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RINGKASAN

human Chorionic Gonadotropin (2CG) merupakan hormon Gonadotropin vang
diextraksi dari urine wanita hamil yang mempunyai kosentrasi tertinggi dijumpai pada usia
k¢hamilan usia 1.5 atau 3.5 bulan saaat positip tes kehamilan. Secara biologis telah diketahui
identik dengan LH dan sering disebut LH /ike. human Chorionic Gonadotropin adalah hormon
gliycoprotein . Melakukan isolasi dan purifikasi protein 2ZCG. Berat molekuler hCG 37 dan 22
Kda sesuai dengan hasil sds- page 10%. Perhitungan kadar elisa bahwa kadar hCG ibu hamil
ugia kebuntingan 1,5 dengan 10 kali pengendapan sebesar 105,667 mIU/mL berarti setiap kali
pengendapan sebesar 10.567 mIU/mL. Kadar urine hCG usia kebuntingan 3,5 bulan rata rata
13.444 mIU/mL. Uji potensi biologis /icg terhadap ovulasi pada sapi Madura sebanyak 30 ekor
sapi Madura betina yang telah dipastikan tidak bunting dan tidak ada gangguan reproduksi.
Berumur 2-3 tahun yang mempunyai bodi score minimal 2 sebelumnya diterapi dengan pakan

nsentrat susu A protein 15 — 17 % (Phok Phand) 3 kg/hari/ekor selama 1 bulan

dikelompokkan secara acak menjadi 2 kelompok dengan masing — masing perlakuan
ndapatkan 15 ulangan penyuntikan ACG (Seerum) dan ACG hasil penelitian (kelompok
rlakuan) / kelompok kontrol. Sinkronisasi birahi dilakukan dengan menyuntikkan PGF2cr.
Jika birahi dilakukan inseminasi buatan 48 jam setelah penyuntikan PGF2a (glandin) 25 mg.
Pényuntikan ke dua dilakukan dengan interval 11 hari. 72 jam selanjutnya dilakukan
nyuntikan ACG. Inseminasi dilakukan bila tanda — tanda birahi telah muncul. Kelompok
rlakuan adalah :P; (kontrol) 15 ekorsapi  disuntik 500 IU 4CG chorulon intra muscular. P>
rlakuan) 15 ekor sapi disuntik 500 iu #CG hasil penelitian secara intra muscular . Hasil
nelitian menunjukkan bahwa tidak ada perbedaan yang signifikan p > 0,05. Kesimpulannya
tara hCG Chorullon intervet Holland (produk paten) dan Produk urine Chorionic
gonadotropin (hCG) antara kontrol dan perlakuan pada sapi Madura dalam estrus dan
k¢buntingan. Penggunaan t test dalam analisis statistik menunjukkan tidak ada perbedaan yang
nyata diantara kelompok kontrol produk patent chorulon intervet holland dan hCG perlakuan
il penelitian p > 0.05.
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PRAKATA

Puji syukur tim peneliti panjatkan kepada tuhan yang maha esa karena berkat rahmat dan
h:Iayah-nya tim penelitian ini dapat menyelesaikan penelitian dari penelitian tahun anggaran
20118, yang berjudul. isolasi, identifikasi dan produksi human chorionic gonadotropin (hCG)
dafi urine wanita hamil untuk memanipulasi maturasi invitro dan ovulasi invivo pada sapi
M%dura, Penelitian ini merupakan penelitian unggulan perguruan tinggi (PTUPT) tahun 2018
no{597/un 3.14/1t/2917.

Menyadari bahwa populasi terak sapi di Indonesia yang berkembang seiring jumlah
pepduduk yang terus melaju serta tingginya akan permintaan daging sapi maka sudah
seirlyaknya perlu dipikirkan suatu cara agar mendongkrak populasi pada kedua ternak tersebut.
Sajah satu strategi yang dapat dilakukan adalah melalui teknologi yang sederhana dengan cara
sinkronisasi birahi, sehingga memudahkan untuk pendeteksian kapan birahi terjadi yang
se njutnya akan mempermudah kapan waktu yang tepat untuk dilakukan kawin suntik. Pada
pepelitian tahun ini yang dilakukan pada sapi diperoleh hasil yang sangat memuaskan. Oleh
na itu tim pencliti mengharapkan turunnya anggaran dana untuk tahun kedua guna
mengetahui tingkat keberhasilan apabila dilakukan pada temak sapi.

Akhir kata semoga hasil penelitian ini dapat bermanfaat bagi pemerintah maupun
pefernak yang berkecimpung dalam usaha mengembangkan populasi ternak di Indonesia

khypsusnya sapi .

Surabaya, 3 Nopember 2018

iit
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SURABAVA
BAB I
PENDAHULUAN

1.1 Latar Belakang Penelitian

Tes kehamilan, tes darah kuantitatif dan tes urine yang paling sensitif pada manusia

biz
diperhitungkan, bagaimanapun, bahwa tingkat hCG total dapat bervariasi dalam rentang yang

sanya mendeteksi hCG antara 6 dan 12 hari setelah ovulasi. [29] Namun, harus

ot

sangat luas dalam 4 minggu pertama kehamilan, yang menyebabkan hasil yang salah selama

]

periode ini. [30] Kenaikan 35% seclama 48 jam diusulkan sebagai kenaikan minimal yang
konsisten dengan kehamilan intrauterine yang layak. [31]. Kajian folicullogenesis secara seluler
dimulai dari hormon GnRH, penanggulangan terhadap gangguan keseimbangan hormonal FSH
~ ILH rendah adalah pertama — tama diperbaiki penyebabnya seperti, ransum pakan diperbaiki
derrgan kualitas pakan yang baik dan seimbang, lingkungan yang lebih baik, kandang yang lebih
bersih, pergerakan udara yang baik, lebih longgar, sering dikeluarkan dari kandang agar lebih
banyak bergerak. Bila keadaannya sudah menjadi lebih baik disusul dengan penyuntikan
preparat FSH — LH atau like (FSH — LH) (5).

Human Choironic Gonadotropin (AC() tidak bersifat spesies spesifik artinya walaupun

dih
atat penderita, bahkan ACG dapat dilibatkan langsung dalam proses IVF (Invitro fertilisasi)

ilkan dari urine wanita hamil tetap masih memberikan efek terapi pada wanita resepient

manusia roses implantasi setelah transfer embrio bergantung pada kualitas embrio dan
rimaan endometrium. Diperkirakan bahwa lima puluh sampai tujuh puluh lima persen
ilan hilang karena kegagalan implantasi. Ada bukti bahwa ada sekresi awal
dotrophin chorionik manusia sebelum embrio implantasi, dan sekresi ini telah dikaitkan
an fungsi penting dalam angiogenesis dan respon inflamasi yang mendorong proses
implantasi. Tujuan kami adalah untuk mengetahui efek injeksi intrauterine human chorionic
gonadotropin (hCG) sebelum transfer embrio dalam siklus fertilisasi in vitro (2).

Pembanding folikel mulai timbul secara simultan tetapi banyak yang menjadi atresia
selayna fase luteal dari siklus gelombang pertumbuhan folikel dimana satu diantaranya menjadi
folikel dominan. Perubahan biokimia pada perkembangan folikel subordinat menjadi folikel
donjinan saat dilakukan analisa perubahan kimia terjadi sangat kontras tergantung prinsipnya
adalah FSH, LH dan receptor yang ada (5). Kajian moleculer #CG, Tingkat perkembangan
folikulogenesis terjadi sangat independent dari pengaruh gonadtrotopin hormone, antral folikuli

menjadi dangat responssibel terhadap FSH-LH. Inhibin, Activin, Insulin Like Growth Factor |
-
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(IGF I) dan dinding protein (ikatan dengan protein) mempunyai efek langsung dan tidak
lahgsung pada sel granulosa dan sel Techa dapat merangsang pertumbuhan folikel dan

reidogenesis. Inhibin mempunyai efek autocrin dan paracrin yang mampu mensintesis
ogen dalam sel techa untuk stimulasi produksi FSH-LH dan steroid. Kemungkinan tegjadi
kanisme feedback local (feedback loob) diantara individual folikel meliputi perubahan
ibin, activin, dn ikatan protein (binding protein) dibawah pengaruh lingkungan sistemik
adotropin dan growth hormon. Pertumbuhan folikel dominant dan perubahan kadar estradiol
n perubahan relative dari perubahan kadar inhibin, activin, dan IGF banding protein. Dugaan
dilakukan dengan test imonoblot kuantitatif didalam inrafolicular IGFI, IGFBP.2 (IGF
nding protein) selama seleksi hari 2-4 saat siklus estrus, folikel dominant hari ke 5 ( 5).

Sampai saat ini, ahli medis hanya mengandalkan aktivitas tergantung pada LH dari

pelfnatangan oosit akhir dan dengan demikian Mengambilnya begitu saja bahwa gelombang

mi siklus pertengahan FSH secara biologis berlebihan. Namun, sekarang saatnya

mempertanyakan paradigma ini.Bukti dari penelitian klinis mengisyaratkan bahwa pada subset

pasien yang belum ditentukan, gelombang LH dan FSH ganda menguntungkan dibandingkan

denjgan lonjakan LH dalam bentuk pemicu human chorionic gonadotrophin (HCG). Gelombang

gaqda bisa dipicu oleh bolus gonadotrophin-releasing agonis hormon menyebabkan flare up LH

dant FSH endogen dan menyerupai gelombang alami gonadotrofin HCG yang diberikan

berjamaan menjamin eksposur yang memadai terhadap aktivitas LH. Penelitian lebih lanjut

di

rlukan untuk mengkarakterisasi pasien di mana lonjakan FSH diperiukan untuk dimulainya

kembali proses meiosis oosit (32).

Tujuan jangka panjang yang akan dicapai dalam penelitian ini adalah:

Memproduksi hormon #CG (LH-like) untuk penanganan ovulasi pada sapi Madura

Laporan Penelitian Isolasi, Identifikasi dan Produksi... Herry Agoes Hermadi
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.1 Human chorionic gonadotropin (hCG).

