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ABSTRACT

Introduction: Patients diagnosed with malignancy have a long course of illness from diagnosis to treatment.
Assessment of performance status (PS) is essential to give an overview of therapeutic readiness and patient’s prognosis.
Karnofsky Performance Scale is a PS assessment used widely in neurooncology patients. This instrument can assess
functional impairment among patients. To this date, clinical factors in admission time that influences KPS in hospitalized
intracranial tumor has not been researched.

Aim: To get an overview of KPS in hospitalized intracranial patients in Cipto Mangunkusumo General Hospital
and to investigate factors that influence.

Methods: The design of this research was cohort retrospective. The research was done in Cipto Mangunkusumo
General Hospital using secondary data in 2015-2016. The subjects of the research were patients with intracranial tumors.
Demographic, clinical status in admission, pathological anatomy, and performance status data were acquired. The data
were processed and presented descriptively and analytically. Independent predictors investigated using multivariate
logistic regression.

Results: There were 68 subjects obtained in this research. As much as 35 (51.5%) subject had primary intracranial
tumor. As much as 58 (85.2%) subjects aged <60 years old. As much as 51 (76.5%) subjects had supratentorial tumor.
Majority of subjects (70%) had KPS score <70. Subjects with primary tumor had more cranial nerve palsy (p=0.021) and
hemiparesis (p=0.038). Decreased consciousness increased the risk of KPS score <70 by 5.2x in the time of admission.

Discussion: Majority of subjects had KPS score <70. Decreased consciousness in the time of admission is an
independent predictive factor that lowers KPS.
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ABSTRAK

Pendahuluan: Pasien keganasan memiliki perjalanan penyakit yang panjang mulai dari diagnosis hingga tata
laksana. Kondisi pasien dapat sangat beragam, sehingga penting dilakukan pengkajian status performa untuk memberikan
gambaran kesiapan terapi dan prognosisnya. Instrumen yang paling sering digunakan secara standar internasional adalah
Karnofsky Performance Scale (KPS). Sejauh ini belum diketahui penggunaan KPS pada pasien tumor intrakranial,
mengingat performa pasien yang tidak hanya disebabkan oleh keganasannya, namun juga kecacatan akibat dari lesinya.

Tujuan: Mendapatkan gambaran KPS pasien tumor intrakranial serta faktor-faktor yang memengaruhinya.

Metode: Penelitian kohort retrospektif terhadap pasien tumor intrakranial yang dirawat di RSUPN Dr. Cipto
Mangunkusumo, Jakarta, pada tahun 2015-2016. Dilakukan pencatatan karakteristik demografik pasien, faktor klinis saat
admisi, patologi anatomi, dan KPS. Data disajikan secara deskriptif dan analitik, faktor prediktor independen diinvestigasi
menggunakan analisis multivariat regresi logistik.

Hasil: Didapatkan 68 subjek dalam penelitian ini dengan proporsi tumor primer dan sekunder sebanyak 33 dan 35
orang. Subjek perempuan lebih banyak pada kelompok tumor primer dan lebih sedikit pada tumor sekunder. Mayoritas
subjek berusia <60 tahun (85,2%), lokasi tumor di supratentorial (76,5%), dan KPS masuk <70 (69,2%). Subjek dengan
penurunan kesadaran saat masuk perawatan akan cenderung memiliki KPS <70 (p=0,005) dibanding faktor-faktor klinis
lainnya dengan risiko 5,2x menyebabkan status performa yang rendah tersebut saat admisi.

Diskusi: Sebagian besar subjek memiliki nilai KPS <70. Penurunan kesadaran saat admisi merupakan faktor
prediktif independen penurunan KPS.

Kata kunci: Faktor risiko, Karnofsky Performance Scale, neuroonkologi, tumor intrakranial
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PENDAHULUAN

Penyakit keganasan merupakan penyakit yang
memerlukan penanganan komprehensif mulai dari
penegakkan diagnosis hingga terapinya. Dalam
penatalaksanaannya, diperlukan kesiapan baik fisik
ataupun psikologis. Kesiapan tersebut dinilai dari
performa. Performa adalah kemampuan seseorang
untuk melakukan aktivitas harian termasuk bekerja
dan perlu tidaknya pendampingan. Penilaian status
performa ini dilakukan berdasarkan kemampuan fisik
terbaik pasien didasarkan pada tingkatan fungsinya.'

