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ABSTRACT

Background: Twenty percent of bone tumor surgery requires intraoperative blood
transfusion, mostly packed red cell (PRC), with average 1200 ml or 4-6 units of PRC.
Less blood preparation could lead to patient deterioration, whereas excessive blood
preparation could be wasted and generate expense loss.

Objective: This study aimed to develop a prediction model for the amount of perioperative
PRC volume transfusion needed in bone tumor surgery.

Methods: This was a retrospective cohort study of adult patients, American Society of
Anesthesiologists (ASA) physical status 1-3, who had undergone bone tumor surgery
between 2015 to 2018 that was performed after ethical approval. Patients with core
biopsy surgery and incomplete medical record data were excluded. Data of tumor
location, size, malignancy characteristics, preoperative Hb values, ASA status, and
amount of PRC transfusion were recorded and analyzed. Bivariate and multivariate
analyses were performed using statistical package for the social sciences (SPSS) version
21.

Result: Eighty-two subjects were included. The bivariate analysis showed that tumor
location, size, malignancy, preoperative hemoglobin level, and ASA physical status were
significantly correlated with the amount of perioperative PRC transfusion need.
However, the linear regression analysis showed that only tumor location and
preoperative hemoglobin level variables could be used to predict the amount of PRC
volume transfusion needed peri-operatively.

Conclusion: Tumor location and preoperative hemoglobin level could be used to predict
the PRC volume transfusion needed peri-operatively in bone tumor surgery.

Keywords: bone tumor surgery; perioperative; perioperative transfusion, prediction
model; red blood cell transfusion
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ABSTRAK

Latar Belakang: Dua puluh persen dari operasi tumor tulang membutuhkan transfusi
darah packed red cell (PRC) intraoperatif, dengan volume transfusi rata-rata 1200 ml.
Kekurangan dalam jumlah PRC yang disediakan dapat menimbulkan perburukan kondisi
pasien, sedangkan kelebihan permintaan darah dapat menimbulkan kerugian biaya.
Tujuan: Penelitian ini bertujuan membuat model prediksi jumlah kebutuhan transfusi
PRC pada operasi tumor tulang berdasarkan faktor-faktor letak, ukuran, karakteristik
keganasan tumor, nilai Hb prabedah dan nilai ASA prabedah.

Metode: Penelitian kohort retrospektif ini dilakukan pada pasien dewasa, ASA 1-3 yang
menjalani pembedahan tumor tulang tahun 2015- 2018 dan setelah mendapat ijin dari
Komite Etik Penelitian Kesehatan FKUI RSUPN Dr. Ciptomangunkusumo. Pasien
dengan tindakan core biopsy dan data rekam medis yang tidak lengkap dikeluarkan dari
penelitian. Data lokasi, ukuran, dan karakteristik malignansi tumor, konsentrasi Hb
preoperatif serta jumlah PRC yang ditransfusikan dicatata dan dianalisis. Analisis bivariat
dan multivariat dilakukan dengan menggunakan statistical package for the social
sciences (SPSS) versi 21.

Hasil: Analisis dilakukan pada 82 data yang didapat dari rekam medis. Uji bivariat
menunjukkan letak tumor, ukuran tumor, karakteristik keganasan tumor, nilai Hb
prabedah dan nilai ASA prabedah memiliki hubungan bermakna terhadap kebutuhan
transfusi PRC perioperatif. Analisis multivariat regresi linier menunjukan hanya letak
tumor dan nilai Hb prabedah yang dapat memprediksi jumlah kebutuhan transfusi PRC
perioperatif pada operasi bedah tulang.

Kesimpulan: Letak tumor dan nilai Hb dapat memprediksi memprediksi jumlah
kebutuhan transfusi PRC perioperatif pada operasi bedah tulang.

