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Abstract

The polimorfisms of estrogen receptor a gene induce proliferation of ovarian epithelial proliferation
and antiapoptosis of the cell, this alteration may cause suspectibility to the occurrence of an ovarian carcinoma.
Estrogen receptor Q is located on chromosome 6q24-q27 and have 14 sites of SNPs the most abserved SNP lies in
intron 1 that can be recognized by pvull. The aim of this study to analyze association between polymorphism
Pvull Estrogen Receptor a gene and the Occurance of Epithelial Ovarian Carcinoma at Dr. Muhammad Hoesin
hospital Palembang. Case contros study using have been conducted at hospital Dr. Muhammad Hoesin
Palembang 2011, thare were 60 sample recruited and devided into two groups, case were 30 people and control
were 30 people, who have met the inclusion criteria, how studies with PCR techniques for genotyping and
allotipe analysis were performed PCR-RFLP. Statistic analysis with chi-square at a =0,05. These results
obtained in the TT genotype of 16,7%, TC by 50% and CC 33,3%. Allel T thare are 41,7% and allel C there are
58,3%. Results obtained for genotype analysis of the value of pvalue= 0,748, ood ratio (OR)=1,522, for allotype
pvalue=0,201, OR = 1,711 which means Ho is received. The conclutions of this study there have association
between polymorphism Pvull Estrogen Receptor a gene and Epithelial Ovarian Carcinoma at Dr. Muhammad
Hoesin hospital Palembang (OR =1,522 and 1,711) but the associantion in this study was no significant (p=0,78

andp=0,201)
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A. Pendahuluan
Sekitar 90% dari tumor ganas ovarium berasal
dari epitel solum atau mesotelium sisanya adalah
tumor sel germinal (Elmasry, Gayther. 2006).
Berdasarkan data dari Rumah Sakit Dr.
Mohammad Hoesin Palembang (RSMH) didapatkan
bahwainsiden terjadinya karsinoma ovarium
semakin meningkat. Pada tahun 2002 dilaporkan
kasus karsinoma sebesar 27,9%, kemudian
meningkat menjadi 36,6% pada tahun 2003 dan pada
tahun 2004 menjadi sebesar 32,9%. Menurut data
instalasi patologi anatomi Fakultas Kedokteran
Universitas Sriwijaya dan RSMH Palembang,
periode tahun 2006 sampai dengan 2008 karsinoma
ovarium menduduki urutan ke tiga dari seluruh
karsinoma pada wanita yaitu mencapai 10%.
Estrogen mempengaruhi berbagai proses
fisiologis pada manusia, mulai dari proses
reproduksi, sistem kardiovaskuler, tulang, kognitif
dan perilaku. Estrogen juga berperan dalam
timbulnya penyakit keganasan yaitukarsinoma
mamae, karsinoma ovarium, kanker kolorektal,
kanker prostate, karsinoma endometrium, penyakit
neurodegenerative, penyakit jantung, osteoporosis,
resistensi insulin, endometriosis dan obesitas. Efek
dari reseptor estrogen sebagian besar yaitu karsinoma
ovarium epitel yang berkembang dari epitel
permukaan ovarium (ovarian surface epithelial),
yang mana pada epitel permukaan sel terdapat
reseptor-reseptor estrogen schingga meningkatkan
respon akibat pacuan estrogen (Deroo, 2006).
Estrogen memiliki dua reseptor yaitu reseptor

estrogen o dan . Reseptor estrogen o merupakan
reseptor estrogen yang terdapat pada permukaan sel
epitel ovarium.Reseptor estrogen o terletak pada
kromosom 6q24-q27. Adanya suatu mutasi yang
terjadi pada gen ini dapat mempengaruhi struktur dan
fungsireseptor estrogen oo (Disaia, Creasman, 2002).

