
I 

I 
I 

KctahalUl11 Pnngan 
25 1/Kcdoklcran II CWlln 

LA I'O IlAN AKI Ii R TAII UN 2018 

PENELITIAN TERA I'AN UNGGULAN I'EIIGU RUAN TINGGI 

Efektivitas IIISlIlill Trallsferrill Selell ium da n Bovine Serum 
Albumin Pada Medium Kultur III vitro T cr llllda p 

Apo ptosis Sci Tropoblas, Jumla h Blastosis dan 
Kebcrh as ilan T ransfer ElI1b rio 

Tahun Ke U dari Rencan:t 2 Tah un 

O lch: 

Dr. \\'itlji :Hi ,\lSi. , Drh 
Or. Ep~ :'\Iuhammad Luqmfi ll , i\1 si .• drh 

DIB IA YA I OLE II : 

NIDN 00150-4620-1) 
NIDN 00 13 126703 

OlREI>:TOI! .\T IUSET nAN PEN"A ~ IIlI AN MASYA RA I,AT 
DIRE KTORAT .IE"DERAL PE:-iGL\TAN RISET DAN I'ENGEMBANGAN 
KE~ I ENTRIAN RISET. TEKNOLOG I, DAN I'END IDI KAN T INGG I SES liAI 

DENGAN PEIUAN.JI <\N PENDANAAN I'ENELITIAN DAN SESUA I Il ENG AN 
I'EIUANJIA~ I'E~DA:'iAAN PENEUTIAN DAN l'ENGAB IlIAN KEI'A!)A 

~IASYARAKAT 

I. 

"O~ IOR : 1221SP2H1I'TNIlIIIDl! l'M/20 18 

1' '1IVE RS ITAS AIRL\ NGGA 
NO\ 'DIBE R 2018 

IR - PERPUSTAKAAN UNIVERSITAS AIRLANGGA

LAPORAN PENELITIAN EFEKTIVITAS INSULIN TRANSFERRIN SELENIUM.. WIDJIATI



f 

Kctahanan- Pangan 
251/Kedoktcran Dewan 

LAPORAN AKfliR TAHUN 2018 

PENELITIAN TERAPAN UNGGULAN PEIlGURUAN TINGGI 

floC 
Ie\<: 

L.f. '1~/\9 
\N,~ 

e 

Efektivitas Illsulill Tralls/errill SelelliulIl dan Bovine Serum 
Albumin Pada Medium Kultur III vitro Terhadap 

Apoptosis Sel Tropoblas, Jumlah Blastosis dan 
Keberhasilan Transfer Embl"io 

Tahun Ke 11 dari Rcncllml 2 Tnhun 

Olch: 

Dr. Widji:lh MSi .• Drh 
Dr. E,)y Muhammad Luqman, Msi., drh 

DIBIA YAI OLEH : 

NIIlN 0015046204) 
NIDN 0013126703 

mllF.KTOIlAT IlISF.T DAN PF.Nr.AMRIAN MASYAIlA KAT 
DIREKTORAT JENDERAL PENGUATA ' IUSET DAN t'ENGEMBANGAN 

KEMENTRJAN RISET, TEK.1II0LOGI, DAN I'ENDIDIK.AN TlNGGI SESUAI 
DENGAN PERJANJIAN PENDANAAN PENELITIAN DAN SESUAI DENGAN 

PERJANJIAN PENDANAAN PENELITIAN DAN PENGABDIAN KEPADA 
MASYAIlAKAT 

NOMOIl : 122/SI'2H/I'TNIlH/DIU'M/2018 

UNIVERSITAS AIRLANGGA 
NOYEMIIER 2018 

IR - PERPUSTAKAAN UNIVERSITAS AIRLANGGA

LAPORAN PENELITIAN EFEKTIVITAS INSULIN TRANSFERRIN SELENIUM.. WIDJIATI



Judul 

PenelitilPelaksaDa 
Nama Lengkap 
Perguruan Tinggi 
NlDN 
Jabatan Fungsional 
Program Studi 
NomorHP 
Alama! surel (e-mail) 
Anggota (1) 
Nama Lengkap 
NlDN 
Perguruan Tinggi 
Anggota (2) 
Nama Lengkap 
NIDN 
Perguruan Tinggi 
Instltusl Mitra (jlka ada) 
Nama Institusi Mitra 
Alamat 
Penanggung Jawab 
Tahun Pelaksanaan 
Biaya Tahun BerjaJan 
Biaya Keseluruhan 

HALAMAN PENGESAHAN 

: Efektivitas lnsulin Transferrin Selenium dan Bovine 
Serum Albumin pada Medium Kultur In vitro Terhadap 
Apoptosis Sel Tropoblas, lumlah Blastosis dan 
Keberhasilan Transfer Embrio 

: Dr. drh. WIDJIATI, M.Si 
: Universitas Airlangga 
: 0015046204 
: Lektor Kepala 
: Sains Vetcriner 
: 081330649116 
: widjiati@fk.h.unair.ac.id 