Human chorionic gonadotropin (hCG) adalah hormon yang diproduksi oleh plasenta

setelah implantasi. [1] [2] Kehadiran hCG terdeteksi pada beberapa tes kehamilan (tes strip

keghamilan HCG). Beberapa tumor kanker menghasilkan hormon ini; Oleh karena itu, tingkat

tinggi yang diukur saat pasien tidak hamil dapat menyebabkan diagnosis kanker dan, jika cukup

tirlggi, sindrom parancoplastik, bagaimanapun, tidak diketahui apakah produksi ini adalah

penyebab penyebab, atau efek karsinogenesis. Analog hipofisis hCG, yang dikenal sebagai

hormon luteinizing (LH), diproduksi di kelenjar pituitari jantan dan betina dari segala umur. [1]

(3]

Manusia chorionic gonadotropin adalah glikoprotein yang terdiri dari 237 asam amino

dehgan massa molekul 36,7 kDa, kira-kira 14,5 «¢hCG dan 22.2kDa BhCG. [7] t adalah

heterodimerik, dengan subunit « (alfa) yang identik dengan hormon luteinizing (LH), hormon

perangsang folikel (FSH), hormon perangsang tiroid (TSH), dan subunit B (beta) yang unik

unfuk hCG. Subunit « (alfa) adalah asam amino lama. [8] Subunit § dari hCG gonadotropin

(bata-hCG) mengandung 145 asam amino, dikodekan oleh enam gen homolog tinggi yang

disusun secara tandem dan pasangan pada kromosom 19q13.3 - CGB (1, 2,3,5,7, 8) [ 9]

D

subunit tersebut yang menciptakan inti hidrofobik kecil yang diliputi oleh rasio permukaan-

terhadap-volume tinggi: 2,8 kali bola. Sebagian besar asam amino luar dari hidrofilik. [10]2CG

tidak bersifat spesies spesifik artinya walaupun dihasilkan dari urine wanita hamil tetapi masih

memberikan efek terapi pada wanita resepient atau penderita, bahkan #CG dapat dilibatkan

langsung dalam proses IVF (Invitro Fertilisasi pada manusia (2). ACG bila dilakukan terapi

pada infertilitas wanita bila dibandingkan dengan recombinant human FSH pada pembandingan

hasjl koleksi oocyte dan perkembangan embryo hasilnya sangat memuaskan Penggunaan hCG

ma

SS‘T oocyte mencapai fase metafase saat perlakuan IVF (3). untuk mengetahui apakah ada

faat tambahan dari pemberian FSH selain hCG priming pada program pematangan in-vitro

(IVM). Enam puluh wanita dengan sindrom ovarium polikistik (PCOS) yang menjalani 68

siklus VM diacak oleh nomor komputer vang dihasilkan untuk menerima stimulasi FSH atau

tide

¢. Tiga puluh lima siklus diolah dengan 75 IU rFSH selama 6 hari, dan 33 siklus tidak

diolah. Setiap siklus diberi hCG 10 000 IU 36 jam sebelum pengambilan oosit. Oosit yang

belym dewasa matang secara in vitro dan dibuahi oleh ICSI, dan embrio yang dihasilkan diganti

pada hari ke 2 atau 3. Sebanyak 1528 oosit belum matang ditemukan. Tingkat pematangan dan

Laporan Penelitian Isolasi, Identifikasi dan Produksi... Herry Agoes Hermadi
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pgmupukan secara keseluruhan masing-masing adalah 74,2 dan 72,8%. Setelah transfer embrio,
23 kehamilan menghasilkan (33,8%).(4).

2.p. Mafaat chorionic gonadotropin (hCG) dan aplikasinya
Human chorionic gonadotropin adalah glikoprotein yang terdiri dari 237 asam amino
dengan massa molekul 36,7 kDa, kira-kira 14,5 ohCG dan 22.2kDa BhCG. [7].Ini adalah

heterodimerik, dengan subunit a (alfa) yang identik dengan hormon luteinizing (LH), hormon

gsang folikel (FSH), hormon tiroid-stimulating hormone (TSH), dan subunit B (beta) yang

ik untuk hCG. Subunit a (alfa) adalah 92 asam amino yang panjang. [8] Subunit B dari hCG
gonadotropin (beta-hCG) mengandung 145 asam amino, dikodekan oleh enam gen homolog
tiggi yang disusun secara tandem dan pasangan terbalik pada kromosom 19q13.3 - CGB (1, 2,
3,15, 7, 8 ) [9]Dua subunit tersebut menciptakan inti hidrofobik kecil yang dikelilingi oleh rasio
permukaan-terhadap-volume tinggi: 2,8 kali bola. Sebagian besar asam amino luar bersifat

ofilik. [10]Fungsi {sunting]Human chorionic gonadotropin berinteraksi dengan reseptor

LHCG pada ovarium dan meningkatkan pemeliharaan korpus luteum pada awal kehamilan. Hal
in{ memungkinkan korpus luteum mengeluarkan hormon progesteron selama trimester pertama.
Progesteron memperkaya rahim dengan lapisan pembuluh darah dan kapiler yang tebal sehingga
biga menopang janin yang sedang tumbuh . Karena muatannya yang sangat negatif, hCG dapat
mgngusir sel kekebalan ibu, melindungi janin selama trimester pertama. Ini juga telah
dihipotesiskan bahwa hCG mungkin merupakan hubungan plasenta untuk pengembangan
imunotolerance maternal lokal. Sebagai contoh, sel endometrium yang diobati dengan hCG
nginduksi peningkatan apoptosis sel T (pembubaran sel T). Hasil ini menunjukkan bahwa
h(QG mungkin merupakan penghubung dalam pengembangan toleransi ‘kekebalan
pefitrofoblastik, dan dapat memfasilitasi invasi trofoblas, yang diketahui mempercepat
petkembangan janin di endometrium. [11] Ini juga telah menyarankan bahwa kadar hCG terkait
depgan tingkat keparahan Hyperemesis gravidarum pada wanita hamil. [12] Karena

kegamaannya dengan LH, hCG juga dapat digunakan secara klinis untuk menginduksi ovulasi di

ovarium serta produksi testosteron di testis. Sebagai sumber biologis paling melimpah adalah

szlita yang saat ini hamil, beberapa organisasi mengumpulkan air kencing dari ibu hamil untuk

mengekstrak hCG untuk digunakan dalam perawatan kesuburan. [13] [14].

Sapi yang menyusui Holstein (n = 158), pada 213 + 112 hari dalam pemerahan susu dan

ratjl-rata 26 + 9kg susu per hari, secara acak ditugaskan ke salah satu dari tiga kelompok
|

pedlakuan: kontrol (CG, n = 52, garam), GnRH (GG, n = 55,100 ug gonadorelin), dan hCG (HG,
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n = 51, 2500[U) diberikan lima hari setelah inseminasi buatan (AI). Suhu rektal diambil pada
t Al dan sampel darah dikumpulkan lima, tujuh, dan 12 hari setelah AI Kehamilan ditentukan
anftara 42 dan 49 hari setelah Al Konsentrasi progesteron (P4) dalam serum (ng / ml, mean +
SE) untuk CG, GG, dan HG masing-masing, 2,7 + 0,4, 2,5 + 0,4, dan 3,2 + 0,5 pada hari ke 5;
4,8+ 04,42+ 0,4,dan 5,7 + 0,5 pada hari ke 7; dan 5,2 + 0,4, 6,9 + 0,4, dan 8,5 + 0,5 pada hari
ke| 12 setelah Al.Konsentrasi P4 meningkat secara proporsional dalam serum antara hari ke 5
7 setelah AI (CG: 178%, GG:168%, dan HG: 178%), menunjukkan bahwa perawatan
tersebut tidak menimbulkan efek luteotropik pada yang ada.korpus luteum (CL). Konsentrasi P4
ningkat antara hari ke 7 dan 12 pada sapi yang diobati dengan GnRH dan hCG (GG: 164%,
dap HG: 149%, P <0,01); tapi tidak di kontrol sapi (GC: 18%, P = 0,31), menyarankan bahwa
CI} baru terbentuk. Perawatan dengan GnRH atau hCG meningkatkan tingkat konsepsi pada sapi
depgan rektum suhu di bawah 39,7 ° C (CG: 10,1%, n = 26, GG: 36,8%, n = 27; dan HG:
32{8%, n = 21), namun tidak pada sapi dengan suhu rektal di atas 39,7 ° C (CG: 15,2%, n = 26;
GG: 17,8%, n = 28; dan HG: 24,4%, n = 30). Data ini menunjukkan bahwa suhu tubuh tinggi
mednutupi dampak positif pengobatan dengan GnRH atau hCG pada hari ke 5 setelah Al saat
pembuahan.(33). hCG bukan dari spesies spesifik yang berarti bahwa meskipun urin yang
diHasilkan dari wanita hamil terus memiliki efek terapeutik pada wanita, bahkan hCG mungkin

lanigsung terlibat dalam proses IVF (Invitro (pembuahan) pada manusia. Folikel komparatif

mulai terjadi secara bersamaan tetapi banyak yang menjadi atresia selama fase luteal dari siklus
pertumbuhan folikel di mana salah satunya menjadi folikel yang dominan. Perubahan biokimia
dalam perkembangan folikel subordinat ke folikel dominan ketika dianalisis untuk perubahan
kimia terjadi berbeda dengan prinsipnya adalah FSH, LH dan reseptor (Anonimous. 1994, Daya
1995; Roche, 1996). Human chorionic gonadotropin (hCG) memiliki efek luteinizing
hormone (LH) yang ampuh pada sapi yang memperpanjang masa hidup korpus luteum (CL) dan
mehingkatkan sintesis progesteron, menginduksi ovulasi di seluruh siklus estrus,
mempromosikan pembentukan corpora lutea aksesori ketika diterapkan pada fase luteal awal,
darl dinamika gelombang folikuler meningkatkan frekuensi siklus folikel dominan tiga
gelpmbang. Karena hCG bekerja pada sel ovarium secara independen dari kelenjar pituitari dan
efeknya lebih tahan lama daripada yang dihasilkan oleh pelepasan LH endogen, penggunaan
hCG daripada hormon gonadotropin-releasing (GnRH) dapat ditargetkan pada populasi sapi
subfertil. Ulasan ini menjelaskan penggunaan klinis hCG untuk meningkatkan kinerja
repfoduksi sapi perah. Selain itu, kami menjelaskan perkembangan terbaru dalam penggunaan
pi hCG dan studi yang membahas manfaat termasuk hCG dalam protokol sinkronisasi estrus
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dan ovulasi. Tinjauan kami diakhiri dengan diskusi kritis tentang bagaimana temuan
sebelumnya terkait dengan tanggapan ovarium terhadap pengobatan hCG dapat ditafsirkan
lam terang kemajuan terbaru dalam aplikasi klinis hCG. (DeRensis et al, 2010). Penelitian ini
rkaitan dengan deskripsi berat molekul dan kadar hormon Urine Chorionic Gonadotrophin

G) pada wanita hamil berusia 1,5 - 3,5 bulan pada wanita Indonesia setelah 1000 g cold
centifugation dan teknik lanjutan Lebih khusus, studi ini membahas penggunaan Urin Chorionic

—

Gonadotrophin (hCG) sebagai zat berbasis hormon yang memicu ovulasi pada sapi dan

inansia lainnya yang berasal dari ekstraksi urin ibu hamil usia kehamilan tertentu. hCG

nlah spesies spesifik yang berarti bahwa meskipun diproduksi dari urin wanita hamil itu
masih memberikan efek terapeutik pada wanita atau pasien, bahkan hCG dapat langsung terlibat
dajam proses IVF (Invitro fertilisasi) pada manusia. Folikel komparatif mulai terjadi bersamaan
tefapi banyak yang menjadi atresia selama fase luteal dari siklus pertumbuhan folikel folikel
di

folikel subordinat ke folikel dominan ketika menganalisis perubahan kimia terjadi sangai

na salah satunya menjadi folikel dominan. Perubahan biokimia dalam perkembangan

kontras tergantung pada prinsip bahwa ada FSH, LH dan reseptor. Penelitian ini berkaitan
depgan deskripsi berat molekul dan kadar Urine Chorionic Gonadotrophin (hCG) pada wanita
il berusia 1,5 - 3,5 bulan pada wanita Indonesia setelah 1000 g cold centifugation dan teknik
lagjutan. Human Chorionic Gonadotropin (hCG) adalah hormon Gonadotropin yang diekstraksi
i urin ibu hamil yang memiliki konsentrasi tertinggi ditemukan pada usia kehamilan 1,5
hingga 3,5 bulan atau 8 hingga 11 minggu hingga 4 bulan atau 12-15 minggu saat tes kehamilan
positif. Biologinya dikenal identik dengan LH dan sering disebut LH like. Human Chorionic
Gqgnadotropin adalah hormon glikoprotein. (Hermadi et al, 2017). hCG bukan dari spesies
spgsifik yang berarti bahwa meskipun urin yang dihasilkan dari wanita hamil terus memiliki
ef¢k terapeutik pada wanita atau pasien reseptif, bahkan hCG mungkin langsung terlibat dalam
pr
befsamaan tetapi banyak yang menjadi atresia selama fase luteal dari siklus pertumbuhan folikel
di

foliikel subordinat ke folikel dominan ketika dianalisis untuk perubahan kimia terjadi berbeda
deTlgan prinsipnya adalah FSH, LH dan reseptor (Daya S, et al 1995; Roche, 1996).

