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ABSTRACT

There are several treatment option for prostate cancer and patient age become one factor in determining treatment
modality beside tumor grade and stage. Aim of this study is to know the treatment modality and its results in men of
70 years or older with localized prostate cancer in “Cipto Mangunkusumo” Hospital and “Dharmais” Cancer Hospital,
Jakarta. There were 74 patients in those two hospitals between January 1995 and December 2007 who met this study’s
criteria. Forty point five percent patients were treated by definitive radiotherapy with mean survival of 54.3 months
and 47.3% of patients received hormonal therapy as primary treatment with mean survival of 55.2 months. Around
60% of the hormonal treatments were done by GnRH agonist injection. Five-year survival rate was higher for patients
who received radiotherapy compared to patients treated by hormonal therapy, 69.3% and 63.6% respectively,
although it was not statistically significant. In conclusion, most of elderly patients with stage Il prostate cancer received
hormonal therapy as primary treatment. The five-year survival rate was higher in patients receiving radiotherapy
compare to other treatment modalities, however, it was not significantly different.

Key words: radiotherapy, radical prostatectomy, hormonal treatment, overtreatment, undertreatment.

ABSTRAK

Saat ini, terdapat beberapa cara pengobatan kanker prostat dan usia penderita merupakan salah satu faktor untuk
menentukan pilihan pengobatan selain derajat dan stadium penyakit. Tujuan penelitian ini adalah untuk mengetahui
cara dan hasil pengobatan penderita kanker prostat stadium Il yang berusia 70 tahun atau lebih di rumah sakit “Cipto
Mangunkusumo” dan rumah sakit kanker "Dharmais”, Jakarta. Selama periode Januari 1995 sampai dengan Desember
2007, terdapat 74 penderita kanker prostat sesuai tujuan penelitian ini di kedua rumah sakit tersebut. Terdapat 40,5%
penderita yang mendapat radioterapi dengan rerata survival 54,3 bulan dan 47,3% menerima pengobatan hormonal
dengan rerata survival 55,2 bulan. Sekitar 60% pengobatan hormonal dilakukan dengan pemberian suntikan GnRH
agonis. Angka survival 5 tahun penderita yang mendapat radioterapi lebih besar dibanding penderita yang mendapat
pengobatan hormonal, yaitu masing-masing 69,3% dan 63,6% namun secara statistik tidak berbeda bermakna. Sebagai
kesimpulan, penderita kanker prostat stadium Il berusia lanjut lebih banyak yang mendapat pengobatan hormonal.
Angka survival 5 tahun pada penderita yang mendapat radioterapi lebih baik daripada penderita yang diobati dengan
cara lain walaupun tidak berbeda bermakna.

Kata kunci: radioterapi, prostatektomi radikal, terapi hormonal, pengobatan berlebihan, pengobatan yang kurang.

PENDAHULUAN

I<anker prostat merupakan keganasan tersering pada laki-laki di negara-negara barat,
sedangkan di Asia baru dalam sepuluh tahun terakhir menunjukkan peningkatan insiden,

yang terbesar terjadi di Jepang dan Singapura.! Data dari dua rumah sakit besar di Jakarta juga
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menunjukkan kenaikan hampir tiga kali lipat dalam
sepuluh tahun terakhir. Hal ini antara lain disebabkan oleh
bertambahnya kemudahan mendatangi fasilitas ke-
sehatan, adanya kebijakan untuk melakukan pemeriksaan
colok dubur serta kadar prostate spesific antigen (PSA)
sebagai penanda tumor pada penderita laki-laki dengan
keluhan sumbatan saluran kencing bagian bawah, dan
biopsi prostat dengan tuntunan ultrasonografi trans-rectal
bila dijumpai kecurigaan adanya kanker prostat.?
Belakangan ini juga dilaporkan peningkatan jumlah
penduduk berusia lanjut di Asia, yaitu lebih dari 65-70
tahun, yang diperkirakan akan meningkat sekitar 300%
dalam 50 tahun ke depan.?

Seperti sudah diketahui bahwa usia lanjut merupakan
salah satu risiko terjadinya kanker prostat. Hal ini terlihat
dari data otopsi, yaitu 50% laki-laki berusia 70-80 tahun
mempunyai kanker prostat dibanding hanya 20% laki-laki
berusia 50-60 tahun.# Demikian juga beberapa laporan
penelitian yang menyatakan bahwa kanker prostat lebih
sering ditemukan pada usia lanjut. Gao dkk.> melaporkan
angka deteksi kanker prostat di China sebesar 33% pada
laki-laki berusia 70 tahun atau lebih dibanding 19% pada
kelompok berusia 50-69 tahun. Penelitian lain di Jepang
melaporkan bahwa 85% di antara 4529 penderita kanker
prostat di negara tersebut berusia lebih dari 65 tahun.6