: Dr EPY MUHAMMAD LUQMAN M.Si 
: 0013126703 
: Universitas Airlangga 

: Dr BENY AMIN CHRISTOFFEL TEHUPURlN M.Si 
: 0015015505 
: Universitas Airlangga 

: Tabun ke 2 dari rencana 2 tahun 
: Rp 100,000,000 
: Rp 200,000,000 

Kota Surabaya, 13 - II - 2018 
Ketua. 

~~~~5M.Kes., drh) 
~ 0519860110 

~f 
(Dr. drh. WlDJIA TI, M.Si) 

NIPINIK 196209151990022001 

Menyetujui. 
kslllb,~ga~':~~litill!1 Dan lnovasi 

MSi., PhD) 
1001 

IR - PERPUSTAKAAN UNIVERSITAS AIRLANGGA

LAPORAN PENELITIAN EFEKTIVITAS INSULIN TRANSFERRIN SELENIUM.. WIDJIATI



RINGKASAN 

I .ILII: 
J'DPUSTllANf 

_,j&llYAa AllU.AN_ 

l •• RAIIAYA 

Penclitian ini bcnujuan untuk mcnghasilkan komposisi medium kultur in vilro 
yang mampu mcnsupporl pcrkembangan sigot untuk berkembang dan mcmbelah 
mcnjadi cmhrio blastosis yang siap untuk dilransfcr. Oalam rangka mcngoptimalkan 
kondisi medium ku hur sehingga menghasilkan embrio dengan daya hidup yang linggi , 
scbagai bank cmbrio untuk keperluan menunjang program ttansfer cmbrio, perlu 
menambahkan IlIslllin Trallsferrin Selenium (ITS) dan Boville Sentm Ablln/i" (BSA). 

Supiememasi iflsuji" Trallsferrin Seienillm oniam medium kuitur in viuo 
mengikal radikal , mcmacu pcrkcmbangan sci , mencegah kerusakan sci karcna peran 
antioks idan didalamnya, schingga dapal meningkatkan viabi litas blaslosis hasil kultur 
il/ vitro. Suplcmcnlasi Bovine Senlll i Ahllmin ke dalam media kultur dapat peningkatan 
kom pelcnsi pcrkcmballgan cmhrio unlllk lumbuh pada medium kultur ill vitro . 

Pcnc!ihan ini din:ncElnu. du.!am 2 t:!h!.!!l, pC!1(:!itiau tahuH kcdua tcrdiri dari bcbcrapa 
lahapan pcnclitia yaitu produksi em brio secara ill vitro. prcparasi resipicn dengan 
hormonal , Transfer Embrio mcneil dcngan mClode bedah, pemeriksaan angka 
kcbuntingan, pcmcriksaan angka implantasi, pcmeriksaan jumlah embrio yang tidak 
dimplamasikan, pcmeriksaan jumlah rents hidup dan pcmcriksaan cksprcsi intcgrin. 

Hasil pcndilian mCllunjukan Proscntase angka kcbunlingan induk sctdah cmbrio 
ditfansferkan pada kclompok perlakuan I (80%) Icbih tinggi dari pada kcJompok 
perlukuan 2 (60%) dan kclompok perlakuan 3 (60%). Prosentase jllmlah anak yang 
dilahi rkan pada kclompok pcrlakuan I (80%,) lchih tinggi duri pada kclompok 
pcrl akuan 2 (44,4%) dall kclompok pcrl akuan 3 (40,7%). Proscntasc jum lah cmbrio 
yang tidak irnplantasi pada kcJompok periakllan I (20%) Icb ih rendah dari pada 
~dulnl-luk ptila~uat\ 2 (55,G"/~) Joill kdullIlJuk ptdakudH 3 (59,3i~) . DCILl ikiulI jugll 
ekspresi integlin pada kclompok perJakuan I san gal kuat yang ditandai warna coklat 
chromogen dibandingkan kckompok perlai..'llan 12 dan perlakuan J. 

Kesimpu1an penclitian ini adalah prosemase induk bunting, jumlah anak yang 
dilahirkan dan cksprcsi intcgrin pada kclompok perlakuan suplemenLasi kombinasi ITS 
5 % dan RSA 5 % lebih baik dari pada ITS 5 % atau MEM dengan BSA 5 % • 
scdangkan proscmase Jum lah em brio yang tidak implan lasi pada kelompok pcrlakuan 
suplcmcntasi kombinl.lsi ITS 5 % dan BSA 5 % Icbih rcndah dari pada ITS 5 % atau 
MEM dengan BSA 5 %. Terdapat perbcdaan ekpresi in legnn pada utcrus yang 
diimplantasi cmbrio antar kelompok perlakuan. Kcsimpulan kombinasi ITS dan BSA 
pada medium kuhur dapat meningkatkan angka implantasi, kebulllingan, jumlah fetus 
yang diiahirkan dan cksprcsi imcgrin. Saran yang disampaikan bcrdasarkan hasii 
pcnditian ini adalah perlu dipert imbangkan dan dikaji penambahan kombinasi ITS dan 
BSA untuk mcredam pelepasan radikal bebas dalam medium kuhuf, medium ferti lisasi 
dan medium vitrifikasi 

LUa/'an yang dicapai dari penelit ian tahun kedua adalah publikasi ilmiah padajurnal 
Vcterinary World EISSN: 2231-0916, volumc II , Nopembcr 20 18 yang tcrindcks 
