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Abstract

Background: Ovarian cancer is one of the most common malignant tumors found in
reproductive organs in vitro. Secretory Leukocyte Protease Inhibitor (SLPI) protein is essential for
the growth of ovarian cancer cells, a protein that maintains the survival of avarian cancer cells,
inhibits antiproliferative effects, and reverses the proapoptotic effect of elastase. This study aims
10 evaluate the role of SLPI in diagnosing ovarium cancer.

Methods: The research was conducted at the Obstetrics and Gynecology Polyclinic, Sanglah
Hospital, Denpasar and the Prodia Laboratory. Sampling of this study has been carried out by
previous researchers In research an the accuracy of serum levels of insulin-like growth factor
binding protein 2 in diagnasing ovarian cancer. The research sample (intended sample) was
women aged 18 years and over with ovarian tumors who came to the Obstetrics and Gynecology
Polyelinic, Sanglah Hospital, Denpasar. Data were analyzed using SPSS versi 22 for Windows,

Results: The praportion of epithelial types igher in the ovarian cancer group.
In ovarian cancer samples, the most samples were abtained at FIGO Il Stage. Median CA125
levels, RMI scores, and SLPI levels were signlficantly higher in the group with ovarian cancer. The:
cut off value of serum SLP| used in this study was 54,000 pg/ml which was obtained from
preliminary analysis on 26 training samples. Sensitivity: 78.3; specificity:66.7%; Positive predictive
value: 78.3%; Negative predictive value: 66.7% Accuracy: 73.6%.

Results: The proportion of epithellal types was significantly higher in the ovarlan cancer group.
In ovarian cancer samples, the most samples were obtained at FIGO Ili Stage. Median CA125
levels, RMI scores, and SLP! levels were significantly higher in the group with ovarian cancer. The
cut off value of serum SLPI used In this study was 54,000 pg/ml which was obtained from
preliminary analysis on 26 training samples. Sensitivity: 78.3; specificity:66.7%; Positive predictive
value: 78.3%; Negative predictive value: 66.7% Accuracy: 73.6%.

Conclusion: In a diagnostic test study to assess the accuracy of SLPI serum in supporting the
diagnosis of ovarian cancer, it was found that SLPI serum had good sensitivity, specificity, PPV,
NPV, and accuracy values.

Latar Belakang: Kanker ovarium merupakan salah satu tumor ganas yang paling serin;
ditemukan pada organ reproduksi secara in vitro. Protein Secretory Leukocyte Protease Inhibitor
(SLPI) sangat esensial untuk pertumbuhan sel kanker ovarium, protein yang menjaga
kelangsungan hidup sel kanker ovarium, inhibisi efek antiproliferatif, dan membalikkan efek
proapoptosis dari elastase. Penelitian ini bertujuan untuk mengevaluasi peran SLPI dalam
mendiagnosis kanker ovarium.

Metode: Penelitian dilakukan di Poliklinik Kebidanan dan Penyakit Kandungan RSUP Sanglah
Denpasar dan Laboratorium Prodia. Pengambilan sampel penelitian ini sudah dilakukan oleh
peneliti sebelumnya pada penelitian tentang akurasi kadar serum insulin-like growth factor
binding protein 2 dalam mendiagnosis kanker ovarium. Sampel penelitian (intended sample)
adalah wanita berusia 18 tahun ke atas dengan tumor ovarium yang datang ke Poliklinik
Kebidanan dan Penyakit Kandungan RSUP Sanglah Denpasar.

Hasil: Proporsi tipe epitelial secara signifikan lebih banyak pada kelompok kanker ovarium. Pada
sampel kanker ovarium, didapatkan sampel paling banyak pada Stadium FIGO Ill. Median kadar
CA125, skor RMI, dan kadar SLPI secara signifikan lebih tingg! pada kelompok dengan kanker
ovarium. Nilai cut off serum SLPI yang digunakan pada penelitian inf adalah 54.000 pg/ml yang
didapatkan dari analisa pendahuluan pada 26 training sample Sensitivitas:78,3;
spesiisitas:66,7%; Nilal prediks! positif: 78,3%; Nilal prediksi negatif: 66,7% Akurasi: 73,6%.