Pefnanfaatan hCG untuk tujuan folikulogenesis pada sapi belum mampu menjelaskan

ses IVF (Invitro (pembuahan) pada manusia. Folikel komparatif mulai terjadi secara

-

mana salah satunya menjadi folikel yang dominan. Perubahan biokimia dalam perkembangan

mj:anisme baik invivo perkembangan folikel di ovarium maupun invitro dalam proses
pematangan ternak oosit. Apakah mekanisme mengikuti aturan FSH - LH endogen atau faktor

laipnya. Diperlukan penelitian yang dapat membantu memantau instrumen ultra sono grafi
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(ultrasound) untuk mengetahui gelombang pertumbuhan folikel (gelombang Follicular) atau
pemantauan pematangan oosit di invitro. Gangguan hormonal hormonal yang menyebabkan
pepurunan kesuburan ternak dan pembiakan ternak dapat diperburuk oleh banyak faktor.
pefsiapan enzim FSH - LH atau FSH Seperti - LH FSHp (Porcine FSH), Serum Gonadotropin
Hdmil Hamil (PMSG) dan Human Chorionnic Gondotropin (hCG) (Allacivar et al., 1992;
Rj:l‘le, 1996).

Human chorionic gonadotropin (hCG) memiliki efek luteinizing hormone (LH) yang

ampuh pada sapi yang memperpanjang masa hidup korpus luteum (CL) dan meningkatkan

sintesis progesteron, menginduksi ovulasi sepanjang siklus estrus, meningkatkan pembentukan
cofpora lutea ketika diterapkan pada fase luteal awal, dan memodifikasi dinamika gelombang
folikel meningkatkan frekuensi siklus folikel dominan tiga gelombang. Karena hCG bekerja
paga sel ovarium secara independen dari kelenjar pituitari dan efeknya lebih tahan lama
datipada yang dihasilkan oleh pelepasan LH endogen, penggunaan hCG daripada hormon
‘gonadotropin-releasing (GnRH) dapat ditargetkan pada populasi sapi subfertil. Ulasan ini
menjelaskan penggunaan klinis hCG untuk meningkatkan kinerja reproduksi sapi perah. Selain
itu| kami menjelaskan perkembangan terbaru dalam penggunaan terapeutik hCG dan studi

ngani manfaat termasuk hCG dalam protokol sinkronisasi estrus dan ovulasi. Tinjauan
i berakhir dengan diskusi kritis tentang bagaimana temuan sebelumnya yang terkait dengan
tanggapan ovarium terhadap pengobatan hCG dapat ditafsirkan dalam terang kemajuan terbaru
dafam aplikasi klinis hCG. (De Rensis et al, 2010). Tes kehamilan, tes darah kuantitatif dan tes
urip yang paling sensitif pada manusia biasanya mendeteksi hCG antara 6 dan 12 hari setelah
lasi. (Lenhard et al, 2012). Namun, harus diperhitungkan, bagaimanapun, bahwa kadar hCG
total dapat bervariasi dalam rentang yang sangat luas dalam 4 minggu pertama kehamilan, yang
menghasilkan hasil yang salah selama periode ini. (Schuler, 2017) peningkatan 35% selama 48
diusulkan sebagai peningkatan minimal yang konsisten dengan kehamilan intrauterus yang
tepat. (Kirk et al, 2013). Studi tentang folicullogenesis seluler dimulai dengan hormon GnRH,
pencegahan gangguan keseimbangan hormon FSH-LH yang rendah pertama dikoreksi
penyebabnya, ransum pakan ditingkatkan dengan kualitas pakan yang baik dan seimbang,
lingkungan yang lebih baik, kandang yang lebih bersih, udara gerakan yang baik, lebih longgar,
serjng dikeluarkan dari kandang untuk bergerak lebih banyak. Jika situasinya lebih baik diikuti
dergan injeksi persiapan FSH - LH atau sejenisnya (FSH - LH) (Loutradis. 2004).

The Human Choironic Gonadotropin (hCG) bukan dari spesies tertentu yang berarti

baliwa bahkan jika diproduksi dari urin wanita hamil itu masih memberikan efek terapeutik pada
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nita penerima atau pasien, bahkan hCG dapat langsung terlibat dalam proses IVF

(ppmbuahan invitro) pada manusia proses implantasi setelah transfer embrio tergantung pada
litas embrio dan penerimaan endometrium. Diperkirakan bahwa lima puluh hingga tujuh
pyluh lima persen kehamilan hilang karena kegagalan implantasi. Ada bukti bahwa ada sekresi
| human chorionic gonadotrophin sebelum implantasi embrio, dan sekresi ini telah dikaitkan
dengan fungsi penting dalam angiogenesis dan respon inflamasi yang mendorong proses
implantasi. Tujuan kami adalah untuk menentukan efek dari suntikan human chorionic
ggnadotropin (hCG) intrauterine sebelum transfer embrio dalam siklus fertilisasi in vitro (Lund
et|al 2014;. Schmidt et al. 1996). Folikel komparatif mulai terjadi bersamaan tetapi banyak yang
mtnjadi atresia selama fase luteal dari siklus pertumbuhan folikel folikel dimana salah satunya
menjadi folikel yang dominan. Perubahan biokimia dalam perkembangan folikel subordinat
menjadi folikel dominan ketika menganalisis perubahan kimia terjadi sangat kontras tergantung
pada prinsip bahwa ada FSH, LH dan reseptor yang ada (Loutradis. 2004). Sebuah studi
mplekuler hCG, laju perkembangan folikulogenesis terjadi sangat independen dari efek hormon

ganadtrotopin, folikel antral menjadi sangat responsif terhadap FSH-LH. Inhibin, Activin,
Ingulin Seperti Growth Factor I (IGF I) dan dinding protein (ikatan dengan protein) memiliki
efek langsung dan tidak langsung pada sel granulosa dan sel-sel Techa dapat merangsang
rtumbuhan folikel dan storeidogenesis. Inhibin memiliki efek autocrin dan paracrin yang
mampu mensintesis androgen dalam sel teka untuk menstimulasi produksi FSH-LH dan steroid.
Ké¢mungkinan mekanisme umpan balik lokal (umpan balik loob) antara folikel individu
tefmasuk perubahan inhibin, aktivin, dan pengikatan protein (protein pengikat) di bawah
ngaruh gonadotropin sistemik dan hormon pertumbuhan. Pertumbuhan folikel dominan dan
rubahan kadar estradiol dan perubahan relatif dalam perubahan kadar inhibin, aktivin, dan
IGF dibandingkan dengan protein. Kecurigaan ini dilakukan oleh uji imonoblot kuantitatif pada
IGFI inrafolicular, IGFBP.2 (IGF bainding protein) selama seleksi 2-4 selama siklus estrus,
dgminan folikel hari ke 5 (Loutradis. 2004).
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BAB 3. .

TUJUAN DAN MANFAAT PENELITIAN

Tujuan yang akan dicapai dalam penelitian ini adalah:

Memproduksi hormon yang mempunyai kosentrasi tertinggi dijumpai pada usia
kehamilan usia 1.5 atau 3.5 bulan saaat positip tes kehamilan. Secara biologis telah
diketahui identik dengan LH dan sering disebut LH [like. human Chorionic
Gonadotropin adalah hormon glycoprotein . Melakukan isolasi dan purifikasi protein
hCG untuk mengetahui berat molekuler sesuai dengan hasil sds- page 12 %. Perhitungan
kadar elisa bahwa kadar hCG ibu hamil usia kebuntingan 1,5 -3,5 bulan untuk

penanganan ovulasi pada sapi Madura

Manfaat yang akan diperoleh dalam penelitian ini adalah:

Meningkatkan populasi sapi Madura merupakan plasma nuftah asli Indonesia melalui

proges sinkronisasi birahi dan ovulasi guna kesinambungan peoduksi 2CG (LH-like) human

Ch

wa

:]rionic Gonadotropin (#(C'(;) merupakan hormon Gonadotropin yang diextraksi dari urine

ita hamil yyang bias diproduksi di Indonesia.
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BAB 4. SURABAYA
METODE PENELITIAN
4.1. Kerangka Umum Pemecahan Masalah
Untuk memecahkan masalah dalam penelitian ini maka dibuat kerangka umum
pemecahan masalah yang nantinya akan dijabarkan kedalam metode yang lebih khusus dan
terperinci. Pada garis besarnya penelitian ini dilakukan secara bertahap yang terdiri atas tiga

tahapan sebagai berikut

4.2.Bahan dan Peralatan Penelitian

Pada penelitian ke — 1 memerlukan sampel urine hamil sehat yang diambil dari RS Dr.
Soetomo Surabaya dan uji biologis Bahan dan reagen yang dipakai dalam penelitian kedua
adalah isolat ACG yang diperoleh dari hasil extraksi urine hamil setelah melalui karakterisasi
dan isolasi dengan teknik SDS-PAGE dan Elusi. membran nitroselulosa (Hybond-C pure,
nitrocellulosa membrane, Amersham Life Science-England), kertas tissue, carbonate-
bigarbonate, BSA (Bovine Serum Albumin), MgC12, NaOH, TBS (Tris Buffer Saline),
Glutaraldehyde 0,25% TCM (Tissue CultureMedium) Sedangkan peralatan yang digunakan

adalah Blotter (Bio-Dot Apparatus, BIORAD-USA), microplate, Elisa reader, vacum pump,
vortex, gunting, pipet eppendorf, pipet Pasteur, plastik tip, cawan petri, gunting, kantong
selpfan, sentrifus, tabung reaksi, magnetic stirrer, incubator C02, refrigerated centrifuge, freezer,

autoclaf, peralatan gelas, peralatan seksi, vaccutainer.

16
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e Penelitian Digambarkan dalam kerangka penelitian secara skematis dua tahap dari
2017 adalah sebagai berikut :

Kerangka Penelitian Secara Skematis Il

¢

Koleksi Urine wanita hamil 1,5- 3.5 bulan sehat

|
v

Ekstra chprcol untuk menghilangkan steroid hormon, sterifugasi dingin dan pemisahan

hCG dengan sephadex coloums chromatography G— 100.