Saat ini terdapat beberapa modalitas pengobatan
kanker prostat stadium II, yaitu pemantauan aktif atau
active surveilance (AS), prostatektomi radikal baik secara
pembedahan terbuka atau dengan teknik laparoskopi
konvensional maupun robotic assisted laparoscopic
prostatectomy (RALP), penyinaran baik secara external
beam radiotherapy (EBRT), brachytherapy atau gabungan
keduanya, terapi hormonal walaupun hal ini tidak
bertujuan kuratif, serta teknik baru seperti high intensity
focus ultrasound (HIFU) atau cryotherapy. Pemilihan cara
pengobatan biasanya dilakukan berdasarkan stratifikasi
risiko penderita dan usia harapan hidup seperti yang
dapat dilihat pada beberapa publikasi mengenai
penatalaksanaan kanker prostat.”3.9

Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui jenis dan
hasil pengobatan pada penderita kanker prostat stadium
Il yang berusia 70 tahun atau lebih di dua rumah sakit
tersier di Jakarta, serta membandingkan dengan laporan
serupa dari Asia maupun negara-negara lain.

BAHAN DAN CARA

Data penderita kanker prostat stadium Il berusia 70
tahun atau lebih diambil dari catatan khusus penderita
onkologi-urologi yang berobat di rumah sakit “Dr. Cipto
Mangunkusumo” (RSCM) dan rumah sakit kanker
“Dharmais” (RSKD) periode 1995-2007. Selain usia, data
yang dicatat dan dianalisis adalah nilai PSA saat
diagnosis, volume prostat, derajat diferensiasi (grade)

tumor, stadium tumor (T), jenis pengobatan, dan survival
berdasarkan follow up sampai dengan Desember 2008.
Analisis survival dengan kurva Kaplan-Meier dilakukan
terhadap penderita yang mempunyai data follow up
lebih dari satu tahun atau diketahui tanggal meninggal
dunia.

Stadium penderita ditentukan berdasarkan American
Joint CC10, sedangkan derajat differensiasi tumor
ditentukan berdasarkan klasifikasi WHO.!! Pembedahan
dilakukan dengan cara prostatektomi radikal terbuka
retropubic, sedangkan dosis radioterapi definitif dengan
cara EBRT antara 60-64 Gray. Pengobatan hormonal
dilakukan dengan orkidektomi bilateral atau pemberian
injeksi Gonadotropin-Releasing Hormone (GnRH) agonis,
baik secara terus menerus ataupun intermiten, disertai
atau tanpa pemberian anti-androgen oral.

HASIL

Selama periode Januari 1995 sampai Desember 2007,
terdapat 610 penderita kanker prostat, di antaranya 74
penderita kanker prostat stadium Il yang berusia 70 tahun
atau lebih di kedua rumah sakit tersebut. Tabel 1
memperlihatkan karakteristik penderita dan jenis
pengobatan. Derajat tumor tersering adalah diferensiasi
buruk (poorly-differentiated) sebesar 47,2% dan hanya
sebagian kecil yang menunjukkan diferensiasi baik (well-
differentiated). Pengobatan radikal diberikan pada 43,2%
penderita dan di antaranya hanya dua penderita
menjalani operasi prostatektomi radikal. Pengobatan
hormonal diberikan pada 47,3% penderita dan umumnya
diberikan dengan cara injeksi GnRH agonis dengan atau
tanpa pemberian anti-androgen (Tabel 2). Pada analisis
survival dengan kurva Kaplan-Meier yang dilakukan
terhadap 53 penderita, didapat angka survival 5 tahun
sebesar 69,3% dan 63,6% untuk penderita yang masing-
masing mendapat pengobatan EBRT serta terapi

Tabel 1: Karakteristik penderita kanker prostat stadium Il berusia
> 70 tahun (n= 74)

Rerata usia (rentang)
Rerata PSA (rentang)
Rerata volume prostat (rentang)

: 75,23 tahun (70 - 84 tahun)
: 53,61 ng/ml (1,4 - 416 ng/ml)
: 41,46 cc (15,05 - 105,65 cc)

Derajat tumor* : Grade 1 18 (11,1%)
Grade 2 130 (41,7%)
Grade 3 34 (47,2%)
Jumlah 2 72 (100%)

Stadium Tumor (T) : Tla/lb 112 (16,2%)
Tlc : 29 (39,7%)
T2 : 33 (44,6%)
Jumlah : 74 (100%)

Keterangan: * Terdapat 2 penderita tanpa data derajat tumor (grade)
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Tabel 2: Cara pengobatan penderita kanker prostat stadium Il berusia
> 70 tahun (n= 74 )

