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ABSTRACT

Radionuclide treatment and palliative management of cancer currently becoming quite common. It has been widely
accepted in the area with high prevalence of cancers, such as of the use of Radioiodine (RAI) for well differentiated
thyroid cancer, Strontium (Sr)-89 and Samarium (Sm)-153 to control the pain in the affected of bone in the latest stage
of cancer. Sm-153 EDTMP has a good effect in the treatment of patients with bone metastasis tumors. Almost patients
have pain relieved or decreases of bone pain within 24 hours to 3 days post injection. There was a few side effect
reported in patients with non-specific headache apparent in 24 hours post injection. This paper will discuss and
evaluate the therapeutic and palliative effect of Sm-153 EDTMP in patients with bone metastasis.
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ABSTRAK

Pengobatan kanker dengan radioisotop, baik untuk terapi maupun paliatif, sudah sering dilakukan. Hal ini sudah
banyak digunakan di daerah-daerah dengan angka prevalensi kanker tinggi, misalnya penggunaan radioiodine (I-131)
untuk kanker tiroid deferensiasi baik dan Strontium(Sr)-89 serta Samarium(Sm)-153 untuk mengontrol rasa nyeri pada
tulang yang terkena metastasis keganasan kanker. Sm-153 EDTMP mempunyai efek yang baik untuk mengobati pasien
dengan metastasis ke tulang. Hampir semua pasien merasakan adanya penurunan rasa nyeri tulang dalam 24 jam
sampai 3 hari setelah pemberian Sm-153 EDTMP. Sangat sedikit efek samping yang dilaporkan, di antaranya adanya
sakit kepala ringan yang muncul dalam 24 jam setelah suntikan intravena Sm-153 EDTMP. Makalah ini akan membahas
dan mengevaluasi efek terapeutik dan paliatif dari Sm-153 EDTMP pada pasien dengan keganasan yang bermetastasis
ke tulang.

Kata kunci: metastasis tulang, nyeri tulang, Sm-153 EDTMP

PENDAHULUAN

enggunaan radionuklida untuk mengobati penyakit sudah banyak ditemui, di antaranya

lodium-131 untuk terapi kanker tiroid. Pandangan masyarakat tentang terapi menggunakan
radionuklida atau radioisotop oleh dokter sekarang ini menjadi sangat penting. Ada temuan
bahwa terapi dengan radionuklida mempunyai kontribusi yang signifikan dalam manajemen
berbagai kondisi klinis, terutama dalam bidang onkologi, baik kuratif maupun paliatif.3-4 Telah
digunakannya terapi radionuklida oleh dokter merupakan hal yang sangat penting, terutama di
daerah-daerah tertentu yang mempunyai jenis keganasan khas. Misalnya, di daerah yang
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mempunyai angka insiden kanker tiroid, pengobatan
dengan Radioiodine (RAI) menjadi sangat relevan.
Sedangkan di daerah yang mempunyai insidens kanker
payudara, pengobatan dengan Strontium-89 (Sr-89) dan
Samarium (Sm-153) menjadi lebih relevan untuk menang-
gulangi timbulnya rasa sakit tulang pada pasien dengan
stadium lanjut yang dijumpai adanya metastasis pada
sistem tulang, baik single maupun multiple. Hal ini terjadi
karena terapi dengan radionuklida dapat membantu
mengurangi rasa sakit akibat kerusakan pada tulang
karena metastasis, misalnya pada metastasis kanker
prostat. Terapi dengan radionuklida dalam bidang
onkologi mempunyai peran ganda, baik paliatif maupun
kuratif. Sebagai contoh, terapi dengan Sm-153 untuk rasa
sakit tulang pada tumor metastasis tulang merupakan
peran paliatif, sedangkan terapi dengan I-131 pada kanker
tiroid merupakan peran kuratif.