Kesimpulan: Pada penelitian ujl diagnostik untuk menilal akurasl serum SLPI dalam menunjang
diagnosis kanker ovarium didapatkan bahwa serum SLPI memiliki nilai sensitivitas, spesifisitas,
PPV, NPV, dan akurasi yang baik.
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L)

Background: Ovarian cancer is one of the most
common malignant tumors found in reproductive
organs in vitro. Secretory Leukocyte Protease Inhibitor
(SLPI) protein is essential for the growth of ovarian
cancer cells, a protein that maintains the survival of
ovarian cancer cells, inhibits antiproliferative effects,
and reverses the proapoptotic effect of elastase. This
study aims to evaluate the role of SLPI in diagnosing
ovarium cancer.

Methods: The research was conducted at the Obstetrics
and Gynecology Polyclinic, Sanglah Hospital, Denpasar
and the Prodia Laboratory. Sampling of this study has
been carried out by previous researchers in research
on the accuracy of serum levels of insulin-like growth
factor binding protein 2 in diagnosing ovarian cancer.
The research sample (intended sample) was women
aged 18 years and over with ovarian tumors who came
to the Obstetrics and Gynecology Polyclinic, Sanglah

Hospital, Denpasar. Data were analyzed using SPSS
versi 22 for Windows.

Results: The proportion of epithelial types was
significantly higher in the ovarian cancer group.
In ovarian cancer samples, the most samples were
obtained at FIGO Il Stage. Median CA125 levels, RMI
scores, and SLPI levels were significantly higher in the
group with ovarian cancer. The cut off value of serum
SLPI used in this study was 54,000 pg/ml which was
obtained from preliminary analysis on 26 training
samples. Sensitivity: 78.3; specificity:66.7%; Positive
predictive value: 78.3%; Negative predictive value:
66.7% Accuracy: 73.6%.

Conclusion: In a diagnostic test study to assess the
accuracy of SLPI serum in supporting the diagnosis of
ovarian cancer, it was found that SLPI serum had good
sensitivity, specificity, PPV, NPV, and accuracy values.

Keywords: Ovarian cancer, Secretory Leukocyte Protease Inhibitor.
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ABSTRAK

Latar Belakang: Kanker ovarium merupakan salah
satu tumor ganas yang paling sering ditemukan pada
organ reproduksi secara in vitro. Protein Secretory
Leukocyte Protease Inhibitor (SLPI) sangat esensial
untuk pertumbuhan sel kanker ovarium, protein yang
menjaga kelangsungan hidup sel kanker ovarium,
inhibisi efek antiproliferatif, dan membalikkan efek
proapoptosis dari elastase. Penelitian ini bertujuan
untuk mengevaluasi peran SLPI dalam mendiagnosis
kanker ovarium.

Metode: Penelitian dilakukan di Poliklinik Kebidanan
dan Penyakit Kandungan RSUP Sanglah Denpasar dan
Laboratorium Prodia. Pengambilan sampel penelitian
ini sudah dilakukan oleh peneliti sebelumnya pada
penelitian tentang akurasi kadar serum insulin-like

Kgrowth factor binding protein 2 dalam mendiagnosis

kanker ovarium. Sampel penelitian (intended sample)
adalah wanita berusia 18 tahun ke atas dengan tumor
ovarium yang datang ke Poliklinik Kebidanan dan
Penyakit Kandungan RSUP Sanglah Denpasar.

Hasil: Proporsi tipe epitelial secara signifikan lebih
banyak pada kelompok kanker ovarium. Pada sampel
kanker ovarium, didapatkan sampel paling banyak
pada Stadium FIGO [Il. Median kadar CA125, skor RMI,
dan kadar SLPI secara signifikan lebih tinggi pada
kelompok dengan kanker ovarium. Nilai cut off serum
SLPI'yang digunakan pada penelitian ini adalah 54.000
pg/ml yang didapatkan dari analisa pendahuluan pada
26 training sample Sensitivitas:78,3; spesifisitas:66,7%;
Nilai prediksi positif: 78,3%; Nilai prediksi negatif:
66,7% Akurasi: 73,6%.