Pengamatan aktif 1 (1,4%)
Prostatektomi radikal 2 (2,7%)
Radioterapi definitif EBRT 30 (40,5%)
Orkidektomi bilateral 13 (17,6%)
GnRH agonis injeksi (+ antiandrogen ) 22 (29,7%)
Menolak pengobatan 6 (8,1%)
Jumlah 74 (100%)

Keterangan: EBRT : External beam radiotherapy
GnRH : Gonadotropin-Releasing Hormone

hormonal (gambar 1). Rerata survival penderita yang
mendapat pengobatan hormonal sedikit lebih baik
daripada penderita yang diobati dengan EBRT, masing-
masing 55,2 bulan (rentang: 50,9 — 59,5 bulan) dan 54,3
bulan (rentang: 48,8 — 59,7 bulan).

DISKUSI

Berdasarkan hasil penelitian-penelitian sebelum ini,
usia lanjut merupakan salah satu risiko terjadinya kanker
prostat.4>.6 Dengan demikian, bertambahnya populasi
berusia lanjut di kemudian hari juga akan meningkatkan
jumlah penderita kanker prostat. Seperti telah diuraikan
sebelumnya bahwa pilihan pengobatan kanker prostat
stadium II terdiri dari beberapa modalitas sesuai dengan
kriteria risiko dan usia harapan hidup penderita saat
diagnosis. Pada umumnya diambil kebijakan bahwa
terhadap penderita dengan usia harapan hidup saat
diagnosis lebih dari sepuluh tahun sebaiknya diberikan
pengobatan pembedahan radikal, sedangkan radioterapi
diberikan bila usia harapan hidup antara 5-10 tahun.
Pengobatan hormonal diberikan bila usia harapan hidup
kurang dari 5 tahun atau bila terdapat kontraindikasi
pemberian terapi operasi maupun radioterapi.”-8.9 Tujuan
pengobatan pada kelompok penderita ini adalah untuk
melakukan kontrol terhadap tumor (tumor control) dan
memberikan survival yang baik, kalau bisa sama seperti
populasi bukan penderita kanker prostat. Dalam memilih
cara pengobatan harus diperhatikan dan dijaga agar
kualitas hidup penderita tidak menjadi lebih buruk. Selain
itu, jangan sampai terjadi penambahan morbiditas atau
kematian karena efek samping pengobatan.

Sebagian besar penderita pada penelitian ini
mempunyai tumor berdiferensiasi buruk. Penderita T2
lebih banyak dibanding T1. Hal ini sesuai dengan laporan
Richstone dkk.!2 yang menyatakan bahwa penderita
kanker prostat berusia 70 tahun atau lebih mempunyai
derajat tumor dan stadium tumor lebih tinggi dibanding
penderita berusia lebih muda.

Hasil penelitian ini memperlihatkan bahwa hanya
43,2% penderita kanker prostat stadium Il berusia lebih
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dari 70 tahun yang mendapat terapi radikal dengan tujuan
kuratif dan seluruhnya, kecuali dua orang, dalam bentuk
EBRT. Beberapa penelitian lain juga memberikan hasil
yang hampir sama, yaitu 55% penderita berusia 65-70
tahun mendapat terapi kuratif, baik operasi maupun
EBRT. Di antara penderita berusia antara 70-75 tahun,
hanya sekitar 35%-39% yang mendapat terapi tersebut
dan makin sedikit dengan bertambahnya usia, yaitu
sekitar 7%-11% pada penderita berusia lebih atau sama
dengan 75 tahun.6.13 Hal ini didukung oleh penelitian
Alibhai dkk.!4 yang menyatakan bahwa hanya 40%
penderita kanker prostat stadium Il berusia 70-79 tahun
yang mendapat pengobatan bertujuan kuratif. Seluruhnya
dalam bentuk EBRT dan tidak seorang pun yang
menjalani pembedahan walaupun mempunyai harapan
hidup saat diagnosis lebih dari sepuluh tahun.

Sebagian besar penderita pada penelitian ini (47,3%)
menjalani terapi hormonal sebagai terapi primer yang
tidak berbeda dengan beberapa laporan lain. Bahkan,
penelitian di Jepang melaporkan bahwa 89% penderita
kanker prostat stadium II berusia lebih dari 75 tahun
mendapat terapi hormonal sebagai pengobatan
primer.6.13.15 Walaupun survival penderita yang
mendapat terapi hormonal sedikit lebih baik dibanding
yang mendapat EBRT, angka survival 5 tahun kelompok
EBRT lebih besar daripada kelompok hormonal.
Pengunaan terapi hormonal, walaupun tidak bertujuan
kuratif, sebagai terapi primer pada penderita kanker
prostat stadium Il memang mengalami peningkatan dari
5% pada 1991 menjadi 40% pada 1999 seperti yang
dilaporkan oleh Shahinian dkk.!¢ Dengan demikian, dapat
dikatakan bahwa ada kecenderungan pemberian
pengobatan yang kurang (undertreatment) pada
penderita kanker prostat berusia lanjut.