scopus Quartil 2, serta Seminar Inlernas ional : 5 lh Internasional Conference of 
Advance Moleculer Bioscience and Biomedical Engineering (ICAMBBE) 2018 

'" 
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BABI.PENDAHVLVAN 

1.1 La(~r Bciak,mg 

Kcberhasi lan Transfer cmbrio sangat ditentukan oleh kualitas em brio ya ng akan 

J iti<i.ilSfer dan kesiapan dari endumeirium uterus. Cmbrio dikat<1kan mempiiiiy"i 

kualitas yang bagus bila embrio tersebut bisa berkembang dan tumbuh didalam rahim 

res ipicn. Embrio yang berkualitas daral dihasilkan secara in vi tro maupun secara in 

vitro. Embrio yang dihasilkan secara in vitro mClmliki banyak kcJcbihan antant lain 

bisa dihasilkan dalam jumlah bally-ak dan umur yang scragam. 

Saat in; pcnyedian embrio secara ill vitro uilluk kcperluan transfer embrio masih 

bclum bis.1 memenuhi kual itas embrio dengan daya hidup yang tinggi. Hal in; 

bcrdasarkan pada hasil angka kebllnlingan apabila cl1lbrio yang diproduksi secara ill 

l lj"u Jitratlsrer k\: 1't:"Sipjell menghasilki111 allgka kdJulltingall yang masili fendi1h, M.:;,sih 

rendahnya angka kcbuntingan ini perlu dikaji secara mold.'Uler reproduksi, mcngingat 

pada proses kultur embrio seeara in vil'ro ban yak Ihktor yang Illcmpcngaruhi anlara lain 

sumber nlilria dan stres selama kultUL 

Untnk memJ.ksimJ.:kan kondisi mediuill k"1.i:tur da lam rangka prvduksi embrio 

seeara ill vitro untuk keburuhan transfer cmbrio, maka berbagai upaya dilakukan anlam 

lain dcngan mcrckayasa kondisi kullur ill Vill'o supaya dapal IllcningkaLkan daya hidup 

cmbno lahap blaslosis yang memcllui krileriil layak transfer. Bcbcrapa faktor 

penumbuhan di tambahkan ke medium ku:tur )aitu JII.WUII Tiuflsf.euil1 Sefefliillll dan 

/1ol 'ille Sef1lm Albumill pcmillangan dan media pcmbiakan untuk meningkatkan 

kcmampuan oosil berkembang ke lahap meiosis " . Bcbcrapa 

!I/sulin Tralls/erri" Selenium merupakan sllp lemen media kompleks yang terdiri 

Jari insulin, transf\:iT 1n dan sdellium yalig bila J ii<lmbahkail dalam medium kuliur 

dapal mcngurangi mcngikat radikal bcbas (Das ct aI. , 20 13). !I/sulill n 'olls!erri" 

Selenium mcrupakan protein komplck yang dapat mcmacu perkembangan sci , 

mencegah kcrusakan scI karen a peran antioksidan dida lamnya, sehingga dapat 

mempenaliankal1 viab il ita5 embrio, ~. ~ enurui Qin d uf.. (2007) dail Amir c:i al., (20 1 J) , 

Iflsulill Translerrin Selenium dapat meningkatkan kuali las dan viabil itas blastosit hasi l 

kultur ill vitro . 
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Bovine Serum Abumin scbagai sumber protein yang mengandung banyak asam amino 

esct15ial. SuplcllIcnlasi BSA dalam 1llaliwu kultw dap-at peningkatan kompetensi 

perkembangan embrio untuk lUmbuh pada medium kultur in vitro, mempercepat tahapan 

pembelahan cmbrio schingga embrio bisa tumbuh dan berkembang secara maksimal 

menghasilkan blastosis yang excellen dan viabilitas embrio. Viabilitas embrio yang rendah 

akan mempengarulii implaa,tasi yaitu penempelan embrio pada endometrium. 

Penurunan kualitas dan viabilitas embrio juga disebabkan karena banyaknya sel 

tropoblas yang berfunsi sebagai plasenta embrionik mengalami apoplosis, akibatnya 

tidak terjadi implantasi dan kebuntingan. Selain itu ketebalan endometrium dari 

resipicn hal1ls slap menerima embrio (Sugimoto f!l at, 2012, Gom~l. anJ Di~l, 

Sreenivas et ai., 2014; Ko<;yigit et al., 2015). 

Viabilitas blastosis hasil kultur in vitro sangat mempengaruhi angka keberhasilan 

implantasi embrio dan teIjadinya kebuntingan setelah blastosis tersebut di transfer 

keresipien. Oleh karena itu diperlukan studi untuk mengoptimalkan medium kultur, 

sehingga mampu memproduksi blastosis secara in vitro sebagai bank embrio untuk 

keperluan transfer embrio dan meningkakan angka kebuntingan. 