Kesimpulan: Pada penelitian uji diagnostik untuk

kanker ovarium: suatu uji diagnostik CrossMark
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menilai akurasi serum SLPI dalam menunjang
diagnosis kanker ovarium didapatkan bahwa serum

Kata kunci: Kanker Ovarium, Secretory Leukocyte Protease Inhibitor.
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SLPI memiliki nilai sensitivitas, spesifisitas, PPV, NPV,
dan akurasi yang baik.

J

PENDAHULUAN

Prevalensi kanker ovarium didunia
dilaporkan antara 2,3 - 3,5 % dan 250.000
kasus baru per tahun.' Di Indonesia,
prevalensi kanker ovarium menempati
urutan ke-5 setelah kanker payudara,
serviks, kolon, dan darah yaitu 8,4 per
100.000 jiwa.! Di Bali, prevalensi kanker
ovarium di RSUP Sanglah yaitu 15,33%
yang merupakan kanker ginekologi
nomor 2 setelah kanker serviks.?
Mortalitas kanker ovarium tertinggi di
Asia yaitu 6,1 per 100.000 jiwa dan 5-Year
Relative Survival Rate (YSR) keseluruhan
adalah 45 %.* Sedangkan, 5 YSR pada
stadium awal IA dan IB adalah sebesar
92 % akan tetapi hanya 15 % kasus yang
terdeteksi pada stadium tersebut.*
Beberapa kendala diagnosis kanker
ovarium berhubungan dengan anatomis,
diskrepansi antara ukuran tumor dengan
tingkat keganasan, dan gejala yang
bervariasi. Selain itu, kesadaran dan
perilaku kesehatan masyarakat, geografis
dan beberapa kondisi umum lainnya
memberikan sumbangan yangsignifikan."
Secara individual, kanker ovarium tidak
menunjukkan tanda dan gejala penyakit
yang khas sehingga menunda konsultasi
dan periksa ke fasilitas kesehatan.
Berkaitan dengan hal tersebut maka
diagnosis dini sangat penting terkait
dengan mortalitas dan morbiditasnya.
Saat ini, belum ada modalitas diagnostik
tunggal dengan sensitivitas dan spesifisitas
yang memadai untuk memenuhi kriteria

sehingga diperlukan modalitas lain
untuk menunjang diagnostik kanker
ovarium. Pemeriksaan ultrasonografi

(USG) lini pertama dapat digunakan
untuk deteksi kelainan pada volume dan
morfologi ovarium.” Namun demikian,
kurang akurat jika digunakan untuk
membedakan karakteristik tumor jinak
dan ganas. Sementara, USG transvaginal

sendiri sangat sensitif jika digunakan
sebagai alat skrining, namun nilai prediksi
positif masih rendah. Kombinasinya
dengan pemeriksaan serum biomarker
dan indeks morfologi tumor maka USG
transvaginal diduga memiliki akurasi
dalam mengidentifikasi tumor ovarium
yang berisiko tinggi ke arah keganasan.’
Secretory Leukocyte Protease Inhibitor
(SLPI) atau alarm anti-protease dilaporkan
mengalami amplifikasi dan terekspresi
secara berlebihan pada kanker ovarium.®
Sementara, mRNA dan protein SLPI
mengalami peningkatan regulasi pada
tumor ovarium dibandingkan dengan
epitel permukaan yang normal.® Protein
SLPI dan alarm anti protease lainnya
seperti elafin dan HE-4 diduga sebagai
serum biomarker untuk masa ovarium
yang ganas. Protein HE-4 telah diteliti dan
menunjukkan adanya ekspresi pada kista
inklusi ovarium yang dilapisi dengan epitel
metaplastik serta mengalami peningkatan
ekspresi pada kanker ovarium serosa dan
endometriod. Dengan demikian, SLPI
sebagai salah satu alarm anti-protease
kemungkinan dapat menjadi modalitas
baru  sebagai biomarker prediktor
diagnostik kanker ovarium.® Sementara,
SLPI sebagai sel proliferatif telah terbukti
mengalami ekspresi yang berlebihan pada
kanker ovarium yang membutuhkan
kinerja seimbang dengan protein lain yang
kemudian meregulasikan  lingkungan
mikro yang sesuai untuk proses inflamasi/
proinflamasi. Secara in vitro, protein SLPI
sangat esensial untuk pertumbuhan sel
kanker ovarium, menjaga kelangsungan
hidup sel kanker ovarium, inhibisi efek
antiproliferatif, dan membalikkan efek
proapoptosis dari elastase.® Selain itu,
studi sebelumnya melaporkan bahwa SLPI
telah diteliti pada mencit dengan kanker
payudara metastasis dimana sekresinya
mengalami peningkatan secara drastis
yang menunjukkan adanya suatu peran

