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Abstract

The most common malignancy of testis is seminoma with prognosis that is not always
good because of high recurrence rate and death cases. Extracellular matrix metalloproteinase
inducer (EMMPRIN) is a glycoprotein adhesion molecules which plays a role in tumor cell
invasion and metastasis as evidenced by immunohistochemistry method in several types of
tumor cells and tissue that shows the correlation to the clinical progessivity. This study was
conducted by observational descriptive analytics with each seven cases of seminoma
nonrecurrences and recurrences diagnosed histopathologically from Dr.Hasan Sadikin
Hospital, Advent Hospital and St.Borromeus Hospital in Bandung. This study shows that
immunoexpression of estrogen receptor beta is not higher in testicular seminoma recurrence
compared with nonreccurence. There was no higher imunoexpression of EMMPRIN receptor on
testicular seminoma recurrence compared with nonrecurrence; besides, there was no
relationship between immunoexspression of estrogen receptor beta and EMMPRIN in testicular
seminoma nonrecurrence and recurrence. In conclusion, immunoexpression estrogen receptor
beta expressed in all testicular seminoma, so that the patient could be given an alternative
therapy and immunoexspression EMMPRIN, cannot be used to predict a recurrence in patients
with seminoma who has received complete therapy.

Keywords: EMMPRIN, Estrogen Receptor Beta, Seminoma Testis nonrecurrence and
recurrence
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Abstrak

Keganasan testis yang paling umum adalah seminoma dengan prognosis tidak selalu
baik karena ditemukan angka rekurensi yang tinggi dan kasus kematian. Hormon estrogen
merupakan regulator proliferasi sel dan apoptosis yang diperantarai oleh reseptor estrogen beta
sehingga dapat terlibat dalam proses karsinogenesis. Extracellular Matrix Metalloproteinase
Inducer (EMMPRIN) adalah molekul adhesi glikoprotein berperan dalam invasi sel tumor dan
metastasis yang dibuktikan secara imunohistokimia di beberapa jenis sel tumor dan jaringan
sekitarnya serta secara klinis berkorelasi dengan progesivitas. Penelitian ini dilakukan dengan
analitik deskriptif observasional terhadap masing-masing tujuh kasus seminoma nonrekurensi
dan rekurensi yang didiagnosis secara histopatologis dari arsip RSUP Dr.Hasan Sadikin, RS
Advent, dan RS Santo Borromeus Bandung. Hasil penelitian menunjukkan tidak terdapat
imunoekspresi reseptor estrogen beta pada seminoma testis rekurensi yang lebih tinggi daripada
imunoekspresi reseptor estrogen beta pada seminoma nonrekurensi; tidak terdapat
imunoekspresi EMMPRIN pada seminoma testis rekurensi yang lebih tinggi daripada
imunoekspresi EMMPRIN pada seminoma nonrekurensi; tidak terdapat hubungan antara
imunoekspresi reseptor estrogen beta dan EMMPRIN pada seminoma testis nonrekurensi dan
rekurensi. Sebagai simpulan, imunoekspresi reseptor estrogen beta terekspresi pada semua
seminoma testis, sehingga pasien dapat diberikan alternatif terapi sedangkan imunoekspresi
EMMPRIN tidak dapat digunakan untuk memprediksi seminoma rekurensi pada pasien yang
telah mendapat terapi lengkap.

Kata kunci: EMMPRIN, Estrogen Reseptor Beta, Seminoma Testis Nonrekurensi dan
rekurensi
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Pendahuluan

Seminoma testis adalah tumor sel germinal (GCT- Germ Cell Tumor) pada testis yang
paling banyak ditemukan, yaitu 50% dari seluruh kasus GCT. Seminoma berasal dari epitel
germinal yang terdapat pada tubulus seminiferus testis matur. Sebanyak 95% tumor testis adalah
GCT yang merupakan keganasan yang paling umum dengan usia penderitanya antara usia 15-35
tahun. Tumor testis biasanya unilateral, 3% dapat terjadi secara bilateral."> GCT secara
mikroskopik terdiri dari satu unsur dominan atau campuran beberapa unsur sel, dibagi menjadi
dua yaitu seminoma dan non seminoma / Non Seminoma Germ Cell Tumor (NSGCT) yang
terdiri dari embrional cell carcinoma, yolk sac tumor, dan teratoma. Seminoma dan NSGCT
dapat dibedakan dari gambaran klinis dan pemeriksaan histopatologi, yang digunakan untuk
menentukan terapi dan prognosis.**