'

Karakteristik, identifikasi hCG dengan SDS - PAGE

Penentuan Kadar Protein hCG dengan elisa

'

Uji

Potensi Biologis hCGterhadap birahi dan kebuntingan sapi madura

4.3. Uj

Kecan

i Potensi Biologis #CG terhadap Ovulasi pada Sapi Madura

Sebanyak 30 ekor sapi Madura betina di desa Keramat, Sembilangan dan Ujung Piring
atan Bangkalan yang telah dipastikan sehat dan fertil. Berumur 2-3 tahun yang

mempgnyai bodi score minimal 2 sebelumnya diterapi dengan pakan konsentrat susu A protein

15-1

J % (Phok Phand) 3 kg/hari/ekor selama 1 bulan dikelompokkan secara acak menjadi 2

kelompok dengan masing — masing perlakuan mendapatkan 15 ulangan penyuntikan ACG

(Seeru
Sinkro

m) dan #CG hasil penelitian (kelompok perlakuan) / kelompok kontrol.
hisasi birahi dilakukan dengan menyuntikkan PGF2a.
Jika birahi dilakukan inseminasi buatan 48 jam setelah penyuntikan PGF2a (glandin)

25 mg] Penyuntikan ke dua dilakukan dengan interval 11 hari. 72 jam selanjutnya dilakukan
penyurftikan #CG. Inseminasi dilakukan bila tanda — tanda birahi telah muncul.

Kelom
Py (kor
P2 (per|

bok perlakuan adalah :
trol) 15 ekorsapi : Disuntik 500 [U #CG chorulon intra muscular.
akuan) 15 ekor sapi :  Disuntik 500 iu #CG hasil penelitian intra muscular
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PERPUSTAKAAN
WEVERSITAS AIRLANGSA
BAB 5. :___IURABAYL_

HASIL DAN LUARAN YANG DICAPAI

S.1. Hasil
Berat molekul urin human chorionic gonadotrophin (hCG) adalah 37 kda dan 22 kda

dalam|penelitian ini sebagai Cole (2010) dalam penelitiannya, perhitungan tingkat elisa bahwa

kadar hCG ibu hamil dengan usia kehamilan 1,5 - 3,5 bulan kehamilan usia rata-rata 13.444

miu /

ml. Teknologi Bioassay Laboratorium urine hamil. Hasil penelitian menunjukkan

absorbans OD 0,133 dengan konsentrasi 13,444 mIU /m L. dengan 10 kali deposisi urin.

Hasil pi

Table 5.1. Sinkronisasi Estrus dengan Pgf 2 a dan dikombinasikan dengan hCG

Estrus synchronization

hCG Chorullon Hasil hCG Urine Hasil
I + U1 +
C.2 + Uz +
8% + U.3 if:
C4 g U.4 =
LoD + LLY +
Co6 + U.6 +
C.7 + i 857 +
C38 + U.8 +
C9 + usy +
C.10 + U.10 +
C.T1 + U.TI ¥
C.12 + U.12 +
(83 ] + U.13 -+
C.ld T U.14 b
C.1I5 + U.15 +

Total + 15 +15

(p >0.05)

enelitian menunjukkan tidak ada perbedaan yang signifikan dengan uji T p> 0,05 tidak

menunjukkan perbedaan yang signifikan dalam estrus, dimana injeksi 2 X Pgf 2 « interval 13-

hari da

N estrus rata-rata 16 dari semua persilangan sapi madura menunjukkan estrus nyata.

KejadiT ini memungkinkan ovarium memberikan kesempatan untuk mengembangkan folikel

sub ord
hari ke
hCG mg

Sela

nat menjadi folikel de Graaf (Imthurn et al, 1996) dalam stimulus Pgf 2 a kedua pada
11. Setelah itu pada hari ke 13 semuanya di kelompok Chorullon dan Kelompok urine
enunjukkan gejala 100% gejala estrus.

n itu, reseptor LH / hCG juga diekspresikan pada sel granulosa. Casarini dkk. telah

melaporkan bahwa jalur sinyal hCG dan LH tidak sepenuhnya tumpang tindih, dan fakta ini

mungki
(Guibou

releasin

n memiliki implikast untuk penggunaan hCG dalam teknik reproduksi bantuan (ART)
rdenche et al, 2009). Hershko Klement dkk. menggambarkan bahwa gonadotropin-

£ hopagnsendf@nRH) agonis. awployinisaidbapodrhagal  penggantichialies kb

19



IR-PERPUSTAKAAN UNIVERSITAS AIRLANGGA

4.4 Jagwal Penyuntikan #CG pada penelitian 2

PG1 PG2 hCG estrus USG (rectal palpasi)
I I | I
Hari 0 Harill Haril3 Harike60

4.5. Rahcangan dan Analisis Statistik
ata hasil ekstraksi, identifikasi, isolasi #CG dan karakteristik diolah secara deskriptif.

Data yang diperoleh dari birahi dan kebuntingan yang telah dilakukan akibat penambahan #CG
pada sapi diidentifikasikan dengan adanya maturasi atau kematangan sel telur sapi dianalisis
secara $idik ragam (Anova) bila terdapat perbedaan perlakuan dilakukan uji lebih lanjut
dengan [uji Tukey. Sedangkan data tingkat kematangan sel telur dianalisa dengan uji Khi-
Kuadrat(Steel and Torrie, 1991)

- Data yang diperoleh dari pertumbuhan folikel, birahi dan ovulasi serta kebuntingan
pada saxri Madura juga dilakukan analisis yang sama.

Laporan Penelitian Isolasi, Identifikasi dan Produksi... Herry Agoes Hermadi
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menyebabkan era baru pemberian agonis GnRH diikuti oleh hCG yang memicu ovulasi (Cole.

2010)

Hasil

menun,

interva
nyata.
al, 199

bahwa

Gambar 5.1. Diagnosa Follikel Dominan saat estrus
enelitian menunjukkan tidak ada perbedaan yang signifikan dengan uji t p> 0,05 tidak
ukkan perbedaan yang signifikan dalam tanda estrus, di mana injeksi 2 X Pgf 2 «
| 11 hari dan estrus rata-rata hari ke 13 dari semua sapi Madura menunjukkan estrus
Acara ini memungkinkan ovarium memberikan kesempatan untuk berkembang (frike et
3. Ginter et al. 1989) dalam stimulus Pgf 2 « kedua pada hari ke 13. Setelah berovulasi

pada hari ke 16 semuanya di Chorullon dan hCG kelompok urin menunjukkan

keham

lan positif 100% (10 ekor) di hCG Chorullon dan 90% (9 ekor) urin hCG. Terjadi pada

sapi Madura setelah Al menggunakan semen beku 84% (Wurlina et al, 2014)

Ta

le.5.2. Diagnosa kebuntingan 60 hari dengan USG

Diagnosa kebuntingan 60 hari

hCG Chorullon Hasil hCG Urine Hasil

1 4 ¥ U.1 - +

C.2 + U.2 e

.3 4 U3 x

C4 ¥ U4 — +

C.5 + U5 ¥

C.6 s U.6 an

7 ] R - U.7 ; 2
- C38 i . - - U.8 - +

C9 + Y +

L0 1 O F T LA [ e

47 + R (9 /i & ] ;

Cild . ~U.12 +

(B E] + U.135 B +

C.14 [ . _ S8 +

231 o S B i3 0 -
_ Total T + 15 B 1 +14

(p >0.05)
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hCG |disekresikan oleh syncytiotrophoblast yang berasal dari sel-sel sitotrofoblas terfusi dan
dibedgkan (Chot et al 2014; Nwabuobi, et al.2017) untuk waktu yang lama, peran utama yang
diketahui dari hCG adalah promosi sekresi progesteron oleh korpus luteum pada awal
kehanyilan (Hung yu et al, 2000), bertindak melalui reseptor hCG / LH (luteinizing hormone).
Namur'l, baru-baru ini, banyak fungsi lain dari hCG, tidak hanya di plasenta tetapi juga di
miométrium (Santos et al, .2001), rahim, dan janin, telah dijelaskan (Cole, LA2010;
Guiboprdenche et al, 2009).

Gambar 5.2. Diagnosa kebuntingan hari ke 60 tampak gambar USG

Dalam gambar USG Nampak kepala bulat lonjong dan tulang belakang yang hyperekogenik
menunjukkan warna putih tulang dan gambaran hitam ditengah bersifat hypoechogenik adalah

cairan amnion.

Laporan Penelitian Isolasi, Identifikasi dan Produksi... Herry Agoes Hermadi
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S.2. Luaran yang dicapai
Tabel|.5.3. Target Capaian Tahun 2018
Jenis Luaran Indikator Capaian
TS TS+1
1 Publikasi Ilmiah International X
Nasional
Terakriditasi
2 Pemakalah dalam International X
i‘_emu Iimiah Nasional
3 Invitéd speaker dalam | International
temu ilmiah
Visiting lecturer International
HKI hak kekayaan Paten X
intelektual
6 Produk X
7 Model
8 Buku Ajar (ISBN) X
9 Tingkat Kesiapan Teknologi

Laporan Penelitian Isolasi, Identifikasi dan Produksi...
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RENCANA DAN TAHAPAN BERIKUT

Penelitian ini diprogram hanya 2 tahun rencana dan tahapan berikut telah berakhir

tahun
kemas
birahi
urine |

kita de

2018 adalah mengaplikasikan masing masing tehnik sinkronisaswi birahi
yarakat dengan menggunakan ke dua metoda tersebut tingkat keberhasilan kejadian
dan kebuntingan antara teknologi gertak dan ovulasi untuk dengan menggunakan
\CG maupun chorullon produk patent. urine hCG dapat dikembangkan di Negara

ngan mengingat resourcesnya yang besar.

Laporan Penelitian Isolasi, Identifikasi dan Produksi... Herry Agoes Hermadi
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BAB 7. Uk AY .

KESIMPULAN DAN SARAN

7i1. Kesimpulan

untuk memanipulasi invivo diikuti dengan estrus dan kehamilan sapi Madura. Birahi atau
eqtrus terjadi pada hari ke 60 setelah dilayani Al. 60 hari setelah Al antara kerlompok kontrol
ddn kelompok ‘penelitian menggunakan “diagnosis dengan USG dan rectal palpasi untuk
pémeriksaan kebuntingan. Hasilnya memifiijukkan bahwa tidak ada perbedaan yang nyata p>

0,05 yang berbeda antara kelompok kontrol dan perlakuan dalam birahi dan kebuntingan.

