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Laporan Penelitian

ABSTRAK
 Latar belakang: Angiofibroma nasofaring belia (ANB) adalah suatu tumor fibrovaskular jinak, 
berasal dari area superoposterior foramen sfenopalatina dan diduga berhubungan erat dengan faktor 
hormonal. Tujuan: Melihat gambaran ekspresi ER-β pada penderita ANB di RS. Cipto Mangunkusumo. 
Metode: Penelitian deskriptif untuk melihat gambaran ekspresi reseptor estrogen β (ER-β) pada 27 kasus 
angiofibroma nasofaring belia (ANB) yang berobat dari tahun 2001 hingga 2008 di Divisi Onkologi 
Departemen Telinga Hidung Tenggorok RS. Cipto Mangunkusumo. Hasil: Didapati ekspresi ER-β pada 
ANB sebesar 100%. Berdasarkan intensitas pewarnaan terhadap ER-β didapatkan 18,5% mempunyai 
intensitas pewarnaan yang kuat, 29,6% intensitas pewarnaannya sedang dan 51,9% memiliki intensitas 
pewarnaan yang lemah. Tiga koma tujuh persen termasuk kelompok dengan jumlah sel yang positif 
mengandung ER-β kurang dari 25%, 3,7% termasuk kelompok dengan jumlah sel 25-50%, dan 92,6% 
termasuk kelompok dengan jumlah sel yang positif mengandung ER-β>50%. Kesimpulan: Hasil 
pemeriksaan imunohistokimia menunjukkan ekspresi ER-β pada semua kasus (100%).

Kata kunci: angiofibroma nasofaring belia (ANB), tumor fibrovaskuler, ekspresi ER-β

ABSTRACT
 Background: Juvenile nasopharyngeal angiofibroma (JNA) is a rare benign hormonal related 
fibrovascular tumor which originates from superoposterior area of sphenopalatine foramen. Purpose: To 
determine ER-β expression of JNA patient at Cipto Mangunkusumo Hospital. Method: Descriptive study 
to determine β-estrogen receptor (ER-β) on 27 JNA patients who had been treated at Oncology Division 
ENT Departement Cipto Mangunkusumo Hospital between 2001-2008 was conducted. Results: ER-β 
expression of JNA in this study is 100%. Based on ER-β staining intensity, 18.5% gave strong intensity, 
29.6% with moderate intensity, and 51.9% with weak intensity. According to positive ER-β cellular, it 
consist of three groups: less than 25% positive, 25-50% positive, and more than 50% positive, and the 
result is 3.7%, 3.7%, and 92.6% respectively. Conclusion: Immunohistochemical examination revealed 
100% ER-β expression.
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PENDAHULUAN

 Angiofibroma nasofaring belia (ANB) adalah 
suatu tumor fibrovaskular jinak yang jarang, 
yang berasal dari area superoposterior foramen 
sfenopalatina. Tumor tumbuh lambat, akan 
tetapi bersifat invasif lokal yang dapat meluas 
dan menyebabkan erosi tulang. Perluasan dari 
tempat asalnya dapat mencapai rongga hidung, 
nasofaring, sinus paranasal, fosa pterigopalatina, 
fosa pterigomaksila, orbita dan fosa kranii 
media.1-4

 Pembedahan masih merupakan terapi utama 
yang efektif untuk ANB, namun tindakan tersebut 
dapat menyebabkan berbagai kesulitan dan 
komplikasi. Hingga saat ini penatalaksanaan 
ANB khususnya kasus-kasus yang meluas ke 
intrakranial masih menjadi tantangan bagi para 
ahli THT. Berbagai terapi pilihan dianjurkan 
untuk mengurangi ukuran tumor dan mengatasi 
perdarahan, antara lain pemberian terapi radiasi 
dan terapi hormonal.1,5,6 
 Predileksinya pada anak laki-laki yang 
beranjak dewasa memberikan kesan bahwa 
tumor ini dipengaruhi oleh faktor hormonal. 