penting dari SLPI dalam perkembangan
sel kanker” Dengan demikian, SLPI
merupakan kandidat biomarker yang
sangat potensial untuk deteksi dini kanker
ovarium.

Sampai saat ini, belum ada laporan
penelitian akurasi kadar serum SLPI
sebagai  diagnosis kanker ovarium
sehingga dilakukan studi uji diagnostik
pada kasus tumor ovarium. Hasil
penelitian ini diharapkan dapat dipakai
untuk skrining kanker ovarium dini pada
kasus yang belum bergejala. Oleh karena
itu penelitian ini bertujuan untuk menilai
akurasi serum SLPI dalam menunjang
diagnosis kanker ovarium.

METODE PENELITIAN

Rancangan  penelitian  adalah  uji
diagnostik dimana baku emas adalah
hasil pemeriksaan histopatologik yang
bertempat di: 1) Poliklinik Obstetri dan
Ginekologi RSUP Sanglah Denpasar;
2) Laboratorium Patologi Anatomi FK
UNUD/RSUP Sanglah Denpasar; dan 3)
Laboratorium Prodia Denpasar terhadap
76 wanita dengan tumor ovarium yang
dirawat di Bagian Obstetri dan Ginekologi
RSUP Sanglah Denpasar selama bulan
Juli 2020 sampai dengan Februari 2021.
Adapun kriteria inklusi dalam penelitian
ini meliputi: 1) Wanita berusia 18 tahun
ke atas dengan diagnosis tumor ovarium
yang menjalani laparotomi di RSUP
Sanglah Denpasar dengan hasil patologi
anatomi tumor jinak dan tumor ganas
ovarium; 2) Tidak ada riwayat perawatan
dengan kanker ovarium sebelumnya; dan
3) Bersedia ikut serta dalam penelitian
secara sukarela dengan menandatangani
informed consent tertulis. Sedangkan
kriteria inklusi dalam penelitian ini adalah
wanita dengan tumor ovarium disertai
keganasan primer di organ lain, obesitas,
atau diabetes melitus.
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Kanker ovarium yang dimaksudkan
pada penelitian ini adalah tumor ovarium
yang setelah dilakukan pemeriksaan
histopatologi disimpulkan suatu
keganasan sesuai kriteria WHO 2014.
Data diperoleh dari rekam medis pasien.
Variabel kanker ovarium adalah variabel
kategorikal. Sedangkan kadar SLPI serum
pra-bedah adalah kadar protein SLPI
dari hasil pemeriksaan sampel serum
yang dikerjakan dengan metode ELISA
menggunakan kit Quantikine® ELISA
Human SLPI. Variabel kadar SLPI serum
pra-bedah adalah variabel numerik
dengan skala interval yaitu SLPI serum
tinggi bila kadar lebih dari 54.000 pg/ml
dan SLPI serum rendah bila kurang dari
54.000 pg/ml. Analisis data dilakukan
dengan program SPSS for Windows
versi 22.0.