7.2. Saran
Diperlukan hewan coba lebih banyak untuk mengetahui ketepatan fungsi terapi human
cfl;rrionic gonadotropin (hCG) dari urin wanita hamil terhadap kebuntingan sapi Madura yang

diaplikasikkan secra meluas di Indonesia.
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HUMAN CHORIONIC GONADOTROPIN TROM URINE OF PREGNANT WOMEN
FOR IN VITRO MATURATION OF MADURA CATTLE OOCYTES
Herry Agves llermadi’, Ruden Tateng Santanu Adikuri,
Mie'ud Mariadi' and Frma Safieri®™

Degariment of Veieenary Beproluction: *Departnrent of Vetzrovary Seaions, Fawolts of
Viteeinory Modicing, Unireraltas derianggo, Surabave, Eust Jaova, Indonesia

ARSTRACT

The purpose of this study was to tegt whether humaan chorionic gunadotropin
(LCG) from urfue of preguant women cau b used for in vitro maturarion of Madura
cattle oocytes. Urine samples were ¢ollected trum A0 healthy pregnant women
gestatiog for 1.3 to 8.5 months. Molecular weights of h UL were 17 kDa and 22 kDa.
HOG levels measured via ELISA had 10 thmes the deposition, with ag average of 275433
m [Ud at L5 months and 105,667 w [UA ar 2.5 months, respectively. T-test shownd
no sigaifivant differrnee in gocvir maturation rate between the control gronp with
patent hCG and hOG from pregnant women at P>0.05. This study illustrstes that
hCG from pregnant women &t 15 to 15 months can aid in {0 vitro maturationof
Madura cattle oocytes.

Key words: hU(G, gevitea maturanon, Madurn beel caltle, oneytes. wnne ef pregagnt

woanen

INTRODUCTION

Tyeenuncy tesrs, quautitatve blood tests
and the masr sensitive unne tests m humans
usually detect hCA helween 6 znd 12 days
after ovalation (Wilcox ot af,, 1999) TTawever,
it thould b considered that the vl OO
leve! vares a Int withan the first four weeks of
pregasncy. which makes Lests suaceptible o
error (Bntler o af., 20010, A 35% merzaze in
nUG level over 458 118 the proposed minomun
igeranient  comsiatent with an gppropnate
mtrauienne preguaney test (Ruk et ai, 2003

HMuman chonionic gowadorrapin (hTG1 s
nat spectic-apecies and not linuted to hung
hormones, v, unne how pregnant women
alsa holds therapeutic effects fur recepove
ammals. In fuer, Santubadez ef of (2014
suggested that intrautenné injectzon &l
of BCG mav be dursctly snvolved in fo citre

*FOK CORRESPONDENCE:

iemigil veareradih o we irh
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Philipp. ). Vel, Med., 35(81); 127-132, 2013

L]

ferihzation (IVFD pracess tm kumans before
emhrvo trsnsfor HOG 18 2 hormone the
placeata praduces slter impluntanan (Gregory
and Finlav, 119 Cola, 20000 and thia ean be
(leteered 1n 2evern] prognancy tezta

Human  charionie zenadotropn 15 o
ghviepretsn somposed af 237 amuno acids The
moleeular mass of intact, w’zlphar and Bikera)
hOG are 467 14 Hand 22,2 KDa, respecnively
(Gam and Lutaff. 2005), It 1 beterwhimenie
with alphs anhnaoits wdentizal w letemizing
hwmeone (LH), folliche stimularmg lhormore
TSy thyvod atimdating hormore (1'SH)
and beta subim umque to h 26 The wosabunir
eonfains Y2 amine aads, while 3 sobunit
coutinns |15 anuno aads, cncoded kv six kich
homalogous zenes aomposed of tandemz and
pares on caramosoue 11912 22GH (Steel and
Tarme, 1260 Canfeld of ul 0 1987 Agrawal o
! .3'}0'.’1

HOG teeatment g terme of crabeyane
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Arvelupment and aocyte ealloction, ha: been
shown 1o he 2 more preausing trearment Lo
female wmlen iy compared with eecomiunsnt
lwman FSIT In the stedy by Ne et al i@on1),
Si% ol the wexvles veachad  melaphase
at IVP trearment 2, consequentdy. it was
teated whether there would he an additional
henefit to admimstering FSH e top of hCi:
in pniming in viirs maturation (VM Thard
o fifth cycles were ceeated with 75 11 oFSIT
for 6 days, while 23 cveles were gven 141,000
1" heG 38 h before oocyre vetvieval and
ferulization via IVE and ICSL The resulting
embryc was repliced on dav 2 or 3 A lolal
of 1525 immarure gocytes were found The
averall maturativn and ferclization rates were
742 and 72 8%, respectively. Alter embryn
transfer 23 pregnanaes C0F8%).

The use of hCO in awumals speaifieally
on follizular growth snd development i coee
or in viiro. has been mvostiguted Due ta
it smilarity o LH kCG may alsn be vsed
clinically o wduce ovularion in (he vvanes
Fur this reasan, come orgamzations colleer
urine frum pregnant wamen tooxtrael h25
Using hCG. romparauve fulbeles begm ta
occur simultancously, hut many eases becume
atretic, Dunng the luteal phise of che fllieolar
growth evelz, vne of the fallicles becomes
dominant. Notahly. bivchumcal changes 1n
the development of suberdimate follicles w
dominant [olicles. when analyzed fur chemies]
changes, are different frum (hoea 1 FSH LH
and recoptor (Zemus of il | 2017)

In the smwde o molecular b
follienlegenesss 1 highly dependent on the
influence of gonadotropiy boviwone anrral
falbeuli s respunsible for FST-LAL Tnbabo,
actvin, nsuluehike growth Luctor T OGF
[) and protein walls (houds with protews)
dircedy  nffert granulose cells and techa
cells that somulate Gllevlsr groweh and
stermdggenasts  (Gardner  of ol 2004)
Ingection of 1ODO 1L KOG exogenoualy wichin
24 h ool sow postparium farrowing induced
ovadation o 41573 of the populanion ar
=10 duxs allor inpectnn (Armstiong of of
1992: Kirkwood of af, 1999). Postpartum aow
avaries have puicnuslly escrogenmic medium-
sized follieles 14 to & mnd and some sows
have exhibited estrons behavior (De Revsts
atal 1993 Sest and Bres, 1993: Secti and
Bratr. 19914, Langendyk of af.. 2007} But the
postpartum ectrous bohavier vheerved m 2=
davs postpartum farrowing = aneulaton
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whicn is likely due ta che inabiliy Lo gonerare
w pre-ovulatary LH swrge (Sest and Brau,
R RS

Medieal exports ep o thie day hawe
been relving on LH sctace-dependent wlone
i wduany final encyre matursbon, which
averlooks the rodundaney of the natial waves
ol mid-cvele FSIT surge. Thas, this aesds
b2 resalved. Fyvideuce frum chimeal rescarch
sugeests thil i an undetermioed subse: of
patenta the LH and FSH wavee are dachh
advantageons compared to the LH spike
the form of a himan choriome gonadateopin
(hU'GY trigger. Double waves can be trisgerad
by unndotropm-relrasing hormones. azomst,
Imluses cansmy endogenous LIE and K8H
flarc-ups aml vesembling narwrdd waves of
cupcamuant h'G ro cnsure .ull-f[u:ltP FXpRUrS
to LH wcavity (Kol and Humaidan, 20100,
Furcher reacarch s oeeded W charzerenze
hOt from urine of pregnant women wludh can
then be pazenmally used forin titye maturation
of Madura cattle oveyres

The purpose of thie resand was @
extract WO frum urige of pregrant women
gestaling wt 15 0 335 months, churactenze
amil determine the nlecular weght of the
hG protewn and pevfarm a binlagical polential
st tdeserming ies effect on the maturarion
leveel ol Madura carrie corytos

:
MATERIALS AND METHODS

HC(G: isolation,  identificution  and
purification

Crwe yamplss wore takes [rom fifey
healthy pregnant women gestanng for 15
10 25 moutks Samples were obtiwned by 5
uudwile from a clinie 1 Suralsva Fast dava
Indonesia Tn the nieming. 100 m! of wioe was
cullecied fram 2ach preguanl woman snd these
ware ven (rifuged ab 5000 mm for 15 min a0
toseparate the metahohite cells, Thiroy mg/ 100
ml activared charcoul pewder waz added and
thee mixture was eanmitiged at 3,000 rpm ar
27 for 20 i (Green 2od Leake, 1987 votd
mivtiare was homozencaus Uharsoal remaves
toxie auhstances ddyes and sterad harmones;
it alse absorbs and mzenwates  organie
chenuenls Supematant was llered thrangh
av Felauueyer tube using a Sy paper,
productng a 50wl supernylant. This was
paured inty Sephidex 5100 filteston devies
e poured intn a chamber with reening buffer
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tn carry our icetropheresis (Sukakiburs 2 ).,
19873, Purthersore, hCQ extradl obiuined
from wwe extract was provessed through
SDS-PAGE and ELISA (Cam and Lauff
2005). A running gel was insevied through the
wall roughly less than the upper limit. Argund
| ml af bulancl was added. snd the zel was lefc
for 35 min watal w hos redidified. Bulanal wus
discarded. and the gel was cleansed with PRS
and dried with Whatman puper Comb was
removed and vemnants of the gel with bulier
were ¢Jeaned.

ITCG concentration

HCG coneentratian  wra  detevgned
through  EIISA based on the sndwich
prinaple (Mahaputra and Mustafa, 2005 The
nucrotites wells Were roated wich a mongclonal
anubody dicected twwnrds o umgue antigenic
ate of the LCG molecule. An aliquot of
sample contaming  endsgenous hCG way
iacubated w the coated well. After wastung.
3 sovond wenbagen fullowed wih an enzyme
cunjugate. an anti-hCO antbedy conjucaced
with horseradish peroxidase, After incubation,
the unbound eonjugate wus washed off, The
amouat of honnd peroxidaze was proportional
{v the concentration of hUG in the sample
Haviny added the sibstrate sulution, color
intensity dwveloped was pruport:ounl to the
cangentration e[ hCG in the sample (Rariman
ol al.. 2001,

In vitro muturativa of cattle oacyics

Extracted hCG was used o jpvestigate
its porential 16 iveveing in vifro wmalurstion
tn Madugu beef cattde ancytes. There wene two
actups: the contrnd group was given TCM 199
+ 05 U pregnant mare serum gongdotinph
(PM3G) = 0.5 I17 WG (Chorelon. Inferver,
Hollandl), while the oxpunmental group
received the samwe treatment it wath 0.5 117
LCG from gestating women.

Uvaries  (rom  slaughesrhouses  were
waxhed 2 1 3 ares with physidogical saline
suludion, placed in a glass whove water bath at
A7°C, takew cae by vne with sterile uwvezers
and drivd wirh slegile tiwswe paper, Tsing
8 10 ml srevile dispusable avciage. amples
were washed with 1.5 ml of coexre washing
medium. Suction was dene by stabbing the
adjacent part of the ovary parenchyms w the
next follicle Lubble and dirpering tae noedls
up to the foibele tapproaaiely & mm in
d:amiter) near the paint of needling iwirhout

Isolasi, Identifikasi dan Produksi...

removing tas weedle test). After each follicle
fAuid wag siphoned off (abour 31 w), clis
was cavefully nansfervd mto lest cubes 1o
avoid smechaaiesl damsge to the wwuyts aud
vliced in o water bath  After the acevie bad
dropd to the buttam of the tube. predipitate
wits evalugied by placing it en a furae pon
dish and examimng wider 8 sTereo micrascape
(Mahapurra and Mustafa, 200

Unee an vocvte wus found. this wag
eollvoted with 9 mudified pastey pipette (of
the aame diameter as tbe astyted, placed an
s amaller petn dizh with wushig mediim
and exammned agan mder 3 micvoscupe
o determine ila quality (Mabaputea and
Mustafa. 2004). Afterwards, sl sucycea were
waghed 3.4 times wirh washing merhum and
was finally washed with 2.5-3 mb of haswe
cultare medium (99 JTCM 190 Quevtes with
no cumulug debris were transiesred into the
muturativn medinm, druppisr 100 pl sach n
a petri dash. A wilal of 10 corvies were used in
thes scudy, prepaved 2 h earker in iucubator
with 5% C0,. Four 110 pl dropz ol maturation
medium were placed o eack 35 mm sterile
pewi disk. Each drop of medom can culture
as wurh ag 3 cocytes \edsa were then vovered
with wigeral il wnd placed i an incubator
contiining 3% CO, set at $4°C and bumidity
of 95-100%: for 21 k. One pereent acety-oremn
stsin vias added 10 determine matury level of
oge cell (Chen et /., 2013).

