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Abstrak

Pendahuluan: Kista ovarium neoplastik merupakan hasil pertumbuhan sel pada
ovarium yang tidak sesuai. Menurut WHO 2005, tumor borderline merupakan
pertumbuhan abnormal yang tidak dapat dikelompokkan jinak maupun ganas.
Prevalensi borderline pada surface epithelial tumor mencapai 15 — 20%, dimana
10 — 13 % diantaranya merupakan serosa, dan 5 — 7% dengan tipe musinosa.
Kasus: Perempuan P6A0 usia 57 tahun datang ke IGD RSUD M. Ashari Pemalang
dengan keluhan nyeri perut bawah disertai sulit buang air kecil sejak 27 jam
sebelum masuk IGD. Pemeriksaan USG ditemukan massa kista multilokuler dengan
sekat pada aspek sinistra cranial uterus dengan ukuran + 9.52x11.53x11.43 cm.
Pemeriksaan histopatologi dilakukan setelah tindakan pembedahan, didapatkan
hasil kistadenoma musinosa ovarium borderline sinistra dengan pseudomyxoma
peritoneum appendix. Pasien kemudian dirujuk ke konsultan onkologi ginekologi.
Diskusi: Kistadenoma ovarium merupakan kista neoplastik pada indung telur yang
berasal dari epitel dengan insidensi tertinggi pada perempuan usia 60-70 tahun.
Pasien menjalani tindakan pembedahan dan diapatkan hasil patologi anatomi
berupa epitel musin dengan nucleus polimorfik, sel goblet, susunan epitel tidak
beraturan tanpa keterlibatan stroma yang mengarah kepada gambaran kistadenoma
musinosa ovarium borderline serta peningkatan seluraritas struktur berisi musin
pada tunika serosa appendix yang menunjukkan gambaran pseudomyxoma
peritoneum appendix.

Kesimpulan: Hasil pemeriksaan histopatologi pada pasien ini sesuai dengan
gambaran kistadenoma musinosa ovarium dan pseudomyxoma peritoneum appendix.
Sifat borderline pada kasus ditegakkan dengan nukleus polimorfik, hiperplasia tidak
beraturan, serta tidak adanya keterlibatan stroma.
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Abstract

Introduction: Neoplastic ovarian cyst is a product of an abnormal growth of ovarian
cells. WHO (2005) designate borderline tumors as an atypical growth lacking
both benign and malignant attributes. Borderline Surface Epithelial Tumor (SET)
prevalence occurs around 15 — 20%, whereas 10 -13% were serous and 5 — 7%
mucinous.

Case Illustration: Fifty-seven years old P6A0 female was admitted to the emergency
department of M. Ashari General Hospital with lower abdominal pain and
urinary retention. The complaints started in the last 27 hours earlier. Ultrasound
examination showed a 9.52x11.53x11.43 cm multiloculated cyst mass with septum
on the upper left aspect of uterus. Bilateral salphingo-oophorectomy, radical
hysterectomy, omentectomy, appendectomy and peritoneal washing were performed.
Histopathological exam was conducted, concluding the patient had mucinous
ovarian cystadenoma (borderline) with pseudomyxoma peritoneum.

Discussion: Ovarian Cystadenomas is a neoplastic cyst originating from epithelial
tissues of the ovary. Incidence were at peak on the 6th to 7th decade of life. The
patient underwent surgery procedure, histopathology department reported the patient
had mucinous ovarian cystadenoma (borderline) with pseudomyxoma peritoneum
on the appendix.

Conclusion: Histopathology examination showed the patient had mucinous ovarian
cystadenoma (borderline) and pseudomyxoma peritoneum. The tumor was borderline
due to polymorphic nucleus, irregular cell hyperplasia without stromal involvement.
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Pendahuluan

