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ABSTRAK

Leukemia Limfositik Akut (LLA) adalah keganasan sel yang terjadi akibat proliferasi sel limfoid yang
diblokir pada tahap awal deferensiasinya. Terapi pada LLA dapat dilakukan dengan kemoterapi dan
transplantasi sumsum tulang. Pengobatan dengan kemoterapi merupakan terapi kuratif utama pada leukemia.
Kemoterapi bekerja dengan merusak sel kanker dan juga dapat menghambat sel normal yang berdampak
pada kinerja dari sel tersebut. Salah satu yang dapat dihambat adalah perkembangan sel induk darah yang
dapat menyebabkan gangguan hematologi selama terapi LLA. Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui
adanya gangguan hematologi akibat kemoterapi pada anak dengan leukemia limfositik akut. Metode:
Penelitian yang dilakukan merupakan jenis penelitian cross-sectional pada pasien anak dengan LLA yang
menjalani kemoterapi fase induksi dan konsolidasi berdasarkan Indonesian Protokol 2006. Pasien yang telah
selesai menjalani kemoterapi berdasarkan protokol tersebut dieksklusi dari penelitian. Penelitian dilakukan di
Rumah Sakit Umum Pusat Sanglah Denpasar. Data Pasien diambil dari periode bulan Mei 2011-April 2013.
Gangguan hematologi dinilai berdasarkan hasil laboratoriun yaitu hemoglobin dan platelet berdasarkan
CTCAE versi 4,0. Hasil: Didapatkan 17 pasien yang memenubhi kriteria. Dari 17 pasien yang telah menjalani
kemoterapi fase induksi dan konsolidasi, diperoleh 8 pasien (47,1%) yang mengalami anemia, 6 pasien
(35,3%) mengalami anemia dan trombositopenia, tidak ada pasien (0%) mengalami trombositopenia saja,
serta 3 pasien (17,6%) tidak mengalami gangguan tersebut. Kesimpulan: Ada gangguan hematologi pada
pasien anak dengan LLA yang menjalani kemoterapi di RSUP Sanglah berdasarkan Indonesian Protocol
2006 fase induksi dan konsolidasi. Gangguan hematologi yang terjadi yang diamati yaitu anemia dan
trombositopenia.

Kata Kunci: Hematologi, kemoterapi, leukemia limfositik akut

1. PENDAHULUAN Kemoterapi bekerja dengan merusak sel kanker
Leukemia Limfositik Akut (LLA) adalah dan juga dapat menghambat sel normal yang
keganasan sel yang terjadi akibat proliferasi sel berdampak pada kinerja dari sel tersebut (Walter,
limfoid yang diblokir pada tahap awal 2010). Salah satu yang dapat dihambat adalah
deferensiasinya (Conter et al., 2004). LLA perkembangan sel induk darah  normal
merupakan kanker dengan angka kejadian yang (myelossuppresive). Adanya hal tersebut dapat
paling tinggi pada anak, 75% terjadi pada anak di menyebabkan gangguan hematologi selama terapi
bawah 6 tahun (Association for Clinical LLA. Gangguan hematologi dapat berupa
Cytogenetics, 2011). Pengobatan  dengan ketidaknormalan pada sel darah perifer seperti
kemoterapi merupakan terapi kuratif utama pada anemia  dan  trombositopenia.  Gangguan
leukemia (Dipiro et al., 2005). hematologi dapat mempengaruhi mortalitas dan
Kemoterapi pada LLA  dibedakan morbiditas pasien (Rofida, 2012).
berdasarkan tiga fase yaitu fase induksi, Kejadian merugikan dapat diinduksi oleh
konsolidasi, dan rumatan  (maintenance). kemoterapi. Sebagian besar kejadian merugikan
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mungkin terulang dan terjadi lebih parah
(Nebeker, 2004). Oleh karena itu, dilakukan
penelitian ini yang bertujuan untuk mengetahui
adanya gangguan hematologi akibat kemoterapi
pada anak dengan leukemia limfositik akut.

2. BAHAN DAN METODE
2.1 Bahan Penelitian

Penelitian ini dilakukan di Rumah Sakit
Umum Pusat (RSUP) Sanglah Denpasar. Bahan
yang digunakan dalam penelitian berupa data
rekam medis pasien anak dengan LLA vyang
menjalani kemoterapi di RSUP. Data Pasien
diambil dari periode bulan Mei 2011-April 2013.
Sanglah.