Status fungsional pasien secara global
digambarkan melalui status performa. Status tersebut
digunakan untuk memutuskan terapi, evaluasi terapi,
dan kemungkinan perawatan di rumah. Informasi
prognosis yang akurat dapat membantu dokter
memutuskan memulai atau melanjutkan terapi anti-
kanker dan penatalaksanaan lanjutan.? Pengkajian
status performa yang sering digunakan adalah
Karnofsky Performance Scale (KPS) dan Eastern
Cooperative Oncology Group (ECOG)/WHO scale.?

KPS pertama kali dikembangkan pada tahun
1948 untuk mengevaluasi kemampuan pasien men-
toleransi kemoterapi yang terdiri dari 11 kategori.
Pengkajian status performa pada kasus neuroonkologi
lebih banyak menggunakan KPS dibandingkan ECOG
Scale’ Dalam aplikasinya, tidak ada perbedaan
bermakna dalam memprediksi kesintasan antara
penggunaan KPS dan ECOG Scale pada kasus-kasus
onkologi.> KPS dapat digunakan untuk kasus tumor
primer atau metastasis intrakranial.®

Tumor intrakranial menyebabkan gejala klinis
berupa defisit neurologis pada sebagian besar pen-
deritanya. Berbeda dengan keganasan sistemik,
defisit neurologis tersebut tidak hanya dipengaruhi
oleh derajat keganasan tumor, namun bervariasi ter-
gantung letak dan ukuran tumornya. Oleh karena itu,
pasien dengan tumor intrakranial dapat mengalami
gangguan motorik maupun sensorik, nervus kranialis,
maupun kognitif, serta kejang dan tanda-tanda
peningkatan tekanan intrakranial (TIK) seperti
penurunan kesadaran.”®

Adanya kecacatan akibat tumor intrakranial ini
akan memengaruhi status performa serta kualitas
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hidup pasien. Semakin rendah status performanya,
semakin buruk kualitas hidup pasien.” Selain itu, status
performa yang semakin rendah akan berimplikasi
terhadap terbatasnya terapi dan memperburuk faktor
prognostik kesintasan pasien. Pada pasien tumor
intrakranial, status performa sudah menurun pada
saat diagnosis akibat defisit neurologisnya,'® namun
belum ada penelitian mengenai faktor-faktor yang
menyebabkan penurunan KPS pada pasien tersebut.

TUJUAN

Mendapatkan gambaran KPS pada pasien
tumor serta faktor-faktor yang memengaruhinya.

METODE

Penelitian ini merupakan penelitian kohort
retrospektif yang dilakukan di RSUPN Dr. Cipto
Mangunkusumo, Jakarta. Penelitian dilakukan dengan
melihat, mengambil data dari rekam medis pada bulan
Januari 2015-Desember 2016. Pasien yang dilibatkan
dalam penelitian ini memiliki kriteria inklusi diatas
18 tahun serta memiliki hasil biopsi pada tumor otak
atau pada organ primer yang metastasis intrakranial.
Subjek dilakukan pencatatan data demografis dan
klinis saat admisi serta KPS saat perawatan di RS
yang dibagi menjadi <70 dan >70.

Dilakukan wuji Chi-square untuk analisis
bivariat terhadap faktor-faktor yang memengaruhi
KPS saat perawatan. Jika uji Chi-square tidak
memenuhi syarat maka dilakukan uji Fisher. Analisis
multivariat dilakukan pada kovariat yang memiliki
p<0,25 berdasarkan analisis bivariat. Uji multivariat
regresi logistik dilakukan untuk mengetahui faktor
independen prediktif yang memengaruhi KPS saat
admisi rawat.

HASIL

Penelitian ini melibatkan 68 subjek (Tabel 1)
dengan proporsi tumor primer dan sekunder sebanyak
33 dan 35 orang. Subjek perempuan lebih banyak
pada kelompok tumor primer dan lebih sedikit pada
tumor sekunder. Mayoritas subjek berusia <60 tahun
(85,2%), lokasi tumor di supratentorial (76,5%), dan
KPS masuk <70 (69,2%).

