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ABSTRAK

Latar Belakang. Kardiomiopati peripartum (PPCM) adalah penyakit jantung
terkait kehamilan yang berpotensi mengancam jiwa. Peran genetik seperti
polimorfisme gen dapat saja menjadi etiologi PPCM. Beberapa penelitian pada
kaukasian dan ras kulit hitam melaporkan peran polimorfisme Guanine Nucleotide
Binding Protein Subunit 3 (GNB3) C825T dan Insersi/Delesi (I/D) gen
Angiotensin Converting Enzyme (ACE) dengan pada wanita dengan PPCM.
Dengan belum banyaknya studi mengenai peran genetik pada PPCM khususnya
pada populasi Asia maka diperlukan penelitian lebih lanjut

Tujuan. Membuktikan adanya polimorfisme gen GNB3 C825T dan I/D gen ACE
serta hubungannya dengan kejadian PPCM.

Metode. Penelitian ini merupakan penelitian observasional analitik dengan
rancangan penelitian case control. Subyek penelitian adalah pasien dengan
diagnosis PPCM dan tanpa PPCM (kontrol) yang menjalani pemeriksaan dan
tatalaksana RSUD Dr. Soetomo. Dilakukan pengumpulan data dasar dan
pengambilan sampel darah. Sampel darah kemudian dilakukan analisis gen di
Lembaga Penyakit Tropis (ITD) Universitas Airlangga. Analisis polimorfisme gen
diidentifikasi dengan Polymerase Chain Reaction (PCR). Untuk gen GNB3 C825T
dilanjutkan dengan Restriction Fragment Length Polymorphism (RLFP) dan
sekuensing dengan metode Sanger.

Hasil. Terdapat total 100 subyek dalam penelitian ini, 34 PPCM dan 66 kontrol.
Didapatkan perbedaan yang bermakna pada genotip GNB3 TT dan TC pada wanita
dengan PPCM dibandingkan dengan kehamilan normal (TT: 35.3% vs 10.6%,
P=0.003; TC: 41,2% vs 62.5%, P=0.022). Alel T dan genotip TT dapat
meningkatkan resiko terjadinya PPCM sebesar 1.7 dan 4.6 kali. Pada genotip ACE
DD pada wanita dengan PPCM didapat perbedaan yang bermakna dibandingkan
dengan kehamilan normal (26.5% vs 9.1%, P=0.021). Alel D dan genotip DD dapat
meningkatkan resiko terjadinya PPCM sebesar 1.8 dan 3.6 kali. Kadar ACE lebih
tinggi secara signifikan pada kelompok genotip DD dibandingkan dengan genotip
ID dan II (4356.88 + 232.44 pg/ml vs 3980.91 + 77.79 pg/ml vs 3679.94 + 325.77
pg/ml, P<0.001).

Kesimpulan. Didapatkan perbedaan yang bermakna pada genotip GNB3 TT dan
TC pada wanita dengan PPCM dimana alel T dan genotip TT dapat meningkatkan
resiko terjadinya PPCM sebesar 1.7 dan 4.6 kali. Didapatkan perbedaan yang
bermakna pada genotip ACE DD pada wanita dengan PPCM dimana alel D dan
genotip DD dapat meningkatkan resiko terjadinya PPCM sebesar 1.8 dan 3.6 kali.
Kadar ACE lebih tinggi secara signifikan pada kelompok PPCM dengan genotip
DD.

Kata kunci. polimorfisme, kardiomiopati peripartum, Guanine Nucleotide Binding
Protein Subunit 3 C825T, gen Angiotensin Converting Enzyme
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ABSTRACT

Background. Peripartum cardiomyopathy (PPCM) is a potentially life-threatening
pregnancy-related heart disease. Genetic roles such as gene polymorphisms may
be the etiology of PPCM. Several studies in Caucasians and Black Africans
reported the role of the Guanine Nucleotide Binding Protein Subunit 3 (GNB3)
C825T polymorphism and the insertion/deletion (I/D) of the Angiotensin
Converting Enzyme (ACE) gene in women with PPCM. Further research is needed
on gene polymorphisms in PPCM, especially in Asian populations.

Aim. This study aims to analyze GNB3 C825T gene polymorphism and I/D ACE
gene also its association with the incidence of PPCM.

Methods. This research is an analytic observational study with a case control
research design. The study subjects were patients with a diagnosis of PPCM and
without PPCM (controls) who underwent examination and treatment at Dr.
Soetomo General Hospital. We collected baseline characteristic data and took
blood samples. The blood sample was then analyzed for gene polymorphisms at the
Institute for Tropical Diseases (ITD), Airlangga University. Gene polymorphism
analysis was identified by Polymerase Chain Reaction (PCR). The GNB3 C825T
gene was followed by Restriction Fragment Length Polymorphism (RLFP) and
sequencing using the Sanger method.

Results. Total 100 subjects were included in this study, 34 PPCM and 66 controls.
There were significant differences in GNB3 TT and TC genotypes in women with
PPCM compared to normal pregnancies (TT: 35.3% vs 10.6%, P=0.003; TC:
41.2%vs 62.5%, P=0.022). T allele and TT genotype can increase the risk of PPCM
by 1.7 and 4.6 times, respectively. There was a significant difference in the ACE
DD genotype in women with PPCM compared to normal pregnancies (26.5% vs
9.1%, P=0.021). The D allele and DD genotypes can increase the risk of PPCM by
1.8 and 3.6 times, respectively. ACE levels were significantly higher in the DD
genotype group than in ID and Il genotypes (4356.88 + 232.44 pg/ml vs 3980.91 +
77.79 pg/ml vs 3679.94 + 325.77 pg/ml, P<0.001).

Conclusion. There were significant differences in the GNB3 TT and TC genotypes
in women with PPCM, where the T allele and TT genotype increased the risk of
PPCM by 1.7 and 4.6 times, respectively. A significant difference was found in the
ACE DD genotype in women with PPCM, where the D allele and DD genotype
could increase the risk of PPCM by 1.8 and 3.6 times, respectively. ACE levels were
significantly higher in the PPCM group with DD genotype.

Keywords. polymorphism, peripartum cardiomyopathy, Guanine Nucleotide
Binding Protein Subunit 3 C825T, Angiotensin Converting Enzyme gene
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