HASIL

Pada Tabel 1 didapatkan data rerata
usia tidak berbeda secara bermakna
pada kedua kelompok (p>0,05). Jumlah
paritas secara signifikan lebih banyak
pada kelompok dengan tumor jinak
ovarium. Status menopausal tidak berbeda
signifikan pada sampel kanker ovarium,
namun jumlah pasien yang belum
menopause terdapat lebih banyak pada
sampel tumor jinak ovarium. Proporsi

tipe epitelial secara signifikan lebih
banyak pada kelompok kanker ovarium.
Pada sampel kanker ovarium, didapatkan
sampel paling banyak pada Stadium FIGO
III. Median kadar CA125, skor RMI, dan
kadar SLPI secara bermakna lebih tinggi
pada kelompok dengan kanker ovarium
(p<0,05) (Tabel 1).

Penelitian ini menghasilkan tiga
karateristik histopatologi yaitu epithelial,
non- epithelial dan lain- lain. Jumlah
terbanyak terdapat pada epithelial tipe
ganas, diikuti jenis epithelial tipe jinak
dan non- epithelial tipe ganas. Pada tipe
epithelial, didapatkan jumlah terbanyak
yaitu tipe mucinous dan tipe mature
teratoma menunjukkan jumlah terbanyak
pada tipe non-epithelial (Tabel 2).

Nilai cut off serum SLPI yang
digunakan pada penelitian ini adalah
54.000 pg/ml yang didapatkan dari analisis
pendahuluan pada 26 training sample
(Lampiran 7). Dengan menggunakan
nilai cut off 54.000 pg/ml, analisis akurasi
serum SLPI dalam menunjang diagnosis
kanker ovarium terlampir pada Tabel 3.
Adapun analisis serum SLPI subgroup
pada premenopausal, pasca menopausal,
tipe epithelial, stadium awal, dan stadium
lanjut ditunjukkan pada Tabel 4-8 berikut
secara berturut-turut. Adapun akurasi
kombinasi serum SLPI dan CA125 dalam

menunjang diagnosis kanker ovarium
ditunjukkan pada Tabel 9.

PEMBAHASAN

Pada penelitian ini, rerata usia dan
proporsi wanita menopause tidak berbeda
signifikan antara subjek dengan kanker
ovarium dan tumor jinak ovarium. Usia
subjek dengan kanker ovarium pada
populasi penelitian ini adalah 43,7 tahun,
dimana proporsi subjek dengan kanker
ovarium pre-menopause lebih besar
dibandingkan dengan pasca menopause.
Pada penelitian yang dilakukan di RSUP
dr.  Soetomo, didapatkan sebanyak
62.79% pasien dengan kanker ovarium
di diagnosa pertama kali pada usia 40-
59 tahun.® Namun temuan di atas tidak
sejalan dengan data di dunia, dimana
diketahui salah satu faktor risiko kanker
ini adalah bertambahnya usia.” Kanker
ini lebih sering dijumpai pada usia lebih
dari 65 tahun dan umumnya terjadi pada
perempuan pasca menopause.'®!!

Dalam hal paritas, didapatkan subjek
dengan tumor jinak ovarium memiliki
jumlah paritasyanglebih banyak. Beberapa
penelitian melaporkan bahwa kehamilan
memberikan efek protektif terhadap
kejadian kanker ovarium.'»”® Dalam
sebuah penelitian sebelumnya dilaporkan
bahwa peningkatan jumlah kehamilan