Kata Kunci: model prediksi; operasi tumor tulang; perioperatif; prediktor transfusi
perioperatif; transfusi sel darah merah

PENDAHULUAN

Pembedahan tumor tulang merupakan
salah satu pembedahan yang banyak
dilakukan saat ini. Tumor tulang dapat
diklasifikasikan menjadi tumor tulang
primer dan sekunder. Tumor tulang
primer berasal dari sel dan jaringan
penyusun tulang itu sendiri, sedangkan
tumor tulang sekunder merupakan tumor
pada tulang yang berasal dari metastasis
tumor primer jaringan atau organ lain
seperti prostat, paru, atau payudara.
Tumor tulang primer dapat bersifat jinak
maupun ganas.>* Tumor tulang primer
tergolong kasus keganasan yang cukup
jarang. Dibandingkan dengan keganasan
organ lain, tumor tulang primer hanya
menyusun sekitar 0,2% kasus keganasan

di Amerika Serikat dan Britania Raya.
Namun, pada populasi yang sama di
kelompok usia dibawah 15 tahun, tumor
tulang primer menyusun sebanyak 5%
dari seluruh kasus keganasan.>SJenis
pembedahan yang dapat dilakukan pada
tumor tulang primer berbeda-beda
tergantung pada stadium tumor tersebut
menurut MSTS atau Enneking. Jenis
pembedahan mulai dari prosedur kecil
seperti kuretasi intralesi hingga reseksi
luas yakni amputasi. Apapun keputusan
jenis pembedahan yang diambil, harus
mempertimbangkan  rekurensi  dan
komplikasi yang mungkin terjadi.’
Berdasarkan data dari Departemen
Ortopedi dan Traumatologi RSUPN Dr.
Ciptomangunkusumo (RSCM), jumlah
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operasi dan prosedur pada pasien dengan
tumor tulang dan jaringan lunak sekitar
tulang yang dilakukan di Unit Pelayanan
Bedah  Terpadu (UPBT) RSCM
berjumlah 130-150 prosedur pertahun
pada tahun 2014-2017.'2 Dua puluh
persen dari operasi tumor tulang
membutuhkan transfusi darah
intrabedah.! Transfusi darah yang
diberikan umumnya adalah transfusi
packed red cell (PRC) dengan volume
transfusi rata-rata 1200 ml atau 4-6
unit. 2

Persiapan ~ darah  prabedah  perlu
dilakukan untuk memastikan
keselamatan pasien. *%1° Persiapan darah
yang kurang dapat mengakibatkan
pemberian tranfusi yang tertunda,
anemia atau kadar hemoglobin (Hb)
yang semakin menurun sehingga pada
batas tertentu akan menyebabkan
gangguan pengiriman dan konsumsi
oksigen pada organ-organ penting
seperti otak, jantung, ginjal, hati, dan
lainnya.!'"'*> Gangguan penghantaran
oksigen akibat anemia yang terjadi
perioperatif ini dapat menyebabkan
hipoksia pada tingkat jaringan dan
seluler yang menyebabkan berbagai
kompensasi tubuh untuk mengatasi
hipoksia tersebut. '*!7 Permintaan darah
yang berlebih dan tidak digunakan dapat
menimbulkan kerugian biaya karena
harga produk darah yang mahal. Selama
enam bulan bisa terdapat 7.972 kantung
darah PRC dan whole blood terbuang
yang menyebabkan kerugian senilai Rp
5,381,100,000."!

Thompson, dkk dalam studinya terhadap
1322 pembedahan muskuloskeletal di
Australia, menyusun suatu model
prediksi  kebutuhan tranfusi PRC
intrabedah.? Model prediksi kebutuhan
transfusi berbeda di tiap populasi,
tergantung pada jenis pembedahan,
variabel yang diikutsertakan dalam
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analisis dan standar transfusi yang
berlaku. Penelitian ini bertujuan untuk
menentukan model prediksi kebutuhan
tranfusi PRC perioperatif pada operasi
tumor tulang berdasarkan faktor-faktor
letak, ukuran, karakteristik keganasan
tumor, nilai Hb prabedah dan nilai ASA
prabedah.