Pada tahun 1960-1970-an, pemberian estrogen 
selama beberapa lama sebelum operasi telah 
direkomendasikan dengan tujuan untuk 
mengecilkan ukuran tumor dan mengurangi 
perdarahan intraoperatif, meskipun mekanisme 
kerjanya masih belum diketahui dengan jelas.1,7,8 
Pemeriksaan untuk mengetahui keberadaan 
reseptor estrogen yang dilakukan pada tahun 
1970-an menggunakan metode ligand-binding, 
radioligand binding atau fluorescent hormone 
binding, dan baru pada tahun 1980-an pemeriksaan 
reseptor estrogen dilakukan berdasarkan analisis 
imunohistokimia. Penelitian terbaru mengenai 
keberadaan reseptor estrogen pada jaringan 
tumor ANB, baik reseptor estrogen α (ER-α) dan 
reseptor estrogen β (ER-β), sebanyak 13 kasus 
dilaporkan oleh Montag et al.1 pada tahun 2006 
dengan menggunakan antibodi monoklonal untuk 
pemeriksaan ER-α dan antibodi poliklonal untuk 
pemeriksaan ER-β. Hasil yang diperoleh adalah 
terdapat ekspresi ER-β pada semua kasus dan 

tidak didapatkan adanya ekspresi ER-α pada 
semua kasus.
 Antibodi poliklonal bersifat lebih sensitif, 
yaitu dapat berikatan dengan banyak epitope 
yang berbeda yang memiliki kemiripan, sehingga 
hasilnya menjadi tidak spesifik, sedangkan 
antibodi monoklonal bersifat lebih spesifik, yaitu 
mampu mengenali dan hanya berikatan dengan 
epitope yang spesifik, walaupun ada epitope-
epitope yang lain.9,10 
 Mengingat belum adanya data mengenai 
keberadaan ER-β pada jaringan tumor ANB di 
Indonesia, maka penulis melakukan penelitian 
dengan menggunakan antibodi monoklonal agar 
hasil yang didapat lebih spesifik dan mengurangi 
angka kejadian positif palsu. Keberadaan ER-β 
pada ANB diharapkan dapat menjadi dasar untuk 
penelitian lebih lanjut mengenai pemberian 
terapi hormonal yang berbasis bukti, terutama 
pada kasus-kasus yang meluas ke intrakranial 
dan tidak bisa dilakukan operasi, sehingga dapat 
meningkatkan penatalaksanaan ANB. 
 
METODE

 Penelitian ini merupakan penelitian deskriptif 
dengan rancangan studi potong lintang (cross 
sectional) untuk melihat gambaran ekspresi 
reseptor estrogen β (ER-β) pada 27 kasus ANB 
yang berobat di Divisi Onkologi Departemen 
THT RSCM. Kriteria penerimaan sampel adalah 
pasien laki-laki dan telah didiagnosis menderita 
ANB berdasarkan anamnesis, pemeriksaan fisik, 
nasoendoskopi, tomografi komputer serta telah 
dilakukan operasi antara tahun 2001 hingga 2008; 
memiliki rekam medik lengkap, serta blok parafin 
tersimpan di Departemen Patologi Anatomi 
RSCM. Blok parafin yang ada dan kondisinya 
masih baik dilakukan pemeriksaan ER-β dengan 
menggunakan metode imunohistokimia. 
 Penilaian secara imunohistokimia adalah 
dengan menilai tingkat imunoreaktivitas mouse 
monoclonal antibody terhadap ER-β, dengan 
melihat intensitas pewarnaan dan menghitung 
jumlah sel yang positif mengandung ER-β, 
menggunakan mikroskop Olympus BX-51 
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dengan pembesaran 40x pada 1000 sel yang 
tersebar pada 10 lapang pandang yang berbeda, 
kemudian dibandingkan dengan kontrol positifnya 
berupa preparat jaringan payudara yang juga telah 
dilakukan pemeriksaan imunohistokimia terhadap 
reseptor ER-β. Penilaian kadar ER-β yang bersifat 
semikuantitatif dinyatakan dengan:
1) Intensitas pewarnaan ER-β yang dinyatakan:
 - 0 atau (-), jika tidak ada reaksi
 - 1 (+) atau intensitas lemah, jika sangat 

lemah dibandingkan kontrol positif 
 - 2 (+) atau intensitas sedang, jika lebih 

lemah dibandingkan kontrol positif
 - 3 (+) atau intensitas kuat, jika sama atau 

lebih kuat dibandingkan kontrol positif
2) Jumlah sel tumor yang positif mengandung 

ER-β dinyatakan:
 - 0 (-)  jika tidak ada sel tumor yang positif 

mengandung ER-β. 
 - 1 (+) jika sel tumor dengan ER-β positif < 

25%. 
 - 2 (+) jika sel tumor dengan ER-β positif 

25%−50%. 
 - 3 (+) jika sel tumor dengan ER-β positif 

>50%. 