Tabel 1. Karakteristik Subjek Penelitian.
Variabel Total Kanker Ovarium Tumor Jinak Ovarium -
(n=76) (n=46) (n=30)
Usia (Tahun) (rerata+SB) 43,1+£12,6 43,7+14,0 42,1+10,2 0,605
Status Menopausal, n (%)
Ya 27 (35,5) 20 (43,5) 7 (23,3) 0,073
Tidak 49 (64,5) 26 (56,5) 23 (76,7)
Paritas, Median (IQR) 2,0 (2,0) 1,0 (2,0) 2,0 (1,0) 0,001
Tipe Histopatologi, n (%)
Epithelial 46 (60,5) 38 (82,6) 8 (26,7) 0,000
Non-epithelial 12 (15,8) 8(17,4) 4(13,3) 0,000
Lain-lain 18 (23,7) 0(0) 18 (60,0) 0,000
Stadium FIGO, n (%)
I - 14 (30,4) -
1l . 8 (17,4) .
111 - 19 (41,3) -
v - 5(10,9) -
Kadar CA125 (ng/ml), median (IQR) 156,9 (337,0) 209,7 (562,7) 100,6 (181,5) 0,011
Skor RMI, median (IQR) 424,8 (1247,7) 789,1 (2749,8) 234,7 (341,4) 0,000
Kadar SLPI (pg/ml), median (IQR) 59.379,0 (26.094,5) 70.644,5 (52.100,5) 50.690,0 (15.718,7) 0,000
Pasca Menopause 65.790,0 (84.053,0) 62.239,9 - - 0,030
Pre-Menopause (19.371,0) - -
Stadium awal - 63.302,0 (21.135,2) - 0,007
Stadium lanjut - 89.570,5 (91.285,0) -
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Tabel 2. Karakteristik Histopatologi Subjek Penelitian.
Histopatologi Ganas (46) Jinak (30)
Epithelial, n (%)
Serous
High grade 9 (19,6) 4(13,3)
Low grade 4(8,7)

Mucinous 11 (23,9) 3 (10)

Endometrioid 3(6,7)

Clear cell 7 (15,2)

Mixed epithelial 4(8,7) 1(3,3)
Total, n (%) 38 (82,8) 8(26,6)
Non-epithelial, n (%)

Primitive Germ Cell Tumor Dysgerminoma 1(2,1)

Yolk sac tumor 2 (4,4)

Endodermal sinus 1(2,1)

Mixed 1(2,1)
Teratoma Mature 3 (10)
Tumors Associted with Dermoid Cyss T Sauamous CellCarcnoma L@y
Sex-cord stromal cell tumor Fibroma 1(3,3)
Sertoli-stromal cell tumor Sertoli-Leydig cell tumor 1(2,1)
Mixed sex cord-stromal tumor 1(2,1)
Total, n (%) 8(17,2) 4(13,3)
Others, n (%)
Endometriosis 12 (40)
Tuboovarian Abscess 4(13,3)
Infected cyst 2(6,8)

berhubungan dengan penurunan Tabel 3. Akurasi Serum SLPI dalam Menunjang Diagnosis Kanker Ovarium.

yang konsisten pada risiko relatif (RR)
kanker ovarium invasif (RR untuk setiap
kelahiran 0,81, IK 95% 0,75-0,85), kanker
ovarium tipe epitelial (0,81, IK 95% 0,77-
0,86), kanker ovarium tipe stromal (0,84,
95% IK 0,72-0,98), dan kanker ovarium
tipe germ cell (0,71, 95% IK 0,48-1,05)."*
Kehamilan =~ menyebabkan  anovulasi
dan menekan sekresi gonadotropin dari
kelenjar pituitary dan hal ini konsisten
dengan hipotesis “incessant ovulation”
dan hipotesis gonadotropin.”” Hipotesis
ovulasi tidak terputus “incessant ovulation”
dan beberapa perubahan hormonal pada
periode anak-anak dan remaja dianggap
mampu menjelaskan kondisi ini.

Pada penelitian ini, nilai median kadar
SLPI pada subjek dengan kanker ovarium
adalah 70.644,5 pg/ml, lebih besar secara
signifikan dibandingkan kadar SLPI pada
subjek dengan tumor jinak ovarium
(50.690,0 pg/ml). Kadar SLPI pada subjek
pre-menopause dan pasca menopause

Kelompok (N=76)

Variabel Kanker ovarium Tumor jinak ovarium
(N=46) (N=30)
Serum SLPI TTinggi 36 (78,26) 10 (33,33)
n, (%) RRendah 10 (21,74) 20 (66,67)

Sensitivitas (78,3%); Spesifisitas (66,7%); Nilai Prediksi Positif (NPV) (78,3%) Nilai Prediksi
Negatif (NPN) (66,7%); Akurasi (73,6%)

Tabel 4. Akurasi Serum SLPI dalam Menunjang Diagnosis Kanker Ovarium
pada Premenopausal.