Menurut data rekam medis di Rumah Sakit Dr. Hasan Sadikin Bandung ditemukan 44
kasus seminoma testis sejak tahun 2008 sampai dengan tahun 2011, sedangkan sebanyak 19
pasien penderita seminoma testis ditemukan di Rumah Sakit Kanker Dharmais Jakarta sejak
tahun 2000 sampai dengan tahun 2004.> Menurut penelitian tahun 2010 di Amerika Serikat, dari
8480 kasus tumor seminoma testis ditemukan 350 kematian yang merupakan 1% dari total
tumor tetis.’ Di Swiss, khususnya di Vaud Kanton, angka kejadian tumor testis merupakan salah
satu yang tertinggi di dunia dan insiden tersebut sampai saat ini masih meningkat.’

Menurut National Comphrensive Cancer Network (NCCN) Guidelines Testicular
Cancer 2013, prognosis seminoma secara umum baik dengan menggunakan berbagai pilihan
terapi, yaitu dengan orchiectomy dilanjutkan radioterapi ataupun kemoterapi, namun terdapat
beberapa kasus seminoma yang rekurensi atau bermetastasis setelah beberapa tahun. Seminoma
rekurensi adalah semua pasien yang didiagnosis secara histopatologis sebagai seminoma testis
unilateral dengan terapi adekuat setelah 2 tahun dan secara klinis dengan pemeriksaan rontgen
thorax, CT Scan dan pemeriksaan laboratorium (AFP, beta-HCG dan LDH) ditemukan
rekurensi atau metastasis.®

Menurut Dr. Mortensen dalam Annual Meeting of the American Society of Clinical
Oncology 2013, penderita seminoma testis rekurensi di China ditemukan 1 dari 500 orang tiap
tahunnya. Sebanyak 75 - 80% pasien seminoma tidak bermetastasis (stage I), 20% bermetastasis
ke KGB retroperitoneal, mediastinum, supraklavikula, dan kurang dari 5% bermetastasis ke
organ lain. Pada penelitian lanjut, sebanyak 3-20% pasien seminoma stage [ akan rekurensi atau
bermetastasis setelah dilakukan radioterapi atau kemoterapi ajuvan.’ Pada beberapa data
penelitian di AS (1997-2012) ditemukan rekurensi seminoma sebanyak 19% setelah 1 tahun,
20% setelah 2 tahun.
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Penderita seminoma testis yang rekurensi mempunyai prognosis yang lebih buruk
dibandingkan dengan penderita seminoma nonrekurensi sehingga pada seminoma rekurensi
perlu dilakukan operasi ulang dilanjutkan radioterapi dan kemoterapi ajuvan.® Beberapa
penelitian melaporkan adanya kasus kematian sebanyak <1% pada seminoma yang rekurensi. "
Lokasi tersering (97%) metastasis pada seminoma testis yaitu daerah retroperitonium dan KGB
iliaka."'

Faktor risiko dari tumor sel germinal termasuk seminoma sampai saat ini masih kurang
dipahami, meskipun beberapa penelitian menyatakan bahwa diduga faktor lingkungan atau
genetik merupakan penyebab utama tumor ini. Faktor lain yang diduga berpengaruh yaitu
paparan hormon berlebih (khususnya estrogen) selama kehamilan (in utero).'> Pada usia dewasa
khususnya penderita gynecomastia, penderita dengan pengobatan tumor prostat dengan
estrogen, pekerja yang terpapar dengan estrogen (organochlorine), merupakan faktor risiko
terjadinya tumor testis.'> '*