2.2 Metode Penelitian

Penelitian ini merupakan penelitian deskriptif
observasional. Populasi dalam penelitian ini
adalah pasien anak dengan LLA yang menjalani
kemoterapi. Semua data yang ada, yang
memenuhi kriteria dimasukkan dalam penelitian.

Kriteria inklusi:

Pasien anak penderita LLA vyang telah
menjalani kemoterapi pada fase induksi dan
konsolidasi di RSUP Sanglah Kota Denpasar
berdasarkan Indonesian Protocol 2006 Unit
Kerja Kelompok (UKK) Hematologi-Onkologi
Anak Indonesia.

Pasien berusia 0 hingga 12 tahun.

Kriteria eksklusi :

- Pasien anak penderita LLA yang telah selesai
menjalani kemoterapi berdasarkan Indonesian
Protocol 2006 UKK Hematologi-Onkologi
Anak Indonesia.

Pasien anak yang telah memenuhi kriteria
inklusi dan tidak memenuhi kriteria eksklusi
merupakan subyek penelitian Data yang diperoleh
dianalisis secara deskriptif. Indikator gangguan
hematologi yang digunakan berdasarkan data
laboratorium yang meliputi penurunan nilai
hemoglobin menandakan anemia dan penurunan
nilai platelet mengindikasikan trombositopenia.
Penilaian hasil laboratorium tersebut berdasarkan
CTCAE versi 4,0.

3. HASIL
Dalam penelitian ini diperoleh 17 pasien

yang memenuhi kriteria inklusi dan tidak
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memenuhi  kriteria eksklusi. Protokol yang
digunakan dalam penelitian ini adalah Indonesia
Protocol 2006 pada fase induksi dan konsolidasi.
Dari 17 pasien yang memenuhi kriteria inklusi
dan tidak memenuhi kriteria eksklusi, sebagian
besar berumur 1-10 tahun (88,2%). Pasien laki-
laki lebih banyak dibandingkan dengan pasien
perempuan (58,8%). Pasien mayoritas berasal dari
Bali (76,5%). Adapun karakteristik 17 pasien
tersebut dapat dilihat pada apendik B tabel B.1.

Dari 17 pasien yang telah menjalani
kemoterapi fase induksi dan konsolidasi, 4 pasien
mengalami  gangguan  hematologi  sebelum
kemoterapi. Gangguan yang dialami sebelum
kemoterapi tersebut adalah anemia. Pasien
tersebut yaitu pasien dengan kode PAQ7, PAQOS,
PAl1, dan PA13.

Dari 17 pasien tersebut, diperoleh 8 pasien
(47,1%) yang mengalami anemia saja, 6 pasien
(35,3%) mengalami anemia dan trombositopenia,
tidak ada pasien (0%) mengalami trombositopenia
saja, serta 3 pasien (17,6%) tidak mengalami
gangguan tersebut. Tabel hasil pengamatan dapat
dilihat lebih jelas pada apendik B tabel B.2.

4. PEMBAHASAN

Gangguan hematologi dapat terjadi karena
terganggunya proses hematopoietik dari sel induk
darah (Bartucci et al. 2011), yang dapat
disebabkan oleh leukemia itu sendiri dan/atau
kemoterapi yang digunakan. Proses hematopoietik
dapat dilihat pada apendik A gambar A.l. Pada
LLA, gangguan hematologi dapat terjadi akibat
dari infiltrasi sel leukemik ke sumsum tulang
akibat LLA dan/atau kemoterapi (Rofida, 2012).

Gangguan hematologi pada pasien leukemia
dapat disebabkan oleh penyakitnya. Pada pasien
dengan LLA, proses infiltrasi di sumsum tulang
mengakibatkan sumsum tulang dipenuhi oleh sel
leukemik sehingga terjadi penurunan jumlah
megakariosit yang  berakibat  menurunnya
produksi trombosit dan eritrosit (Rofida, 2012).
Menurut Hofforand et al., (2005) proliferasi,
diferensiasi, dan apoptosis berada di bawah
kontrol genetik, dan leukemia dapat terjadi ketika
keseimbangan antara proses tersebut berubah. Hal
umum yang dapat terjadi dari ketidakseimbangan
proses tersebut adalah kegagalan sumsum tulang
yang disebabkan akumulasi sel leukemik.
Terjadinya kegagalan sumsum tulang
mengakibatkan antara lain anemia (dengan gejala
klinis misalnya: pucat, letargi, dan dispnea) dan
trombositopenia (genjala klinis yang dapat terjadi
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antara lain:
berdarah).

