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1. PENDAHULUAN  

Insidensi kanker ovarium berdasarkan 

Data World Cancer Research Found 

International (2018) mengalami 

peningkatan sebesar 300.000. Indonesia 

merupakan negara dengan jumlah penderita 

kanker ovarium yang tinggi. Hasil survei 

menunjukkan 13.310 kasus baru (7,1%) dan 

 

Abstract 

Ovarian cancer which is the most common cancer in women, is caused by genetic factors. 

Genetic factors can be identified using gene variations or single nucleotide polymorphism 

(SNP). Identification of gene variations can now be done using various types of databases and 

bioinformatics. The aim of this study is to find gene variations asskanker ovariumiated with 

KANKER OVARIUM and prioritize gene variations based on their level of susceptibility. The 

research method used is to identify gene variations by utilizing GWAS catalogs that can 

integrate with several bioinformatics databases. The results showed that there are two SNPs 

rs3769823 and rs63750417 that are susceptible to KANKER OVARIUM based on gene 

expression in blood tissue. The gene variation encodes the CAPS8 and MAPT genes which 

show the highest expression in blood tissue. The conclusion of this study shows the integration 

of gene variation and bioinformatics that can provide information related to the susceptibility 

of a gene variation in KANKER OVARIUM. 
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Abstrak  

Kanker ovarium merupakan kanker yang paling umum terjadi pada wanita yang disebabkan 

oleh faktor genetik. Faktor genetik dapat diidentifikasi menggunakan variasi gen atau single 

nucleotide polymorphism (SNP). Identifikasi variasi gen saat ini dapat dilakukan menggunakan 

berbagai jenis database dan bioinformatika. Tujuan dari penelitian ini adalah untuk menemukan 

variasi gen yang terkait dengan kanker ovarium dan memprioritaskan variasi gen berdasarkan 

tingkat kerentanannya. Metode penelitian yang digunakan adalah dengan mengidentifikasi 

variasi gen dengan pemanfaatan GWAS katalog yang dapat berintegrasi pada beberapa basis 

data bioinformatika. Hasil penelitian ini menunjukkan terdapat dua SNP rs3769823 dan 

rs63750417 yang rentan terhadap kanker ovarium berdasarkan ekspresi gen di jaringan darah. 

Variasi gen tersebut mengkode gen CAPS8 dan MAPT yang menunjukkan ekspresi tertinggi 

pada jaringan darah. Kesimpulan penelitian ini menunjukkan adanya integrasi variasi gen dan 

bioinformatika yang dapat memberikan informasi terkait kerentanan suatu variasi gen pada 

kanker ovarium. 

 

Kata Kunci: kanker ovarium; bioinformatika; genomik 
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7.842 kematian (4,4%). kanker ovarium 

adalah salah satu penyakit yang paling 

ditakuti karena seringkali menyebabkan 

kematian (Bray et al., 2018). Studi 

sebelumnya melaporkan bahwa dari 1.000 

wanita di 39 negara, jumlah wanita dengan 

kanker ovarium kemungkinan akan 

meningkat menjadi 371.000 kasus baru per 

tahun pada tahun 2035 (Harsono, 2020). 

Kanker ovarium dikenal sebagai silent 

killer, biasanya pada tahp awal tidak 

menunjukkan adanya gejala klinis 

(Agusweni et al., 2020). Meskipun 

penyebab kanker ovarium belum diketahui 

secara pasti, penelitian sebelumnya 

melaporkan beberapa hal dapat 

meningkatkan kemungkinan terkena kanker 

ovarium, yaitu mutasi genetik, usia yang 

lebih tua (lanjut usia), menarche yang 

terlalu cepat, dan wanita yang belum 

melahirkan (Jauhari et al., 2015; Nurhayati 

et al., 2020; Torre et al., 2018). Insidensi 

dan angka kematian akibat kanker ovarium 

masih sangat tinggi (Nurhayati et al., 2020) 

berdasarkan data Globkanker ovariuman 

tahun 2020 menunjukkan bahwa jumlah 

kasus kanker ovarium pada sistem genitalia 

wanita di wilayah Asia tertinggi (Jauhari et 

al., 2015). 

Untuk mencegah hal ini terjadi, deteksi 

dini diperlukan untuk menemukan kanker 

ovarium pada tahap awal sehingga dapat 

ditemukan pengobatan yang cepat dan tepat 

yang dapat meningkatkan keberlangsungan 

hidup pasien dan mengurangi angka 

kematian (Tsikouras et al., 2016). 