Sampai saat ini telah diketahui terdapat 14 situs
polimorfisme gen yang menyandi reseptor estrogen
o Salah satu situs polimorfisme yang banyak diteliti
pada intron 1 single nucleotide polymorphisms
(SNPs)Pvullrs2234693 (-T397C). Polimorfisme
Pvull telah dihubungkan dengan berbagai kondisi
patologis antara lain ada hubungan antara
polimorfisme Pvull gen reseptor estrogen oo dengan
risiko untuk endometriosis, adenomiosis, dan
leiomyomata (Kitawaki, et a/, 2001). Menurut kanker
payudara dan kanker prostat, osteoporosis, penyakit
Alzheimer, dan penyakit kardiovaskuler.

Berdasarkan uraian diatas dimana banyaknya
penelitian tentang polimorfisme Pvull reseptor
estrogen o sebagai penyebab berbagai kondisi
patologis salah satunya kejadian karsinoma, dan
belum adanya data tentang hubungan polimorfisme
Pvull reseptor estrogen o pada penderita karsinoma
ovarium epitel di Indonesia, maka peneliti tertarik
untuk melakukan penelitian ini.

B. Metode dan Materi

Jenis penelitian ini adalah penelitian analitik
dalam bentuk studi kasus kontrol.

Penelitian ini dilakukan di Balai Besar
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Laboratorium Kesehatan (BBLK) Palembang
Propinsi Sumatera Selatan dan bekerjasama dengan
Departemen Obstetri dan Ginekologi Rumah Sakit
Dr. Mohammad Hoesin Palembang. Waktu penelitian
dari Bulan Februari sampai dengan Juni 2011.

Pengambilan sample dengan kriteria inklusi
kelompok kasus: Pasien yang datang ke Poliklinik
Ginekologi dan yang dirawat di Instalasi Rawat Inap
Obstetri dan Ginekologi RSMH Palembang yang
didiagnosis karsinoma ovarium epitel sesuai dengan
gambaran histopatologi, bersedia melakukan
pengambilan sampel darah,bersedia mengikuti
penelitian dengan menandatangani formulir
informed Concent. Pada kelompok kontrol : Pasien
Poliklinik Ginekologi dan Instalasi Rawat Inap
Obstetri dan Ginekologi RSMH Palembang dengan
diagnosis bukan Neoplasma, bersedia melakukan
pengambilan sampel darah setelah kelompok kasus
terdiagnosa karsinoma ovarium epitel, bersedia
mengikuti penelitian dengan menandatangani
formulir informed Concent. Kriteria Eksklusi pada
kelompok kasus dan kontrol dalam penelitian ini
adalah; Pasien yang terdiagnosa lebih dari satu
neoplasma / keganasan, Pasien yang tidak bersedia
atau penolakan dalam penelitian ini.

Analisa data yang digunakan pada penelitian ini
adalah uji chi square (X°), Odds Ratio (OR) dengan
derajatkepercayaan 95% dan a=0,05.

1. Persiapan Subjek

a. Sampel diseleksi sesuai dengan kriteria
inklusi di poliklinik dan bangsal kebidanan
dan kandungan RSMH Palembang

b.  Subjek sesuai dengan kriteria diberikan
penjelasan mengenai prosedur dan manfaat
penelitian. Subjek yang setuju
menandatangani informed concent.

2. Prosedur pengambilan sampel darah

a.  Lakukan tindakan antiseptic pada tempat
yang akan dilakukan vena punksi dengan
menggunakan alcohol 70%.

b. Lakukan pengambilan sampel darah
melalui tindakan punksi vena antecubiti
sebanyak 3 cc.

c.  Masukkan sampel darah kedalam tabung
steril yang mengandung Ethylene Diamine
Tetraacetic (EDTA) lalu simpan pada suhu
maksimal 4°C sampai dilakukan
pemeriksaan PCR.

3. Ekstraksi DNA

Ekstraksi DNA dilakukan dengan menggunakan

metode ekstraksi DNA Chelex-100.

