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Lampiran 1.
PERSETUJUAN SETELAH PENJELASAN (INFORMED CONSENT)
NASKAH PENJELASAN UNTUK RESPONDEN (SUBJEK)

Apakah tujuan pendlitian ini?

Kontrasepsi suntik Depo Medroksi Progesteron Asetat (DMPA) yang dikenal
sebagai KB suntik 3 bulanan banyak diminati oleh ibuibu peserta KB untuk
menjarangkan kehamilan/kelahiran anak karena keuntungan pemakaian suntik DMPA
banyak, a.l. murah, mudah didapat, efektif untuk 3 bulan sekali suntik, dan masih banyak
keuntungan lainnya. Namun disamping keuntungan tsb diatas, diduga KB suntik DMPA
mempunyai dampak yang merugikan terhadap kepadatan massa tulang pemakainya
berupa penurunan kepadatan tulang (keropos tulang), terutama dalam jangka waktu
pemakaian yang lama.

Untuk itulah, kami bermaksud melakukan penelitian untuk membuktikan apakah
benar bahwa KB suntik 3 bulanan ini dapat menyebabkan keropos tulang. Juga untuk
melihat apakah ada peranan faktor keturunan (genetik) terhadap kejadian keropos tulang
ini, pada ibu-ibu pemakai KB suntik 3 bulanan.

Pada hari pemeriksaan dokter akan mencatat identitas anda (Nama, alamat, umur,
penyakit yang sedang atau pernah diderita, serta faktor risiko menderita penyakit keropos
tulang, dan memeriksa berat badan, tinggi badan, tekanan darah, nadi, suhu, status
penampilan fisik anda).

Dilakukan pengambilan foto tulang belakang dengan alat pengukur kepadatan
tulang (Densitometri DEXA) di klinik keropos tulang ,, Stella® dipimpin oleh seorang
profesor dokter ahli IImu Penyakit Dalam dan staf yang sudah terlatih dalam bidang
Radiologi dan sinar yang digunakan adalah dosis kecil yang tidak membahayakan
kesehatan ibu, tidak menimbulkan rasa sakit, tidak ada efek samping.

Kemudian Darah anda sebanyak 3 cc dari pembuluh darah pergelangan siku akan
diambil dengan jarum suntik untuk diperiksa laboratorium. Pengambilan darah akan
dilakukan oleh staf laboratorium Prodia yang sudah terlatih, didampingi oleh dokter
peneliti sendiri sehingga risiko yang mungkin terjadi akan minimal karena dilakukan

dengan teknik yang steril. Memar ringan bisa terjadi bila pengambilan darah sukar
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dikerjakan. bila ada efek samping akibat pengambilan darah akan ditangani sebagaimana
mestinya.

Keuntungan mengikuti penelitian ini, adalah bahwa anda dapat mengetahui status
kepadatan tulang anda, dan status kesehatan anda secara umum dan Cuma-Cuma (tidak
dikenakan biaya).

Anda diberikan kesempatan untuk menanyakan segala sesuatu yang belum jelas,
serta mendapatkan keterangan dari peneliti.

Partisipasi anda dalam penelitian ini akan memberikan sumbangan yang sangat
berarti bagi perkembangan ilmu pengetahuan dalam hal ini  penentuan ramalan terjadinya
suatu penyakit keropos tulang dan antisipasi pencegahan / pengobatan penyakit keropos
tulang pada akseptor suntik DMPA di kemudian hari.

Perlu diketahui bahwa identitas anda dan hasil penelitian ini dijamin
kerahasiaannya. Hanya dokter peneliti, anggota komisi etik, anggota peneliti lain yang
bisa melihat data anda. Bila data akan dipublikasikan, kerahasiaannya tetap akan dijaga.

Jka anda setuju untuk berpartisipasi, diharapkan menandatangani surat
persetujuan mengikuti penelitian. Atas kesediaan dan kerjasamanya diucapkan terima
kasih.

Pendliti,
Andi Mardiah Tahir
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LAMPIRAN 2.

SURAT PERSETUJUAN MENGIKUTI PENELITIAN SETELAH PENJELASAN

(INFORMED CONSENT)

Saya yang bertandatangan dibawah ini :

Nama
Umur
Alamat

setelah mendengar dan mengerti penjelasan yang diberikan mengenai tujuan, manfaat

cara kerja dan kemungkinan yang akan saya alami akibat penelitian ini, maka dengan ini

saya menyatakan setuju untuk mengikuti

penelitian

berupa pemeriksaan

densitometri tulang dan pengambilan darah, secara sukarela tanpa unsur tekanan atau

paksaan dari pihak manapun.