Kelompok (N=49)

Variabel Kanker ovarium Tumor jinak ovarium
(N=26) (N=23)
Serum SLPI Tinggi 19 (73,08) 8 (34,78)
n, (%) Rendah 7 (26,92) 15 (65,22)

Sensitivitas (73,1%); Spesifisitas (65,2%); Nilai Prediksi Positif (NPV) (70,4%) Nilai Prediksi
Negatif (NPN) (68,2%); Akurasi (69,4%)

tidak jauh berbeda. Pada penelitian ini genomik telah menunjukkan bahwa

juga tampak bahwa kadar SLPI pada
subjek dengan kanker stadium lanjut lebih
tinggi daripada stadium awal. Analisis

protein SLPI mengalami peningkatan
regulasi pada kanker ovarium.'®'” Median
kadar SLPI pada pasien kanker ovarium
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berusia kurang dari 50 tahun adalah 54
ng/ml, sementara pada pasien berusia
lebih dari 50 tahun adalah 71 ng/ml.
Selaras dengan penelitian ini, mereka juga
menemukan bahwa median kadar SLPI
pada kanker ovarium lebih tinggi daripada
pasien dengan tumor jinak dengan median
kadar SLPI 37 ng/ml dan subjek tanpa
tumor dengan median kadar SLPI 32 ng/
ml. Lebih spesifik lagi, pada penelitian
tersebut median kadar SLPI pada pasien
kanker ovarium stadium 3 adalah 71 ng/
ml, lebih tinggi dari stadium 1 dan 2 (65
ng/ml)."® Penelitian sebelumnya juga
menunjukkan bahwa kanker ovarium tipe
serous ternyata tidak memiliki temuan
yang serupa.'® Studi tersebut menemukan
bahwa tidak terdapat perbedaan bermakna
antara kadar SLPI pada pasien kanker
ovarium, tumor jinak ovarium, dan
normal.”” Perbedaan pendekatan metode
dan sampel jaringan yang digunakan
mungkin menjadi penyebab adanya
perbedaan temuan.

Penelitian ini merupakan penelitian
uji diagnostik untuk meneliti akurasi SLPI
serum dalam menunjang diagnosis kanker
ovarium pada populasi wanita berusia
>18 tahun. Dengan nilai cut off sebesar
54.000 pg/ml, didapatkan nilai sensitivitas
78,3%, spesifisitas 66,7%, nilai prediksi
positif (PPV) 78,3%, nilai prediksi negatif
(NPV) 66,7%, dan akurasi 73,6%. Hanya
ditemukan satu penelitian sebelumnya
yang menilai performa SLPI serum dalam
menunjang diagnosis kanker ovarium,
yakni penelitian oleh Tsukishiro S et al.'®
Namun, penelitian ini bukan suatu uji
diagnostik melainkan penelitian kasus
kontrol yang bertujuan membandingkan
kadar serum SLPI pada pasien kanker
ovarium epitelial invasif (n=>55), kista jinak
ovarium (n=25), dan kontrol sehat (n=38).
Pada penelitian tersebut, dengan nilai
cutoff SLPI serum 50 ng/ml, didapatkan
sensitivitas 76% dan spesivisitas 80%
untuk mendeteksi kanker ovarium.

Pemeriksaan SLPI dan CA 125
dalam menunjang diagnosa kanker
ovarium memberikan nilai sensitivitas
dan spesifisitas yang rendah. Kombinasi
pemeriksaan serum SLPI dan CA125 tidak
memberikan akurasi yang lebih baik. Pada
penelitian ini, tampak bahwa serum SLPI
belum dapat diandalkan sebagai penanda
tumor tunggal maupun dalam kombinasi

Tabel 5. Akurasi serum SLPI dalam menunjang diagnosis kanker ovarium

pada pasca menopausal.