T wllect duta on egy maturity. barvested
cggs were placed aml coveved on the glass
vljeet. then pinced in a fixahive solutron fur
A8 h. Theze wers stained wich 1% acetd-grecem
fur 2-3 nin. washed with solaion and viesed
wnder an anverted avicruseope.  AsseSsmient
of ez mataeiry level wss bised on garmimal
waicle (GV), germinal vesicle breakdown
(GVBD. inctapbase Luad metaphasedl criena
{de Cilivicra #¢ of., 2006 Mature cocyler were
idenufied by lecating those which car resume
mewxis (exirudiag a st polar budy) and cau
undergo fertlization Fig N

Data analysis

Dara  un  tdentafisation.  ssolaann,
purificalion  aud  measuremint  of WG
vueentrytwa froom the urine of pregnant
women at 1.5 W 35 months wen: pracessed
deserpuvely. Student's  ttest (Seeed zed
Tome 1560) was used w dercroune the
difference an gocvte maturatinn rale hetween
prlene hOG (Chornlva. Tnterver. Hllagd) and
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h{'t3 from ueiee of pregnant women

RESULTS AND DISCUSSION

HCG  isolation,
purification

SDS-PAGE vesults shuveed that hC(G from
the urme of pregnant wemen had malsenlar
sizez of 37 kD and 22 kDe (Te 2). Giws and
Ll (2005) detecled other bands fror non-
veduced [racuanally degialvluted-hCG sunple
435 48,5, 2045 and 2095 kg which, afrer
being roduced, resuired to an uncompounded
pledge a: 352 ko

identification and

Caleulution of hCG concentration

The hwgan pregnant urne ammaniim
soiphate precpitated concenorationz of LOG ac
age 1.5 and 3.5 month were 27353 m 1111 and
105,66 a: 1L, vespectively. The measwement
of hCU pravides a spesific test [ur pregnancy,
Lyophilized hC7. although stable at voum
temperature for B weeks should by slored ar
2-8°C (Suthar and Saah 2008). It 12 advise
to revonstienta it wostende 18 Mocm HO ar
a4 concoulration of ! 000 107 ml whieh cim ba
[urther diluted o cthier aquenus solulions

In vitro maturativo of catcle nocyies
Cineytes thal maturad S cilro are capakble
ol cesumung mewsis, extruding @ liest polar
bady and can underga ferttlizaton (g 1) 1o
this resenrch, rhe rate of maturanon of cow
vocvtes in TCM 180 = 0.5 TU PMSG =05 1T
he {Chorndon Intervel. Holland) was 91 15—
8.37. while maturauon rate in TCM 199 -
0510 PMSG = 05 10 u2G rom pregnant

Fie. 1. I witrin maruration eulare of Madara beef carcle ancytes at dufferent stages.
RO o maturation culture: B immarere socvle: O mature ooryte

slage.
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women whs 05112 86, T-test showed no
swgntficant differcuce hetwaen groups (70 04)
(Tahle) sugzeseing that bOG fram pregaant
woman ean be geed for maturation process of
PIAV OCYLOS.

The dawy cettle wdustry has pafectsd
the application of the fiest reproduclive
hiotechuology, vo. arcificiz] wsemimation (AT,
a surepss stovy which made ase of embryvy
orausfer  technalogy  (ETT). In addition.
vmerging vescurchers have tuken mterest
in the fielld of reanavainal eaeyte recovery
(TVOR) and iz cifra embryo  producnon
(TVEP) IVF hae paved e starung point for
the production yl yenerative migterial for many
saphisncated repraduction techmiques, like
sperm mucramjectiva ioto mature yoovtes. In
several conntries. commercral [VE faoliues
are alveady bemg serviced by cattle ET
uperatars. Also various reseavch groups have
reperted on the madification of TVOR (Suthar
amil Shah 2009),

This sludy tested the use ol RCG framnnne
of pregnant wornen w mdueing maturetion of
eattle noeyles Decorded mylecadar weight of
hi'l; vin SDS-PAGE was 37 and 22 KDa. HCG
concentrativns vin ELISA assay had 10 thies
the depociten, with average level of 27 301
m 1T ac 05 months and 105667 m [T at
A5 months. T-tesr vevealed no sigmibicant
duference 1P=000) hetween grovps This study
illuserates that hCG extracted fom wrine off
pregnant women al 1.3 1o 2.5 manths cun be
used to mdue e vitra mateyation i Madura
catile oocyten

2

A

caddinen of
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f > Seman LA

Fig. 2 SDE-PAGE shows moleenlar weight ol hCG from wrige of pregnaas woman at 37 and 22

kDha.

Table. Rare of maturation i caztle ooeytes indured by diferent TTCG sonrees.

hO0 used

" Mean +8D

TCM 199+ 0 05 PMSG + 0.5 (U RCG 6.5 hCG (Cherulon,

Intervel, Holland »

TOM 199 - 05 IUPMSG =0 517 hCG from prognan: wemen 501

a0 H1I5+ 867

50.54-12 36
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ABSTRACT

hitman Chorionic Gonadotropin (hCG) is a Gonadotropin hormone which is extracted from the
rine of pregnant women who have the highest concentration found at gestational age ages 1.5
- 3.5 months when it is positive the pregnancy test. Biologically it is known to be identical to
H and is often called LH like. human Chorionic Gonadotropin is a glycoprotein hormone.
lating and purifying hCG proteins. The molecular weight of hCG 37 and 22 Kda corresponds
t a 10% sds-page result. Calculation of the level that the hCG content of pregnant women 1.5
of pregnancy with 10 times deposition of 105.667 miU / mL means that each time
d position is 10,567 mIU / mL. The level of hCG urine at 3.5 months of pregnancy was 13,444
IU / mL on average. The biological potential test of hcg for ovulation in Madura cattle was 30
durese female cows which had been confirmed to be non-pregnant and had no reproductive
sorders. Aged 2-3 years with a minimum body score of 2 previously treated with feed milk
concentrate A protein 15-17% (Phok Phand) 3 kg / day / head for 1 month grouped randomly
into 2 groups with each treatment getting 15 replications injection of hCG (Serum) and hCG
results of the study (treatment group) / control group. estrus synchronization is done by injected
PGF2a. If estrus is made artificial insemination 48 hours after injected of PGF2a (glandin) 25
g. The second injection was carried out at 11-day intervals. 72 hours later injection of hCG is
ied out. Insemination is carried out if lust has appeared. The treatment group was: Pl
{dontrol) 15 cows were injected with 500 IU of intra muscular hCG chorulon. P2 (treatment) 15
ws were injected with 500 iu hCG as a result of intra muscular research. The results showed
t there was no significant difference p> 0.05. In conclusion, between hCG Chorullon intervet
lland (patent product) and urine Chorionic gonadotropin (hCG) product between control and
tréatment in Madura cattle in estrus and pregnancy. The use of t test in statistical analysis
showed that there was no significant difference between the control groups of patent chorulon
intervet holland and hCG products treated with the results of the study p> 0.05.

Kley Words : Madura Cows , urine hCG, estrus and pregnancy.
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INTRODUCTION

Hregnancy tests, quantitative blood tests and the most sensitive urine tests in humans usually
tect hCG between 6 and 12 days after ovulation. [29] However, it must be taken into account,
however, that the level of total hCG can vary in a very wide range in the first 4 weeks of
pregnancy, which causes incorrect results during this period. [30] An increase of 35% for 48
hours is proposed as a minimal increase consistent with an adequate intrauterine pregnancy.
[31]. This study deals with the description of molecular weight and levels of Urine Chorionic
nadotrophin (hCG) in pregnant women aged 1.5 - 3.5 months in Indonesian women after
1600 g cold centrification and advanced techniques. Human Chorionic Gonadotropin (hCG) is
e Gonadotropin hormone extracted from the urine of pregnant women who have the highest
ncentration found at 1.5 to 3.5 months of gestation or 8 to 11 weeks to 4 months or 12-15
ks during a positive pregnancy test. Biology is known to be identical to LH and is often
led LH like. Human Chorionic Gonadotropin is a glycoprotein hormone. (Hermadi et al,
2017). hCG is not of a specific species which means that even though the urine produced from a
ptegnant woman continues to have a therapeutic effect on receptive women or patients, even
hCG may be directly involved in the IVF process (Invitro (fertilization) in humans. Comparative
fallicles begin to occur simultaneously bit many become atresia during the luteal phase of the
fdllicular growth cycle where one of them becomes the dominant follicle. The biochemical
ges in the development of subordinate follicles to the dominant follicles when analyzed for
chemical changes occur differently from the principles of FSH, LH and receptors (Daya S, et al
1995; Roche, 1996). The use of hCG for the purpose of folliculogenesis in cattle has not been
le to explain the mechanism of both invivo development of follicles in the ovary and invitro in
process of oocyte cattle maturation. Is the mechanism to follow endogenous FSH - LH rules
other factors. Research is needed that can help monitor ultra sono grafi (ultrasound)
instruments to determine follicular growth waves (Follicular waves) or oocyte maturation
nitoring in vitro. Hormonal disorders that cause a decrease in livestock fertility and livestock
breeding can be exacerbated by many factors. FSH-LH or FSH enzyme preparations such as -
LH FSHp (Porcine FSH), Pregnant Pregnant Serum Gonadotropin (PMSG) and Human
Chorionnic Gondotropin (hCG) (Allacivar et al., 1992; Roche, 1996).Cellular studies of
fdlicullogenesis begin with the GnRH hormone, prevention of a low hormonal balance of FSH-
is corrected first, for example, feed rations are improved with good and balanced feed
quality, better environment, cleaner cages, air movement good, looser, often taken out of the
ge to move more. If the situation has become better followed by injecting FSH-LH
pteparations or likes (FSH-LH) (5). Human Choironic Gonadotropin (hCG) does not have a
ific species meaning even though it is produced from the urine of pregnant women still

ociated with important functions in angiogenesis and the inflammatory response that drives
implantation process. The aims of the research are increasing cattle population Madura is a

ntinuation of production of hCG (LH-like) human Chorionic Gonadotropin (hCG) is a
nadotropin hormone extracted from the urine of pregnant women that can be produced in
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RESEARCH METHODS