Pengobatan kanker ovarium menggunakan 

pendekatan deteksi molekuler DNA atau 

RNA untuk mendeteksi HPV sangat 

diperlukan. Metode ini dapat meningkatkan 

kesembuhan pada 80% wanita dengan 

penyakit stadium awal (stadium I–II) dan 

pada 60% wanita dengan penyakit stadium 

III (Koh et al., 2019). 

Selain itu, dengan deteksi biomarker 

dapat juga digunakan untuk 

mengidentifikasi ciri-ciri tertentu yang 

dapat digunakan sebagai parameter kondisi 

tubuh normal atau adanya penyakit. Deteksi 

biomarker juga dapat mengidentifikasi 

reaksi terhadap paparan atau perlakuan. 

Biomarker memiliki karakteristik, yaitu 

mencakup karakteristik molekuler, 

histologis, radiografi atau fisiologis. 

Biomarker ini biasanya ditemukan dicairan 

tubuh seperti darah, serum, urin, atau cairan 

serebrospinal, selain itu  dapat ditemukan di 

dalam sel tumor. Biomarker dapat berasal 

dari berbagai sumber molekuler, seperti 

DNA, RNA, protein, hormon dan antibodi 

(Bhakta & Mishra, 2021). 

Identifikasi genetik dengan kandidat 

biomarker pada kanker ovarium diperlukan 

untuk mengidentifikasi faktor resiko 

genetik yang diwariskan pada kanker 

ovarium. Dengan menggunakan basis data 

genom dan bioinformatika, penelitian ini 

bertujuan mengetahui variasi genetik yang 

terkait dengan patogenesis kanker ovarium 

di berbagai populasi, sehingga diharapkan 

dapat digunakan untuk menyelidiki 

patogenesis kanker ovarium berdasarkan 

profil genetik yang dapat mendukung target 

penemuan dan pengembangan terapi pada 

pengobatan kanker ovarium. 

 

2. METODE l 

Identifikasi lSNP lyang lberkaitan 

ldengan kanker ovarium ldiperoleh ldari 

ldatabase lNational lHuman lGenom 

lResearch lInstitute l(NHGRI) lGWAS 

lkatalog l[https://www.ebi.ac.uk/gwas/] 

ldengan lkata lkunci l“ovarium lcarcinoma” 

l(EFO lID: lEFO_0001075) lyang ldiakses 

lpada ltanggal l17 lDesember l2023. lStudi lini 

lberfokus lpada lSNP lyang lbersifat lmissense 

ldengan lmempertimbangkan lsifat lyang 

ldapat lmengubah lprotein. lDatabase 

lHaploReg lv4.2 ldigunakan luntuk 

lmengidentifikasi ljenis lSNP lmutan 

l(missense)(https://pubs.broadinstitute.org/

mammals/haploreg/haploreg.php). 

Database lHaploReg lv4.2, lsebuah 

ldatabase lbionformatika lyang lmudah 

ldigunakan ldan ldiintregrasikan luntuk ltujuan 

lidentifikasi lSNP ldengan lmenggunakan 

lkriteria lp-value l<10-8
 ldari ldatabase lGWAS 

lkatalog luntuk lmenemukan lSNP lyang 

lterkait ldengan kanker ovarium. lTujuan ldari 

lkriteria lp-value l<10-8
 ladalah lmencegah 

lnilai lpositif lpalsu lyang lberkaitan ldengan 

lhubungan lantara lSNP ldan lfenotip l(Chen let 

lal., l2021). lSelanjutnya, lmenemukan lprofil 

lekspresi lgenetik lpada ljaringan lyang 

ldikaitkan ldengan kanker ovarium lmelalui 

https://pubs.broadinstitute.org/mammals/haploreg/haploreg.php
https://pubs.broadinstitute.org/mammals/haploreg/haploreg.php
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levaluasi lSNP ldengan lmenggunakan lGTEx 

lPortal. lDengan lmenggunakan ljenis lalel 

ldari lsetiap lSNP, ldistribusi lkerentanan lgen 

lpada lpopulasi ldapat ldiukur. lFrekuensi lalel 

luntuk lpopulasi lEropa, lAfrika, lAmerika, 

ldan lAsia ldiperoleh ldari ldatabase lgenetik 

lHaploReg lv l4.2. 