HASIL

 Sejak bulan Februari 2001 sampai bulan 
Oktober 2008, tercatat 56 kasus ANB yang datang 
berobat dan telah dilakukan operasi di Divisi 
Onkologi THT RSCM Jakarta. Dari 56 kasus 
tersebut terdapat 35 kasus yang memiliki rekam 
medik lengkap. Dari 35 kasus tersebut, sebanyak 
5 kasus blok parafinnya tidak ditemukan, 
sedangkan 3 kasus lainnya setelah dilakukan 
pewarnaan imunohistokimia tidak representatif 
untuk dilakukan penilaian keberadaan ER-β. 
Dengan demikian jumlah sampel pada penelitian 
ini adalah sebanyak 27 kasus.
 Pada penelitian ini, 27 kasus semua laki-laki, 
dengan usia termuda adalah 9 tahun dan tertua 23 
tahun. Usia rata-rata adalah 15,7 tahun ± 3,23, 
dengan kelompok usia terbanyak antara 14–17 
tahun (59,2%). Keluhan epistaksis dan hidung 
tersumbat terdapat pada semua kasus. Distribusi 

keluhan selengkapnya tercantum pada tabel 1. 
Kelompok kasus dengan lama keluhan antara 
6–12 bulan merupakan kelompok yang paling 
banyak, yaitu sebesar 44,4%. 

Tabel 1. Sebaran berdasarkan anamnesis 

Variabel n  (%)
JENIS KELUHAN

Mimisan
Hidung tersumbat
Sering pilek
Gangguan penciuman
Gangguan pendengaran
Benjolan di hidung 
Pembengkakan di pipi
Penonjolan bola mata
Suara sengau
Benjolan di langit-langit
Sakit kepala

27
27
9
2
6
1
2
2
4
1
8

100
100
33,3
7,4
22,2
3,7
7,4
7,4
14,8
3,7
29,6

LAMA KELUHAN
< 6 bulan
6-12 bulan
>12 bulan

8
12
7

29,6
44,4
26

 Pada pemeriksaan fisik hidung, baik secara 
rinoskopi anterior maupun dengan nasoendoskopi 
didapatkan massa yang memenuhi rongga hidung 
pada semua kasus. Pada pemeriksaan orofaring 
didapatkan pendorongan palatum pada 9 kasus 
(33,3%). 

Tabel 2. Sebaran berdasarkan pemeriksaan THT

Variabel N (%)

RINOSKOPI ANTERIOR
Ada massa di rongga hidung

Tidak ada massa di rongga hidung

NASOENDOSKOPI
Massa terbatas di nasofaring 

Massa meluas sampai ke rongga 

hidung

OROFARING
Tampak pendorongan pada 
palatum
Tidak ada pendorongan palatum

27
-

-
27

9

18

100
-

-
100

33,3

66,7
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 Dari hasil pemeriksaan penunjang tomografi 
komputer (TK), berdasarkan klasifikasi Chandler 
didapatkan massa yang telah meluas ke satu atau 
lebih dari berikut: antrum, sinus etmoid, fosa 
pterigomaksila atau infratemporal, orbita dan/
atau pipi pada 21 kasus penelitian (77,8%).
  
Tabel 3. Sebaran berdasarkan pemeriksaan 

penunjang

Variabel Tomografi 
Komputer

n (%)

Hasil pemeriksaan  CT scan 
(Klasifikasi Chandler)
•	 Massa terbatas di nasofaring
•	 Meluas ke rongga hidung dan/

atau sinus sfenoid                                    
•	 Meluas ke satu/lebih dari 

berikut: antrum, sinus etmoid, 
fosa pterigomaksila atau  
infratemporal, orbita dan/atau 
pipi