To solve the problem in this study, a general framework of problem solving was
made which would later be translated into more specific and detailed methods. The
outline of this research is carried out in stages which consists of three stages as
follows. Materials and Research Equipment require healthy pregnant urine samples
taken from Dr. Soetomo Surabaya and biological tests The materials and reagents
used in the second study were hCG isolates obtained from the extract of pregnant
urine after through characterization and isolation with SDS-PAGE and Elusi
techniques. nitrocellulose membranes (Hybond-C pure, nitrocellulosa membrane,
Amersham Life Science-England), tissue paper, carbonate-bicarbonate, BSA
(Bovine Serum Albumin), MgC12, NaOH, TBS (Tris Buffer Saline),
Glutaraldehyde 0.25% TCM ( Tissue Culture Media) While the equipment used is
Blotter (Bio-Dot Apparatus, BIORAD-USA), microplate, Elisa reader, vacuum
pump, vortex, scissors, eppendorf pipette, Pasteur pipette, plastic tip, petri dish,
scissors, cellophane bag, centrifuge , test tube, magnetic stirrer, C02 incubator,
refrigerated centrifuge, freezer, autoclave, glassware, sexy equipment, vaccutainer.
Research Methods Described in a schematic two-stage research framework from the
Schematic Research Framework II Urine Collection of pregnant women 1.5 to 3.5
months Extra-healthy charcol to eliminate steroid hormones, cool sterilization and
separation of hCG with sephadex coloums chromatography G-100. Extra charcoal
to eliminate steroid hormones, cold sterilization and hCG separation with sephadex
coloums chromatography -G - 100. Characteristics, identification of hCG with SDS -
PAGE Determination of hCG Protein Level with the Test of Biological Potential of
hCG on lust and Madura cow pregnancy. Biological Potential Test of hCG against
Ovulation in Madura Cows. As many as 30 female Madura cows in the Keramat,
Sembilangan and Ujung Piring villages of Bangkalan Subdistrict which have been
confirmed to be healthy and fertile. Aged 2-3 years with a minimum body score of 2
previously treated with feed milk concentrate A protein 15-17% (Phok Phand) 3 kg /
day / head for 1 month grouped randomly into 2 groups with each treatment getting
15 replications injection of hCG (Serum) and hCG results of the study (treatment
group) / control group.Lust synchronization is done by injecting twice. If lust is
made artificial insemination 48 hours after injection of PGF2a (glandin) 25 mg. The
second injection was carried out at 11-day intervals. 72 hours later injection of hCG
is carried out. Insemination is carried out if lust has appeared.

The treatment group are:
P1 (control) 15 cows: Injected with 500 IU of intra muscular hCG chorulon.
P2 (treatment) 15 cows: Injected 500 IU of hCG human Urine extracted.
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Schedule of injected hCG .

PGf. 1 PGf2 hCG estrus USG

1 I I I
Day 0 Day 11 Day 13 Day 60

Statistical Design and Analysis. Data from extraction, identification, isolation of
hCG and characteristics were processed descriptively. Data obtained from lust and
pregnancy that have been done due to the addition of hCG in cattle were identified
by the presence of maturation or maturity of bovine egg cells analyzed by t test if
there were differences in treatment carried out further tests with the Tukey test. (5).
Data obtained from follicle growth, lust and ovulation and pregnancy in Madura
cattle were also carried out the same analysis.
RESULT OF THE RESEARCH

The molecular weight of human chorionic gonadotrophin (hCG) is 37 kda and
22 kda in this study as Cole (3;6;7) in their study, the calculation of the level of hCG
levels of pregnant women with gestational age 1.5 - 3.5 months of pregnancy the
average age 13,444 miu / ml. Laboratory Bioassay Technology urine pregnant. The
results showed absorbance of OD 0.133 with a concentration of 13.444 mIU /m L.
with 10 times urine deposition.

Table 1. Estrus synchronization with Pgf 2a and combined with hCG

Estrus synchronization

hCG Chorullon Result hCG Urine Result
C.1 + U.1 +
C.2 + U.2 +
C.3 + U.3 +
C4 + U.4 +
C5 + U.5 +
C6 + U6 +
C.7 + u.7 +
C8 + U.8 +
C9 + U.9 +
C.10 + U.10 +
C.11 + U.11 +
C.12 + U.12 +
C.13 + U.13 +
C.14 + U.14 +
C.15 + U.15 +

Total +15 +15

(p >005)
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The results showed no significant difference with the T test> 0.05 did not show a
significant difference in estrus, where injection of 2 X Pgf 2 a 13-day interval and
estrus on average 16 of all madura cattle crosses showed real estrus. This incident
allows the ovary to provide an opportunity to develop subordinate follicles to de
Graaf follicles (23) in the second Pgf 2 a stimulus on day 11. After that on day 13 all
in the Chorullon group and hCG urine group showed 100 symptoms % of estrus
symptoms.In addition, the LH / hCG receptor is also expressed in granulosa cells.
Casarini et al. have reported that the hCG and LH signaling pathways do not fully
overlap, and this fact may have implications for the use of hCG in ART
reproduction techniques (16). Hershko Klement et al. illustrating that gonadotropin-
releasing hormone (GnRH) agonists, initially presented as a substitute for hCG, have
led to a new era of GnRH agonists followed by hCG which triggers ovulation
(3:6:7).

A EW'

Fieure 2. Diagnosis of Dominant Follicles when cows estrus

The results showed no significant difference with the test tp> 0.05 did not show a
significant difference in estrus sign, where injection of 2 X Pgf2a interval 11 days
and estrus on the 13th day of all Madura cows showed real estrus . This event allows
the ovary to provide an opportunity to develop (24; 22) in the second Pgf 2 a
stimulus on day 13. After ovulating that on day 16 everything in the Chorullon and
hCG urine groups showed a positive pregnancy of 100 % (15 tails) in Chorullon
hCG and 90% (14tails) of hCG urine. Occurs in Madura cattle after Al uses frozen
semen 84% (21).

Table.2. Diagnosis of pregnancy 60 days with ultrasound

Diagnosis of pregnancy 60 days with ultrasound
hCG Chorullon Result hCG Urine Result
Ci . U.1 +
C.2 + U.2 +
C3 + U.3 +
C4 + U4 +
C5 + U.5 +

Laporan Penelitian Isolasi, Identifikasi dan Produksi... Herry Agoes Hermadi



IR-PERPUSTAKAAN UNIVERSITAS AIRLANGGA

C.6 # U.6 +
C7 3 U.7 +
C38 + U.8 +
C9 + U.9 +
C.10 + U.10 -
C.11 3 U. 11 +
C.12 -+ U.12 +
C13 + U.13 +
C.14 + U.14 +
C.15 + U.15 +
Total + 15 +14
(p >0.05)

hCG is secreted by syncytiotrophoblast originating from diffuse and differentiated
cytotrophoblast cells (19; 20) for a long time, the main known role of hCG is the
promotion of progesterone secretion by the corpus luteum in early pregnancy (1),
acting through luteinizing hormone hCG / LH receptors. However, recently, many
other functions of hCG, not only in the placenta but also in the myometrium (4),
uterus, and fetus, have been described (6;7;16).

Figure 2. Diagnosis of the 60th day of pregnancy appears on an ultrasound image

In the ultrasound image, the oblong round head and the hyper ecogenic spine show
bone white and the hypoechogenic appearance of the middle is amniotic fluid.
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CONCLUSIONS AND RECOMMENDATIONS

Manipulate invivo by used hCG followed by estrus and pregnancy Madura

cattle. Lust or estrus occurs on the 60th day after being served by Al 60 days after
Al between the control group and the study group used a diagnosis with ultrasound
and rectal palpation for pregnancy examination. The results showed that there were
no significant differences p> 0.05 which differed between the control and treatment

groups in lust and pregnancy.

More animals are needed to determine the accuracy of the function of human

chorionic gonadotropin (hCG) therapy from the urine of pregnant women against
Madura cow pregnancy which is widely applied in Indonesia.
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KATA PENGANTAR

Saya menyampaikan rasa syukur sedalam—dalamnya kepada Tuhan Yang Maha Esa.
Dengan selesainya penyusunan buku ini maka buku ini berisi materi Isolasi,
Identifikasi dan Produksi human Chorionic Gonadotropin (ACG) dari
UrineWanita Hamil untuk Memanipulasi Maturasi Invitro dan Ovulasi Invivo
pada Sapi. Buku ini dapat digunakan guna mengatasi kasus Gangguan Reproduksi
di Indonesia dan sebagai acuan bagi para mahasiswa Fakultas Kedokteran Hewan
Universitas Airlangga di semester VII. Disamping itu buku ajar ini dapat pula
dipergunakan oleh para mahasiswa D3 Program Studi Kesehatan Ternak di semester
IV pada kulizh ilmu kemajiran dan ilmu penyakit reproduksi.
Gangguan Reproduksi di Indonesia adalah bagian dari lmu kemajiran merupakan
satu matarantai dan tak dapat dipisahkan dari ilmu-ilmu reproduksi lainnya.
Kegiatan penanggulangan penyakit reproduksi yang didasarkan pada ilmu
kemajiran, memberi informasi terakhir dalam penentuan tampilan reproduksi
ternak. Tanpa usabha penanggulangan kegagalan reproduksi, tampilan reproduksi
yang diperoleh adalah suatu gambaran yang semu yang tidak mencerminkan
kemampuan reproduksi nyata dan optimal suatu kelompok ternak. Kemampuan
reproduksi yang optimal hanya dapat dicapai sesudah kegiatan penanggulangan
kemajiran yang dilaksanakan secara berkesinambungan.
Setelah melakukan sendiri di lapangan dihadapkan pada berbagai masalah
reproduksi yang dimanifestasikan dalam angka—angka penurunan populasi ternak
yang mengkhawatirkan di negeri ini, kini disadan bahwa penanggulangan kemajiran
harus dipadukan dengan kegiatan pemeriksaan kebuntingan dan inseminasi buatan.
Kesadaran ini harus diisi dengan kegiatan—kegiatan nyata dalam program
pemberantasan penyakit reproduksi secara nasional.
Oleh karena itu sehubungan dengan hal tesebut diatas dirasa perlu untuk
meneRBCitkan buku ajar lmu Kemajiran pada Ternak sebagai pegangan bagi para
mahasiswa untuk ikut berpartisipasi di dalam pelaksanaan pemberantasan kemajiran
kelak bila telah lulus sebagai Dokter Hewan.