Hormon estrogen tidak lagi dianggap hanya penting bagi wanita, tetapi penting pula
bagi kaum pria. Estrogen adalah regulator penting untuk proliferasi sel jaringan reproduksi dan
ekstra-reproduksi pada pria dan wanita.”” Pada tubuh manusia, estrogen diproduksi dalam
bentuk 17p-estradiol.'® ' Pada perkembangan testis, estrogen mempunyai peran aktif dalam
pertumbuhan sel sertoli dan sel germinal.'® Menurut beberapa penelitian dibuktikan bahwa
cytochrome P450 aromatase berfungsi mengubah hormon androgen menjadi hormon estrogen
pada manusia.*'’ Pada seminoma testis yang rekurensi terdapat peningkatan kadar estrogen
yang dihasilkan oleh sel tumor akibat produksi dari sel leydig dan sel sertoli yang meningkat
sehingga jumlah reseptor estrogen beta yang mengikat hormon tesebut juga meningkat yang
dapat mengakibatkan kerusakan DNA. Patogenesis seminoma rekurensi sampai saat ini belum
diketahui dengan pasti. Beberapa ahli meneliti pada seminoma testis yang rekuren, hormon
estrogen bentuk /7  p-ethinylestradiol —membentuk formasi  7,8-dihydro-8-oxo-2-
dexoyguanosine, sebagai akibat kerusakan DNA sehingga menghambat ER antagonist.”

Reseptor estrogen beta dapat ditemukan dalam testis, duktus eferen dan epididimis,
namun, reseptor estrogen alfa dilaporkan tidak ditemukan dalam testis manusia. Dalam testis
normal, reseptor estrogen beta dikenal sebagai mediator aksi estrogen fisiologis, jumlah reseptor
estrogen beta meningkat terutama pada seminoma dengan rekurensi.'* '*-*!-**

Mekanisme terjadinya seminoma rekurensi yaitu adanya gangguan pada inhibin
inhibitor yang berfungsi menghambat produksi hormon estrogen yang menyebabkan sel leydig
dan sel sertoli mensekresi hormon estrogen secara berlebihan dan kemudian diikat oleh estrogen
reseptor beta. Gangguan pada inhibin inhibitor pada seminoma testis disebabkan adanya
kerusakan dan mutasi DNA sehingga dapat mengubah ekspresi gen.” Pada penelitian ini akan
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digunakan marker reseptor estrogen beta pada seminoma testis nonrekurensi dan rekurensi yang
mana dapat dibedakan tingkat imunoekspresi reseptor estrogen beta akan lebih tinggi pada
seminoma testis rekurensi dibandingkan dengan imunoekspresi seminoma testis nonrekurensi.

Extracellular matrix metalloproteinase inducer (EMMPRIN) adalah molekul adhesi
glikoprotein yang merupakan immunoglobulin yang berasal dari purifikasi permukaan LX-1 sel
epitel tumor paru.”** EMMPRIN berfungsi menstimulasi fibroblast dan produksi sel endotel
MMP pada gen dengan lokasi kromosom 19p13.3.%° Enzim yang berkaitan dengan sintesis dan
stimulasi EMMPRIN yaitu MMP-1, MMP-2, dan MMP-9. Pengaktifan sintesis MMP-1
dimediasi oleh aktifasi mitogen protein kinase p38.” EMMPRIN mempunyai kemampuan
mengikat MMP-1 di permukaan sel tumor.”*>!

Peran EMMPRIN dalam invasi sel tumor dan metastasis dibuktikan secara
imunohistokimia di beberapa jenis keganasan, seperti karsinoma sel skuamosa pada esofagus,
astrositoma dan melanoma. Selain itu, ekspresi EMMPRIN telah dilaporkan secara klinis
berkorelasi dengan prognosis pasien pada karsinoma payudara dan karsinoma ovarium.’” Pada
satu penelitian dibuktikan bahwa tingkat ekspresi dari EMMPRIN berkorelasi dengan stadium
klinis dan progresi dari beberapa karsinoma pada sistem kemih, seperti ginjal, prostat, dan
karsinoma kandung kemih.”