Berdasarkan latar belakang diatas perlu dilakukan penelitian untuk membuktikan 

Efcl.."ti ... itas Insulin Trans/errin Selenium dan Buvinc Serwu Albumin pada Medium Kultur In 

vitro Terbadap Apoptosis Sel Tropoblas, Jumlah Blastosis dan Keberhasilan Transfer 

Embrio. 

1.2. Rumusan Masalah 

Rumusan masalah yang dapat disampaikan pada penelitian ini adalah : 

1. Apakah suplementasi Insulin Transferrin Selenium dan Bovine Serum 

Albumin dapat mcningkatkan angka kebunting induk meneit ? 

2. Apakah suplementasi Insulin Trar.sferril1 Selenium dan Bo .... ine Ser.lm 

Albumin dapat meningkatan ekspresi integrine pada endometrium uterus ? 

3. Apakah suplementasi Insulin Transferrin Selenium dan Bovine Serum 

Albumin dapat menurunkan jumlah resorbsi embrio ? 

4. Apakah suplementasi III~uliii TrUlM!t::rrin St::lt::llium dan BUI/illt:: Serum 

Albumin dapat mcningkatkanjumlah fetus hidup? 

2 
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1.3. Luaran Penelitian 

Luaran penelitian ini adalah Publikasi jurnal nasional terakreditasi dan jurnal 

intemasional 
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I _ILIJ 

~nAV.Al' • •• -'''_AJ AJaLAN_ 
IVIlAIIAYA 

BAB 2. T1NJAUAN I'USTAKA 

2.1. Tinjauan Apoptosis 

Sci mt!mpunyai bekal kcmampuan unluk mdakukan prolcksi yu ilu berupil 

mckanismc pcrbaikan (repair) dan apoptosis. Embrio hasi l kulrur yang tidak bisa 

diperbo.iki akan dihancurkan illcla:ui il1ckanisme apoptosis atau mcilgalami kegaga lan 

dahlin proses fe rtili sasi dan tumbuh~kcmbangnya, scdangkan yang l1lampu bcrtahan 

akan (crus tumbuh dan berkcmbang. Mckanisme apoplosis yang terjadi pada sci in i 

dapal dikendalikan pula oleh HSPs. 

/felll Shock Fadul (l: Sf)-: nh:n.ipakllll protein yang l>cri.iiiigungjd\vab unrt.lk 

mcnginduksi terekspresinya HSPs baik pada kondisi fisiologis maupun sci yang 

mcngalami sires. HSP70 menunjukkan mckanismc prolcksi sc i dengan 111cncegah 

aktivasi caspasc yang bekerja proapoptot ik . Dalam mekanisme proses apoptosis sel 

p~jdn caspase 3 s,1Iioat menentukan. : ;,d )tul1o perlu Jiw(\spadai aJallya k~il1ljj\o:"jn'lIl 

em brio yang mampu tumbuh dan berkcrnbang, lClapi mcngalami kerusakan l.1i tingkat 

DNA. Jika tcrdapal kclainan di tingkat DNA akan rncmicu munculnya kcmat ian sci 

pada em brio yang akan di transfer (Qin et al., 2007). Sues oksidatif yang di timbulkan 

5elama pro5c..:; kultm akan meningkatall Th'f. alta yang merupakan salah sat1.1 faktf;f 

yang dapal menunmkan viabilitas embrio ( Wuu el al., 1999) 

2.2. Tinj:tu1ll1 Tcntang b,suliIlTtrmrs!errill Sele"ium 

Asam amino dalam medium :"'-uliUr akan m~ningkatkai1 perkcmbangan cmbriu 

dan meningkalkan angka keberhasilan implanlasi (Zhiang and Amstrong, 1990). Dalam 

kultur sel, sela in penambahan asam amino dipcrlukan komponen lain yaitu {I/suli" 

tralls/errin se/ellium dapal memaCl1 perkcmbangan embrio lahap blastosis, 

Dd.ri beberapa 
, ., 
,luSh p~lh:ljt[UIl 

pcnambahall asam amino tanpa Illsulin lram.jerrin selellium tidak mampu mt:rangsang 

pcrkcmbangan malurasi oosit sapi (Cordova, 2009; Ragllll eJ al., 2002; Fcngjun er al., 

2008; Kurzawa et aI. , 2002, Soler et al.. 2003, Younis el al., 1998; Jeong el al., 2008). 

dan proliferasi sc i, juga mengikat radikal bcbas. sehingga pada proses pcmbekuan 

Illsufill transferrin selenium dapat Illcll llrllnkan kemat ian illller cell mllst dan 

tropeclodem setelah proses kultur (Archer c:1 (II .. 2003; Devreker ef fll.. 200 1). 
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Kandungan transferin dan selenium membuat pertumbuhan sel menjadi lebih baik. 

Transferin mempunyai peran mengangkut zat besi ke dala.nl set, sehingga pertllmbuhan 

sel menjadi lebih optimal. Penambahan Insulin transferrin selenium mampu menekan 