Dalam makalah ini akan dibicarakan mengenai peran
paliatif dan kuratif dari Samarium-153 EDTMP (ethylene-
diaminetetramethylenephosphonate) dalam membantu
mengurangi rasa sakit tulang dan menghambat pertum-
buhan tumor yang bermetastasis ke tulang.

MATERI DAN METODE

Dilakukan pendataan dan evaluasi terhadap rekam
medis pasien kanker yang telah mendapatkan terapi
Sm-153 EDTMP dengan dosis 30 mCi di Pelayanan
Kedokteran Nuklir RSU Dr. Sardjito, Jogjakarta, dari
Januari 2005 — Januari 2007. Dari rekam medis diperoleh
dan dicatat data mengenai jumlah pasien, jenis kelamin,
jenis kanker, jumlah fokus metastasis dan keadaannya
setelah pemberian Sm-153 EDTMP, respons obat ter-
hadap rasa sakit, efek samping obat, serta ada tidaknya
aktivitas hepar. Kemudian dilakukan analisis secara
deskriptif. Sebelum pasien diterapi, terlebih dahulu
dilakukan pemeriksaan laboratorium darah rutin, fungsi
hati, dan fungsi ginjal serta skening tulang dengan Tc-99m
MDP. Pasien dalam keadaan hidrasi yang baik. Terapi
Sm-153 EDTMP diberikan secara intravena dan dijaga
untuk tidak terjadi ekstravasasi dalam dosis 37 MBg/kg. Di
RSUP Dr. Sardjito pada umumnya diberikan dalam dosis
antara 20-30 mCi, meskipun dapat diberikan sampai 50
mCi, tergantung pada berat badan pasien. Sebaiknya
dilakukan skening tulang pada 24 jam setelah terapi.
Pasien dengan inkontinensia urine harus dipasang kateter
sebelum dilakukan pengobatan. Tindak lanjut terhadap
pasien dilakukan sekurang-kurangnya sampai 8 minggu
setelah terapi. Pada umumnya pasien kontrol setiap 2
minggu.

HASIL

Sejak Januari 2005 sampai Januari 2007, di RSUP
Dr. Sardjito telah dilakukan terapi dengan Samarium-153
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Gambar 1: Normal bone scintigraphy

EDTMP terhadap pasien dengan keganasan yang sudah
bermetastasis ke tulang dan pada umumnya multipel.
Setelah dilakukan terapi, pada umumnya pasien merasa
lebih baik dari sebelumnya. Rasa sakitnya berkurang
dalam berbagai tingkatan, dari sedikit berkurang sampai
sangat berkurang. Ada yang sebelumnya tidak dapat
berjalan menjadi dapat berjalan dan melakukan kegiatan
harian meskipun dengan keterbatasan tertentu. Total
jumlah pasien 18 orang, terdiri dari 7 laki-laki dan 11
wanita. Jenis kanker adalah karsinoma mammae 8 pasien,
nasofaring 5 pasien, paru 2 pasien, karsinoma ovarii 1
pasien, dan karsinoma serviks 2 pasien. Semua pasien
dengan metastasis multipel pada beberapa tulang.
Pada skening tulang 24 jam setelah injeksi Sm-153
EDTMP, terdapat radioaktivitas pada bagian-bagian
tulang yang terlibat proses metastasis. Aktivitas
pada hepar terlihat pada 6 pasien dan tidak terlihat pada
12 pasien. Seluruh pasien yang mendapatkan terapi Sm-
153 EDTMP merasakan adanya penurunan rasa sakit
tulang yang signifikan, yang mulai dirasakan pada 1 hari
sampai 3 hari sesudah injeksi. Hampir pada seluruh
pasien tidak terdapat efek samping obat. Hanya 2 pasien
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Gambar 2: Bone Scintygraphy pada pasien dengan metastasis multiple pada tulang

Gambar 3: Total Body Scanning tulang 24 jam pasca-terapi Sm-153
EDTMP pada pasien dengan breast cancer dengan multiple
metastasis pada sistema tulang. Samariun masuk pada tulang
yang mengalami lesi metastasis yang tampak berupa hot spot
yang multipel

yang mengeluh pusing yang tidak khas pada waktu
skening tulang 24 jam setelah injeksi, dan membaik
dengan pemberian analgesik.