Gejala subjek yang paling dominan adalah
nyeri kepala (Tabel 2), baik kelompok tumor
primer maupun sekunder (69,7% dan 62,9%), serta
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Tabel 1. Karakteristik Tumor pada Subjek (n=68)

Tumor Intrakranial

Variabel Primer Sekunder Total p
(n=33) (n=35)
n (%) n (%) n (%)
Jenis Kelamin
e Laki-laki 15 (22) 21 (30,9) 36 (52,9) 0,649
e Perempuan 18 (26,5) 14 (20,6) 32 (47,1)
Usia
o <60 29 (42,6) 29 (42,6) 58 (85,2) 0,735*
e >60 4 (5,8) 6 (8,8) 10 (14,8)
Letak Tumor
e Supratentorial 27 (39,7) 25 (36,8) 53 (76,5) 0,313
o Infratentorial 6 (8,8) 10 (14,7) 16 (23,5)
KPS Masuk
o <70 22 (32,4) 25 (36,8) 47 (69,2) 0,671
o >70 11 (16,2) 10 (14,7) 21 (30,9)

*Uji Fisher exact; KPS: Karnofsky Performance Scale.

hemiparesis dan paresis nervus kranialis. Sebanyak
42,6% subjek mengalami papiledema dan 30,9%
penurunan kesadaran yang menunjukkan efek desak
ruang dari tumor. Terdapat perbedaan proporsi
bermakna pasien dengan paresis nervus kranialis
(84,8% vs 60%) dan hemiparesis (75,8% vs 51,4%)
pada tumor intrakranial primer dan sekunder. Subjek
dengan tumor intrakranial primer lebih banyak
disertai dengan paresis nervus kranialis (p=0,021)
dan hemiparesis (p=0,038).

Tabel 3 menunjukkan bahwa subjek dengan
penurunan kesadaran saat masuk perawatan akan
cenderung memiliki KPS <70 (p=0,005) dibanding
faktor-faktor klinis lainnya.

Berdasarkan hasil bivariat pada Tabel 3,
variabel yang memenuhi kriteria (p<0,25) dianalisis
lebih lanjut secara multivariat. Penurunan kesadaran
saat admisi merupakan faktor prediktor independen
KPS <70 saat perawatan. Pasien dengan penurunan
kesadaran berisiko 5,26 kali lebih besar dibandingkan
pasien sadar memiliki KPS <70 (p=0,08).

PEMBAHASAN

Penelitian merupakan studi kohort retrospektif
terhadap pasien dengan tumor intrakranial yang
dirawat oleh Divisi Neuroonkologi di RSUPN Dr.
Cipto Mangunkusumo, Jakarta pada bulan Januari
2015 hingga Desember 2016. Mayoritas subjek
dengan tumor primer adalah perempuan, sesuai
dengan populasi umum tumor intrakranial."! Namun,
subjek dengan metastasis intrakranial lebih banyak

dialami oleh laki-laki dibandingkan perempuan, sesuai
penelitian Butovski dkk.'?

Subjek tumor intrakranial baik primer maupun
sekunder paling banyak ditemukan pada usia <60 tahun
(88% dan 83%). Wagman-Ostrosky mendapatkan
rerata usia pasien untuk tumor intrakranial khususnya
glioblastoma adalah 45,7 tahun.'”> Letak tumor
terutama di supratentorial (76,5%) sebagai area
otak yang paling luas dan paling banyak pembuluh
darahnya. Schiff D menyebutkan 95% letak tumor
pada low grade glioma adalah supratentorial.'*

Mayoritas subjek memiliki status performa
yang rendah, yaitu KPS <70 saat perawatan di RS,
baik pada tumor intrakranial primer (67,7%) ataupun
pada sekunder (71,4 %). Namun, tidak ada perbedaan
bermakna antara kedua nilai ini. Nilai tengah atau
cut-off point untuk KPS dalam penelitian ini adalah
70, sebagai nilai toleransi yang baik untuk menerima
standar terapi kanker. Adapun nilai KPS <70
menyebabkan angka kesintasan rendah.'>'¢ Jang dkk
menyatakan bahwa semakin rendah KPS, semakin
rendah median kesintasan pada pasien.” Menurut
Panciroli dkk, KPS sangat penting dalam keputusan
tata laksana.'” Semakin rendah KPS pasien, semakin
terbatas tata laksana yang dapat diberikan. Perawatan
selama di rumah sakit diharapkan dapat memperbaiki
status fungsional penderita kanker dengan terapi
yang diberikan.'?15-16:18