radikal bebas dalam medium kultur. Selain itu Insulin transferrin Selenium dalam 

medium digunakan sebagai antioksidan. Kandungan selenium mengaktivasi glutathione 

peroxidase yang berfungsi dalam penekanan radikal bebas. 

2.3. Tinjauan Tentang Bovine Serum Albumin 

Bovine Serum Albumin memiliki beberapa asam amino yang dapatdigunakan 

scbagai substrat ~uergik oleh embrio. Penggunaall asam amino dalam media lnutw 

bebas serummeningkatkan perkembangan embrio (Lee et al., 2004). Bovine Serum 

Albumin dapat berperan sebagai antioksidan, mengendalikan pHdan osmolaritas. Asam 

amino juga dapatmengurangi stres dan sel fragmentasi disebabkan oleh dikultur embrio 

in vitro (Sugimoto et ul.,2012). 

Bovine Serum Albumin embrio mempengaruhi efisiensi perkembangan embrio 

bila digunakan untuk in vitro maturasi, in vitro fertilisasi dan in vitro kultur. Senlm 

Bovine Albumin seCara luas digunakan sebagai protein sumber di pematangan oosit dan 

media kultur embrio. tergalltungpada 5'llmber, serum yang mengandung kOllsentrasi 

yang berbeda faktor pertumbuhan, hormon, asam amino dan protein yang mengikat 

yangditemukan memiliki efek menguntungkan pada pematangan oosit dan 

perkembangan embrio karen a mampu mencegah zona pengerasan. Bovine Serum 

Albumin mcnyebabkan pecubahalldalam morfologi embrio, ultra stmktw" cmbrio, 

pembelahandan kelahiran normal (Sreenivas et al., 2014) 
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BAB III. T UJUAN DAN MANFAAT PENELITIAN 

3.1. Tuju:1II Umum 

Seeara um um tujuan peneliliun ini adalah unluk mengoplimalkan kondisi 

medium kultur schi ngga bisa mcnunjang kcbcrhasilan pcrkcmbangan em brio 

mencapai tahap blastosis 

3.2 Tuju:m Khusus Pcnclitian 

Tujuan khusus dari in i adaJah : 

Albllm;n daral 111 cningkalkan ilngka kebunting induk mcneil . 

2. Mcmbuktikan suplcmcntasi '''Sldill Trallsferrin Selellillm dan Boville Sentlll 

Albu",ill dapal mcningblkan ckspres i integri n pada endometrium ulems. 

Albumin dapat 1ll1!Ilurunkun jumlah em brio yang tidak implan tasi. 

4. Mcmbuktikan suplcmcnlasi InsuUII Transferrin Selellillm dan Boville Serum 

Albumill dupat mcningkatkanjurnlah fe tus hidup. 

3.3 Manf;lat Pcnelitian 

I. Insulil/ Tram-ferr;II Se/ellillm dapa! mclindungi cmbrio dari radi kal bcbils dan 

Un"", ,.. ~"'n "" 'III." .. , .. ,. " .. h,>(> ,,; " " ... h .. ~ "' ....... "'; .. " .. I "' ..... '" 1[,,1 , ..... ;" .,;"' ..... <'" .. I.; ......... .... ~ • •• ~ , ..... " . , ..... "" .. , ·> ~ "'~o~, "' .......... . I'· ... • .. .. • •• ~.~ ................ . .. ~ " "' '' '' ' 00-

mampu meningkatkan perkcmbangan em brio 

2. Penting untu k mcncegah Icrj ad inya apoptosis tropob lasl selama kuilur in viu-o • 

schingga akan mcningkat daya hid up blastos is dan implastasi 

kcbuntingan. 

4. Penclit ian ini dapal mcndukung program Transfer Embrio melalui lahapa n 

produksi em brio ill vitro. 

6 

IR - PERPUSTAKAAN UNIVERSITAS AIRLANGGA

LAPORAN PENELITIAN EFEKTIVITAS INSULIN TRANSFERRIN SELENIUM.. WIDJIATI



. , 
· ..J . , f' 

. ' . 

IR - PERPUSTAKAAN UNIVERSITAS AIRLANGGA

LAPORAN PENELITIAN EFEKTIVITAS INSULIN TRANSFERRIN SELENIUM.. WIDJIATI



BAR IV. METODE PENELITIAN 

4.1. Ranc'lIlgan Pcnclithw 

Pend itian ini menggunakan mClude eksperiomental1aboratorium. Rancangan yang 

digunakan ada lah Rancangan Acak Lcngkap (RAL), dcngan asumsi SCOlUa pcrlakuan 

dihasilkan iiamJ doTi lleilgambi:an sampel sampai deilgan pengerjaan seria :":onJi:;i 

laboratoriulTI .. Penclitian ini tcrdiri dari 2 tahapan sebagai berikut, ya itu : 

Pcnclitian llihun n 
I. Produksi em brio sccara in vi tro 

2. !>rl.\pafi.lsi fdipicil J (;ngali hormonal uiltuk llll.:ningkalkilil kdcbalan 

endometrium 

3. Transfer Embrio mcne il dcngan mClode bedah 