•	 Perluasan intrakranial

-
1

21

5

-
3,7

77,8

18,5

 Pada penelitian ini semua kasus telah 
dilakukan tindakan pembedahan (100%). Dari 27 
kasus, sebanyak 26 kasus tindakan pembedahan 
dilakukan dengan pendekatan transpalatal. 
Hanya satu kasus yang dilakukan dengan teknik 
peningkapan (degloving). Sebelum dilakukan 
operasi pengangkatan tumor, pada 24 kasus 
dilakukan ligasi arteri karotis eksterna. Sedangkan 
pada dua kasus dilakukan embolisasi terlebih 
dahulu dan hanya pada satu kasus saja yang tidak 
dilakukan tindakan apapun sebelum operasi, baik 
ligasi arteri maupun embolisasi.
 Hasil  pemeriksaan imunohistokimia 
menunjukkan terdapat ekspresi ER-β pada 
semua kasus (100%). Berdasarkan intensitas 
pewarnaan ER-β yang terdapat pada jaringan 
tumor, sebanyak 5 kasus (18,5%) menunjukkan 
intensitas pewarnaan yang kuat dengan nilai 
tengah jumlah sel yang intensitas pewarnaannya 
kuat adalah 10,3% serta nilai maksimum dan 
minimumnya adalah 84,4% dan 0,5%. Pada 8 

kasus (29,6%) menunjukkan intensitas pewarnaan 
yang sedang dengan rata-rata jumlah sel yang 
intensitas pewarnaannya sedang adalah 26,1% 
± 18,7. Sisanya sebanyak 14 kasus (51,9%) 
menunjukkan intensitas pewarnaan yang lemah 
dengan rata-rata jumlah sel yang intensitas 
pewarnaannya lemah adalah 40,1% ± 24,4.
 Pada penelitian ini berdasarkan jumlah sel 
yang positif mengandung ER-β, kelompok yang 
jumlah selnya >50% terdapat pada 25 kasus 
(92,6%). Hasil penelitian ini juga menunjukkan 
bahwa nilai tengah jumlah sel yang positif 
mengandung ER-β adalah 92%, serta nilai 
maksimum dan minimumnya adalah 99,5% dan 
19,3%. 

Tabel 4. Sebaran berdasarkan pemeriksaan 
imunohistokimia terhadap ER-β

Variabel n (%)

Reseptor ER-β
Positif   
Negatif       

Intensitas ER-β
Kuat  
Sedang
Lemah

Jumlah sel ER-β
> 50%                                                                         
25-50%                      
< 25%                                                                                                                              

27
-

5
8
14

25
1
1

100
-

18,5
29,6
51,9

92,6
3,7
3,7

DISKUSI

 Penelitian ini merupakan penelitian yang 
pertama kali dilakukan di Departemen THT, 
khususnya Divisi Onkologi THT FKUI, yang 
bekerja sama dengan Departemen Patologi 
Anatomi FKUI/RSCM untuk mengetahui 
keberadaan ER-β pada ANB dengan metode 
imunohistokimia menggunakan antibodi 
monoklonal. Belum pernah ada laporan mengenai 
penelitian seperti ini di Indonesia.
 Dalam kurun waktu bulan Februari 2001 
sampai bulan Oktober 2008 terdapat 56 kasus 
ANB. Dari 56 kasus tersebut, hanya 27 kasus 
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yang memenuhi kriteria penerimaan dan cukup 
representatif untuk dilakukan penilaian mengenai 
keberadaan ER-β pada jaringan tumor ANB, 
sehingga bila dikembalikan pada perhitungan 
jumlah sampel, maka dengan jumlah sampel yang 
hanya 27 tersebut dan penetapan nilai p sebesar 
0,5 akan menurunkan nilai tingkat ketepatan 
absolut yang dikehendaki, yaitu dari 0,1 menjadi 
0,19. 
 Rentang usia 27 kasus dalam penelitian ini 
adalah 9–23 tahun dengan usia rata-rata 15,7 
tahun. Hal ini tidak jauh berbeda dengan beberapa 
peneliti terdahulu.11-14 Dalam penelitian ini semua 
kasusnya berjenis kelamin laki-laki. Berdasarkan 
penelitian-penelitian yang telah dilakukan 
sebelumnya terhadap ANB, dilaporkan semua 
kasusnya berjenis kelamin laki-laki,2,6,11-17 dan 
pada kepustakaan dikatakan bahwa predileksi 
ANB adalah pada laki-laki.1,2,6,11-18