 

3. HASIL lDAN lPEMBAHASAN 

a. Identifikasi lvarian lgenom lkanker 

ovarium 

SNP lyang lberkaitan ldengan 

kanker ovarium ldiperoleh ldari ldatabase 

lGWAS lkatalog. lHasil lyang ldidapatkan 

lsebanyak l13 lSNP l(Tabel l1) lyang 

ltermasuk ldalam lkriteria lmissence. 

lKriteria lmissence lyang lmemenuhi 

lkriteria, lyaitu lp-value l<10-8
 ldiperoleh l2 

lSNP. lNilai lp-value l<10-8
 lmenunjukkan 

lthreshold lstatistika lyang ldapat 

ldigunakan luntuk lpenelitian ljenis lstudi 

lGWAS. lSelain litu, lthreshold ljuga 

lsangat lstrict lyang ldigunakan luntuk 

lmenghindari lnilai lpositif lpalsu lyang 

lberkaitan lantara lSNP ldengan 

lfenotipnya l(Chen let lal., l2021). lDari l13 

lSNP lyang ldiperoleh, lhanya l2 lSNP lyang 

lbisa ldivalidasi ldengan ldatabase lGTEx 

lportal l(Tabel l2). lDatabase lGTEx lportal 

ldigunakan luntuk lmengetahui lekspresi 

lSNP ldan lgen lpada lsuatu ljaringan. l 

 

Tabel l1. lHasil lkatalog lGWAS lSNP lberkaitan ldengan kanker ovarium lberdasarkan 

lvarian lmissence 

SNP p-value Kromosom 

rs3184504 1x10-6 chr12 

rs3184504 2x10-6 chr12 

rs146540010 9x10-6 chr17 

rs150698072 4x10-8 chr1 

rs181962423 8x10-6 chr1 

rs141131642 5x10-6 chr6 

rs201166499 8x10-6 chr7 

rs146976708 4x10-7 chr9 

rs115092288 1x10-7 chr11 

rs137852915 4x10-6 chr17 

rs3769823 1x10-16 chr2 

rs63750417 6x10-16 chr17 

rs2363956 1x10-7 chr19 

 

Tabel l2. lSNP, lgen, ldan lkromosom lberkaitan lkanker ovarium ldengan lp-value l<10-8
 ldan 

ltervalidasi l 

SNP Kromosom  l l l lGen p-value 

rs3769823 Chr2 CASP8 1x10-16 

rs63750417 Chr17 MAPT 6x10-16 

 

b. Ekspresi lGen lkanker ovarium ldi 

lBerbagai lJaringan 

Variasi lgenetik kanker ovarium 

lpada lberbagai ljaringan ldievaluasi 

lmenggunakan le-QTL lmelalui ldatabase 

lGTEx lportal 

l(http://www.gtexportal.org/home/).  

lTingkat lekspresi lgen ldiberbagai 

ljaringan ltersaji lpada lTabel l3. 

lPenggunaan ldata ltersebut ldigunakan 

luntuk lmengidentifikasi ljenis lekspresi 

lgen ldiberbagai ljaringan l(Irham let lal., 

l2023). LPada Gambar 1 merupakan hasil 

ldatabase lyang ldiperoleh lmenunjukkan 

lgen lyang lberpengaruh lpada kanker 

ovarium, lyaitu lCASP8 lterekspresi 

lpaling lbanyak lpada ljaringan ldarah, 

larteri lkoroner ldan lterminal lileum. 

lSedangkan pada Gambar 2 lgen lMAPT 

lterekspresi lpaling lbanyak lpada lotak 

l(Cerebellar lhemisphere ldan 

lcerebellum), lotot ldan lkelenjar lpituitari. 

http://www.gtexportal.org/home/
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Gambar l1. lEkspresi lgen lCASP8 lyang lberkaitan ldengan kanker ovarium lberdasarkan 

ldatabasenGTEx lportal 

 
Gambar l2. lEkspresi lgen lMAPT lyang lberkaitan ldengan lkanker ovarium 

lberdasarkan ldatabase lGTEx lportal 

c. Hubungan lantara lekspresi lgen ldan 

leQTL 

Identifikasi lekspresi lgen lterkait 

kanker ovarium lmenggunakan leQTL 

ldengan ldatabase lGTEx lportal. lAlel 

lminor lrs3769823 ldiindentifikasi lpada 

lgen lCASP8 ldan lrs63750417 lpada lgen 

lMAPT lterkait kanker ovarium. l 

Hasil lidentifikasi lmenunjukkan 

lgenotipe lAA lmemiliki lekspresi lgen 

lCASP8 lyang lpaling ltinggi 

ldibandingkan lgenotipe lAG ldan lGG 

l(kultur ljaringan ldarah), lseperti lyang 

lditunjukkan lpada lTabel l3 ldan lGambar 

l3. lGen lMAPT ltidak lditemukannya ldata 

le lQTL lpada ldatabase lGTEx lportal.

