan + 250 kasus baru
ditemukan pertahun dan sebagian besar merupakan
tumor ekstrakranial. Tumor ini menempati urutan ketiga
tersering pada anak setelah tumor Wilm’s dan Neuro-
blastoma.34 Didapatkan banyak pada ras kaukasus + 4,3
persejuta anak di bawah usia 15 tahun. Puncak angka
kejadian di antara usia 2 - 5 tahun dan masa remaja, lelaki
lebih banyak daripada perempuan dengan kisaran
perbandingan 1,4-1,7 : 1.45

Tumor dapat timbul pada semua bagian tubuh, kecuali
pada tulang. Lokasi tumor primer tersering meliputi
daerah kepala dan leher, traktus genitourinarius, serta
ekstremitas.4.6 Dengan kemajuan terapi kombinasi
(kemoterapi, radiasi, dan pembedahan) maka yang
bertahan hidup mengalami perbaikan dari 25% pada
1970 menjadi + 75% pada 2001.5.7 Penelitian ini ber-
tujuan untuk mengetahui gambaran epidemiologi RMS,
luaran klinis, dan hasil penanganannya untuk pengem-
bangan selanjutnya.

BAHAN DAN CARA KERJA

Penelitian ini dilakukan secara retrospektif dari rekam
medis 48 pasien anak dengan diagnosis RMS berdasarkan
klinis dan hasil pemeriksaan histopatologi, yang dirawat di
Departemen IlImu Kesehatan Anak RSCM/ FKUI, Jakarta,
selama periode Juni 2000 ~ Juli 2008. Sebanyak 2 pasien
dikeluarkan dari penelitian ini karena hasil biopsi tidak
ada data meskipun diterapi sebagai RMS, dan 2 pasien
juga dikeluarkan karena tidak mendapat terapi disebab-
kan tidak pernah kontrol setelah ada hasil biopsi, se-
hingga terdapat 44 pasien yang ikut dalam penelitian ini.

Data yang di kumpulkan meliputi jenis kelamin, usia,
tipe histologi, lokasi tumor primer, prosedur biopsi,
metastasis, stadium, terapi, dan kondisi akhir pasien.
Pemeriksaan penunjang yang dilakukan yaitu CT Scan,
MRI, Bone Marrow Puncture, dan bone scan. Pemeriksa-
an ini diperlukan untuk menentukan lokasi tumor primer
dan mencari adanya metastasis.

Stadium dan terapi: stadium yang digunakan adalah
berdasarkan kriteria TNM (Tumor, Node, Metastasis)
(tabel 1). Pendekatan terapi bervariasi, dapat berupa
operasi, kemoterapi, radioterapi, atau kombinasinya.
Kemoterapi kombinasi yang diberikan adalah vinkristin
1,5 mg/m2, aktinomisin 15 ug/kgBB/hari, siklofosfamid
300 mg m2, dan adriamisin 60 mg/m2. Diberikan tiap 4
minggu dengan lama pengobatan 18 bulan.

Tindakan bedah dilakukan dengan cara reseksi pada
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lokasi tumor primer dan bila tidak didapatkan metastasis.
Radioterapi diperlukan bila terdapat sisa tumor atau
metastasis setelah operasi. Pasien yang mengalami
metastasis dicatat dan dicari lokasi metastasisnya.

Pantauan kondisi akhir: semua pasien dicatat hasil
pantauan kondisi terakhirnya, yaitu pasien hidup (masih
dalam pengobatan), meninggal, dan yang lost to follow
up (tidak kontrol). Pasien yang meninggal dicatat penye-
bab kematiannya. Respons terapi: dikatakan respons
terhadap terapi bila didapatkan regresi total dari
perkembangan tumor.

Tabel 1: Stadium berdasarkan kriteria TNM2

Stadium | : Hanya pada organ atas jaringan asal tumor
(TINoMo)

Stadium Il : Penyebaran keluar jaringan asal tumor (T2NoMo)

Stadium Il : Kelenjar getah bening terlibat (T1,/T2 N1 Mo)

Stadium IV : Metastase jauh (T1/T2 No/N1 M1)

HASIL

Profil Epidemiologi Klinis Tumor

Tabel 2 menunjukkan karakteristik klinis pasien dan
tumor, yaitu didapatkan rasio antara laki-laki dan
perempuan 2:1. Rentang usia pasien adalah 3 bulan - 16
tahun dengan median usia 6 - 7 tahun. Angka kejadian
tertinggi pada kelompok usia 3 bulan - 5 tahun sebanyak
21 pasien. Hanya didapat 9 pasien dengan status gizi baik
(CDC 2000 : 90 -110%).