 Pada penelitian ini, keluhan mimisan dan 
hidung tersumbat merupakan gejala yang selalu 
ada pada semua kasus. Keluhan yang lain berupa 
sering pilek, sakit kepala, gangguan pendengaran, 
suara sengau, gangguan penghidu, deformitas 
wajah/pembengkakan pipi proptosis penonjolan 
bola mata, benjolan pada hidung dan benjolan 
pada langit-langit termasuk gejala yang jarang. 
Beberapa peneliti terdahulu mendapatkan 
data yang tak jauh berbeda.2,4,13,14 Berdasarkan 
kepustakaan dikatakan obstruksi hidung yang 
progresif dan epistaksis berulang yang masif 
merupakan keluhan yang paling sering ditemukan 
(80%).18 Keluhan lain yang biasa menyertai 
sesuai dengan perluasan penyakit dan lebih 
jarang ditemukan.4,16 Adanya obstruksi hidung 
akan memudahkan terjadinya penimbunan sekret 
sehingga timbul rinorea kronis yang diikuti oleh 
gangguan penghidu. Tertutupnya tuba Eustachius 
oleh massa tumor ini akan menimbulkan gangguan 
pendengaran atau otalgia. Keluhan sefalgia hebat 
biasanya menunjukkan bahwa tumor sudah 
meluas ke intrakranial.18  
 Kurang khasnya keluhan yang timbul pada 
penderita ANB menyebabkan keterlambatan 
diagnosis.4 Pada penelitian ini, lamanya keluhan 

timbul antara 6–12 bulan sebelum ditegakkan 
diagnosis merupakan kelompok yang paling 
banyak (44,4%). Hal ini sesuai dengan penelitian 
sebelumnya.2,4  
 Dalam penelitian ini pada pemeriksaan secara 
rinoskopi anterior maupun dengan menggunakan 
alat nasoendoskopi tampak adanya massa, baik di 
rongga hidung maupun daerah nasofaring. Hasil 
pada penelitian ini menyerupai penelitian yang 
telah dilakukan sebelumnya bahwa secara klinis, 
tampak lesi dengan konsistensi kenyal, berwarna 
merah keunguan, dilapisi mukosa akan tetapi 
rapuh yang terdapat di daerah nasofaring dan 
dapat meluas sampai ke rongga hidung. Dengan 
nasoendoskopi dapat dilihat perluasan tumor ke 
rongga hidung, nasofaring dan ke sekitarnya tanpa 
melukai massa tumor tersebut.13,19