Kelompok (N=27)

Variabel Kanker ovarium Tumor jinak ovarium
(N=20) (N=7)
Serum SLPI Tinggi 17 (85,00) 2 (28,57)
n, (%) Rendah 3 (15,00) 5(71,43)

Sensitivitas (85,0%); Spesifisitas (71,4%); Nilai Prediksi Positif (NPV) (89,5%) Nilai Prediksi
Negatif (NPN) (62,5%); Akurasi (81,5%)

Tabel 6. Akurasi serum SLPI dalam menunjang diagnosis kanker ovarium tipe
epithelial.

Kelompok (N=68)

Variabel Kanker ovarium Tumor jinak ovarium
(N=38) (N=30)
Serum SLPI Tinggi 30 (78,95) 10 (33,33)
n, (%) Rendah 8 (21,05) 20 (66,67)

Sensitivitas (78,9%); Spesifisitas (66,7%); Nilai Prediksi Positif (NPV) (75,0%) Nilai Prediksi
Negatif (NPN) (71,4%); Akurasi (73,5%)

Tabel 7. Akurasi serum SLPI dalam menujang diagnosis kanker ovarium
stadium awal.

Kelompok (N=52)

Variabel Kanker ovarium Tumor jinak ovarium
(N=22) (N=30)
Serum SLPI Tinggi 15 (68,18) 10 (33,33)
n, (%) Rendah 7 (31,82) 20 (66,67)

Sensitivitas (68,2%); Spesifisitas (66,7%); Nilai Prediksi Positif (NPV) (60,0%) Nilai Prediksi
Negatif (NPN) (74,1%); Akurasi (67,3%)

Tabel 8. Akurasi serum SLPI dalam menunjang diagnosis kanker ovarium
stadium lanjut.

Kelompok (N=54)

Variabel Kanker ovarium Tumor jinak ovarium
(N=24) (N=30)
Serum SLPI Tinggi 21 (87,50) 10 (33,33)
n, (%) Rendah 3 (12,50) 20 (66,67)

Sensitivitas (87,5%); Spesifisitas (66,7%); Nilai Prediksi Positif (NPV) (67,7%) Nilai Prediksi
Negatif (NPN) (87,0%); Akurasi (75,9%)

Tabel 9. Akurasi kombinasi serum SLPlI dan CA125 dalam menunjang
diagnosis kanker ovarium.

Kelompok (N=76)

Variabel Kanker ovarium Tumor jinak ovarium
(N=46) (N=30)
Serum SLPI + Tinggi 35 (76,09) 10 (33,33)
CA125 Rendah 11 (23,91) 20 (66,67)

Sensitivitas (76,1%); Spesifisitas (66,7%); Nilai Prediksi Positif (NPV) (77,8%) Nilai Prediksi
Negatif (NPN) (64,5%); Akurasi (72,4%)

dengan CA 125 untuk diagnosis kanker
ovarium. Pada penelitian oleh Meinhold-
Heerlein I et al, tampak bahwa akurasi
SLPI apabila dikombinasikan dengan
osteopontin meningkat tinggi, namun
osteopontin  dikombinasikan  dengan

CA 125 memberikan hasil yang lebih
baik.” Berkaitan dengan hal tersebut,
penelitian lebih lanjut dengan pendekatan
prospektif dan longitudinal diperlukan
untuk melakukan evaluasi hubungan
sebab akibat antara SLPI sebagai penanda
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diagnosis kanker ovarium.

SIMPULAN
Pada penelitian uji diagnostik untuk
menilai akurasi serum SLPI dalam

menunjang diagnosis kanker ovarium,
didapatkan bahwa serum SLPI memiliki
nilai sensitivitas, spesifisitas, PPV, NPV,
dan akurasi yang baik. Akan tetapi
kombinasi dengan penanda tumor lain
atau indeks morfologi terhadap serum
SLPI diperlukan untuk meningkatkan
akurasinya. Sebelum diaplikasikan ke
klinis, masih diperlukan penelitian
lanjutan untuk menguji akurasi SLPI
serta kombinasi dengan penanda tumor
atau indeks morfologi lain sehingga
dapat dibentuk model multivariat untuk
diagnosis kanker ovarium.
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