Berdasarkan histopatologi didapatkan tipe embrional
yang terbanyak, yaitu 29 pasien. Sedangkan tipe alveolar
hanya pada 3 pasien dan terdapat pada lokasi traktus
genitourinarius. Sedangkan tipe yang lain yaitu botrioid 3
pasien, round cell 3 pasien, pleomorfik 1 pasien,
undifferentiated 1 pasien, dan tidak diketahui tipenya 4
pasien. Lokasi tumor primer terbanyak pada kepala dan
leher sebanyak 21 pasien (mata 6, parameningeal 4 dan
non parameningeal 11 pasien), diikuti pada traktus
genitourinarius sebanyak 8 pasien, ekstremitas 6 pasien,
dan pada badan 6 pasien.

Prosedur biopsi yang banyak dilakukan yaitu dengan
cara biopsi secara terbuka pada 29 pasien, dengan cara
fine needle biopsy (FNB) sebanyak 14 pasien, dan 1
pasien tidak diketahui prosedurnya. Dari 14 pasien yang
dilakukan FNB, didapatkan 1 pasien tidak diketemukan sel
tumor, namun pada pemeriksaan sumsum tulang
didapatkan metastasis RMS. Dalam penentuan stadium,
terbanyak adalah stadium III, yaitu 18 pasien; stadium IV
sebanyak 9 pasien; stadium [ sebanyak 2 pasien; stadium
Il 4 pasien; serta yang tidak diketahui stadiumnya se-
banyak 11 pasien. Metastasis terjadi pada 9 pasien, yaitu
7 pasien ke sumsum tulang, 1 pasien ke mediastinum, dan
| pasien metastasis ke otak.
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Tabel 2: Sebaran pasien berdasarkan karakteristik klinis dan tumor

Karakteristik Jumlah

Jenis kelamin

3 Lakilaki 30
Q@ Perempuan 14
Kelompok Usia

1 bulan - 5 tahun 21
6 - 10 tahun 13
11 - 15 tahun 8
16 tahun 1
Tipe Histologi

Embrional 2
Alveolar 3
Botrioid 3
Round cell 3
Pleomorfik 1
Undifferented 1
Tidak di ketahui 4
Lokasi tumor primer

Mata } 6
Parameninggal } Kepala & leher 4
Non parameninggal } 1
Badan 6
Ekstremitas 6
Retroperitoneum 3
Prosedur biopsi

FNB 14
Biopsi terbuka 29
Tidak di ketahui 1
Stadium

| 2
Il 4
I 18
v 9
Tidak di ketahui 11

diberikan yaitu operasi-kemoterapi sebanyak 17 pasien,
operasi-radiasi 1 pasien, dan hanya 1 pasien mendapat
radiasi.

Tabel 4 menunjukkan pantauan kondisi akhir pasien.
Dari yang mendapat terapi sebanyak 44 pasien,
didapatkan yang hidup (masih dalam pengobatan)
sebanyak 23 pasien. Pasien yang meninggal sebanyak 16
pasien. Adapun yang lost to follow up sebanyak 5 pasien.
Penyebab kematian terbanyak karena perdarahan
sebanyak 9 pasien, diikuti infeksi sebanyak 4 pasien, gagal
nafas sebanyak 1 pasien , infiltrasi ke susunan saraf pusat
sebanyak 1 pasien, dan tak diketahui penyebabnya
sebanyak 1 pasien.

Tabel 4: Pantauan kondisi akhir pasien berdasarkan stadium

Stadium Kondisi akhir pasien Jumlah
hidup Meninggal *  lost to follow up

| 2 - 2

[ 3 1 4

I 8 8 18
v 5 3 1 9
Tak diketahui 5 4 11
jumlah 23 16 5 44

Tabel 3: Modalitas terapi berdasarkan stadium

Modalitas Stadium Jumlah

Terapi | I m v Tidak

diketahui

Operasi 2 2 - - 3
Kemoterapi - 2 2 7 7 18
Operasi-kemoterapi - - 15 2 - 17
Operasiradiasi - - 1 - - 1
Radiasi - - - - 1 1

Jumlah 2 4 18 9 11 44

Tabel 3 menunjukkan modalitas terapi yang diberikan
bervariasi berdasarkan stadium. Didapatkan 7 pasien
yang hanya dilakukan operasi, sedangkan yang mendapat
kemoterapi sebanyak 18 pasien. Terapi kombinasi yang