| dentitas pendliti

Nama
Alamat
Telepon
Hp

: dr. Andi Mardiah Tahir, Sp.OG
: J. Kelinci no.9 Makassar

: (0411) 874948 — 832194
: 0811 410 595
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Lampiran 3. Keterangan Kelaikan Etik
KOMISI ETIK PENELITIAN BIOMEDIS PADA MANUSIA
FAKULTAS KEDOKTERAN UNIVERSITAS HASANUDDIN

KETERANGAN KELAIKAN ETIK
(ETHICAL CLEARENCE)
Komis Etik Biomedis pada Manusia, Fakultas Kedokteran Universitas Hasanuddin telah
mempelgari dengan seksama Rancangan Penelitian yang digjukan dengan judul :
“ PENGARUH POLIMORFISME GEN COL1A1 PADA PERUBAHAN DENSITAS
MINERAL TULANG V.LUMBAL AKSEPTOR KB DMPA”

Nama : Andi Mardiah Tahir
Nomor pokok : P02.003.01.003
Promotor : Prof. Dr. dr. Edu Tehupeiory, Sp.PD-K

Menyatakan memenuhi persyaratan etik untuk pelaksarean penelitian dengan catatan

sewaktu-waktu komisi dapat melaksanankan pemantauan.

Makassar, 30 Desember 2006
Ketua Komis Etik Pendlitian, Fakultas K edokteran

Prof. dr. Suryani As ad, Sp.GK, MSc




Lampiran 4

FORMULIR KUESIONER

“ PENGARUH POLIMORFISME GEN COL1A1 PADA PERUBAHAN DENSITAS

MINERAL TULANG V.LUMBAL AKSEPTOR KB DMPA”

Nama Tanggd
Umur No.Register
Pendidikan : No.sampel/kode
| : Anamness
1 Paritas:
2 Usamenarke : ...... tahun
3 Hari pertama haid terakhir : Tgl. ....
4 Tangga penyuntikan pertama: Tgl .....
5 Riwayat menggunakan kontraseps hormonal lain : Tidak. BilaYa; jenis..
6 Riwayat menggunakan kontrasepsi lain :Tidak. BilaYa; jenisKB.:.......
7 Penyakit yang pernah/sementara diderita :

1. Hipertiroid (ya/tidak)

Kelainan endokrin (ya/tidak)
Diabetes Melitus (DM) (ya/tidak)
Gangguan pencernaan (yaltidak)
Gangguan fungs ginjal (yaltidak)
Gangguan fungs hati (ya/tidak)

N o o A~ WD

Gangguan haid (amenorea sekunder sebelum menjadi
akseptor KB): YalTidak

8 Riwayat penyakit tulang dalam keluarga (yaltidak), bilaya (jenisnya) : ....
9 Sedang memakai obat-obatan : Ya/tidak Jenisnya : .......

10 Merokok :Ya/Tidak. BilaYa: ......batang/hari

11 Minum akohol :Ya/Tidak BilaYa: ...... gelag/hari/minggu
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12 Riwayat operas : Histerektomi (ya/tidak), Salpingooforektomi Bilateral
(yaltidak), Paratiroidektomi  (yaltidak), Reseksi usus (ya'tidak).
Gastrektomi (yaltidak). Rawat inap di RS yang lama (yaltidak)
13 Penggunaan suplementasi kalsilum : Minum susu teratur / tiap hari (Ya/
tidak), suplementasi kalsium (ya/tidak).suplementas vitamin D3 (ya/tidak)
14 Mengkonsumsi minuman : Coca cola (Y altidak), Soda (Y a/tidak)
15 Aktivitas: Olah ragateratur (yaltidak).BilaYa: ........ jam/hari/minggu
16 Konsumsi makanan sehari-hari : .......
I1: Pemeriksaan Fisik
I. Tinggi Badan : m
ii. Beratbadan kg
iii. Hipertiroid : (yaltidak)
[l . Pemeriksaan densitas mineral tulang
1.Pemeriksaan |
1.1 (akseptor DMPA yang telah menerima suntikan 11, minggu ke 24 sebelum
suntikan 111)
1.2 Pemeriksaan DM T kelompok kontrol |
2.Pemeriksaan 1
2.1 (akseptor DMPA yang sama setelah suntikan 1V, minggu 48 sebelum suntikan V)
2.2 Pemeriksaan kel ompok kontrol 11
3.Pemeriksaan DMT akseptor DMPA jangka panjang (= 5 tahun)

IV. Pemeriksaan genetik (polimorfisme gen Collagen type | alpha 1/ COL1A1)

1.Aspirasi darah perifer : sebanyak 3 cc darah perifer diaspirasi dan dimasukkan ke
dalam vacumtainer yang berisi EDTA. Darah ini dismpan dalam refrigerator -20° C
untuk dijadikan bahan isolas DNA genom.