Gejala klinis yang paling banyak ditemukan
dalam penelitian ini adalah nyeri kepala, hemiparesis,
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Tabel 2. Karakteristik Subjek Berdasarkan Defisit Neurologis (n=68)

Tumor Intrakranial

Primer

Sekunder

Variabel (n=33) (n=35) Total p
n (%) n (%) n (%)

Nyeri Kepala
e Ya 23 (33,8) 22 (32,4) 45 (64,1) 0,551
e  Tidak 10 (14,7) 13 (19,1) 23 (30,9)
Kejang
e Ya 11 (16,2) 13 (19,1) 24 (35,3) 0,743
e  Tidak 22 (32,4) 22 (32,4) 44 (64,8)
Muntah
e Ya 12 (17,6) 6(8,9) 18 (26,5) 0,073
e  Tidak 21 (30,9) 29 (42,6) 50(73,5)
Penurunan Kesadaran
e Ya 14 (20,6) 16 (23,6) 30 (30,9) 0,671
e  Tidak 19 (27,9) 19 (27,9) 38 (55,8)
Paresis N. Kranial
e Ya 28 (41,1) 21 (30,9) 49 (72) 0,021
e  Tidak 5(7,4) 14 (20,6) 46 (28)
Papiledema
e Ya 12 (17,6) 17 (25) 29 (42,6) 0,309
e  Tidak 21 (30,9) 18 (26,5) 39(57,4)
Hemiparesis
e Ya 25 (36,8) 18 (26,5) 43 (63,3) 0,038
e  Tidak 8 (11,8) 17 (25) 25 (36,7)

paresis nervus kranialis, papiledema, dan penurunan
kesadaran. Nyeri kepala banyak ditemukan pada
tumor intrakranial primer (69,7%) dan pada
tumor sekunder (62,9%). Hal ini lebih tinggi
dibandingkan epidemiologi secara umum, yaitu
nyeri kepala dikeluhkan sekitar 50% pada kasus
tumor intrakranial.'> Nyeri ini dapat terjadi karena
bertambahnya tekanan intrakranial akibat massa
dimanapun letaknya, sehingga terjadi peregangan
meningen yang merangsang reseptor nyeri disekitar-
nya.!!

Selain nyeri kepala, subjek juga mengalami
papiledema, penurunan kesadaran, dan muntah akibat
peningkatan tekanan intrakranial (TIK). Dalam
penelitian ini, tidak ditemukan hubungan antara tanda-
tanda peningkatan TIK tersebut sebagai persentasi
awal dengan KPS selama perawatan. Hal ini dapat
dijelaskan akibat efek kortikosteroid yang diberikan
sebagai tata laksana awal pada edema vasogenik akibat
tumor yang dapat menurunkan TIK dan memperbaiki
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gejala neurologis, sehingga menaikkan kembali KPS
pasien."”

Kejang dapat disebabkan oleh efek desak
ruang pada korteks.""'* Kejang ditemukan pada
35,3% subjek penelitian ini, yang angkanya memang
sangat bervariasi hingga 70% pada kasus tumor
intrakranial.*® Dalam penelitian ini, tidak ditemukan
hubungan antara riwayat kejang dengan penurunan
KPS saat perawatan. Hal ini sejalan dengan Maschio
dkk yang menyatakan bahwa kejang pada tumor
otak tidak memengaruhi KPS. Tidak ada perbedaan
bermakna pemberian obat antiepilepsi (OAE),
durasi kejang, dan jumlah kejang pada pasien tumor
intrakranial.!