Pada penelitian ini digunakan marker EMMPRIN untuk memprediksi terjadinya
seminoma rekurensi. Secara fisiologis, testis dewasa terdapat matrix metalloproteinase (MMPs)
dan Tissue Inhibitor of MMPs (TIMPs) yang dihasilkan oleh sel sertoli dan sel leydig. Pada
seminoma testis rekurensi terjadi ketidakseimbangan matrix metalloproteinases (MMPs) dan
Tissue Inhibitor of MMPs (TIMPs) sehingga terjadi kerusakan dari matrik ekstraselular,
sehingga sel-sel tumor menginvasi ke jaringan sekitar dan menyebabkan metastasis dan
angiogenesis.”® Efek EMMPRIN pada seminoma nonrekurensi dan rekurensi sampai saat ini
belum dilaporkan, sehingga pada penelitian ini digunakan EMMPRIN dan diharapkan
imunoekspresi EMMPRIN lebih tinggi pada seminoma rekurensi dibandingkan dengan
imunoekspresi seminoma nonrekurensi.

Sampai saat ini belum ada laporan penelitian khususnya mengenai efek imunoekspresi
Reseptor Estrogen Beta dan EMMPRIN pada seminoma nonrekurensi dan rekurensi. Tujuan
penelitian ini diharapkan memberikan informasi ilmiah tentang imunoekspresi reseptor estrogen
beta dan EMMPRIN dapat digunakan sebagai salah satu parameter memprediksi kemungkinan
rekurensi pada seminoma testis dan diharapkan dapat dipakai sebagai acuan dalam tatalaksana
seminoma testis sehingga pada penderita seminoma testis dapat diberikan obat anti estrogen

sebagai terapi ajuvan dan mencegah terjadinya rekurensi.
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Metode

Bahan penelitian adalah blok parafin dari pasien yang didiagnosis secara histopatologis
sebagai seminoma testis sejak 1 Januari 2008 sampai 30 Juni 2013 dari arsip Laboratorium
Patologi Anatomi Fakultas Kedokteran Universitas Padjadjaran/ Rumah Sakit Dr.Hasan Sadikin
Bandung dan sejak 1 Januari 2000 sampai 30 Juni 2013 di laboratorium Rumah Sakit Advent
serta laboratorium Rumah Sakit Santo Borromeus Bandung. Masing-masing kelompok
seminoma nonrekurensi dan rekurensi dengan sampel masing-masing sebanyak 7 orang.

Prosedur penelitian yaitu pengumpulan data kasus seminoma testis yang telah diperiksa
secara histopatologis di Laboratorium Patologi Anatomi RS Dr. Hasan Sadikin, RS Advent, dan
RS Borromeus Bandung kemudian dilakukan pengumpulan blok parafin dari kasus seminoma
testis dan pencatatan data rekam medis. Blok parafin dari penderita seminoma testis dibuatkan
sediaan histopatologis dan diwarnai dengan pulasan imunohistokimia Reseptor Estrogen Beta
dan EMMPRIN. Semua sediaan diperiksa di bawah mikroskop cahaya merk Olympus CX 21
untuk dilihat tingkat imunoekspresi Reseptor Estrogen Beta dan EMMPRIN menggunakan
pembesaran 400x, dilihat di lima lapang pandang dan dihitung tiap 100 sel. Imunoekspresi
Reseptor Estrogen Beta dihitung berdasarkan sel tumor berwarna kecoklatan pada inti sel tumor,
sedangkan imunoekspresi EMMPRIN dihitung berdasarkan sel tumor berwarna kecoklatan pada

sitoplasma sel tumor. Setelah diskoring, kemudian dianalisis dengan menggunakan chi-square.