4. Pcmcriksaan cksprcsi intcrgrin pacta u(ellls 

5. P..::tlh::riksaan j UIl1I",h embrio yang iidak impl.lHiii5i 

6. Pemeriksaan jumlah fetus hid up 

3.2. Bahan dan Alat Pcnclitian 

Dahan yang digunakan pada pene:itian ini ada:ah mcnei t jan tan ilmUi 5 bulan, 

mcneil bet ina umur 3 bulan, Illsulin Transferrin Selenium (ITS). Bovllle Sefllm 

Albumin (BSA). Pregnant Mare Serum Gonadotropin , Human Chorionic 

GOl/lldo/roptll (PMSG). Phosphale Buffer Saline (HeG). medium Engle 

Minimum (MCM), min .... ml oil, geiliamysillsulfai, CCh,allt ibodi in i .... grin 

Peralatan yang digunakan pada peneii lian ini adalah inkuhator C02, mi kroskup 

inverted, program image motie, syringe, pipet pasteur, Hemi straw, pctridish 

di spossible,l1li ll ipore. 

3.3. VHl' iHOe: Pt nditiHu 

Va ri:lbcl Bcb:IS 

Variabcl bcbas pada pcncl ilian in i adalah : Insulil/ Tra"sferrin SelelliulII, Bovine 

Serum Albumill 

Val"iabel TerganlUng 

Variabe l tergantung pada penelitian ini adalah : 

I . Angka kcbuntingan 

2. Ekspresi Intcrgrin 
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3. lumlah embrio yang tidak implantasi 

4. lumlah fetus hidup 

Variabel Terkontrol 

Variabel terkontrol pada penelitian ini adalah mang penelitian, inkubator 

C02, peralatan, pemilihan alat ukur dari hasil penelitian, bahan-bahan yang 

digunakan pada penelitian. 

3.4. prosedur Pengamatan 

t. Superovulasi dan koleksi sel telur 

Meneit betina disuntik dengan hormon Pregnant Mare Serum 

GOllodotropill (PMSG atau Foligon) dcngan dosis 5 IU Empat puluh delapal1 

(48) jam kemudian disuntik dengan hormon Human Chorionic Gonadotropin 

(HCG atau Chorulon) dan langsung dikawinkan dengan meneit jantan yang 

sudah dikastrasi seeara monomatling. Tujuh belas (17) jam setelah meneil 

betilla dikawinkan dilakukan pemeriksclall vagina plug (sumbat vagina). 

Meneil betina yang positif sumbat vagina selanjutnya dilakukan koleksi sel 

tcluf. Kcmudian mencit betina yang positif sumbat vagina di dekapitasi, 

selanjutnya di bedah dan dikeluarkan tuba falofii. Selanjutnya tuba falofii 

dicuci dengan larutan PJlUjphate Buffer Saline, kemudian dipindahkan pada 

petridish selanjutnya dilakukan flushing di bawah mikroskop inverted dengan 

merobek kantong fertilisasi. Selanjutnya sel telur yang telah diflushing 

dicuci dan disiapkan untuk fertilisasi in vitro. 

2. Kematangall Oosit 

Sel telur pada gelas objek difiksasi dalam larutan ftksator yaitu 

eampuran asetic acid glacial dan metanol dengan perbandingan 1 :3, 

selanjutnya diwarnai dengan pewarna aceto orcein 1 % selama 1-2 menit, 

kemudian dHarutkan dengau larutall pellliltur. Sediaan yang telah kering 

diamati di bawah mikroskup dengan pembesaran lOOx untuk melihat tahapan 

germinal vesicle (GV), germinal vesicle break down (GVBD), Metafase I dan 

MetafaseII. 

J. Fertilisasi in vitl"O 

Sel telur yang sudah dikoleksi selanjutnya dicuei berturut-turut sebanyak 

tiga kali pada medium PBS dan MEM. Sel telur yang sudah dieuci kemudian 

dipindabkan pada medium Fertilisasi. Untuk menunggu persiapan spermatozoa 
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yang akan digunakan untuk Fertilisasi in vitro. Spermatozoa diambil dari 

cauda epididimis dari mencit jantail, kemudian dibenamkan pada medium 

Fertilisasi yang sudah ada sel lelumya. Sel lelur yang sudah bercampur 

spermatozoa kemudian diinkubasi pada inkubator C02 5% dengan suhu 37° C 

selama 7 jam, kemudian dirontokan sel granulosa ntuk mengamati 2 pn. 

4. Kultu.· embdo sampai tahap blastosis 

Setelah terbentuk 2 pn, selanjutnya sigot dipindahkan dalam medium 

kultur dan diinkubasi dalam inkubator C02 5% pada suhu 37°C. Pergantian 

medium kultur dilakukan 2 hari sekali sampai embrio mcncapai tahap blastosis. 