2. Studi Molekuler

Isolass DNA Genom dan amplifikasi dengan PCR dilakukan pada Laboratorium

Biomedis di Gedung Pusat Kegiatan Penelitian Unhas, bila diperlukan proses

sekuensing akan dilakukan pada Lembaga Penelitian Eijkman, Jakarta.
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Untuk isolass DNA genom :

Darah sebanyak 200 ul dicuci dengan larutan PBS dengan sentrifugasi 5.000 rpm
selama 5 menit, dicampurkan dengan larutan 0,5% saphonin dalam PBS 800 pl
dan disimpan pada suhu 4°C selama 5 menit.

Campuran ini disentrifuge 12.000 rpm selam 10 menit dalam suhu ruangan
Buang supernatant dan endapan yang terbentuk dicuci dengan larutan PBS 3x.
sentrifuge 5.000 rpm selama 5 menit, dan kemudian buang supernantan nya
kembali.

Tambahkan endapan dengan 50 ul 20% chelex dan 150 pl ddH20 (air steril) dan
campur secara homogen.

Tabung kemudian diinkubasi dalam air mendidih selama 10 menit, Untuk
memisahkan DNA, tabung disentrifuge pada 12.000 rpm selama 10 menit dalam
suhu ruangan.

Pindahkan supernatant ke tabung eppendorf yang baru (supernatant inilah yang
mengandung DNA genom)

Hasl isolasi DNA ini kemudian dijadikan cetakan (template) pada proses PCR
(pada amplifikas gen COLIAL)

3.Amplifikas gen COL1A1

Gen COL 1A 1diamplifikasi dengan menggunakan DNA genom sebagai bahan
cetakan amplifikas dalam metode nested polymerase chain reaction (PCR).
Pasangan primer yang digunakan untuk mencetak polimorfisme gen COL1A1
pada intron 1 adalah:
Tahap 1:
COL1A1 (sense) : 5-AAG ATG TCT AGG TGC TGG AGG-3
COL1A1 (antisense) : 5-ATC CTT AAA AGC TCG CCT GCT C-3
PCR tahap 2 dengan produk DNA 306 bp
COL1A1 (sense) : 5- GAG GTA CATTTCAAGTCT TGG-3
COL1A1 (antisense) : 5-CAA AGC TTT AGT CCG CGG TG-3
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Komposisi PCR adalah 50mM Tris-HCL pH 8.3, 1.5 mM MgCL2, 800nM primer

sense, 800 nM primer antisense, 200 UM dNTP dan 5 pl DNA template. Untuk

PCR tahap kedua, semua komposisi sama kecuali template DNA yang digunakan

dari produk PCR tahap pertama sebanyak 1 pl.

Kondisi PCR : Denaturasi 94°C selama 30 detik, annealing 50°C selama 30 detik

dan elongasi 72°C selama 1 menit dengan jumlah siklus 35 kali. Pada awal reaksi

dilakukan pre denaturasi pada suhu 94°C selama 5 menit dan pada akhir reaksi

dilakukan elongasi/extension akhir pada suhu 72°C selama 5 menit.

Kondisi PCR pada tahap kedua sama dengan yang dilakukan pada tahap pertama.

. Visualisas produk PCR

Untuk mengetahui ketepatan hasil amplifikas PCR pada area gen COL1A1 yang

meliputi intron 1 maka produk PCR diambil 5u dianalisa dalam gel elektroforesis

(2%) yang terendam larutan TAE . Elektroforesis dijalankan pada voltase 100 volt

selama 30 menit. Hasil elektroforesis divisualisas dibawah sinar UV.

. Enzim Restrikss DNA sekuensing

Enzim restriks yang digunakan adalah Bd | : 5-CCNNNNN’NNGG-3'
5-GGNN’'NNNNNCG-3

Sekuensing DNA akan dilakukan pada masing- masing perwakilan polimorfisme

DNA, bak wild type allele maupun mutant allele untuk melihat secara lansung

perubahan pasangan basa pada intron 1 gen COL1A1
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Nama

Tempat / Tanggal lahir
NIP

Jabatan/ Golongan
Alamat Kantor

Alamat rumah

Nama suami
Nama anak

Pendidikan Formal :

1966-1971
1972-1975
1976-1979
1979-1986
1995-2000

2001-2007

RIWAYAT HIDUP

: Andi Mardiah Tahir
: Makassar, 14 Mel 1959
: 131792 015
. Lektor Kepaa/ 111 d
: Bagian OBGIN Fakultas K edokteran Unhas /
RS BLU DR.Wahidin Sudirohusodo, KM.11 Tamaanrea,
M akassar
. J. Kelinci No.9, Makassar — 90131
Telpon : 0411-874948 / 832194
. dr. H.A. Jayalangkara Tanra, Ph.D, Sp.KJK
.- A. M. Pramatadie
- A. M. Primabudi
- Akita Dhianty