Kista ovarium merupakan massa in-
tra-abdominal berbentuk kantung yang ber-
isi cairan atau materi semiliquid berukuran
lebih dari sama dengan 30 mm yang dapat
tumbuh pada indung telur.! Pertumbuhan ki-
sta ovarium dapat berlangsung sepanjang fase
kehidupan seorang perempuan, namun um-
umnya terjadi pada usia reproduksi, dimana
hormon reproduksi sedang aktif.! Sebagian
besar kista ovarium adalah kista fungsional
(jinak) yang merupakan temuan insidental,
bersifat asimtomatik dan mampu mengala-
mi resolusi spontan.' Kistadenoma ovarium
merupakan kista neoplastik pada indung telur
yang berasal dari epitel germinal atau surface
epithelium tumor (SET). Berdasarkan pen-
gelompokkan WHO pada tahun 2005, kista

neoplastic dapat dikelompokkan berdasarkan
agresivitasnya. Kelompok jinak dikategorikan
bila tidak terdapat proliferasi sel berlebihan
dan sifat invasif. Borderline (atypicaly prolif-
erating / low malignant potential) apabila ter-
dapat proliferasi sel berlebihan namun tidak
ada tanda invasif.?

SET merupakan tipe yang paling
sering terjadi pada indung telur’ Mereka
penyumbang 60% kasus dari tumor ovarium.
Sekitar 25% kasus tumor ovarium jinak mer-
upakan tumor musinosa. Prevalensi kelom-
pok borderline pada SET mencapai 15 —20%,
sekitar 10 -13% diantaranya jenis serosa, dan
5 — 7% tipe musinosa. Apabila prevalensi di-
hitung dari kelompok tumor musinosa ovari-
um, sekitar 85% kasus kistadenoma musinosa
ovarium bersifat jinak dan 10% bersifat bor-
derline. Insidensi tertinggi pada usia 30 — 50
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tahun, 21% kasus bersifat bilateral. Kasus tu-
mor musinosa umumnya berdampingan den-
gan pseudomyxoma peritoneum pada appen-
dix akibat keterlibatan ovarium. Mutasi gen
Kirsten Rat Sarcoma (K-RAS) dan Serine/
Threonine-protein kinase (B-RAF) diduga
berhubungan dengan kejadian tumor musino-
sa ovarium. Mutasi TP53 dapat terjadi beri-
ringan dan menyebabkan progesivitas kega-
nasan. Umumnya kasus borderline umumnya
memiliki prognosis baik.?

Laporan Kasus

Perempuan P6AO usia 57 tahun datang
ke IGD RSUD M. Ashari Pemalang dengan
keluhan nyeri perut bawah. Nyeri perut dira-
sakan terus menerus. Pasien menyatakan ter-
akhir buang air kecil 27 jam sebelum datang
ke IGD. Mual, muntah dan penurunan berat
badan disangkal. Pasien memiliki riwayat
penyakit diabetes dan rutin kontrol. Dari pe-
meriksaan fisik didapatkan keadaan umum
baik, tekanan darah 195/111 mmHg, tanda vi-
tal lain dalam batas normal. Pemeriksaan sta-
tus internus, abdomen ditemukan massa tung-
gal pada regio inguinal sinistra. Pemeriksaan
ginekologi ditemukan kecurigaan massa pada
adnexa sinistra sebesar kepalan tangan, dapat
digerakkan.

Gambar 1. Kista Ovarium (tanda panah
kuning) pada Pemeriksaan USG

Pasien dirawat atas indikasi retensio
urin dengan hipertensi dan diabetes mellitus
tipe 2. Pasien dilakukan rawat bersama den-
gan bagian penyakit dalam untuk penanganan

hipertensi dan diabetes mellitus tipe 2. Pe-
meriksaan USG abdomen ditemukan massa
kista multilokuler dengan sekat pada aspek
sinistra cranial uterus dengan ukuran + 9.52 x
11.53 x 11.43 cm yang dicurigai berasal dari
ovarium (tanda panah kuning). Pemeriksaan
rontgen thorax dalam batas normal, dan pe-
meriksaan laboratorium ditemukan kadar gula
darah yang tinggi. Pasien dilakukan tindakan
pembedahan berupa histerektomi radikal, sal-
fingo-ooforektomi bilateral, omentektomi, ap-
pendiktomi, dan peritoneal washing kemudi-
an dilakukan pemeriksaan histopatologi.

Hasil histopatologi ditemukan uterus
dengan ukuran 8 x 4.5 x 2.5 cm, tuba falopii
menempel dengan panjang 7 cm, diameter 0.7
cm dan ovarium kanan berukuran2 x 1.5x 0.5
cm. Jaringan kista dengan ukuran 10 x 8 x 5
cm berisi massa musin kental menempel pada
tuba falopii kiri dengan panjang 6.5 cm dan
diameter 0.5 cm. Jaringan omentum beruku-
ran 5.5 x 2 x 0.3 cm, kuning kenyal. Appendix
dengan panjang 3.5 cm dan diameter 0.5 cm
tampak berisi massa musin kental.