METODE

Desain Penelitian

Penelitian ini menggunakan desain
kohort retrospektif untuk mengetahui
hubungan letak tumor, ukuran tumor,
karakteristik keganasan tumor, nilai Hb
prabedah, serta nilai ASA prabedah
terhadap jumlah kebutuhan transfusi
PRC perioperatif pada operasi tumor
tulang.

Sampel Penelitian

Sampel penelitian ini adalah pasien
dewasa dengan usia diatas 18 tahun dan
telah menjalani operasi pembedahan
tumor tulang di Unit Pelayanan Bedah
Terpadu RSCM. Pasien dengan tindakan
operasi core biopsy data rekam medis
tidak lengkap tidak termasuk sebagai
sampel penelitian.

Analisis Data
Data yang didapat dikategorikan untuk
selanjutnya dianalisis. Lokasi tumor

dikategorikan menjadi lokasi
pelvis/femur dan lokasi di luar
pelvis/femur; ukuran tumor

dikategorikan diameter kurang atau
sama dengan 5 cm atau lebih 5 cm;
keganasan tumor dikategorikan menjadi
jinak dan ganas berdasarkan hasil
pemeriksaan patologi anatomi; Hb
prabedah dikategorikan kurang atau
sama dengan 11,5 gr/dl atau lebih 11,5
gr/dl; ASA pasien dikategorikan menjadi
ASA 1-2 dan ASA 3-4. Jumlah PRC
yang ditransfusikan dicatat dalam satuan
mililiter.
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Analisis dilakukan secara bertahap
diawali dengan analisis bivariat untuk
mengetahui hubungan antara variabel
bebas dengan jumlah kebutuhan
transfusi PRC perioperatif. Analisis
bivariat  menggunakan  uji  non
parametrik Mann Whitney, dilanjutkan
dengan regresi logistik untuk analisis
multivariat. Analisis statistik
menggunakan SPSS versi 21.

HASIL

Karakteristik demografi subjek
penelitian dapat dilihat pada Tabel 1.
Berdasarkan data dari Departemen
Ortopedi dan Traumatologi RSCM
diketahui terdapat 187 subjek yang
merupakan populasi terjangkau. Delapan
puluh empat rekam medis dapat diakses
dan  memenuhi  kriteria  sampel
penelitian. Dua subjek memiliki rekam
medis yang tidak lengkap sehingga harus
dikeluarkan dari analisis utama. Pada
penelitian ini dilakukan uji analisis
bivariat untuk memperoleh variabel
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bermakna yang dapat diikut sertakan
dalam analisis multivariat.

Uji Mann Whitney dipilih karena sebaran
data tidak normal dengan signifikansi
jika p<0.05. Hasil analisis bivariat
menunjukkan letak tumor, ukuran tumor,
keganasan tumor, nilai Hb prabedah, dan
nilai ASA memiliki hubungan yang
bermakna dengan jumlah kebutuhan
transfusi PRC  perioperatif.  Nilai
hubungan ini dapat dilihat pada Tabel 2.

Berdasarkan hasil analisis bivariat,
kelima variabel memenuhi syarat untuk
untuk diikutsertakan dalam analisis
multivariat karena batas kemaknaan
p<0.25. Analisis multivariat dilakukan
dengan regresi linier menggunakan
metode stepwise. Hasil dari analisis
multivariat regresi linier didapatkan dua
variabel membentuk persamaan regresi
linier untuk memprediksi kebutuhan
transfusi perioperatif. Persamaan regresi
linier yang dihasilkan dapat dilihat pada
Tabel 3.

