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BORANG LAPORAN BASIL PENYELIDIKAN 
PPSP 

Tajuk geran: :Expression of DNA methylation ofhomeodomain transcription factor 2 
(PITX2) and growth factor receptors in invasive ductal carcinoma of the breast and their 
associations 
Penyelidik: Dr Wan Faiziah Wan Abdul Rahman 
Jenis geran: Jangka pendek 
Tempoh geran: 2 tahun 

Jenis laporan: Laporan Kemajuan D Alatan di beli D Ya:nyatakan ...... 

Laporan Akhir*: GZJ D Tidak 

OBJEKTIF SPESIFIK KAJIAN 
(sama spt dalam proposal asal) 

1. 
To analyse the expression ofPITX2 
in invasive ductal carcinoma of the 
breast. 

2. 
To determine the association of 
PITX2 expression with ER, PR and 
HER-2 expression 

SECARAFUNGKASTERANGKAN 
PENCAPAIAN/HASIL 

PITX2 protein was expressed in 53% of 
invasive ductal carcinoma and lack of PITX2 
expression in 47%. 

Univariate analysis revealed a significant 

OBJEKTIF 
TERCAPAI 
ATAU 
TIDAK 

Achieved 

association between PITX2 expression with Achieved 
PR(p=0.001), ER(p=0.006), gland 
formation(p=0.044) and marginally 
associated with molecular subtypes of breast 
carcinoma (p=0.051). Combined ER and PR 
expression with PITX2 was also significantly 
associated (p=0.003) especially in double 
positive cases. Multivariate analysis showed 
the most significant association between 
PITX2 and PR (RR 4.105, 95%CI 1.765-9.547, 
p=0.001). 

• Laporan Akhir perlu disertakan salinan manuskrip dan surat yang dihantar kepada 
mana-mana jurnal untuk penerbitan. 

Nama Penyelidik Utama (PI): 
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.llHMI LAPORAN AKHIR PROJEK PENYELIDIKAN JANGKAPENDEK 
FINAL REPORT OF SHORT TERM RESEARCH PROJECT 

UNIVERSm SAINS MALAYSIA 
Sila kemukakan laporan akhir ini melalui Jawatankuasa Penyelidikan di Pusat 
Pengajian dan Dekan/Pengarah/Ketua Jabatan kepada Pejabat Pelantar Penyelidikan 

2. Pusat Tanggungjawab (PTJ): Pusat Pengajian Sains Perubatan 
School/Department 

4. Tajuk Projek: Expression of DNA Methylation of Homeodomain Transcription Factor 2 (PITX2) and Growth 
Factor Receptors In Invasive Ductal Carcinoma of the Breast and their Associations. 
Title of Project 

i) Pencapaian objektif projek: 
Achievement of project objectives DO 0 

ii) Kualiti output: 
Quality of outputs DO 0 

Iii) Kualiti impak: 
Quality of impacts DD 0 

iv) Pemindahan teknologi/potensi pengkomersialan: 
Technology transfer/commercialization potential DO DD 

v) Kualiti dan usahasama : 
Quality and intensity of collaboration DO DO 

vi) Penilaian kepentingan secara keseluruhan: 
Overall assessment of benefits DD D 



Laporan Akhir Projek Penyelidikan Jangk.a Pen~ek 
Final Report Of Short Term Research Project 

7. Sila sediakan laporan teknikallengkap yang menerangkan keseluruhan projek ini. 
[Sila gunakan kertas berasingan] 
Applicant are required to prepare a Comprehensive Technical Report explaning the project. 
(This report must be appended separately) 

Seperti di lampiran -

Senaraikan kata kunci yang mencerminkan penyelidikan anda: 
List the key words that reflects your research: 

Bahasa Malaysia Bahasa Inggeris 
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9. Perala tan yang Telab Dibeli: 
Equipment that has been purchased 

Tiada-

Tandatan an Penyelidik 
Signatur ofResearcher 

3 

Laporan Akhir Projek Penyelidikan Jangk:a Pendek 
Final Report Of Short Term &search Project 

Tarikb 
Date 



Komen Jawatankuasa Penyelidikan Pusat Pengajian/Pusat 
Comments by the Research Committees of Schools/Centres 

\ 

PROF R (DR) NlK SO!llAIIll YAACOB 
Chairman Of Rese;::;ch commitee 

School Of Medical Sciences 
Health Campus 

Universiti Sa ins Malaysia 
161 so Kubang Kerian, K.elilolaft. 