Hasil pemeriksaan histopatologis
pada sediaan kista ovarium kiri ditemukan
epitel torak bergoblet dengan inti hiperkro-
matis. Subepitel tampak stroma jaringan ikat
bersebukan sel radang limfosit. Tuba falopii
menempel dengan mukosa berugae dan stro-
ma jaringan ikat. Tidak ditemukan sel ganas.
(Gambar 1)

Sediaan appendiks ditemukan mukosa
ulseratif dengan stroma jaringan disekitarnya
bersebukan sel radang limfosit dan sel plas-
ma. Tunika muskularis fibrosis dan tunika
serosa edematous. Tampak massa musin dan
sel bentuk bulat oval. Inti sel hiperkromatis.
(Gambar 2)

Kesimpulan pemeriksaan histopatolo-
gis pada pasien adalah kistadenoma musinosa
ovarium borderline sinistra dan pseudomyxo-
ma peritoneum appendix. (Gambar 3,4,5)

Diskusi

Pada kasus ini seorang perempuan
usia 57 tahun ditemukan gejala nyeri perut ba-
gian bawah yang disertai sulit buang air kecil
lebih dari sehari. Meskipun kasus tumor ovar-
ium sering ditemukan tanpa adanya gejala,
pada pasien ini sudah terdapat tanda keluhan
mekanik dari tumor. Dari pemeriksaan USG
abdomen massa yang dicurigai dari ovarium
berukuran + 9.52 x 11.53 x 11.43 cm. Dengan
keterbatasan sarana, penulis tidak melaku-
kan pemeriksaan CT-scan abdomen dengan
kontras dan pemeriksaan kimia darah berupa
CA-125. Pada pemeriksaan rontgen thorax
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Gambar 2. Preparat kistadenoma musinosa ovarium dengan hyperplasia sel epitel (tanda
panah kuning) Susunan Jaringan tidak Beraturan serta Hilangnya membran basal (tanda
panah biru).

Gambar 3. Kistadenoma musinosa ovarium dengan Struktur Menyerupai
sel goblet dan Mengandung musin (tanda panah biru) dan polimorfik nukleus
(tanda panah kuning), Susunan Jaringan Tidak Beraturan (panah merah).

Gambar 4. Preparat Pseudomyxoma Peritoneum pada ap-
pendix, Peningkatan selularitas mucin-filled structure pada
tunika serosa.
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Gambar 5. Sel tumor musinosa pada lumen

appendix dengan pewarnaan Haematoxy-
line-Eosin (tanda panah kuning)

tidak ditemukan kelainan. Pasien menjalani
tindakan histerektomi radikal, salfingo-oo-
forektomi bilateral, limfadenektomi pelvis
bilateral, omentektomi, appendektomi dan
peritoneal washing. Kemudian pemeriksaan
histopatologi dilakukan dengan hasil; kistad-
enoma musinosa ovarium borderline sinistra
dan pseudomyxoma peritoneum appendix.
Sifat borderline pada kasus ini disebabkan
temuan nukleus polimorfik, hiperplasia sel ti-
dak beraturan keterlibatan stroma.

Kistadenoma Ovarium
Etiopatogenesis Kistadenoma Ovarium

Kistadenoma ovarium merupakan ki-
sta neoplastik ovarium yang memiliki asal
dari epithelium germinal. Sekitar 85% tumor
musinosa bersifat jinak dan 10% pada tahap
borderline. Insidensi Surface Epitelial Tumor
(SET) ovarium tertinggi pada wanita usia 60
— 70 tahun.’ Mutasi gen Kirsten Rat Sarcoma
(K-RAS) dan Serine/Threonine-protein ki-
nase B-RAF ditemukan pada 90% kasus kis-
tadenoma musinosa. Gen tersebut merupakan
komponen kaskade MAPK/ERK yang berper-
an untuk mengatur proliferasi dan differensia-
si sel. Mutasi pada kedua gen tersebut menye-
babkan peningkatan proliferasi dan gangguan
differensiasi.’ Pada beberapa kasus, mutasi tu-
mor supressor gene TP53 dapat terjadi berir-
ingan menyebabkan progresivitas keganasan.*