*Penyebab Kematian: Perdarahan 9, infeksi 4, gagal napas 1, infiltrasi
susunan saraf pusat 1, tidak diketahui 1

DISKUSI

Rabdomiosarkoma adalah salah satu penyakit
keganasan terbanyak dari sarkoma jaringan lunak pada
anak, sebanyak 5 - 8% dari seluruh keganasan pada
anak.!.2 Penyebab RMS sampai sekarang masih belum
diketahui. Ada indikasi bahwa faktor genetik mempunyai
peranan penting. Dengan berkembangnya bidang
biomolekuler didapatkan adanya kelainan kromosom,
yaitu pada tipe embrional ditemukan hilangnya genome
spesifik dari lengan pendek pada kromosom 11 p 15.5,
dan pada tipe alveolar didapatkan translokasi t ( 2;13 )
atau t ( 1;13 ) serta adanya fusi gen PAX3 — FKHR dan
PAX7 - FKHR.8.9

Pada penelitian ini didapatkan ratio 8 : @ = 2 : 1,
sedangkan pada Intergroup Rhadomyosarcoma Studies
(IRS) IV 8 : @ = 1,5: 1. Pada penelitian ini didapatkan
sebanyak 1 pasien (4,6%) dengan usia 16 tahun. Dikatakan
bahwa RMS sangat jarang pada usia 15 -19 tahun, yaitu
2%.°> Median usia yang didapatkan pada penelitian ini
yaitu 6-7 tahun dan terbanyak didapatkan pada kelompok
usia < 10 tahun, yaitu 34 pasien (77,2%). Hal ini tidak jauh
berbeda dengan laporan studi IRS-1V, yaitu 70%.6

Lokasi tumor primer terbanyak pada daerah kepala
dan leher, yaitu 21 pasien (47,7%). Hasil ini tidak banyak

Indonesian Journal of Cancer Vol. 5, No. 2 | April - June 2011 | 85



Rabdomiosarkoma pada Anak: Luaran Klinis pada Pasien yang Mendapat Terapi.

83-87

berbeda dengan studi di Pakistan, yaitu lokasi pada
kepala dan leher sebanyak 49%.10 pada penelitian ini
didapatkan lokasi pada mata sebanyak 15,9%;
parameningeal 9,1%; dan nonparameningeal 22,7%.
Sedangkan pada studi IRS IIl didapatkan lokasi pada leher
dan kepala sebanyak 35% dengan perincian sebagai
berikut pada mata 10%, parameningeal 15%, dan pada
nonparameningeal 10%.11.12

Prosedur biopsi dengan cara FNB dilakukan pada 14
kasus (31,8%). Dari cara tersebut, 1 kasus tidak di-
dapatkan sel tumor, padahal kasus tersebut dengan
stadium IV yaitu didapatkan metastasis pada sumsum
tulang. Sedangkan biopsi secara terbuka pada penelitian
ini dilakukan pada 29 pasien (65,9%). Pada studi IRS II,
biopsi dengan cara terbuka didapatkan pada 64% pasien.
Prosedur biopsi dengan cara terbuka lebih dianjurkan
sehingga untuk menentukan tipe histologi lebih
akurat.12.13

Tipe embrional merupakan tipe terbanyak, yaitu pada
29 pasien (65,9%), tidak berbeda banyak dengan studi
pada IRS V yang memperoleh tipe embrional sebanyak
70%.6 Tipe ini banyak didapatkan pada daerah kepala dan
leher, yaitu 18 pasien (62%). Hasil ini berbeda dengan
studi IRS I dan IRS II, yang mendapatkan sebanyak
72%.11.12 Hal ini dapat terjadi karena pada penelitian ini
kemungkinan kurangnya jumlah kasus.

Pada studi IRS IV dilaporkan bahwa ukuran tumor
dapat merupakan faktor risiko yang dapat memperburuk
prognosis, yaitu ukuran tumor > 5 cm.4>.6 Pada bebe-
rapa kepustakaan dilaporkan bahwa faktor risiko yang
dapat memperburuk prognosis yaitu umur, lokasi tumor
primer, tipe histologi, ukuran tumor, stadium, dan
metastasis.?-6.12.13.14 Pada penelitian ini tidak didapatkan
data tentang ukuran tumor.

Pada penelitian ini didapatkan pasien dengan stadium
lanjut (stadium III dan IV) sebanyak 27 pasien (61,4%).
Keadaan ini lebih tinggi dibandingkan dengan studi IRSII,
yaitu hanya sebanyak 55%.%.12 Kemungkinan keadaaan ini
terjadi karena banyak pasien datang terlambat
disebabkan pasien berasal dari golongan ekonomi rendah
serta kurangnya pendidikan orang tua.