Bahan-bahan yang dipergunakan antara lain:
1. Phosphate Buffer Saline (PBS) pH 7,4

2. Safonin0,5% dalam PBS;

3. Chelex20% dalam dd H,O pH 10,5.

CaraKerja:
1. Ambil 200 plI darah dimasukkan kedalam
tabung 1,5 ml steril.

2. Cucidengan pbs ph 7,4 sebanyak 1 ml kemudian
lakukan sentrifugedengan kecepatan 5.000 rpm
selama 5 menit, lalu ulangi 2 — 3 kali.

3. Buangsupernatan

4. Tambahkan 500 plI safolin 0,5% dalam pbs
dicampur dengan baik menggunakan vortex
kemudian diinkubasi dalam es selama 5 menit.
Selanjutnya dilakukan sentrifuge dengan
kecepatan 12.000 rpm selama 10 menit.

5. Buangsupernatant

6. Ditambah 50 pl chelex 20% dalam dd h,o ph
10,5% dan tambahkan 100 pl ddH,O.

7. Inkubasi dalam air mendidih selama 10 menit.
Selanjutnya disentrifuge dengan kecepatan
12.000 rpm selama 10 menit.

8. DNA akan berada pada bagian supernatant
(DNA containing water) lalu bagian ini akan
dipindahkan kedalam tabung steril dan disimpan
padasuhu-20°C.

4. Analisa Genotipe

Untuk menilai polimorfisme reseptor estrogen
alpha dilakukan analisa alel dengan metode PCR
(Polymerase Chain Reaction).Prinsip kerja PCR
melalui tiga tahap denaturasi, anneling, dan ekstensi.
Pada penelitian ini, penilaian adanya polimorfisme
gen reseptor estrogen d pada lokus kromosom 6 q24-
q27 di intron 1 Pvull (rs2234693) menggunakan

sepasang oligonukleotida primer forword 5'-
CTGCCACCCTATCTGTATCTTTTCCTATTC
TCC-3' dan reverse 5'-

TCTTTCTCTGCCACCCTGGCGTCGATTAT
CTGA-3"' menghasilkan fragmen sepanjang 1300bp.

Amplifikasi dengan menggunakan metode PCR
dilakukan pada DNA Thermal Cycle merk ICycler
BIO-RAD Laboratories GB yang diprogram untuk
siklus dua langkah berdasarkan metode Yaich yang
dimodifikasi yaitu denaturasi awal pada suhu 95
celcius selama 5 menit, diikuti siklus annealing 30
siklus amplifikasi pada denaturasi suhu 94° celcius
selama 1 menit, anneling pada suhu 62°C dan
extension pada suhu 72° celcius selama 1 menit dan
extension tambahan pada suhu 72° celcius selama 6
menit. Reaksi dilakukan dalam volume 25u1 buffer
PCR dengan komposisi PCR mix 12,541 Go Taq
(Promega, USA) 5,5 M1 ddH,O, dan 5 gl DNA

cetakan (template), 10 Pl template DNA,
serta primer oligonukleotida reverse (R) dan
forward (F) masing-masing 1 1.

RFLP (Retriction Fragment Leght
Polymorfism).

Untuk menentukan adanya polimor-
fisme gen reseptor estrogen a pada intron 1
(rs2234693) diretriksi oleh enzim Pvull
pada suhu 37’ celcius selama 60 menit.
Proses tersebut menggunakan campuran
reaksi sebanyak 30 dl yang terdiri dari buffer
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3 M1, aplificon 10 pl, enzim 0,5 yldan ddH,O
16,5 MI. Semua produk PCR-RFLP
kemudian divisualisasi setelah dilakukan
elektroforesa pada gel agarose 4% dengan
pewarnaan ethidium bromide.