Gejala

Pasien dengan kista ovarium neoplas-
tik umumnya tidak memiliki keluhan. Kelu-
han nyeri perut bawah, panggul, inkontinensia
dan dispareunia merupakan keluhan mekanik
yang dapat dialami dengan kista yang beruku-
ran lebih dari 4 cm. Secara klinis, nyeri perut
bawah memiliki differensial diagnosis dari
salurat cerna (appendicitis, colitis, diverticuli-
tis, IBD and IBS), saluran kemih (nephrolithi-
asis, pyelonephritis), dan ginekologi (ectopic
pregnancy, myoma uteri, torsi ovarium, PID) 6
Pada kasus ini pasien mengeluhkan nyeri pe-
rut yang sesuai dengan gejala mekanik tumor
ovarium sebagaimana dimensi tumor hasil
USG+9.52x 11.53 x 11.43 cm.

Klasifikasi Tumor Musinosa Ovarium

Tumor ovarium tipe borderline jenis
musinosa diklasifikasikan menjadi dua ber-
dasarkan gambaran histopatologi; tipe gastro-
intestinal (85%) dan tipe endocervix (15%).
Tumor ovarium borderline tipe gastrointes-
tinal umumnya tidak disertai dengan implan
peritoneum, sehingga tidak ada stadium lan-
jut pada kasus dengan subtipe ini. Jika sta-
dium lanjut ditemukan pada tumor ovarium
borderline subtipe gastrointestinal, kita perlu
memperhatikan organ gastrointestinal seperti
appendix dan usus, hal ini diperlukan untuk
menyingkirkan tumor primer ekstra-ovarian
yang menyerupai tumor ovarium borderline
subtipe gastrointestinal dengan kasinoma
intraepitelial. Kemungkinan lainnya adalah
fokus destruktif dari invasif dari karsinoma
ovarium primer tidak terambil sampelnya.’

Tumor ovarium musinosa jenis lainn-
ya yang paling sering terjadi merupakan me-
tastasis dari saluran gastrointestinal (saluran
empedu, pankreas, kolon), endocervix atau
tumor musinosa appendiks /ow-grade yang
menginvasif secara sekunder ke ovarium
dengan gejala klinis sindroma pseudomyx-
oma peritoneum. Beberapa kasus metastasis
dari karsinoma musinosa dapat menimbulkan
gambaran histopatologis yang mengarah ke
tumor primer ovarium. Jenis pada kasus ini
termasuk dalam tipe borderline. Tumor jenis
borderline — terutama bila muncul secara ber-
samaaan atau sebelum terjadinya manifestasi
klinis — dapat disalah artikan sebagai tumor
musinosa primer berasal dari ovarium.?

Pemeriksaan Penunjang

Pemeriksaan penunjang pada kasus
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kecurigaan tumor ovarium dapat dilakukan
dengan USG abdomen dan ginekologi, CT-
Scan abdomen dengan kontras dan rontgen
thorax. USG merupakan modalitas pertama
untuk menilai lesi ovarium, dapat dijadikan
landasan kecurigaan kista simple atau kom-
pleks berdasarkan ekogenisitas struktur dan
konten. CT-Scan abdomen dengan kontras
dapat menilai staging TNM dari tumor. Pe-
meriksaan laboratorium yang dapat dilakukan
adalah pemeriksaan serum cancer antigen
125 (CA-125) pada kasus kecurigaan tumor
epithelial ovarium. Peningkatan kadar CA-
125 (cutoff > 35 U/mL), umum ditemukan
pada kasus tumor. Kadar CA-125 > 300 U/mL
cenderung memberikan kesan ganas. CA-125
dapat digunakan sebagai landasan skrining,
diagnosis dan prognosis menggunakan risk of’
malignancy index (RMI). Pengecatan imuno-
histokimia akan positif pada pewarnaan Cyfo-
keratin-7 (CK7) dan Cytokeratin-20 (CK20)
dengan hasil negatif pada Wilms Tumor-1
(WT-1) dan Estrogen Receptor (ER). Umum-
nya, WT-1 akan positif pada small round cell
tumor, serous cystadenoma ovarium tumor,
dan ER positif pada serous/mucinous carcino-
ma.’