Pada penelitian ini, 4 dari 17 pasien
mengalami gangguan hematologi anemia sebelum
kemoterapi. Kondisi awal yang dialami pasien
diduga karena sel leukemik yang terakumulasi
dalam sumsum tulang yang menyebabkan
gangguan pembentukan sel darah. Pada penelitian
lain di Rumah Sakit Kanker Dharmais diperoleh
bahwa 45 dari 69 pasien mengalami anemia
sebelum kemoterapi dengan kadar hemoglobin 5
g/dL hinggal0 g/dL (Rini dkk., 2010). Selain itu,
pada penelitian lain di Jakarta dengan jumlah
sampel 41 kasus LLA, diperoleh bahwa kadar
hemoglobin rata-rata sebelum kemoterapi kurang
dari normal (Ariawati dkk., 2007).

Selain  karena penyakitnya, gangguan
hematologi pada LLA dapat disebabkan oleh
kemoterapi yang digunakan untuk terapi yang
bersifat  myelosuppressive  (menekan  atau
mensupresi pertumbuhan sel induk darah pada
sumsum tulang). Kemoterapi yang bersifat
myelosuppressive dapat menginduksi apoptosis
dari sel hematopoietik muda. Hal ini dapat
menyebabkan gangguan pada sel darah (Bartucci
et al. 2011).

Hematopoietik merupakan proses terkontrol
dari generasi sel darah pada sumsum tulang.
Generasi sel darah tersebut dapat menghasilkan
sel darah normal pada darah perifer antara lain
leukosit (sel darah putih), eritrosit (sel darah
merah), dan platelet (Fiedler and Brunner, 2012).
Adanya gangguan hematopoietik oleh kemoterapi
berdampak pada jumlah komponen sel darah
perifer. Berdasarkan literatur kemoterapi yang
bersifat myelosuppressive dapat menyebabkan
gangguan hematologi sebesar lebih dari 10%.
Kemoterapi yang menyebabkan hal tersebut
antara lain citarabin, daunorubisin, doksorubisin,
merkaptopurin, metotreksat, siklofosfamid, dan
vinkristin (Solimando, 2003). Kemoterapi tersebut
merupakan kemoterapi yang digunakan untuk
terapi LLA berdasarkan Indonesian Protocol 2006
yang dikeluarkan oleh Unit Kerja Kelompok
(UKK) Hematologi-Onkologi Anak Indonesia.

Pada penelitian ini, terjadi peningkatan
jumlah pasien yang mengalami gangguan
hematologi saat menjalani kemoterapi. Adapun
gangguan hematologi yang terjadi yang diperoleh
pada penelitian ini yaitu 47,1% (8 pasien)
mengalami anemia saja, 0% (tidak ada pasien)
mengalami trombositopenia saja, serta 35,3% (6
pasien) mengalami anemia dan trombositopenia.

memar spontan, purpura, gusi

61

Pada penelitian ini, anemia yang dialami
pasien paling banyak disebabkan oleh kombinasi
kemoterapi  vinkristin,  doksorubisin,  dan
metotreksat. Trombositopenia dapat disebabkan
oleh metotreksat yang dikombinasi dengan
vinkristin atau doksorubisin. Pada penelitian ini
diperoleh  hasil bahwa mayoritas pasien
mengalami anemia dan beberapa pasien
mengalami trombositopenia. Pada penelitian lain
dengan jumlah sampel 41 kasus LLA, diperoleh
hasil bahwa terjadi penurunan kadar hemoglobin
yang mengindikasikan anemia dan platelet yang
mengindikasikan trombositopenia pada pasien
anak dengan LLA yang menjalani kemoterapi
(Ariawati dkk, 2007). Pada penelitian lain di
Rumah Sakit Ciptomangunkusumo Jakarta dari 12
kasus LLA, diperoleh hasil bahwa selama terapi 7
pasien memiliki hemoglobin kurang dari 7 g/dL
dan 5 pasien memiliki hemoglobin lebih dari 7
g/dL. Pada penelitian tersebut, dari 12 pasien 9 di
antaranya memiliki jumlah platelet di bawah
normal yaitu kurang dari 100.000/mm?® (Sari dkk.,
2010).