: SD Muhammadiyah, Sengkang

: SMP Muhammadiyah / SMP Neg.ll, Pare-Pare

: SMA Neg.l, Makassar

: Fakultas Kedokteran Universitas Hasanuddin, M akassar
: Pendidikan Dokter Spesialis Obstetri dan Ginekologi,

FK Unhas, Makassar

: Pendidikan Doktor, Program Pascasarjana, Unhas, M akassar

Pendidikan Tambahan / Kursus Tambahan :

1991-1992

1993-1995
1999

1999
1999

: Research student on Clinical treatment in gynecology oncology,

Hiroshima University, Japan

- Infertility course, Hiroshima University, Japan
: Course (Diploma) on Reproductive Medicine and Reproductive

Biology, Geneve University, Switzerland

: Colposcopy course, Geneve University, Switzerland
: Observership on IVF-ET Laboratory, Geneve University,

Switzerland

Kursus / Seminar / Workshop dalam negeri :

27 Nov-4 Des 1996
14-15 Februari 1997
10-19 Maret 1997

13 Juni 1997

: Clinical Training Skill (CTS), National Network of Clinical

Training for Reproductive Health, (NRC), Surabaya

: Workshop on Molecular Biological approach to diagnosis and

PCR technology application, FK Unhas, M akassar

: Advance Training Skill (ATS), National Network of Clinical

Training for Reproductive Health, (NRC), Surabaya

: Workshop Bioteknologi, Pusat Kegiatan Penelitian, UNHAS



25 Feb-1 Maret 2001 : 11'" International meeting of Society for the advancement of
reproductive care, Denpasar-Bali

2-3 Oktober 2002 : Workshop on Laparoscopy and Histeroscopy, Bandung

10 Oktober 2002 : Workshop on Invitro Fertilization and Embryo Transfer,

Denpasar-Bali
15-20 September 2003: (TOT) ALARM International Course, Jakarta
22-23 Me 2004 : Workshop on Ultrasonography, Makassar
2004-2005 . (Trainer) on ALARM Course, Makassar
5-6 Juli 2006 : (Trainer) on ALARM Course, PraPIT POGI, Manado

RIWAYAT PEKERJAAN :

1987 — sekarang : PNS ( DIKNAYS)

1988-1989 : Staf pengajar Lab. IImu Gizi, FK Unhas

1990 — sekarang . Staf penggjar Bagian OBGIN FK Unhas

1997 — sekarang : (Trainer) untuk Pelatihan Keterampilan Klinik, P2KS/POGI

2000 — sekarang . Staf penggjar Bagian OBGIN FK UMI-Makassar

2004 — sekarang . Staf pengajar Bagian OBGIN FK-UMJ Jakarta

2004 — sekarang : Pelatih Nasional untuk Kursus ALARM (POGI)

2004-2007 : (Trainer) untuk Team Pengembangan Kurikulum Berdasar
Kompetens, FK UNHAS, FK-UMI, FK-UMJ, FK-UNSRAT

2006 . Sekretaris Bagian OBGIN FK Unhas, Makassar

2007 . Sekretaris Subbagian Fertilitas Endokrin Reproduksi, Bagian

Obgin FK UNHAS, Makassar

RIWAYAT ORGANISASI:
2002 — 2006 . Sekretaris POGI Cabang Makassar
2002 — 2006 : Pengurus IDI Cabang Makassar

KARYA TULIS DAN PENELITIAN::

1999 : Tuba Infertility ( Karyatulis pada Post Graduate Course, Geneva
University, Switzerland)

2000 : Hubungan antara aktifitas radikal bebas plasenta dengan kadar peroksida
lemak dan tekanan arteri rata-rata pada penderita preeklampsia (Tesis PPDS1
OBGIN / Abstrak pada MOGiI, Juli 2001)

2003 : Gestational Diabetes Mdllitus (Jurnal Medika Nusantara 2003. 24,2:931-7)

2005 : Gambaran Densitas Minera Tulang pada akseptor KB suntik DMPA 1 tahun

2006 : Densitas Minera Tulang padaremaja putri

2007 : Dampak olahraga pembebanan terhadap Densitas Mineral Tulang wanita
usiareproduksi

2007 : Gambaran Densitas Minera Tulang pada akseptor KB suntik DMPA 5 tahun

2007 : Efek jangka panjang pemakaian KB suntik Depo Medroksiprogesteron
Asetat (Jurnal Medika Nusantara 2007.28;4: In Press)

2007 : Peranan Polimorfisme gen COL1A1 terhadap penurunan Densitas Mineral



Tulang akseptor KB suntik DMPA ( Disertasi )