5. Modifikatsi n&t:dium kultur dellgatll supl\:JlIeutasi Insuli" TYaI,s/enit. 

Selenium (ITS) dan atau tanpa Bovine Serum Albumin 

Modiftkasi medium kultur in vitro dengan suplementasi Insulin Transferrin 

Selenium (ITS) dan atau tanpa Bovine Serum Albumin. Secara keseluruhan 

peuelitiall iui lcnliri Jari 3 kdompuk yaitu . 

Kelompok Perlakuan 1 (P 1) : MEM + ITS 5 % + BSA 5 % 

Kelompok Perlakuan 2 (P2) : MEM + ITS 5 % 

Kelompok Perlakuan 3 (P3) : MEM + BSA 5 % 

6. Pemeiiksaan ekap."esi iuteg.-in pada endomehium uterus 

Jaringan uterus difiksasi pada obyek glass, selanjutnya dilakukan 

rehidrasi dengan alkohol bertingkat, kemudian cuci dengan PBS, kemudian 

direndam pada 3% hidrogen pcroksida Hz02(dalam OI water) selama 20 menit, 

1 % BSA Jl11wll PBS 30 lllenit :rl.ihu iUallg, ulltiboili int~grill 1: 1 000 Semalwll, 

suhu dingin 4°C, Antibodi sekunder berlabel biotin (Anti Rat IgG Biotin 

Labelled) dan antibodi primer integrin, I jam suhu ruang, SA-HRP (Sterp 

Avidin- Hoseradish Peroxidase), 60 menit, suhu ruang, Kromogen DAB (3,3-

diaminobenzidine tetrahydrochloride), 20 menit, suhu ruang, Counterstain 

(Aceto orcein), 3 menit, suhu ruang kemudian diperiksa dibawah mikroskup. 

Setiap pergantian tahapan selalu dicuci denga PBS untuk membersihkan sisa 

baha."l yang menempel. 

7. Pengamatan Kebuntingan, Jumlah Embrio yang Tidak Implantasi, 

Jumlah Fetus Hidup 

Pada hari kc 17 diamati teIjadinya resorbsi cmbrio, jumla.'1 fetus 

sebelum fetus dilahirkan hidup dan data ditabulasi dibandingkan dari 
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BAB. VII KES IM PULAN DAN SARAN 

Kcsimpul ll lt 

Kcsimpulan dari scbagian pcncliti an yang sudah d ikcrj akan adalah : 

I. Proscn tase jumlah annk yang dil ahi rkan pada kclom pok perlakuan 5uplc rnent3s i 

, , • • . ...... ~ 1'1 " .... ... . {' .. ' , " 1 • , 'L ' . 1 , ...... (' ' " • , . r • • 
II.V I Ll U Ll l(I ,>' I I J oJ 10 \'.1<11 1 U Jr\ J I II ' C U ll ' U di ll. V<1II P d UoI I '" J I f) <1l, 'V ' V' 1..LV , 

dcngan BS" 5 % 

2. Proscnlase angka kcbun lingall induk pada kelompok perl akuan sUp!clll clilasi 

kombinasi ITS 5 % dan BSA 5 % Icbih linggi dad pada ITS 5 % atau MEM 

• _ ..... . . r '" 
v el 'Hdll D..., r\ oJ 10 

3. Proscnlasc Jurn lah cmbri o yang tidak implantas i pada kc\ompok pcrl akuan 

SuplClll cntasi kombinasi ITS 5 % dan BSA 5 % Ichih re ndah dari pada ITS 5 % 

alau MEM dcngan BSA 5 % 

dan BSA 5 % sangat kunt yabg di tandai wama coklat chromogen, scdangkan 

cksprcsi intcgri n pada kelompok dari pada ITS 5 % atau MEM dengan BSA 5 

% sedang yang di tanda i coklat Icmah. 

Saran yang di sampaikan berdasarkan hasil penclit ian JIll adal ah periu 

dipcrtimbangkan dan dikaji pcnambahan kombi ll i.lsi ITS dan BSA untuk 

mcn.:dam pclcpasan radikal bcbas dalam medium kulrur, medium fl: rtilisasi dun 
' . , ... .-. 

1I1CUIU II l VllIIIIIH I .'l1 

IS 
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seluruh jumlah fetus yang yang berkembang. lika menunggu fetus 

dila.."iukan , akan kesuHtan mengamati terjadinya resorbs! embrio, oleh 

karena itu dilakukan terminasi sebelum lahir. 

Kerangka Penelitian 

1401--...j1 Injeksi PMSG 5IU 
I..-_________ ----! I dan BeG 5 IU Meneit Betina , 

Kawinkan dengan pejantan 
Vaginal plug positip vasektomi 

KelompokPI 
ME!\I + ITS 1 5 Jlglml + 
BSAS% 

~ 

Koleksi o\'Um 

+ 
In Vitro Fcrtilisasi 

t 
Kultur embrio in vitro 

Kelompok P2 
ME.\{ + ITS I S Jlglml 

Jumlah Oosit yang diovulasikan 
Kematangan Oosit 
Angka F ertilisasi 
lumlah Blastosis 

Apoptosis Sel tropoblas 

Produksi Em~iO in vitro 

KelompokP 
l\IEM + BSA 5% 

Angka kcbuntingan 
Pemeriksaam ekspresi integrin 

Jumlah embrio yang tidak implantasi 
Jumlah fetus hidup 