 Pada penelitian ini hasil dari pemeriksaan 
orofaring terhadap 9 kasus (33,3%), didapatkan 
pendorongan pada palatum. Hal ini sesuai dengan 
kepustakaan yang menyatakan bahwa keadaan 
tersebut dapat disebabkan oleh sifat tumor 
yang invasif lokal, sehingga mengakibatkan 
deformitas wajah yang nyata dengan melibatkan 
organ palatum, bagian tengah wajah dan daerah 
faring.20   
 Semua kasus dalam penelitian ini telah 
dilakukan pemeriksaan penunjang berupa 
pemeriksaan tomografi komputer (TK). Perlakuan 
ini tidak jauh berbeda dengan penelitian-penelitian 
yang telah dilakukan sebelumnya terhadap kasus-
kasus ANB.2,4,11,21 Bales et al.13 melaporkan 
bahwa 5 orang pasien dalam penelitiannya 
sebelum tindakan operatif, telah dilakukan 
pemeriksaan TK dan MRI terlebih dahulu.  Dalam 
kepustakaan dikatakan bahwa pemeriksaan TK 
berperan penting dalam membantu menegakkan 
diagnosis, untuk mengetahui secara tepat lokasi 
dan perluasan massa tumor serta destruksi tulang 
ke jaringan sekitarnya, untuk perencanaan operasi 
dan evaluasi pascapemberian terapi. TK dapat 
memperlihatkan gambaran deviasi septum, 
perluasan pada fisura orbita, pendorongan palatum 
durum serta erosi pada tulang pterigoid medial, 
sinus maksila dan dasar sfenoid.2,11,13,18 
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 Berdasarkan pemeriksaan TK dapat ditentukan 
stadium tumor ANB. Pada penelitian ini, penentuan 
stadium tumor ANB adalah berdasarkan klasifikasi 
Chandler (1984) yang dipakai di Divisi Onkologi 
THT FKUI/RSCM. Dalam penelitian ini didapati 
sebanyak 21 kasus termasuk dalam stadium III 
(77,8%), sisanya sebanyak 5 kasus termasuk 
stadium IV (18,5%) dan 1 kasus lainnya termasuk 
stadium II (3,7%). Pada penelitian ini tidak 
didapatkan penderita dengan stadium I. Hasil ini 
berbeda dengan penelitian yang telah dilakukan di 
luar negeri. Radkowski et al.4 dalam penelitiannya 
mendapatkan sebanyak 17% termasuk ke dalam 
stadium IB, 22% termasuk stadium IIA atau IIB, 
39% termasuk stadium IIC dan 22% termasuk ke 
dalam stadium III.   
 Pada penelitian ini semua kasus telah 
dilakukan tindakan pembedahan sebagai 
terapi utama ANB. Dari 27 kasus sebanyak 
26 kasus dilakukan tindakan pembedahan 
dengan ancangan transpalatal dan hanya 1 kasus 
dilakukan tindakan pembedahan dengan teknik 
peningkapan (degloving). Sebelum dilakukan 
operasi pengangkatan tumor, pada 24 kasus 
dilakukan ligasi arteri karotis eksterna, sedangkan 
pada 2 kasus dilakukan embolisasi terlebih 
dahulu dan hanya pada 1 kasus saja yang tidak 
dilakukan ligasi arteri maupun embolisasi karena 
kesulitan menemukan arteri karotis eksterna saat 
operasi. Penelitian ini mirip dengan penelitian 
yang dilakukan oleh Scholtz et al.2 sebanyak 7 
dari 14 pasien, tindakan pembedahan dilakukan 
dengan bantuan endoskopi secara transnasal, 
akan tetapi 2 dari 7 pasien tersebut menggunakan 
ancangan transpalatal.   Sisanya sebanyak 6 pasien 
memerlukan ancangan rinotomi lateral yang 
dikombinasi dengan pendekatan infratemporal 
dan hanya 1 pasien yang menggunakan teknik 
peningkapan midfasial (midfacial degloving). 
Sebelum dilakukan tindakan pembedahan tersebut 
pada 13 pasien dilakukan embolisasi terlebih 
dahulu dan hanya 1 pasien yang dilakukan 
ligasi pada arteri maksilaris. Dalam kepustakaan 
dikatakan bahwa pemilihan pendekatan operasi 
pada ANB umumnya berdasarkan lokasi dan besar 

tumor, perluasan tumor ke jaringan sekitarnya, 
usia dan keadaan umum pasien, keberhasilan 
tindakan embolisasi sebelum pembedahan serta 
pengalaman ahli bedah.2,3  Pendekatan operasi 
pada ANB harus dapat memberikan paparan 
yang baik pada daerah rongga hidung, nasofaring, 
sinus paranasal, pterigoid, fosa infratemporal 
dan dasar tengkorak.4 Ancangan transpalatal 
dilakukan apabila tumor masih terbatas pada 
daerah nasofaring, rongga hidung dan sinus 
sfenoid.2  Pembedahan yang menggunakan teknik 
peningkapan midfasial telah dilakukan sejak tahun 
1986. Teknik ini memberikan keuntungan, yaitu 
selain memiliki paparan yang luas juga bekas 
sayatan tidak akan tampak.4 Pembedahan dengan 
pendekatan infratemporal biasanya dilakukan 
apabila tumor telah mengalami perluasan dari 
fosa pterigopalatina sampai ke nasofaring dan 
menyilang sampai ke fosa infratemporal, bagian 
temporal tulang sfenoid sampai ke fosa kranii 
media termasuk sinus kavernosus lateral.2

 Dari kepustakaan juga dikatakan bahwa 
biasanya pada pasien ANB sebelum tindakan 
pembedahan dilakukan embolisasi atau ligasi 
arteri karotis eksterna terlebih dahulu dengan 
tujuan untuk mengurangi perdarahan yang banyak 
intraoperatif.18