Hasil dan Diskusi

Karakteristik subjek penelitian adalah sebagai berikut: usia <50 tahun sebanyak 8 kasus
(57,14%) dan usia >50 tahun sebanyak 6 kasus (42,86%); usia rerata adalah 49,4 tahun, untuk
kelompok seminoma nonrekurensi adalah 55,3 tahun dan untuk kelompok seminoma rekurensi
adalah 43,6 tahun. Berdasarkan jenis histopatologi, seminoma tipe klasik sebanyak 9 kasus
(64,28%) dan seminoma non klasik sebanyak 5 kasus (35,72%). Pada seminoma testis
rekurensi, sebanyak 4 kasus (57,14%) metastasis atau rekurensi ke KGB inguinal dan sebanyak

3 kasus (42,86%) bermetastasis ke mediastinum, testis kontralateral, dan intraabdomen (tabel 1).
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Tabel 1 Data Karakteristik Kasus Seminoma Testis

Variabel N %
e  Usia (tahun)

<50 tahun 8 57,14

>50 tahun 6 42,86
e  Rerata Usia (tahun) 494

Seminoma nonrekurensi 553

Seminoma rekurensi 43,6

e Respon Terapi

Seminoma nonrekurensi 7 50
Seminoma rekurensi 7 50
e Jenis Histopatologi
Seminoma Klasik 9 64,28
Seminoma NonKlasik 5 35,72
e Rekurensi / Metastasis
KGB 4 57,14
Lain-lain 3 42,86
14 100

e Total Subyek Penelitian

Imunoekspresi reseptor estrogen beta (ERP) pada penelitian ini dinilai dari terwarnainya
inti menjadi berwarna coklat setelah diberikan antibodi primernya. Hasil pulasan
imunohistokimia reseptor estrogen beta pada penelitian ini memberikan imunoekspresi reseptor
estrogen beta sebagai berikut; 7 orang yang termasuk kelompok nonrekurensi, 1 orang memiliki
skor rendah, masing-masing 3 orang memiliki skor sedang dan tinggi; dan dari 7 orang yang
termasuk kelompok rekurensi, 5 orang memiliki skor sedang dan masing-masing 1 orang

memiliki skor rendah dan tinggi (tabel 2).

Tabel 2 Hasil Imunoekspresi Reseptor Estrogen Beta pada Seminoma

Group
ERB - - Total 2
NonRekurensi Rekurensi X hinng 1,500
1 2
Negatif/Rendah % 143 143 143
S ’ ’ df=2
Sed f 3 5 8
edan
g % 42,9 71,4 57,1
2
Tinggi r ! 4 A abel = 5,991
% 42,9 14,3 28,6
F 7 7 14
Total Sig =0,472
% 100,0 100,0 100,0

Imunoekspresi EMMPRIN pada penelitian ini dinilai dari terwarnainya sitoplasma

menjadi berwarna coklat setelah diberikan antibodi primernya. Hasil pulasan imunohistokimia
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EMMPRIN pada penelitian ini yaitu dari 7 orang yang termasuk kelompok nonrekurensi, 1
orang memiliki skor rendah, 6 orang memiliki skor sedang; dari 7 orang yang termasuk

kelompok rekurensi, masing-masing 2 orang memiliki skor rendah dan sedang; dan 3 orang

memiliki skor tinggi (tabel 3).

Tabel 3 Hasil Imunoekspresi EMMPRIN pada Seminoma

Group
EMMPRIN - - Total 2
NonRekurensi  Rekurensi X hitung _ 5333
. 2 3
Negatif/Rendah
% 14,3 28,6 21,4
df=2
f 6 2 8
Sedang
% 85,7 28,6 57,1
2
Tinggi £ o > 3 X el = 5,991
% 0,0 429 21,4
Total f 7 7 14 )
Sig = 0,069
% 100,0 100,0 100,0

Pada perhitungan statistik menggunakan uji Chi-Square untuk menilai hubungan antara
imunoekspresi reseptor estrogen beta dengan EMMPRIN pada seminoma testis nonrekurensi

dan rekurensi dapat dilihat pada tabel 4 dan tabel 5.