Subjek dengan tumor intrakranial primer
lebih banyak disertai dengan paresis nervus kranialis
(p=0,021) dan hemiparesis (p=0,038). Pada peningkatan
volume intrakranial, tekanan akan diteruskan ke
segala arah, sehingga terjadi peregangan meningen,
termasuk saraf kranial yang melintasinya seperti
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Tabel 3. Faktor Klinis saat Admisi yang Memengaruhi

KPS (n=68)
. KPS Masuk
Variabel 70 >70 p
Jenis Kelamin
o Laki-laki 22 7 0,299
e Perempuan 25 14
Usia
o <60 39 19 0,42
e >60 8 2
Jenis Tumor
e Primer 22 11 0,671
e Metastasis 25 10
Letak Tumor
e Supratentorial 34 18 0,355%
e Infratentorial 13 3
Tipe Tumor
e Astrositoma 10 4 1,0%
e Meningioma 8 3
Defisit Neurologis
e Nyeri Kepala
oYa 31 14 0,954
o Tidak 16 7
o Kejang
oYa 18 6 0,438
o Tidak 29 15
e Muntah
oYa 12 6 0,793
o Tidak 35 15
e Penurunan Kesadaran
oYa 26 4 0,005
o Tidak 21 17
e Paresis N. Kranialis
oYa 34 15 0,938
o Tidak 13 6
e Papiledema
oYa 23 6 0,117
o Tidak 24 15
e Hemiparesis
oYa 31 12 0,486
o Tidak 16 9

*Fisher exact test.

nervus abdusens, sehingga dapat terjadi diplopia. Bila
mengenai nervus optikus terjadi papiledema yang
akan menyebabkan keluhan pandangan buram.!!

Hemiparesis terjadi bilamengenaijaras motorik
di serebri.!* Tumor intrakranial primer jumlah lesinya

adalah soliter dan cukup besar sehingga meyebabkan
efek desak ruang akibat edema dan massa tumornya
sendiri. Adapun tumor metastasis jumlah lesinya bisa
lebih banyak namun berukuran kecil sehingga efek
desak ruang belum nampak, kecuali bila massa tumor
intrakranial membesar disertai edema peritumoral
yang besar pula, sehingga dapat mengakibatkan
paresis nervus kranialis dan hemiparesis.

Amidei dkk menyatakan bahwa hemiparesis
pada tumor otak merupakan salah satu defisit yang
menurunkan status fungsional.'” Namun, dalam
penelitian ini hemiparesis saat masuk RS tidak
berhubungan dengan KPS yang rendah saat
perawatan. Hal ini menunjukkan bahwa terdapat
faktor klinis selain hemiparesis yang berperan dalam

menurunkan KPS pada tumor otak.

Penurunan kesadaran saat masuk rumah sakit
memengaruhi KPS. Skala Koma Glasgow yang
rendah menyebabkan subjek lebih banyak berada di
tempat tidur dengan nilai KPS <70. Dalam penelitian
ini, penurunan kesadaran memengaruhi KPS saat
perawatan. Dari hasil analisis multivariat dijelaskan
bahwa pasien dengan penurunan kesadaran saat
masuk RS berisiko 5,26 kali menyebabkan KPS saat
perawatan <70. Penurunan kesadaran merupakan
salah satu tanda peningkatan TIK. Penurunan
kesadaran dapat terjadi jika TIK sudah sangat
tinggi dan menekan pusat kesadaran di batang
otak, sehingga memerlukan waktu lebih lama untuk
menaikkan kembali derajat fungsional pasien.

Dalam penelitian ini, tidak ditemukan per-
bedaan KPS pada berbagai jenis histologi tumor. Hal
ini sesuai oleh Perkins dkk yang menyatakan bahwa
tidak ada perbedaan klinis antara jenis tumor di otak.
Lokasi anatomis dan besar tumor menentukan tanda
dan gejala yang dirasakan pasien tanpa membeda-
bedakan jenis histologinya.’

Penelitian ini merupakan penelitian pertama
yang meneliti faktor-faktor klinis yang berpengaruh
pada KPS pasien tumor saat perawatan. Dari
penelitian ini, didapat gambaran karakteristik tumor
intrakranial saat masuk RS dan KPS pada saat
perawatan. Namun terdapat beberapa keterbatasan
dalam penelitian ini diantaranya adalah tidak adanya
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faktor penyulit sistemik pada subjek dan status kognitif
yang mungkin juga dapat memengaruhi status performa
subjek.

KESIMPULAN

Mayoritas pasien dengan tumor intrakranial

mengalami KPS yang rendah (<70). Pasien dengan

penurunan kesadaran saat admisi berisiko 5,26 kali

menurunkan KPS saat perawatan.
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