5. Elektroforesis dan Visualisasi

a. sebanyak 2 gram agarose dimasukkan
dalam gelas ukur erlenmayer.

b. tambahkan40mlbuffer TAE

c. campurkan dan dipanaskan dalam
microwave sampai mendidih kemudian
ditambah 4 Wl ethidium bronide, lalu
didinginkan didalam cetakan selama 30
menit.

d. 5 Ml produk PCR dicampur dengan long
buffer dan dimasukkan kedalam alat
elektroforesa. Kemudian alat di atur
pada voltase 75 mV, 350 amper selama
30 menit.

e. Dilakukan visuaslisasi dengan
menggunakan penyinaran ultraviolet
dengan memakai peralatan Gel-Doc
buatan BIO-RAD Laboratories USA
yang dihubungkan dengan komputer,

A. Hasildan Pembahasan
A. Variabel Sosiodemografi
Tabel 1. Karakteristik Sampel
Katagori Karakteristik | Kasus Kontrol Pvalue
n=30 n=30
F(% F(%
1. Umur
a. <45 tahun 11 [36,7 |16 [53,3 (0,417
b. 45 -52 tahun 10 33,3 (8 26,7
c. > 52 tahun 9 |30 6 |20
2. Status Pernikahan
a. Ya 22 |73,3 |27 |90 0,181
b. Tidak 8 26,7 |3 10

3. Status Menopause
a. PreMenopause |17 [56,7 |7 23,3 10,085
b. Postmenopause |13 |43,3 (23 [76,7

4. Riwayat Keluarga
dengan Kanker

a. Ada 5 16,7 |1 3,3 (0,195
b. Tidak ada 25 83,3 (29 |96,7
5. Riwayat KB
Hormon
a. Hormonal 14 |46,7 |12 |40 0,602

b. Non hormonal 16 [53,3 |18 |60

Berdasarkan uji chi square untuk variabel
sosiodemografi didapatkan bahwa pada tiap
karakteristi tidak berbeda bermakna dengan kata lain
setiap karakteristik pada kelompok kasus dan kontrol
adalah homogen.

1. Umur

Pada penelitian ini pada kelompok kasus
karsinoma ovarium epitel terbayak pada kelompok
usia umur <45 tahun hal tersebut sesuai dengan
penelitian Mare dan rekan pada penelitian serupa di
Hawaii dimana usia terbanyak pada kejadian
karsinoma ovarium terjadi pada usia < 45 tahun
sebanyak 27%, 45-52 tahun sebanyak 25%, 53-65
tahun sebanyak 22% dan >65 tahun sebanyak 26%.

Akan tetapi penelitian ini tidak didukung oleh
penelitian Issa dan rekan yang menyatakan usia 62
tahun adalah usia dimana karsinoma ovarium epitel
paling sering ditemui. Karsinoma ovarium epitel ini
jarang ditemukan pada usia kurang dari 45 tahun.
Pada usia 21 tahun karsinoma ovarium epitel ini
sangat jarang ditemukan, sedangkan karsinoma
ovarium sel germinal lebih sering di temukan yaitu
pada lebih dari dua pertiga kasus (Issa, et al, 2009).

Elmasry, 2005 mengatakan bahwa ada
peningkatan yang progresif pada insiden karsinoma
ovarium epitel, pada usia 30 hingga 50 tahun kejadian
kanker ovarium naik secara linier sampai pada tingkat
maksimum di usia 60,5 tahun, hal ini diamati pada
100.000 wanita.

2. Status Pernikahan

Pada penelitain ini kelompok kasus yang
menikah lebih banyak yang mengalami karsinoma
ovarium epitel yaitu 22 orang (73,3%), sedangkan
yang tidak menikah dan mengalami karsinoma
ovarium epitel hanya 8 orang (26,7)

3. Status Menopause

Pada kelompok kasus lebih banyak yang
mengalami premenopause dari pada yang
postmenomause, hal ini sesuai dengan yang
disebutkan oleh Faisal Yatim (2005) bahwa risiko
kanker ovarium makin tinggi apabila melahirkan
diusia tua dan terlambat datangnya menopause atau
masa premenopause yang panjang. Akan tetapi
penelitian ini tidak didukung oleh penelitian Issa dan
rekan yang menyatakan lebih dari 80% karsinoma
ovarium epitel ditemukan pada wanita
pascamenopause, pada wanita menopause 7 %
ovarium epitel yang ganas (Issa, et al,2009).