TANDATANGAN PENGERUSI 
JAWATANKUASA PENYELIDIKAN 

PUSAT PENGAJIAN/PUSAT 
Signature of Chairman 

[Research Committee of School/Centre} 
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LAMP IRAN 

6. Abstrak Penyelidikan 

PENGENALAN: PITX2 merupakan penemuan baru dalam kanser payudara di mana 'metilasi' 

yang berlaku pada gen ini telah menyumbang kepada prognosis yang buruk. Kami telah 

menjalankan ujian untuk melihat ekspresi protin PITX2 di dalam kanser payudara menggunakan 

kaedah imunohistokimia dan menganalisa kaitannya dengan faktor-faktor pertumbuhan yang 

telah dikenali fungsinya di dalam kanser payudara seperti ER, PR dan HER2. 

KAEDAH: Kajian 'cross sectional' telah dijalankan terhadap 100 kes kanser payudara. Potongan 

tisu parafin daripada arkib dikaji dengan kaedah imunohistokimia bagi menentukan ekspresi 

protin PITX2, ER, PR dan HER2. Bagi ujian imunohistokimia HER2 yang menunjukkan keputusan 

2+, kaedah 'CISH' telah dijalankan. 

KEPUTUSAN: Ekspresi protin PITX2 di dalam kanser payudara adalah sebanyak 53% manakala 

47% tiada ekspresi. Analisis 'univariate' menunjukkan kaitan yang signifikan antara ekspresi 

PITX2 dengan PR(p=0.001), ER(p=0.006), pembentukan kelenjar (p=0.044) dan agak berkait juga 

dengan jenis molekular kanser payudara (p=O.OS1). Kaitan yang signifikan juga ditunjukkan oleh 

kombinasi ekspresi ER dan PR dengan PITX2 (p=0.003) terutamanya dalam kes ER+PR+. Analisis 

'multivariate' telah memilih PR sebagai faktor yang paling signifikan kaitannya dengan PITX2 (RR 

4.105, 95%CI1.765-9.547, p=0.001). 

KESIMPULAN: PITX2 merupakan petunjuk prognosis yang berpotensi dalam kanser payudara 

yang telah berjaya memberikan maklumat tambahan yang berguna kepada faktor-faktor 

prognosis yang sedia ada seperti ER dan PR. Ekspresi PITX2 dan PR dalam kanser payudara 

memberikan prognosis yang sangat baik. 



ABSTRACT 

BACKGROUND: A paired-like homeodomain transcription factor 2 (PITX2) is another new 

marker in breast carcinoma when hypermethylation at P2 promoter of this gene was noted to 

be associated with poor prognostic factor. We investigated the expression of PITX2 protein 

using immunohistochemistry in invasive ductal carcinoma and its association with the 

established growth receptors such as ER, PR and HER2. 

METHODS: We conducted a cross sectional study using 100 samples of archived formalin-fixed 

paraffin embedded tissue blocks of invasive ductal carcinoma and stained them with 

immunohistochemistry for PITX2, ER, PR and HER2. All HER2 with scoring of 2+ were confirmed 

with CISH. 

RESULTS: PITX2 protein was expressed in 53% of invasive ductal carcinoma and lack of PITX2 

expression in 47%. Univariate analysis revealed a significant association between PITX2 

expression with PR(p=0.001), ER(p=0.006), gland formation(p=0.044) and marginally associated 

with molecular subtypes of breast carcinoma (p=0.051). Combined ER and PR expression with 

PITX2 was also significantly associated (p=0.003) especially in double positive cases. 

Multivariate analysis showed the most significant association between PITX2 and PR (RR 4.105, 

95%CI1. 765-9.547, p=0.001). 

CONCLUSIONS: PITX2 is another potential prognostic marker in breast carcinoma that able to 

add significant information to established prognostic factors of ER and PR. The expression of 

PITX2 together with PR may carry a very good prognosis. 
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