Tabel 1. Karakteristik subjek penelitian

Karakteristik (n=82)
Usia (tahun), median (min-maks) 35 (19-70)
Kategori Usia (%)
18-64 tahun 78 (95,1)
> 65 tahun 4(4,9)
Jenis kelamin (%)
Laki-laki 34 (41,5)
Perempuan 48 (58,5)
Jenis Pembedahan (%)
Intralesional/Marginal 22 (26,8)
Radikal/Eksisi luas 60 (73,2)
Lama Operasi (menit), Rerata = SB 309,65 + 149,44
Jenis Anestesi (%)
Umum 34 (41,5)
Kombinasi (Umum dan Regional) 25 (30,5)
Regional 23 (28,0)
Letak tumor (%)
Lainnya 44 (53,7)
Area Pelvis dan femur 38 (46,3)
Ukuran tumor (%)
<5cm 38 (46,3)
>5 cm 43 (52,4)
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Keganasan tumor (%)

Jinak 41 (50,0)

Ganas 41 (50,0)
Nilai Hb prabedah (%)

>11,5 g/dL 41 (50,0)

<11,5 41 (50,0)
Nilai ASA prabedah (%)

1 dan2 62 (75,6)

3 dan 4 20 (24,4)

Tabel 2. Hubungan faktor-faktor yang memengaruhi jumlah kebutuhan transfusi PRC
perioperatif
Kebutuhan transfusi PRC perioperatif

(ml), P
Median (min-maks)

Variabel

Letak tumor

Lainnya 0 (0-643) <0,001
Area pelvis dan femur 327,5 (0-1415)

Ukuran tumor
<5cm 0 (0-1095) 0,024
>5cm 225 (0-1415)

Keganasan tumor
Jinak 0 (0-828) 0,013
Ganas 213 (0-1415)

Nilai Hb prabedah
>11,5 0 (0-978) <0,001
<115 255 (0-1415)

Nilai ASA
1dan2 0 (0-1415) 0,005
3dan 4 406,5 (0-1245)

*Uji Mann-Whitney disajikan dalam bentuk median (minimum-maksimum), p signifikan jika
<0.05.

Tabel 3. Persamaan regresi linier untuk memprediksi jumlah kebutuhan transfusi
Persamaan Regresi Linier R2
Prediksi Kebutuhan 42,251 +231,336 (LT)* + 208,821 (Hb)* 26,9%
Transfusi Perioperatif (mL)
*LT: Kategori Letak Tumor (bernilai 1 bila letak tumor pada area pelvis dan femur, dan bernilai
0 bila letak tumor pada area lainnya), Hb: Kategori Hb Prabedah (bernilai 1 bila nilai Hb >11,5
g/dL, dan bernilai 0 bila nilai Hb <11,5 g/dL)
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PEMBAHASAN

Menentukan kebutuhan persediaan darah
perioperatif merupakan hal yang tidak
mudah. Berbagai studi dalam berbagai
jenis pembedahan telah dilakukan dalam
meneliti faktor-faktor apa saja yang
berkaitan dengan kebutuhan darah
perioperatif.!®!®  Studi-studi  tersebut
umumnya mengkhususkan pada jenis
pembedahan  tertentu. Pembedahan
tumor muskuloskeletal khususnya tumor
tulang merupakan prosedur yang
kompleks dan umumnya diasosiasikan
dengan hilangnya volume darah yang
lebih banyak saat operasi.'®!° Penelitian
yang dilakukan oleh Thompson, dkk
pada tahun 2014 meneliti 15 faktor yang
diperkirakan berkaitan dengan
kebutuhan tranfusi perioperatif pada
pembedahan tumor muskuloskeletal.?
Dari penelitian tersebut didapatkan
tumor tulang dengan karakteristik ganas,
terletak pada sakrum dan pelvis, serta
berukuran lebih dari 5 cm sangat
berpengaruh terhadap transfusi darah
dalam jumlah besar pada saat operasi.
Selain itu, nilai American Society of
Anaesthesiologists (ASA) yang tinggi
juga mempengaruhi mortalitas 30 hari
pasien selain meningkatkan jumlah
darah yang ditransfusikan.®