Pengaruh pemakaian terapi sulih hormonal pada
wanita menopause terhadap kejadian karsinoma
ovarium masih diperdebatkan. Hildreth, et a/ (1981)
tidak menjumpai peningkatan risiko karsinoma
ovarium kejadian karsinoma ovarium pada pemakai
terapi sulih hormonal. Rodriguez, et al (2001),
melaporkan pemakaian terapi sulih hormonal pada
wanita menopause dengan estrogen saja selama 10
tahun dapat meningkatkan risiko karsinoma ovarium
relatif sebesar2,2%.

4. Riwayatkeluarga dengan kanker

Pada kelompok kasus dalam penelitian ini
terdapat 16,7% yang memiliki riwayat keluarga
dengan kanker. Hal ini didukung oleh Claus, et al,
1996 yang mengatakan kurang dari 10% kasus
merupakan kanker ovarium herediter dengan pola
klasik dominan autosomal. HBOC (hereditary—
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breast—ovarian cancer) merupakan kelainan
herediter yang paling banyak ditemukan dan
merupakan 85-90% kanker ovarium herediter.
Sebagian besar tumor berhubungan dengan mutasi
lokus BRCAL. Gen lain yang berperan dalam
kerentanan tehadap kanker ovarium dan payudara
adalah BRCA2 pada kromosom 13ql2. Wanita
dengan mutasi gen BRCA 1 dan riwayat keluarga
dengan kanker mempunyai risiko sebesar 90% untuk
mendapat kanker payudara dan 65% untuk mendapat
kanker ovarium.

5. Riwayatkontrasepsi hormonal

Pada penelitian ini untuk kelompok kasus
karsinoma ovarium epitel lebih banyak terjadi pada
pasien yang riwayat kontrasepsi nonhormonal dari
pada yang hormonal. Hal ini didukung oleh penelitian
Whittemore, et al. 1992 yang mengatakan bahwa
Pemakaian pil kontrasepsi juga dapat menurunkan
risiko terhadap kejadian karsinoma ovarium
sebanyak 30% sampai 60% dan bagi wanita yang
tidak pernah menggunakan kontrasepsi pil memiliki
resiko relatif'1,0.

B. Hubungan Polimorfisme Pvull Gen Reseptor
Estrogen a Pada Kejadian Karsinoma
Ovarium Epitel
Pada penelitian ini untuk individu yang hasil

penilaiannya tidak ada polimorfisme atau wild tipe

(genotipe TT) gen reseptor estrogen A di intron 1

Pvull menghasilkan fragmen sepanjang 1300bp (1

pita/band). Untuk individu yang memiliki

polimorfisme titik mutasi dapat mempunyai satu situs
retriksi yang menyebabkan produk PCRnya akan
terpotong, apabila individu tersebut mengalami
mutasi homozigot (genotipe CC) gen Pvull akan
terpotong menjadi dua pita dengan ukuran 850 bp dan

450 bp. Sedangkan pada individu yang memiliki alel

wild tipe dan mutan (heterozigot mutan) dengan

genotipe TC maka akan diperoleh hasil PCR RFLP 3

pita dengan ukuran 1300bp, 850bp, 450 bp.

Pada gambar. 3 diatas terlihat bahwa kasus
nomor 11, 12, 14, 15, 16, 17,18 merupakan individu
yang memiliki alel wild tipe dan mutan (heterozigot
mutan) dimana enzim terpotong menjadi 3 pita
dengan panjang fragmen masing-masing ukuran
1300bp, 850bp, 450 bp. Sedangkan pada kasus nomor
13 merupakan individu yang wild tipe atau normal
karena hanya memiliki 1 pita yang artinya tidak
terdapat polimorfisme pada individu tersebut.