Tabel 4 Hubungan Hasil Imunoekspresi ERp dengan EMMPRIN
pada Seminoma Rekurensi

) Group
Kategori skor Total 2
EMMPRIN ERB hitung  _ 2,619
1 3
Negatif/Rendah
% 28,6 14,3 21,4
df=2
f 2 5 7
Sedang
% 28,6 71,4 50,0
2
f 3 1 4 abel
Tinggi A wabel = 5,991
% 42,9 14,3 28,6
Total f 7 7 14 ]
Sig =0,270
%  100,0 100,0  100,0

Tabel S Hubungan Hasil Imunoekspresi ERf dengan EMMPRIN
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pada Seminoma Non-Rekurensi
Group
K_skor Total 2
EMMPRIN ERB A hinng _ 4,000
1 2
Negatif/Rendah
% 14,3 14,3 14,3
df=2
f 6 3 9
Sedang
% 85,7 42,9 64,3
2
Tinggi r o 3 3 A abel = 5,991
% 0,0 429 21,4
Total f 7 7 14 )
Sig =0,135
% 100,0 100,0  100,0
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Gambar 1 Imunoekspresi ERp Skor Tinggi (200x) dan
Imunoekspresi EMMPRIN skor Tinggi (200x)

Estrogen reseptor beta mungkin merupakan faktor prediktif yang paling utama yang
diperiksa pada seminoma testis. Hal ini mempunyai implikasi terapeutik yang signifikan.*
Secara umum konsentrasi ER lebih rendah pada testis normal daripada seminoma testis.””

Penelitian ini menggunakan marker reseptor estrogen beta pada seminoma testis
nonrekurensi dan rekurensi dengan hasil semua kasus memberikan hasil positif yaitu positif
lemah sampai dengan positif kuat (skor 5 — skor 8). Tidak ada yang memberikan hasil negatif
(skor 0). Penelitian ini menunjukkan bahwa pada seminoma testis terdapat peningkatan hormon
estrogen sebagai etiologi terjadinya keganasan pada testis. Penelitian yang dilakukan oleh
Vittoria dkk (2009) memberikan hasil dan kesimpulan yang sama yaitu reseptor estrogen beta
memberikan hasil positif pada tumor sel germinal khususnya seminoma.'’ Penelitian Vernon
dkk (2013) estrogen dapat memengaruhi pertumbuhan dan progresifitas sel germinal untuk

menjadi suatu keganasan melalui interaksi dengan reseptor estrogen beta.'
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Pada penelitian ini sampel kasus seminoma dipisahkan antara seminoma nonrekurensi
dan rekurensi, masing-masing 7 kasus dilakukan pewarnaan reseptor estrogen beta kemudian
dilakukan skoring dan analisis statistik dengan menggunakan chi-square dan didapatkan hasil
bahwa tidak terdapat imunoekspresi reseptor estrogen beta pada seminoma testis rekurensi
yang lebih tinggi daripada imunoekspresi reseptor estrogen beta pada seminoma nonrekurensi.
Dapat disimpulkan bahwa reseptor estrogen beta memberikan hasil positif pada semua
seminoma testis nonrekurensi dan rekurensi namun perbedaannya tidak signifikan diantara
keduanya. Hal ini disebabkan karena pada seminoma testis terjadi peningkatan hormon estrogen
yang diikat oleh reseptor estrogen beta akan tetapi tidak mempengaruhi pembelahan dari inti sel

seperti terdapat pada gambar 2.

Gambar 2 Ikatan Hormon Estrogen dengan ER pada Seminoma
Diunduh dari http://trialx.com/curebyte/2011/06/16.htm™

Suatu tumor / keganasan menurut Robbins (2010) memberikan prognosis yang baik
setelah mendapatkan terapi adekuat, akan tetapi masih ditemukan rekurensi atau metastasis yang
semakin meningkat akhir-akhir ini. Berbagai penelitian telah dilakukan untuk menentukan
apakah tumor tersebut akan mengalami rekurensi atau tidak rekurensi dengan menggunakan
imunohistokimia pada manusia maupun hewan percobaan. Salah satu marker yang digunakan
untuk prediksi rekurensi yaitu Extracellular Matrix Metalloproteinase Inducer (EMMPRIN)
pada tumor payudara, ovarium, paru dan esofagus. Beberapa penelitian memberikan hasil
imunoekspresi EMMPRIN meningkat pada sel-sel tumor yang mempunyai progresifitas