PEMBAHASAN

Terapi dengan Sm-153 EDTMP ditujukan terutama
untuk keganasan stadium lanjut yang sudah bermetastasis
ke tulang. Tujuan utamanya adalah untuk mengurangi rasa
sakit tulang akibat kerusakan tulang yang terlibat proses
metastasis. Terapi Sm-153 diberikan dalam bentuk garam
lexidronam pentasodium dan tidak membutuhkan
persiapan yang khusus. Indikasinya adalah terapi paliatif
untuk mengurangi rasa sakit tulang akibat metastasis yang
mengambil label Tc-99m biphosphonate pada skening
tulang. Kontra indikasi absolut adalah kehamilan dan
laktasi serta hipersensitif terhadap EDTMP atau senyawa
phosphonate yang serupa. Pasien yang diobati dengan
kemoterapi dan hemi-body radiasi eksterna pada periode
6 minggu sebelumnya juga merupakan kontra indikasi.
Apalagi pada pasien dengan tanda-tanda myelotoksis.
Sedangakan pasien di bawah usia 18 tahun dan gagal gin-
jal akut atau gagal ginjal kronis merupakan kontra indikasi
yang relatif. Perlu perhatian pada pasien dengan tanda-
tanda adanya depresi sumsum tulang. !

Sebuah survei terhadap 100 onkologist menunjukkan
bahwa penggunaan terapi radionuklida secara sistemis
untuk sakit tulang akibat metastasis oleh mereka masih
rendah.> Pada umumnya mereka masih menggunakan
narkotika opiat. Selain itu, terdapat evidens dalam lite-
ratur bahwa penggunaan terapi radionuklida lebih awal
sangat efektif mengurangi rasa sakit tulang akibat kanker
dengan atau tanpa disertai lokal radioterapi eksternal.
Radionuklida yang digunakan adalah Sr-89 atau Sm-153
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secara sistemis.”.0.7 Juga terdapat evidens bahwa terapi
radionuklida cost-effective, dengan catatan biaya tersebut
dihubungkan dengan penurunan rasa sakit yang signi-
fikan, yang diukur dengan McGill Pain Questionaire
Evaluated Survey.”.8.9.10.11 Sm.153 EDTMP telah dinyata-
kan baik oleh FDA di USA dan telah dipasarkan di
Amerika untuk mengobati rasa sakit tulang. Relief sig-
nifikansi untuk mengurangi rasa sakit tulang berkisar
antara 60-80%.3.11.12 Obat lain yang dapat digunakan
adalah Re-186 HEDP (rhenium-186 hidroxy ethylene
diphosphonate) dan Stannum-117m diethylene triamine
pantolositic acid.!2.13.14

Kebanyakan radioisotop yang digunakan pada sakit
tulang mengeluarkan radiasi beta, yang merupakan
radiasi elektron dengan energi maksimum antara 0,01-1,4
MeV. Dengan demikian, penetrasi ke dalam jaringan
sangat rendah, antara 2.7-5.7 mm. Hal ini dapat menje-
laskan relatif rendahnya insidens trombositopenia dan
komplikasi lainnya. Y-90 mempunyai energi beta lebih dari
2,2 MeV dan mempunyai daya penetrasi jaringan sampai
11 mm. Sedang P-32 mempunyai energi beta 1,7 MeV dan
daya penetrasi berkisar pada 8,7 mm.2 Beberapa radio-
nuklida lainnya yang secara teoritis lebih mematikan sel
kanker adalah Bi-212, Pb-212, dan Po-212 serta Astatine-
211 (At-211), yang kesemuanya merupakan radiasi
alpha.!8.19