 

Tabel l3. lHasil le-QTL luntuk lkanker ovarium ldari ldatabase lGTEx lportal 

SNP 

ID lKode 

lGenkode 

l(ENSG00000-) 

Simbol 

lgen 
P-value 

Ukuran 

lefek 
Jaringan Tindakan 

rs3769823 064012.21 CASP8 6.3e-29 0.21 Darah AA>AG>GG 

rs63750417 Tidak lada Tidak lada Tidak lada Tidak lada Tidak lada Tidak lada 
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 Gambar l3. lKerentanan lalel lkanker ovarium lpada lgen lCASP8 ldi ljaringan ldarah 

d. Frekuensi lAlel ldari lVarian lKandidat 

lpada lPopulasi lyang lBerbeda 

Berdasarkan lTabel l4, ldistribusi 

lfrekuensi lalel lterkait kanker ovarium 

ldiberbagai lpopulasi, lyaitu ldi lbenua 

lAfrika, lAmerika, lAsia, ldan. lPemetaan 

lini lbertujuan luntuk lmengetahui 

ldistribusi lkerentananannya lpada 

lberbagai lpopulasi ldi ldunia. lSNP 

lrs3769823 lmemiliki lfrekuensi lalel 

lterkait ldengan lgen lCAPS8 lpada kanker 

ovarium lmenunjukkan lbahwa ldi lbenua 

lAsia ldan lEropa lsebesar l0,68% llebih 

ltinggi ldibandingkan lbenua lAfrika ldan 

lAmerika, lyaitu l0,61%, ldan l60%. 

lAmerika l0,18%, lAsia l0,13%, ldan lEropa 

l0,20%. lSNP lrs63750417 lmenunjukkan 

lbahwa ldi lEropa lsebesar l0,23% llebih 

ltinggi ldibandingkan lAfrika ldan 

lAmerika, lyaitu l0,02% ldan l19%, 

lsedangkan ldi lAsia ltidak lditemukan ldata 

lpopulasi. lPerbedaan lfrekuensi lalel ldi 

lsetiap lbenua lmenunjukkan ladanya 

lhubungan lfaktor llingkungan, lfaktor 

lgenetika, ldan limunitas lHal lini 

lmenunjukkan lpopulasi ldi lbenua lAsia 

ldan lEropa ldengan lekspresi lgen lCASP8 

ldan lMAPT lmemiliki lkerentanan ltinggi 

lterjadinya kanker ovarium. lFrekuensi 

lalel lpada lpendekatan lgenomik ldapat 

ldigunakan lsebagai lbentuk lidentifikasi 

lterhadap lkerentanan lsuatu lpenyakit ldan 

lpenemuan lsuatu lobat l(Adikusuma let lal., 

l2021 l; lIrham let lal., l2020) l; l2022); 

l(Kartikasari let lal., l2023.) 

 
Tabel l4. lDistribusi lfrekuensi lalel ldari ldua lSNP ldi lberbagai lnegara 

SNP Gen 
Lokasi 

lalel 

Alel Frekuensi lAlel 

Ref Eff Afrika Amerika Asia Eropa 

rs3769823 CASP8 missence A G 0,61 0,60 0,68 0,68 

rs63750417 MAPT missence C T 0,02 0,19 0,00 0,23 

 

4. KESIMPULAN 

Identifikasi lvariasi lgenetik ldan lekspresi lgen 

menunjukkan lgen lCASP8 lmempengaruhi 

kanker ovarium ldengan lekspresi ltertinggi 

lpada ljaringan ldarah, larteri lkoroner ldan 

lterminal lileum, lsedangkan lgen lMAPT 

lterekspresi lpaling lbanyak lpada lotak 

l(Cerebellar lhemisphere ldan lcerebellum), 

lotot ldan lkelenjar lpituitari. lVariasi lAlel 

lpada lSNP lrs3769823 l lmemiliki lfrekuensi 

ltertinggi ldi lbenua lAsia ldan l  Eropa,     

lsedangkan lrs63750417 

 

 

 

 

 

lmemiliki lfrekuensi ltertinggi ldi lbenua 

lEropa. lIdentifikasi lini ldapat ldigunakan 

luntuk lmempertimbangkan l lpenyebaran 

lkerentanan lkejadian kanker ovarium ldi 

ldunia. 
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