Tatalaksana

Tata laksana tumor ovarium berdasar-
kan FIGO 2014 bergantung dengan stadium
tumor yang ditentukan oleh staging laparoto-
my. Tindakan pembedahan primary debulking
(cytoreductive) bertujuan untuk menurunkan
ukuran tumor. Umumnya dilakukan pada sta-
dium III dan IV. Pada pasien yang memiliki
kondisi suboptimal atau tidak layak primary
debulking, interval debulking dapat dilaku-
kan. Chemotherapy merupakan salah satu tat-
alaksana tumor ovarium stadium III dan IV.
Pasien dengan stadium I tidak membutuhkan
kemoterapi sebagaimana prognosisnya baik.
Pasien dengan stadium II disarankan mener-
ima kemoterapi adjuvant. Standar regimen
kemoterapi adalah 6 siklus menggunakan
platinum-based combination (carboplatin,
cisplatin) dengan golongan faxane (pacli-
taxel, docetaxel)."

Pseudomyxoma Peritoneum

Etiopatogenesis Pseudomyxoma
Peritoneum

Pseudomyxoma peritoneum awalnya
diduga berasal dari kistadenoma appendix
yang mengalami perforasi, namun setelah

diteliti lebih lanjut pseudomyxoma peri-
toneum dideskripsikan sebagai diseminasi
neoplasma musinosa pada peritoneum yang
berasal dari appendix, intestinum tenue dan
kolon, pankreas, paru-paru, payudara, vesi-
ca fella, tuba falopii dan ovarium." Estimasi
berdasarkan data yang ada, insidensi pseudo-
myxoma peritoneum sekitar 2 per satu juta
kasus setiap tahunnya." Patogenesis penyakit
ini diduga berkaitan dengan progresivitas ke-
ganasan saluran cerna bawah tipe musinosa.
Sekitar 58 - 94% kasus penderita pseudomyx-
oma peritoneum memiliki mutasi gen K-RAS
dan berhubungan erat dengan kanker kol-
orektal.'” Perdebatan dalam kasus ini adalah
sumber dari pseudomyxoma peritoneum yang
diderita pasien.

Pemeriksaan Penunjang
Pseudomyxoma Peritoneum

Secara morfologi struktur sel, kista-
denoma musinosa ovarium tersusun sebagai
cuboid-tubular epithelium non-stratificatum
menyerupai epithel intestinum tenue disertai
sel goblet. Sehingga langkah untuk membe-
dakan penyebab Pseudomyxoma peritoneum
baik dari ovarium atau tumor primer appendix
adalah dengan pemulasan imunohistokimia.
Pseudomyxoma peritoneum yang berasal
dari tumor appendix umumnya mempro-
duksi mucin-54C (MUC5AC) lebih banyak
dibandingkan mucin-2 (MUC2), sedangkan
Pseudomyxoma peritoneum dari tumor ovar-
ium umumnya mengekspresikan MUC2 leb-
ih tinggi dibandingkan MUCS5AC. Ekspresi
carcinoembrionic antigen (CEA) dan caudal
type homeobox-2 (CDX-2) juga ditemukan
pada kasus tumor appendix.'!

Pada kasus ini, penulis belum dapat
menentukan sumber tumor pseudomyxoma
peritoneum yang dicurigai merupakan tumor
implan. Pemeriksaan lanjutan berupa pem-
ulasan imunohistokimia dibutuhkan untuk
memastikan sumber tumor. Pasien kemudian
dirujuk ke Rumah Sakit Umum Pemerintah
Kariadi Semarang untuk mendapatkan tatal-
aksana lebih lanjut.

Kesimpulan

Pendekatan diagnosis berdasarkan
morfologi sel menunjukkan pasien memili-
ki kistadenoma ovarium tipe musinosa dan
pseudomyxoma peritoneum. Kistadenoma
ovarium musinosa merupakan salah kasus
kista neoplastik ovarium urutan kedua yang
sering ditemukan. Sifat borderline pada kasus
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ini disebabkan temuan nukleus polimorfik,
hiperplasia sel tidak beraturan tanpa keterli-
batan stroma. Keterbatasan sarana dan prasa-
rana menyebabkan penulis tidak melakukan
pemeriksaan lanjutan dengan serum CA-125
serta imunohistokimia untuk menentukan asal
organ tumor. Pasien kami rujuk ke RSUP Dr.
Kariadi untuk mendapatkan penanganan lebih
lanjut.
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