Radiasi gama dan radiasi X-ray mempunyai jarak
jangkau yang lebih jauh dari beta atau alpha. Dengan kata
lain, beta dan alpha mempunyai kemampuan penetrasi
yang lebih rendah. Pengumpulan energi pada sisi yang
dituju dalam tubuh pasien memberikan keuntungan lebih
daripada radiasi gama atau X-ray.? Keuntungan lain
adalah radiasi yang signifikans pada pasien yang diobati,
dengan bahaya paparan radiasi terhadap publik yang
sangat kecil, termasuk keamanan radiasi dari ekskre-
tanya.!>.16.17 Radionuklida dengan alpha atau beta radiasi
dapat digunakan secara lokal, intralesi, atau sistemis.!8.19
Radionuklida untuk terapi pada umumnya diberikan
secara sistemis, baik intravena maupun oral. Tetapi,
beberapa diberikan secara lokal ke dalam lesi atau
intrakaviter. Apapun bentuk radionuklida yang diberikan
dan apapun caranya, sistemik atau lokal, terapi
radionuklida mempunyai efektivitas yang sama. Tidak
hanya pada terapi paliatif untuk rasa sakit tulang, tetapi
juga mencegah pertumbuhan beberapa metastasis dari
beberapa kanker dan seringkali berefek kuratif pada
beberapanya.

Bebarapa penulis menyatakan bahwa Sm-153 EDTMP
merupakan terapi definit untuk osteosarkoma daripada
sekadar mengurangi rasa sakit pada tulang. Di samping
itu, juga merupakan terapi definit untuk menghambat
atau mengendalikan penyakit tersebut daripada sekadar
paliasi untuk rasa sakit tulang. Radionuklida lain yang
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Gambar 4: Laki-laki 68 tahun, dengan ca paru, dengan multiple
metastasis tulang pada sken tulang dan sken tulang setelah 20
bulan pengobatan dengan Sm-153-EDTMP (total doses, 11110
MBgq). a. Pretherapy scintigram dengan 99m-Tc-MDP (3-12-1998). b.
12 bulan setelah terapi (11-7-1999). Survival lebih kurang 27 bulan
(The Journal of Radiology - www.jradiology.org - August 2002).

Gambar 5: Laki-laki 61 tahun dengan ca prostat. a. Tampak fokus
metastatis multipel pada tulang pelvis pada skening tulang dengan
99m-Tc-MDP (3-12-1998). b. Skening tulang setelah 16 bulan terapi
11840 MBq Sm-153-EDTMP (11-7-1999)

(The Journal of Radiology - www.jradiology.org - August 2002).

dapat digunakan sebagai terapi definit untuk keganasan
adalah I-131 MIBG yang digunakan untuk terapi
pheochromositoma dan beberapa tumor neuroendokrin
(NET).QOQLD

KESIMPULAN

Penggunaan radionuklida Sm-153 EDTMP untuk terapi
tumor yang bermetastasis ke tulang yang berasal dari
berbagai jenis keganasan pada 18 pasien, hampir selu-
ruhnya merasakan adanya pengurangan rasa sakit, mulai
24 jam sampai 3 hari setelah suntikan. Tidak ada efek
samping obat hampir pada seluruh pasien. Hanya 2
pasien yang mengeluh pusing pada skening tulang setelah
24 jam suntikan Sm-153 EDTMP. namun dengan analgesik
dapat teratasi.
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SARAN

Penerimaan penggunaan radionuklida untuk terapi
metastasis kanker ke tulang atau primer pada tulang oleh
para klinisi dan atau onklogist sangat diperlukan untuk
mengembangkan penggunaan radionuklida secara luas
dalam medis. Radionuklida mempunyai peran baik paliatif
maupun kuratif. Perlu sosialisasi yang lebih giat lagi. O
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