Pada penelitian ini, hasil analisis bivariat
menunjukkan kelima variabel bebas
memiliki hubungan yang bermakna
dengan  kebutuhan tranfusi PRC
perioperatif. Pasien dengan letak tumor
pada pelvis dan femur, ukuraan tumor >5
cm, tumor yang ganas, Hb prabedah
<11,5 g/dL, dan juga nilai ASA prabedah
3 atau 4 memiliki nilai median
kebutuhan tranfusi yang lebih besar
dibandingkan pasien dengan letak tumor
pada area lainnya, tumor <5cm, Hb
prabedah >11,5 g/dL, dan nilai ASA
prabedah 1 atau 2. Hal ini sesuai dengan
penelitian ~ yang  dilakukan  oleh
Thompson dkk.?
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Pada analisis multivariat regresi linier,
letak tumor merupakan salah satu
prediktor kuat kebutuhan tranfusi
perioperatif. Kebutuhan tranfusi PRC
perioperatif pada operasi tumor yang di
area pelvis dan femur lebih besar
dibanding pada area lainnya seperti
halnya trauma secara umum yang terjadi
pada area ini. Penelitian Thompson dkk
menunjukkan hal yang sama, dimana
kebutuhan tranfusi tertinggi adalah
operasi pada daerah pelvis dan sacrum.
Hal ini juga sejalan dengan penelitian
Kawai dkk yang  menunjukkan
perdarahan yang lebih besar pada operasi
tumor di area pelvis dan femur
dibandingkan dengan area ekstrimitas
yang lebih distal dimana turniket dapat
digunakan. 8111213 pada penelitian ini
kami tidak meneliti penggunaan turniket
namun, secara umum area pelvis dan
femur tersendiri merupakan area yang
memiliki banyak pembuluh darah besar
dan otot.

Sejalan dengan hasil penelitian ini, nilai
Hb prabedah merupakan prediktor kuat
yang bermakna. Dalam analisis
multivariat pada model prediksi yang
dibuat oleh Thompson dkk, Hb prabedah
<115 g/dL memiliki kemungkinan
membutuhkan tranfusi 6 kali lebih besar
dibanding pasien dengan Hb prabedah
11,5 g/dL.

Keganasan, ukuran tumor, dan ASA
merupakan prediktor bermakna pada
analisis multivariat penelitian
terdahulu.}? Tumor yang ganas, ukuran
tumor yang >5cm, dan nilai ASA
prabedah 3 dan 4 memiliki kemungkinan
tranfusi PRC yang lebih besar.

Tumor ganas membutuhkan jenis
pembedahan yang agresif, seperti
pembedahan radikal dan eksisi luas.
Jenis pembedahan ini menggunakan
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teknik yang rumit dan melibatkan
banyak struktur anatomi, diantaranya
pembuluh-pembuluh darah besar dan
melibatkan neovaskularisasi dari tumor
itu sendiri.’®?! Kemungkinan terjadinya
perdarahan dalam jumlah banyak dan
kemungkinan  kebutuhan  tranfusi
karenanya akan lebih besar.

Tumor-tumor yang solid membutuhkan
sistem vaskularisasi untuk tumbuh
melebihi diameter 2 mm. Pembentukan
vaskularisasi di dalam  tumor
(angiogenesis) bertujuan untuk
memberikan oksigen dan nutrisi pada
jaringan tumor.?> Ukuran tumor yang
semakin besar berkaitan dengan proses
angiogenesis dan pembentukan
vaskularisasi (pembuluh darah-
pembuluh darah) yang lebih banyak.
Ukuran tumor vyang lebih besar
karenanya akan memiliki kemungkinan
perdarahan dan kebutuhan tranfusi yang
lebih  besar. Thompson dkk yang
menyatakan bahwa tumor dengan
diameter lebih besar dari 5 cm memiliki
kemungkinan membutuhkan tranfusi
intrabedah 2 Kkali lebih besar bila
dibandingkan dengan tumor dengan
ukuran dibawah 5 cm.