Di sisi lain, terdapat sekitar 20% penderita kanker
prostat stadium II yang menjalani prostatektomi radikal
walaupun hanya mempunyai usia harapan hidup saat
diagnosis antara 5-9 tahun.!4 Hal lain yang menarik
adalah hasil penelitian terhadap penderita kanker prostat
berusia 70 dan 80 tahun yang melaporkan bahwa 40%
dari penderita yang menjalani pembedahan prostatek-
tomi radikal sebenarnya tidak memiliki usia harapan
hidup yang cukup dan 70% penderita yang mendapat
EBRT meninggal sebelum sepuluh tahun.!7 Demikian juga
laporan Siddiqui dkk.!8 yang menyatakan bahwa hampir
seperempat penderita berusia lebih dari 70 tahun akan
meninggal oleh sebab lain setelah menjalani pem-
bedahan radikal dibandingkan 14% pada penderita
berusia antara 65-69 tahun dan 9,5%; serta 6,6% pada
penderita berusia masing-masing antara 60-64 tahun dan
55-59 tahun. Fakta-fakta ini menyatakan adanya
pengobatan yang berlebihan (overtreatment) pada
penderita berusia lanjut dengan kanker prostat stadium II.
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Untuk menghindari terjadinya pemberian pengobatan
yang kurang atau berlebihan pada penderita kanker
prostat stadium Il berusia lanjut, harus dihindari
pemilihan terapi berdasarkan usia kronologis penderita.
Cara yang terbaik adalah menggunakan usia harapan
hidup saat diagnosis, selain dari stratifikasi risiko.”-8.2
Masalahnya, tidak di semua negara tersedia data
mengenai hal ini. Namun demikian, usia harapan hidup
saat diagnosis dapat dihitung berdasarkan usia
kronologis dan komorbiditas, serta telah dilaporkan
bahwa 82% klinikus dapat melakukan hal ini secara
tepat.!9 Berdasarkan pemilihan modalitas pengobatan
yang lebih tepat untuk penderita yang sesuai maka
pemberian terapi secara pembedahan atau radioterapi
pada penderita kanker prostat stadium Il berusia antara
65-80 tahun akan mengurangi risiko kematian karena
kanker prostat sebanyak 30%.20

Seperti telah diuraikan di atas bahwa penggunaan
terapi hormonal pada penderita kanker prostat stadium II,
khususnya yang berusia lanjut, semakin meningkat
walaupun modalitas pengobatan ini tidak akan
memperbaiki survival.16.21 Penelitian berskala besar di
Eropa juga menyatakan bahwa tidak ada perbedaan
mortalitas karena kanker prostat dan symptom-free
survival di antara penderita kanker prostat stadium Il yang
mendapat pengobatan hormonal primer sejak awal
dibanding dengan penderita yang mendapat pengobatan
hormonal setelah terjadi progresi (deffered treatment).2?
Selain itu, pemberian terapi hormonal juga akan
meningkatkan risiko terjadinya sindrom metabolik, infark
miokard, kematian karena kelainan jantung dan pembuluh
darah, berkurangnya massa otot, depresi, serta fraktur
patologis yang lebih sulit diatasi pada kelompok berusia
lanjut.23.24 Hal ini dapat dihindarkan bila dilakukan
evaluasi komorbiditas penderita sebelum dan selama
pemberian terapi hormonal, anjuran kegiatan olah raga
yang sesuai, psikoterapi, dan bila perlu dapat diberikan
pengobatan dengan golongan bisphosphonate.2> Sudah
tentu yang terbaik adalah menghindari atau memper-
singkat lama pemberian terapi hormonal pada penderita
kanker prostat stadium II bila masih ada pilihan
pengobatan yang lebih sesuai.

KESIMPULAN

Jumlah penderita kanker prostat stadium Il berusia
lanjut akan bertambah di kemudian hari karena
peningkatan jumlah penduduk berusia lanjut dan insiden
kanker prostat. Untuk mendapatkan hasil yang terbaik,
selain stratifikasi faktor risiko, penentuan usia harapan
hidup saat diagnosis dan komorbiditas penderita harus
digunakan untuk menentukan pilihan pengobatan pada
penderita kanker prostat. Penggunaan terapi hormonal
pada penderita kanker prostat stadium II yang berusia

lanjut harus dipertimbangkan dengan sebaik mungkin
mengingat adanya pengaruh terhadap kualitas hidup dan
survival.
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