100BFP

Gambar 1.Hasil RFLP gen Pvull pada
kelompok kasus

Gambar 2.Hasil RFLP gen Pvull pada
kelompok kasus.

Berdasarkan gambar 2, pada kasus 19 dan 20
merupakan individu yang mutan (homozigot) dengan
genotipe CC, dimana enzim terpotong menjadi 2 pita
dengan panjang fragmen masing-masing pada ukuran
850bp, 450bp.

Tabel 2. GenotipePolimorfisme Gen Pvull Reseptor
Estrogen a pada Ca.Ovarium Epitel.

Kejadian
Genotipe ca.Ovarium Epitel OR 95% A
Kasus Kontrol Cl
F(%) F(%)
(TI\SI:u(tj::)CC 25(83,3) 23(76,7) 1522 gi%g 0.748
TT (wild tipe) 5(16,7) 7(22,3)
Total 30(100) 30(100)

Fisher exact test

Berdasarkan analisa statistik chi square pada
a=0,05 didapatkan nilai pvalue= 0,748, odd ratio
(OR)= 1,522 dan convidance interval 95%
(C1=0,183-2,363, yang artinya ada hubungan namun
tidak bermakna antara polimorfisme Polimorfisme
Gen PvullReseptor Estrogen o dengan kejadian
karsinoma ovarium. Berdasarkan nilai OR dapat
diartikan bahwa genotipe genotipe TC dan CC
(Mutan) merupakan faktor risiko terjadinya
karsinoma ovarium epitel.

Tabel 3. Allotipe Polimorfisme Gen Pvull Reseptor
Estrogen o pada Kejadian Ca. Ovarium

epitel.

Allotipe Kejadian ca.Ovarium
Polimorfisme Epitel 95%

Kasus Kontrol OR Cl

F(%) F(%)

C (mutan) 35(58,3) 27(45) 0,831
T(Widtipe)  p5417) 33E5) 3.504 0,201
Total 60(100)  60(100)
X2Test

Berdasarkan uji statistic chi square diperoleh
nilai p value= 0,201 yang artinya Ho diterima dan H,
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ditolak. Nilai odd ratio = 1,711 dan nilai CI; 95% =
0,831-3,524. Pada nilai OR dapat diartikan bahwa
alel C (Mutan) merupakan faktor risiko untuk
terjadinya karsinoma ovarium epitel pada penelitian
ini.

Dari analisa chi square dilihat dari nilai OR dan
pvalue pada genotipe dan allotipe polimorfisme gen
Pvull reseptor estrogen o didapatkan ada hubungan
namun tidak bermakna antara polimorfisme gen
Pvull reseptor estrogen o pada kejadian karsinoma
ovarium epitel di Rumah Sakit Dr. Moh. Hoesin
Palembang. Hal ini didukung penelitian Kitawaki, et
al (2001) yang mengatakan ada hubungan antara
polimorfisme Pvull gen reseptor estrogen adengan
risiko untuk endometriosis,  adenomiosis, dan
leiomyomata. Menurut Lauren, et al (1992) yang
mengatakan tidak ada korelasi antara gen Pvull
reseptor estrogen o dengan kejadian kanker
payudara.

Berdasarkan nilai odd ratio pada genotipe dan
allotipe polimorfisme gen Pvull reseptor estrogen d
didapatkan bahwa genotipe dan allotipe mutan
merupakan faktor risiko untuk terjadinya terjadinya
karsinoma ovarium epitel, dengan kata lain apabila
terjadi mutasi alel T menjadi alel C pada individu
maka kemungkinan untuk terjadinya karsinoma
ovarium epitel akan lebih besar dari pada yang tidak
terjadi mutasi yaitu 1,522 kali lebih besar pada
genotip mutan dan 1,711 kali lebih besar pada allotip
mutan.