 Pada penelitian ini hasil pemeriksaan 
histopatologi pascaoperasi semua kasus 
menunjukkan gambaran angifibroma nasofaring 
(100%). Berdasarkan kepustakaan dikatakan bahwa 
diagnosis pasti diperoleh melalui pemeriksaan 
patologi anatomi dengan cara melakukan biopsi 
pada massa tumor sebelum pemberian terapi. 
Akan tetapi, khusus pada tumor ANB diagnosis 
pasti diperoleh dengan pemeriksaan histopatologi 
pascabedah.22 Sesuai dengan sifat ANB yang 
sangat mudah berdarah dan sulit untuk dihentikan 
apabila terjadi perdarahan, maka biopsi merupakan 
kontraindikasi. Namun apabila terdapat keraguan 
terhadap pemeriksaan klinis, maka biopsi dapat 
dilakukan di atas meja operasi dengan persiapan 
operasi untuk pengangkatan tumor.17,18,23  
 Dalam penelitian ini hasil pemeriksaan 
imunohistokimia terhadap ER-β, ternyata pada 
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semua kasus menunjukkan adanya ekspresi ER-β 
(100%). Hal ini sesuai dengan penelitian yang 
dilakukan oleh Montag et al.1 terhadap 13 kasus 
ANB dengan metode imunohistokimia, yang 
melaporkan bahwa semua kasus menunjukkan 
ekspresi ER-β pada sediaan jaringan tumor. Hanya 
saja terdapat perbedaan dalam hal antibodi yang 
digunakan pada kedua penelitian tersebut di atas. 
Montag et al.1 dalam penelitiannya menggunakan 
antibodi poliklonal, sedangkan dalam penelitian 
ini yang digunakan adalah antibodi monoklonal.
Perbedaan antara kedua antibodi tersebut adalah 
pada sensitivitas dan spesifisitas yang dimilikinya. 
Perbandingan sensitivitas dan spesifisitas antara 
antibodi poliklonal dan monoklonal menunjukkan 
bahwa antibodi poliklonal lebih sensitif, karena 
dapat berikatan dengan banyak epitope yang 
berbeda yang memiliki kemiripan, sehingga 
hasilnya menjadi tidak spesifik. Sedangkan 
antibodi monoklonal bersifat lebih spesifik, 
karena hanya mampu mengenali dan berikatan 
dengan epitope yang spesifik sehingga diharapkan 
hasil yang diperoleh menjadi lebih spesifik dan 
mengurangi angka kejadian positif palsu.9,10 
Pada penelitian kami, 3 kasus yang dilakukan 
pemeriksaan imunohistokimia menggunakan 
antibodi monoklonal terhadap ER-α, menunjukkan 
tidak terdapat ekspresi ER-α pada sediaan jaringan 
tumor ANB.
 Pada penelitian ini sebagian besar kasus 
mempunyai intensitas pewarnaan yang lemah 
terhadap ER-β, terutama terlihat pada preparat 
yang berasal dari blok parafin tahun 2002 dan 2003. 
Diduga ada kemungkinan lama penyimpanan blok 
parafin dapat mempengaruhi intensitas pewarnaan. 
Berdasarkan intensitas pewarnaan terhadap ER-β, 
didapatkan pada 5 kasus (18,5%) mempunyai 
intensitas pewarnaan yang kuat terhadap ER-β, 8 
kasus (29,6%) intensitas pewarnaannya termasuk 
sedang dan sisanya sebanyak 14 kasus (51,9%) 
memiliki intensitas pewarnaan yang lemah. Pada 
kepustakaan juga dikatakan dapat terjadi sedikit 
penurunan intensitas pewarnaan pada preparat 
yang berasal dari blok parafin yang telah disimpan 
untuk beberapa waktu lamanya.24-25