Kemoterapi dapat diberikan secara ajuvan maupun
neoajuvan. Kombinasi vinkristin dan daktinomisin pada
umumnya cukup baik untuk tumor dengan prognosis
baik, tetapi untuk prognosis menengah biasanya dipakai
kombinasi vinkristin, daktinomisin, dan siklofosfamid.
Tumor parameningeal yang mempunyai risiko tinggi dapat
menginfiltrasi susunan saraf pusat sehingga perlu
dipertimbangkan kemoterapi intratekal sebagai
profilaksis. Kombinasi terapi tersebut secara nyata dapat
meningkatkan kesintasan sejak 20 tahun terakhir, 1.2.3.14

Terapi yang diberikan yaitu sebanyak 18 pasien
mendapat kemoterapi, 7 pasien hanya operasi, dan
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radiasi 1 pasien. Sedangkan kombinasi operasi —
kemoterapi sebanyak 17 pasien dan operasi — radiasi
sebanyak 2 pasien.

Pada penelitian ini, kemoterapi diberikan yaitu dengan
regimen VASA (Vinkristin, Aktinomisin, Siklofosfamid,
dan Adriamisin). Pada studi IRS IV, kemoterapi dengan 3
regimen (Vinkristin, Aktinomisin, dan Siklofosfamid)
didapatkan kesintasan 5 tahun sebanyak 97%.6

Adanya metastasis merupakan faktor yang dapat
memperburuk hasil terapi pada RMS. Kesintasan 5 tahun
akan terpengaruh bila terdapat metastasis pada lebih dari
2 organ, pada tipe embrional.6-9.15.16 Hal ini juga dilapor-
kan oleh European Cooperative Group Studies, hasil
luaran yang kurang baik pada pasien dengan metasta-
sis.”>8.15 Kegagalan terapi dapat menyebabkan terjadinya
relaps pada daerah lokasi tumor, sekitarnya, dan organ
lain.!7 Metastasis pada penelitian ini terjadi pada 9 pasien
dari 44 pasien (20,5%). Dari 9 pasien yang mengalami
metastasis, ke sumsum tulang sebanyak 74%, ke otak
sebanyak 13%, dan ke mediastinum sebanyak 13%.

Hasil pantauan kondisi akhir pasien dari 44 pasien
yang mendapat terapi, yaitu yang hidup (masih dalam
pengobatan) sebanyak 23 pasien (52,3%), yang meninggal
sebanyak 16 pasien (36,4%), dan yang tidak kontrol atau
Jost to follow up sebanyak 5 pasien (11,3%). Penyebab
kematian terbanyak yaitu perdarahan sebanyak 9 pasien.
Ini kemungkinan karena terjadinya trombositopeni. Hasil
pantauan kondisi akhir pasien berbeda dengan hasil studi
IRS 1V, yaitu didapatkan kesintasan 5 tahun sebanyak
97%.6:13.14 Hal ini terjadi kemungkinan karena masih ku-
rangnya jumlah kasus pada penelitian ini. Respons terapi
dan prognosis RMS juga tergantung dari umur, lokasi tumor,
tipe histologi, stadium, dan metastasis.34.>.11.12.14,15,16

Kesintasan 5 tahun berdasarkan lokasi tumor yaitu
84% pada traktus genitourinarius dan hanya 50% pada
mata.t 14 Sedangkan kesintasan 5 tahun berdasarkan tipe
histologi yaitu didapatkan pada tipe embrional sebanyak
80% dan alveolar hanya 12%.3.7.12.14.15.16

KESIMPULAN

Rabdomiosarkoma terbanyak pada umur 3 bulan ~ 5
tahun, dengan terbanyak berupa tipe embrional serta
lokasi tumor primer terbanyak pada kepala dan leher.
Pada umumnya pasien datang pada stadium lanjut,
padahal bila datang pada stadium dini memberikan hasil
yang baik. Dengan jumlah kasus yang masih kurang
tersebut, tampaknya kemoterapi memberikan hasil yang
memadai. Sehubungan dengan adanya beberapa faktor
prognostik maka sebaiknya pada RMS, harus mengetahui
umur, lokasi tumor primer, tipe histologi, ukuran tumor,
stadium, dan metastasis. Hal ini merupakan masalah yang
penting untuk menentukan pemilihan pendekatan terapi
terhadap RMS berdasarkan adanya faktor risiko.
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