Hal ini didukung oleh Disaia dan Creasman
(2002) yang mengatakan bahwa Reseptor estrogen d
merupakan reseptor estrogen yang terdapat pada
permukaan sel epitel ovarium dan terletak pada
kromosom 6q24-q27.ERa ditemukan pada
endometrium, sel kanker payudara, hepar, adipose,
otot skeletal dan di hipotalamus (Nott, et al,
2008).Mutasi yang terjadi pada gen ini dapat mem-
pengaruhi struktur dan fungsi reseptor estrogen c.

Fungsi utama reseptor adalah sebagai faktor
transkripsi ikatan DNA (DNA biding) yang
meregulasi exspresi gen. Bagaimanapun juga
reseptor estrogen mempunyai fungsi tambahan yaitu
sebagai independent of DNA binding (Weiderpass, et
al,2000).

Polimorfisme pada gen reseptor o dapat
menginduksi epitel ovarium melalui induksi
proliferasi dan antiapoptosis sel sehingga hal ini
dapat mempengaruhi kerentanan seorang untuk
terjadinya karsinoma ovarium (Weiderpass, et al.
2000). Bilamana ada kelainan mutasi satu atau lebih
dari gen-gen tersebut, protein yang dihasilkan dapat
meningkat misalnya proto-onkogen bermutasi
menjadi onkogen. Ada juga gen lain yang berperan
dalam mempertahankan sel tetap normal yaitu gen
mismatch. Gen ini berfungsi memulihkan gen rusak
sehingga gen menjadi normal kembali. Seandainya
sel yang mengandung gen yang rusak tadi tidak
mengalami proses apoptosis dan lolos dari
mekanisme kontrol di dalam proses siklus sel, maka

sel-sel yang dihasilkan sesuai dengan induknya dan
bila ada proses lain yang bekerja berulang-ulang pada
sel tersebut, maka sel bertumbuh tak terkendali dan
pada akhirnya menjadi sel ganas (Lurie, et al, 2009).

Bardin, et al (2004) menjelaskan bahwa
peningkatan rasio mRNA ESR1 atau ESR2 yang
diobservasi pada karsinoma ovarium menunjukkan
penurunan yang selektif ekspresi mRNA pada ESR2
dan tidak ada perubahan pada kadar ESRI yang
signifikan yang artinya ekspresi ESR1 tetap tinggi.
Hal ini menjelaskan bahwa tidak terjadi perubahan
ESRI1 pada karsinoma ovarium.

Mekanisme molekuler Pvull mempengaruhi
polimorfisme pada kejadian karsinoma ovarium
epitel masih belum jelas, adanya polimorfisme dapat
menyebabkan perubahan dalam struktur lipatan
mRNA. Selain itu SNP berada di intron dapat
mengakibatkan alternative splicing sehingga
menghasilkan isoform protein yang berbeda atau
dapat juga mempengaruhi interaksi dengan molekul
seperti faktor transkripsi yang mengendalikan
aktifitas transkripsi (Phipps, et al,2007)

Ada keterbatasan dalam penelitian ini yang perlu
diakui diantaranya adalah belum ditemukannya
penelitian yang membahas secara khusus hubungan
polimorfisme gen pvull reseptor estrogen o dengan
kejadian karsinoma ovarium epitel, dan penelitian ini
hanya memeriksa pada 1 situs saja yaitu gen pvull
dikarenakan keterbatasan biaya.

D. Kesimpulan

Ada hubungan namun tidak bermakna antara
polimorfisme gen Pvull reseptor estrogen oo dengan
kejadian karsinoma ovarium epitel pada populasi di
Rumah Sakit Dr. Mohammad Hoesin Palembang
dengan nilai OR (Genotipe=1,522 dan
Allotipe=1,711) dan nilai p (Genotipe=0,78 dan
Allotipe=0,201).
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