5. KESIMPULAN

Berdasarkan penelitian yang dilakukan,
diperoleh ada gangguan hematologi pada pasien
anak dengan LLA yang menjalani kemoterapi di
RSUP Sanglah berdasarkan Indonesian Protocol
2006 fase induksi dan konsolidasi. Gangguan
hematologi yang terjadi yang diamati yaitu
anemia dan trombositopenia.
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APENDIK A.
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APENDIK B
Tabel B.1. Karakteristik Pasien (n=17)
Karakteristik Jumlah (Persentase)
Usia
0-1 tahun 0 (0%)
1-10 tahun 15 (88,2%)
10-12 tahun 2 (11,8%)
Jenis Kelamin
Laki-Laki 10 (58,8%)
Perempuan 7 (41,2%)
Asal Daerah
Bali 13 (76,5%)
NTB (Nusa Tenggara Barat) 3 (17,6%)
NTT (Nusa Tenggara Timur) 1 (59%)
Status Pembayaran
JAMKESMAS (Jaminan Kesehatan Masyarakat) 10 (59%)
JKBM (Jaminan Kesehatan Bali Mandara) 4 (23%)
Lain-lain 3 (18%)

Penyakit Penyerta

Infeksi saluran kemih 1 (5,8%)
Hidrosefalus 1 (5,8%)
Otitis media akut 1 (5,8%)
Sepsis 1 (5,8%)
Infeksi saluran pernafasan atas 5 (29,4%)
Faringitis akut 1 (5,8%)
Pneumonia 1 (5,8%)
Tidak 6 (35,3%)
Risiko LLA
Risiko tinggi 9 (52,9%)
Risiko biasa 8 (47,1%)
Regimen Kemoterapi
Regimen high risk 9 (52,9%)
Regimen standar risk 8 (47,1%)
Status Nutrisi
Sangat kurus 1 (5,8%)
Kurus 4 (23,5%)
Normal 6 (35,3%)
Gemuk 5 (29,4%)
Obesitas 1 (5,8%)
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Tabel B.2. Hasil Pengamatan (n=17)

Inisial Awal Kemoterapi

Pasien 0 [ 1l i v V VI VII VI IX X Xl Xl

PAO1 - A(vd) A(vd) A(m) A(va) A(va) - - - -(mImp) -(m) -(mImp) - -(mimp)

PA02 - -(m)  -(vd) -(mvd) - (vd) - (mvda) -(va)  -(v) - -(mimp) -(s) -(mimp) -(s) -(mimp)

PA03 - A(m) -(vd) -(mvd) - (vd) - (mvda) A(va) -(v) - -(mimp) - A(mlmp) - -(mimp)

PAO4 - Am) A(vd) - (mvd) - (vd) - (mvda) -(va)  -(v) - T(mlmp)  (s) -(mimp) -(s) -(mimp)

PAOS - -(m)  A(vd) -(mvd) - (vd) - (mvda) -(va)  -(v) - A(mimp) - -(mImp) - -

PAO6 - -(m)  A(vd) - (mvd) - (vd) - (mvda) -(va)  -(v) - -(mlmp) - - -

PAO7 A -(m)  -(vd) -(mvd) A (vd) - (mvda) -(va)  -(v) - A(mlmp) - -(mimp) - -(mimp)

PAO8 A -(m)  -(vd) A(@mvd) -(vd) AT(mvda) - - - AT(mimp) -(mimp) A(mimp) - -(mlmp)

PA09 - -(m)  -(vd) -(mvd) - (vd) - (mvda) A(va) -(v) - -(mimp) -(s) -(mimp) -(s) -(mimp)

PA10 - - - - - T(m) AT(m) - -(c) - -(mimp) -(mimp)

PA11 A -(m)  A(vd) A(mvd) - - - - - -(mImp) -(s) -(mImp) -(s) -(mlmp)

PA12 - -(m) -(vd) - (mvd) -A(vd) - - - - -(mImp) -(s) -(mImp) -(s) -(mimp

PA13 A -(m) -T(vd) - - - - - - -(mlmp) - -(mimp) - -

PA14 - -(m)  -(vd) A(mvd) A (vd) AT(mvda) -(va) ~-(v) - -(mimp) - -(mimp) - -(mimp)

PA15 - -(m)  -(vd) -(mvd) - (vd) - (mvda) -(va) - (v) - -(mimp) -(s) -(mlmp) -(s) -(mimp)

PAlL6 - -(m)  -(vd) - - - - - - - -

PA17 - -(m) -(vd) -(mvd) (vd) - (mvda) - (va) (v) - -(mimp) - A(mlmp) - -(mimp)
keterangan : v = vinkristin; d = doksorubisi; a = asparaginase; m = metotreksat; | = I-eukovurin; s = siklofosfamid; mp = merkaptopurin; c = citarabin; A = Anemia; T =

Trombositopenia
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