tinggi.”
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Pada penelitian ini digunakan marker EMMPRIN pada 14 kasus seminoma
nonrekurensi dan seminoma rekurensi kemudian dilakukan skoring (0-2) kemudian digunakan
analisis uji chi-square dan hasilnya disimpulkan tidak terdapat imunoekspresi EMMPRIN pada
seminoma testis rekurensi yang lebih tinggi daripada imunoekspresi EMMPRIN pada
seminoma nonrekurensi. Penjelasan untuk fenoma ini adalah seminoma tesis memproduksi
EMMPRIN yang merupakan glikoprotein pada permukaan sel dan distimulasi langsung oleh
fibroblast untuk memproduksi MMP sehingga sel tumor tersebut mengalami metastasis.
Terdapat peningkatan MMP tersebut selain dipengaruhi oleh peningkatan EMMPRIN, juga
disebabkan adanya faktor Environment Compartment yang terdiri dari kolagen, fibroblast,
laminin dan fibronektin, sehingga pada kasus ini EMMPRIN bukan merupakan faktor yang

beperan langsung terhadap terjadinya metastasis. Proses tersebut dijelaskan pada gambar 3.

SEL TUMOR
ENVIRONMENT
COMPARTMENT: > EMMPRIN < TIMP
- KOLAGEN
- FIBROBLAST
-LAMININ

- MMP
METASTASIS

Gambar 3 Mekanisme EMMPRIN dengan Environment Compartment’®

Pada penelitian ini, dilakukan analisis hubungan antara imunoekspresi reseptor estrogen
beta dengan EMMPRIN pada seminoma testis nonrekurensi dan rekurensi dengan
menggunakan uji chi-square dengan hasil tidak signifikan yaitu tidak terdapat hubungan antara
imunoekspresi reseptor estrogen beta dan EMMPRIN pada seminoma testis nonrekurensi dan
rekurensi. Hasil ini sesuai dengan penelitian yang dilakukan oleh L. Chen (2010) dengan
menggunakan testis pada mencit bahwa tidak ada hubungan antara reseptor estrogen dengan

EMMPRIN. Reseptor estrogen beta dan EMMPRIN memberikan hasil yang positif pada tumor
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sel germinal, akan tetapi jika reseptor estrogen tersebut dihilangkan maka tidak mempengaruhi
kerja EMMPRIN, demikian juga dengan sebaliknya.*’

Penelitian ini memberikan hasil yang tidak bermakna sehingga dapat disimpulkan
bahwa imunoekspresi Estrogen Reseptor Beta dan EMMPRIN bukan merupakan salah faktor
yang berperan sebagai prediksi metastasis atau rekurensi pada tumor. Menurut penelitian
Beatrice et al (2008) dan Avix Som et al (2012) terdapat faktor-faktor lain yang mendukung
terjadinya metastasis seperti Staging, ukuran tumor, pemeriksaan laboratorium (AFP, beta-HCG
dan LDH). Semakin tinggi Staging, ukuran tumor dan kenaikan hasil pemeriksaan AFP, beta-

HCG dan LDH, maka semakin progresif tumor tersebut untuk bermetastasis.”®

Simpulan

Simpulan secara umum pada penelitian ini yaitu tidak terdapat imunoekspresi reseptor
estrogen beta pada seminoma testis rekurensi yang lebih tinggi daripada imunoekspresi reseptor
estrogen beta pada seminoma nonrekurensi, tidak terdapat imunoekspresi EMMPRIN pada
seminoma testis rekurensi yang lebih tinggi daripada imunoekspresi EMMPRIN pada
seminoma nonrekurensi; tidak terdapat hubungan antara imunoekspresi reseptor estrogen beta
dan EMMPRIN pada seminoma testis nonrekurensi dan rekurensi.

Simpulan secara khusus pada penelitian ini yaitu imunoekspresi reseptor estrogen beta
terekspresi pada semua seminoma testis nonrekurensi dan rekurensi; imunoekspresi EMMPRIN
tidak dapat digunakan untuk memprediksi seminoma rekurensi pada pasien yang telah mendapat

terapi lengkap.
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