Nilai/Skor ASA merupakan penilaian
subjektif terhadap kesehatan pasien yang
dilakukan oleh dokter spesialis anestesi.
Pada penelitian ini pasien
dikelompokkan  menjadi  kelompok
pasien ASA 1 atau 2 dan kelompok
pasien ASA 3 dan 4. Penyakit sistemik
berat yang dijumpai pada pasien ASA 3
dan 4 dapat meningkatkan kebutuhan
transfusi karena ambang batas transfusi

yang lebih tinggi dari pasien ASA 1 dan
2'8,11,12,13

Pada penelitian ini ketiga variabel yaitu
keganasan, ukuran tumor, dan ASA
tersingkir dari analisis multivariat,
walaupun  pada analisis  bivariat
menunjukkan hubungan yang bermakna.
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Perbedaan hasil yang diperoleh, dan juga
model prediksi yang tidak dapat
dibentuk dengan  mengikutsertakan
ketiga variabel ini mungkin disebabkan
karena persentase sampel penelitian
yang tidak ditranfusi (kebutuhan tranfusi
0 ml) cukup banyak, mencapai lebih dari
50% dari subjek yang diteliti.
Keterkaitan antara variabel keganasan
dan ukuran tumor bisa menjadi salah satu
penyebab kedua variabel ini tersingkir
saat dilakukan analisis multivariat.
Variabel ASA tersingkir dari analisis
multivariat bisa disebabkan karena
jumlah proporsi pasien dengan ASA 3-4
yang lebih sedikit dibandingkan dengan
pasien ASA 1 dan 2.

Meskipun demikian, pada penelitian ini
kami mendapatkan bahwa seluruh pasien
pada kategori ASA 3 dan 4 mengalami
perdarahan intraoperatif dengan kisaran
5-3000 mL dan rata-rata 897 mL, dan 15
dari 20 pasien mendapatkan tranfusi
PRC perioperatif dengan rata-rata 426
ml. ASA karenanya masih mungkin
merupakan salah satu prediktor dari
kebutuhan tranfusi PRC perioperatif
namun tersingkir secara  statistik.
Diperlukan penelitian lebih lanjut pada
pasien-pasien dengan ASA tinggi
dengan kemungkinan perdarahan dan
kebutuhan tranfusi PRC yang mendapat
tranfusi saja dengan jumlah sampel yang
lebih sesuai untuk data luaran kategorik.
Penelitian ini memiliki  beberapa
keterbatasan diantaranya adanya
ketidakseragaman pengukuran ukuran
tumor antara menggunakan data
pemeriksaan fisik dibandingkan dengan
data radiologis sementara kebanyakan
rekam medik hanya memiliki salah satu
dari data tersebut. Walaupun pada
penelitian ini tidak didapatkan sampel
yang memiliki gangguan koagulasi dan
perdarahan, tidak  disingkirkannya
pasien dengan gangguan koagulasi atau
perdarahan di seleksi awal juga menjadi
keterbatasan dari penelitian ini.
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KESIMPULAN
Letak tumor dan nilai Hb dapat
memprediksi  memprediksi  jumlah

kebutuhan transfusi PRC perioperatif
pada operasi bedah tulang. Model untuk
memprediksi jumlah kebutuhan transfusi
PRC perioperatif pada operasi tumor
tulang di Unit Pelayanan Bedah Terpadu
RSCM adalah sebagai berikut:
Kebutuhan Transfusi PRC (ml) =
42,251 +231,336 LT + 208,821 Hb

(ml)

Dimana LT adalah kategori letak tumor
(1 bila letak tumor pada area pelvis dan
femur dan 0 bila pada area lainnya) dan
Hb adalah kategori nilai Hb prabedah (1
bila nilai Hb prabedah < 11.5 g/dl dan 0
bila nilai Hb prabedah > 11.5 g/dl).
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