 Dari hasil penelusuran literatur, tidak 
didapatkan penelitian baik di dalam maupun di 
luar negeri, yang menilai intensitas pewarnaan 
ER-β pada sediaan jaringan tumor ANB. Dengan 
demikian, penelitian ini menghasilkan data dasar 
berupa proporsi intensitas pewarnaan ER-β pada 
ANB berdasarkan pemeriksaan imunohistokimia 
yang menggunakan antibodi monoklonal.
 Pada tahun 2006 penelitian terhadap ekspresi 
ER-β dengan menggunakan antibodi monoklonal 
pernah dilaporkan di Fakultas Kedokteran 
Gigi Universitas Indonesia. Penelitian tersebut 
dilakukan dengan metode imunositokimia untuk 
mengetahui keberadaan ER-β pada mukosa mulut 
wanita dengan stomatitis aftosa rekuren (SAR) 
tipe minor. Hasil yang diperoleh adalah dari 26 
lesi SAR Minor memberikan ekspresi ER-β 
positif lemah (1+) pada 6 lesi (23,1%), sedangkan 
sisanya sebanyak 20 lesi (76,9%) menunjukkan 
hasil negatif. Dalam penelitian tersebut bahan 
untuk pemeriksaan ER-β diperoleh dari usapan 
dengan tekanan (scrap) pada mukosa mulut 
sehingga sel yang didapat tidak sebanyak apabila 
dilakukan biopsi sehingga dapat terjadi kesulitan 
saat melakukan evaluasi hasil.26     
 Pada penelitian ini berdasarkan jumlah sel 
yang positif mengandung ER-β sebanyak 25 
kasus termasuk ke dalam kelompok dengan 
jumlah sel >50% (3+) pada jaringan tumor ANB. 
Sisanya pada sebanyak 1 kasus termasuk ke dalam 
kelompok dengan jumlah sel antara 25–50% 
(2+) dan 1 kasus jumlah selnya <25% (1+). Hal 
ini tidak jauh berbeda dengan penelitian yang 
dilakukan oleh Montag et al.1 pada 13 kasus ANB, 
sebanyak 10 kasus memiliki jumlah sel >50% 
(3+), sedangkan 2 kasus lainnya dengan jumlah 
sel antara 25–50% (2+) dan sisanya 1 kasus 
mempunyai jumlah sel <25% (1+).1 Temuan pada 
kedua penelitian tersebut di atas membuktikan 
bahwa memang terdapat ekspresi ER-β pada 
jaringan tumor ANB.  
 Deyrup et al.27 dalam penelitiannya pada 53 
kasus tumor pembuluh darah, baik jinak maupun 
ganas terhadap ER-β yang dianalisis menggunakan 
antibodi poliklonal juga melaporkan bahwa 
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terdapat ekspresi ER-β pada sebagian besar kasus 
(93%) dan termasuk ke dalam kelompok 2+ sampai 
3+. Deyrup et al.28 dalam penelitiannya yang 
lain pada 40 kasus fibromatosis ekstraabdomen 
terhadap ER-β menggunakan antibodi poliklonal, 
juga melaporkan semua kasus menunjukkan 
adanya ekspresi ER-β. Sebanyak 33 kasus (83%) 
menunjukkan ekspresi ER-β>50% (3+), pada 5 
kasus (12%) menunjukkan ekspresi ER-β 11–50% 
(2+) dan 2 kasus (5%) menunjukkan ekspresi 
ER-β <10% (1+).
 Dari kepustakaan dikatakan bahwa ER-β 
mempunyai fungsi sebagai antiproliferasi, 
sehingga dapat mengurangi pertumbuhan yang 
terjadi pada tumor, walaupun sampai saat ini 
mekanisme kerjanya masih belum jelas.29 Pada 
kepustakaan dikatakan juga bahwa tidak adanya 
ekspresi ER-β atau berkurangnya rasio ER-
β:ER-α secara bermakna berhubungan dengan 
keadaan keganasan pada kelenjar payudara, 
ovarium dan prostat.31 Sementara itu, pada kasus 
angiosarcoma (22 kasus), Kaposi sarcoma (3 
kasus), epithelioid hemangioendothelioma (1 
kasus), spindle-cell hemangioma (2 kasus), 
infantile hemangioendothelioma (4 kasus), 
hemangioma (13 kasus), lymphangioma (7 kasus) 
dan papillary endothelial hyperplasia (1 kasus) 
serta kasus fibromatosis ekstraabdomen (40 kasus) 
diduga terdapat peningkatan ekpresi ER-β.27-32

 Dari penelitian yang telah kami lakukan 
didapati semua penderita ANB adalah laki-laki 
dewasa muda dan ekspresi ER-β pada ANB dalam 
penelitian ini sebesar 100%, dan pada 3 kasus 
yang dilakukan pemeriksaan imunohistokimia 
menggunakan antibodi monoklonal terhadap 
ER-α, menunjukkan tidak terdapat ekspresi ER-α 
pada sediaan jaringan tumor ANB. Dalam hal ini 
diduga telah terjadi juga peningkatan ekspresi 
ER-β pada tumor ANB yang disertai dengan 
perubahan perilaku pada ER-β tersebut, sehingga 
fungsi ER-β yang seharusnya meningkatkan 
proses apoptosis untuk mengurangi pertumbuhan 
tumor tidak dapat dilakukan sebagaimana 
mestinya. Oleh karena itu, dibutuhkan penelitian 
lebih lanjut mengenai peran ER-β pada ANB.
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