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BAR V. HASIL DAN LUARAN VANG DICAPAI 

5.1. Bas il Pcnclitian 

I . Angka Kcb untingan 

Proscntasc angka kcbulltingan induk sctclah cmbrio ditransfcrkan pada 

b ·lnmnnJ..- nprb kmm 1 (PI) ]phih rino o j d .. ri nali .. !.-t·lnmnnk- nNb kll:m 7 (PJ) " , , ..,...... .. , , 

dan kelompok pcrlakuan 3 (P3). Data proscntase jurnlah anak yang dilahirkan 

dapat dilahat pada tabel 2 dan gambar 2 dibawah ini 

Tabcl 1. Prosclllasc ungka kcbulltingan paLla kclumpuk pl!rlakukan pcnambahull 
Q~ 1\ ITI\: , 1'ln 11 n n~h ; n .. "' ; QI;:. It , 1,, 1> IT \;; Iv"I ., " H"l i ........ r, .... 'a; ., .. "' i '" 
- ~ " , .. ~ -_ .. " ~"' ~ "'-~ ' ~ ~. ' - _ .... ~ f"--- .. . __ ._ .•. . _ . .... ~-¥ • •• • 

vitro 
Kclompok Ulangan Proscntasc jumi:lh 

bUrtling 

PI 5 4 (80%) 

1'2 5 3 (60% ) 

P3 5 3(60%) 

Kercnmgan: 

Kclompok Pcrlakuan I (P I) : M EM + ITS 5 % + ~SA 5 % 
Kclompok Pcrl akuan 2 (P2) : MEM + ITS 5 % 
Kclompok Pcrla J...'uan 3 (P)) : MEM + BSA 5 % 

kclompok pcrtakuan 

PJ ... I .. ·.""'~'" 

Gambar I. Pcrsentase angka kebuntingan induk sctclah cmbrio dilransrerka n 

Gambar 2. Fetus hcrkctnhang dalam uterus induk 
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2. hnplantasi dan jumllih Fctus yang lJii:lhirkan 

Proscntase jumlah anak yang di lah irkan pada kelompok pcrlakuan I (J> 1) 

Icbill linggi dari pada kelompok pcrl akuan 2 (P2) dan kelompok perlaku;.111 3 

(P3). Data prosenlase jumlah anak yang dilahirkan dapat dilahal pada tabel 

dan gam bar I dibawah ini 

Tabel 2. Persentase jumlah embrio yang dimplantasikan, jumlah cmbrio yang 
tidak implantasi dan fctus yang dilahirkan pada kclompok pcrlakukan 
pcnambahan BSA, ITS dan Komb inasi BSA dan ITS pada mcdium 
fc rt ili sasi in vitro 

Kclompuk Jumlah embrio Jumllih cl1lbrio yang Pcrscnt llse jumlnh 
yang tidllk implantllsi Fetus Yang dilahirk:m 
diimplantasik:ln 

Pi ';G 6 2G ~/o) 1 .. ttiG%' 
P2 27 15 (55 6%) 12(44,4) 
P3 27 16 (59,3%) \I (40,7%) 

Keterangan 

Kclompok PerJakuan I (P I) : MEM + ITS 5 % + BSA 5 % 
Kclompok Perlakuan 2 (P2) : MEM + ITS 5 % 
KcJompok PerJakuan 3 (£>3): MEM + BSA 5 % 
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Gambar 3. Persenlase jumlah em brio yang diimplantasikan. jumlah em brio 

kelompok perJakuan 
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3. Eksprcsi integrin pada uterus 

Ekspres i in lcgrin pada uterus mcneil an lum kdompok dilahirkan pada 

kdompok perlakuall I (P I) Icbih kual yang uilandai wama coklat dari pada 

kclompok pcrlakuan 2 (P2) dan kelompok pcrlakuan 3 (P3). Tabel data has il 

;ln~l;,;, <; 1 ~li<;I;(' rbn rJ~mh~r:m f" k<;nrf"<;; ;nlf"rJr;n ~nlM kf'lnmnnk nf"rbkmm li;!n;!1 
- .., . "" . . . 

dil ihat pada gambar dibawah ini. 

Tabe! 3. Rcrata da n s impangan baku ekspresi inlegrin pada uterus yang 
diimplanlasi embrio dari kclompok perlaku kan penambahall BSA, 
ITS d'm Kombinas i BSA dan ITS , , 

Kclompok Mean ± SD signiliklls i 

PI 6,60a ± J 95 0.000 
1'2 1,60" ± 1,52 
P3 1,80b ± 1,30 

Kelerangan . sllperknp yang ncrheda dalam kolom yang sama herhcda nvala 
p<O,05 

Kelompok Perlakuan 1 (P 1) : MEM + IT S 5 % + BSA 5 % 
Kclompok Pcrlakuan 2 (P2) : MEM + ITS 5 % 

," Kelompok Pcrlakuan 3 (P3) : MEM + BSA 5 % 

Gambar 4. Ekprcsi intcgrin paling kual pada uterus kelompok ITS dan Kombinasi BSA 

yang dilandai warn a eoklat ch romogen, scdangkan kelompok pcnambahan 

ITS saja alau BSA saj a ckprcsi imcrgrin sedang, pcmbcsaran 100 kal i 

5.2 Luaran yang dicllpai 

Luarall yang dicapai dari penelit ian tahull kt:dua adalah : 

I. publ ikasi ilmiah padajurnal Vctcrinary World EISSN: 2231-0916, volumc II , 

Nopembcr 20 18 yang tcrindeks scopus Quartil 2. 
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