Surabaya, Agustusr 2017

i
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Ab
ADAM
Ag
AP
APS
Asn
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BSA
BSC
BO medium
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CBB G-250
Ch
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CO,
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Penyusun,
DAFTAR SINGKATAN

: Arachinonic Acid
: Antibodi
: A Disintegrin and A Metallproteinase
: Antigen
: Alkaline Phosphatase
: Ammonium Persulfat
: Aspargin
: Arylsulfatase A
~ : Bovine Serum Albumin
: Body Score Condition
: Bracket and Oliphant’s Medium
: cyclic Adenosin Mono Phosphate
: C-Terminal Cystein Rich
: cloned Deoxyribo Nucleic Acid
: Compleet Freund’s Adjuvant
: Commasie Brilliant Blue G-250
: Choline
: China Hamster Ovary
: Carbon Dicksida
: Cystein
: Dalton
: Diacylglycerol
: Estrogen
: Extra Cellular Domain
: Enzyme Linked Immunosorbent Assay
: European Medicines Evaluation Agency
: Freund’s Adjuvant
: Food and Drug Association
: Fakultas Kedokteran Hewan
: Follicle Stimulating Hormone
: Follicle Stimulating Hormone Receptor
: Fucose
: B1,4-galactosyltransferase
: Glucosamin Neroamic Acid
: Gonadotrophin Releasing hormone
: Glycoprotein Pituitary Hormone
: Germinal Vesicle Break Down
: Asam Chlorida
: equine Chorionic Gonadotrophin
: human Chorionic Gonadotrophin
: human Menopause Gonadotrophin
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HP : Highly Purified
HRT : Hormone Replacement Therapy
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RINGKASAN

Efisiensi reproduksi memiliki dampak besar pada profitabilitas produsen
susu dan banyak metodologi yang digunakan untuk memperbaiki efisiensi
reproduksi, termasuk penggunaan hormon reproduksi untuk mengatur dan
mengendalikan siklus estrus. Protoko! sinkronisasi Ovsynch dikembangkan untuk
mensinkronisasi ovulasi pada sapi perah menyusui dengan menggunakan GnRH dan
PGF2alfa. Protokol ini mensinkronisasi ovulasi dalam jangka waktu 8 jam dari 24-
32 jam setelah administrasi GnRH kedua. Sinkronisasi yang tepat ini

_memungkinkan keberhasilan ful inseminasi buatan (IB) tanpa deteksi estrus. Respon
ovulasi setelah pemberian admin GnRH pertama adalah faktor penting untuk
sinkronisasi ovulasi yang berhasil pada protokol Ovsynch. Tingkat ovulasi yang
tinggi setelab perlakuan GnRH pertama dalam mengufangi kemungkinan bahwa
sapi memiliki folikel dominan fungsional yang mampu melakukan ovulasi selama
pengobatan GnRH terakhir pada Ovsynch. Sebagai tambahan, tingkat ovulasi yang
lebih rendah setelah GnRH pertama muncul untuk menghasilkan tingkat sinkronisasi
alower setelah administrasi GnRH kedua. Efek positif dari sapi perah laktasi. GnRH
dan tingkat sinkronisasi dengan protoko! presynchroniza seperti Presynch, Double
Ovsynch dan seterusnya.

human Chorionic Gonadotropin (hCG) merupakan hormon Gonadotropin
yang diextraksi dari urine wanita hamil usia 92 saaat positip tes kehamilan. Secara
biologis telah diketahui identik dengan LH dan sering disebut LH /ike (Anonimus,
1994). human Chorionic Gonadotropin adalah hormon glycoprotein yang terdiri
dari 237 asam amino dengan berat molekul 25,7 kDa.( Cole LA, 2009).

Melakukan ekstraksi #CG dengan charcoal dan melakukan pemisahan , tujuan
jangka pendek yang akan dicapai dalam penelitian ini adalah, mengisolasi dan
identifikasi 2CG dari urine wanita hamil dengan tahapan ekstraksi ACG dengan
bantuan charcoal dalam ultra sentrifus 4°C ACG dalam urine wanita hamil dengan
sentrifugasi dengan CM sephadex C-50 coloums chromatografi. Melakukan
karakteristik dan identifikasi protein #CG dengan SDS-PAGE. Melakukan isolasi
dan purifikasi protein hCG dengan elektroelusi. Melakukan uji biologis produksi

v
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mengetahui efektivitas hCG tethadap invitro fertilisasi pada sapi. Melakukan uji
biologis produksi mengetahui efektivitas #CG terhadap invivo ovulasi pada sapi.
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BAB L. PENDAHULUAN

La*ar Belakang

Human chorionic gonadotropin (hCG) adalah hormon yang diproduksi oleh plasenta
setelah implantasi. [1] [2] Kehadiran hCG terdeteksi pada beberapa tes kehamilan (tes strip
amilan HCG). Beberapa tumor kanker menghasilkan hormon ini; Oleh karena itu,
ingkatan kadar diukur ketika pasien tidak hamil dapat menyebabkan diagnosis kanker
, jika cukup tinggi, sindrom paraneoplastik, bagaimanapun, tidak diketahui apakah

dan perempuan dari segala usia. {1] [3] Human chorionic gonadotropin adalah
glikoprotein yang terdiri dari 237 asam amino dengan massa molekul 36,7 kDa, sekitar
14,5 ohCG dan 22.2kDa BhCG. [7]. Ini heterodimerik, dengan subunit o (alpha) identik
dengan hormon luteinizing (LH), hormon perangsang folikel (FSH), thyroid-stimulating
hormone (TSH), dan subunit p (beta) yang unik untuk hCG. Subunit a (alpha) memiliki
92 amino. [8] The B-subunit dari hCG gonadotropin (beta-hCG) mengandung 145
amino, dikodekan oleh enam gen yang sangat homolog yang diatur dalam pasangan
tandem dan terbalik pada kromosom 19q13.3 - CGB (1, 2, 3, 5, 7, 8 ) [9] Kedua subunit
menciptakan inti hidrofobik kecil yang dikelilingi oleh rasio luas permukaan-volume yang
tin%gi: 2,8 kali dari bola. Sebagian besar asam amino luar adalah hidrofilik. [10]Fungsi

Human chorionic gonadotropin berinteraksi dengan reseptor LHCG di ovarium dan

meningkatkan pemeliharaan korpus luteum selama awal kehamilan. Ini memungkinkan
korpus luteum untuk mensekresikan hormon progesteron selama trimester pertama.
Progesterone memperkaya rahim dengan lapisan pembuluh darah dan kapiler yang tebal
sehjngga dapat mempertahankan janin yang sedang tumbuh [rujukan?]. Karena muatannya
yang sangat negatif, hCG dapat mengusir sel-sel kekebalan ibu, melindungi janin selama
trimester pertama [rujukan?]. Ini juga telah dihipotesiskan bahwa hCG dapat menjadi
penighubung plasenta untuk pengembangan imunotoleransi maternal lokal [rujukan?].
Sebjagai contoh, sel endometrium yang diinduksi hCG menginduksi peningkatan apoptosis
sel [T (pelarutan sel T). Hasil ini menunjukkan bahwa hCG dapat menjadi penghubung
dalgm pengembangan toleransi kekebalan peritrofoblastik, dan dapat memfasilitasi invasi
trofpblas, yang dikenal untuk mempercepat perkembangan janin di endometrium. [11] Ini
juan telah menyarankan bahwa kadar hCG terkait dengan tingkat keparahan momning

sickness atau Hyperemesis gravidarum pada wanita hamil. [12] Karena kesamaannya
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dengan LH, hCG juga dapat digunakan secara klinis untuk menginduksi ovulasi di ovarium
serta produksi testosteron di testis. Sebagai sumber biologis yang paling melimpah adalah

wapita yang saat ini hamil, beberapa organisasi mengumpulkan urin dari wanita hamil
unfuk mengekstrak hCG untuk digunakan dalam perawatan kesuburan. [13] [14]Human
chgrionic gonadotropin juga berperan dalam diferensiasi / proliferasi seluler dan dapat
mepgaktifkan apoptosis. Mengenai bentuk-bentuk endogen hCG, ada berbagai cara untuk
mengkategorikan dan mengukurnya, termasuk hCG total, peptida total hCG C-terminal,
hCG utuh, sub-hCG B-subunit bebas, fragmen P-core hCG, hiperglikosilasi hCG, hCG
nicked, hCG alfa , dan hCG hipofisis. Mengenai persiapan farmasi hCG dari sumber-
sumber hewani atau sintetis, ada banyak persiapan gonadotropin, beberapa di antaranya
dibenarkan secara medis dan yang lainnya bersifat quack. Pada 6 Desember 2011,
AI:inislrasi Makanan dan Obat-obatan Amerika Serikat telah melarang penjualan produk
diet hCG "homeopati" dan over-the-counter dan menyatakan mereka curang dan ilegal. [4]
[5]|{[6]Pola pembangunan peternakan pada dasarnya adalah untuk penyediaan pangan yang

berasl dari termak baik secara kualitas maupun secara kuantitas yang dapat berperan
mendorong peningkatan sumber daya manusia dari segi pemenuhan protein hewani.
Kebutuhan protein asal hewan secara Nasional 6 gram/kapita/hari, namun baru tercapai
5,34 gram/kapitashari (Ditjenak, 2006).
Kondisi populasi ternak sapi secara Nasional menurun 1,22% pertahun , kondisi
ini |[disebabkan oleh beberapa faktor seperti tingkat kebutuhan daging sapi yang tinggi dan
terjadinya gangguan reproduksi (Ditjenak, 2006).
Salah satu gangguan reproduksi yang sering terjadi pada sapi, adalah hypofungsi
ovgrium. Prioritas penanggulangan gangguan keseimbangan hormon Follicle Stimulating
one (FSH) dan Luteinizing Hormone (LH) yang rendah pada hypofungsi ovarium
a pembenahan penyebab utamaﬁya seperti, faktor manajemen, ransum pakan sapi yang
p dengan kualitas yang baik dan seimbang, lingkungan kandang dengan ventilasi
yang cukup dan sering dikeluarkan dari kandang agar lebih banyak bergerak. Bila
aannya sudah menjadi lebih baik, Body Score Condition (BSC) telah mencapai nilai
lebih dari dua, dilanjutkan dengan penyuntikan preparat kombinasi FSH-LH atau FSH-LH
likg. Preparat FSH-LH like yang dimaksud adalah Pregnant Mare Serum Gonadotrophin
'(PMSGQG) dan human Menopause Gonadotrophin (hCG) (Alcivar et al., 1992; Hadley, 1992;
jopranjoto, 1995; Roche, 1996).
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hCG sebagai FSH-LH Like pertama kali diproduksi yang dikemas dalam bentuk
on injeksi 150 TU untuk kepentingan keschatan reproduksi manusia. Komponen

ho
pepting yang paling menunjang dari }CG adalah kandungan FSH-LH yang seimbang,
yaitu FSH 75 IU dan LH 75 U atau lebih dikenal dengan istilah komposisi FSH : LH 50%
0%. Kondisi demikian sangat menguntungkan, mengingat pemberian FSH-LH yang
seimbang komposisinya dapat berdampak pada terjadinya sistik ovari atau sistik
folikel. Terjadinya sistik ovari atau sistik folikel sebagai dampak pemberian preparat
kombinasi FSH-LH yang tidak seimbang contohnya PMSG mengandung FSH : LH 75% :
25P6. Sangatlah kecil terjadinya sistik ovari pada pemberian preparat kombinasi LH -
yang seimbang (Giudice et al., 1994; Harjopranjoto, 1995; Westergaad, 1999).
Sampai akhir tahun 1995, kebutuhan dunia akan hormon goradotrophin yang
dari urin perempuan menopause dipenuhi dari China, India, Eropa dan Amerika
Latin untuk pabrik hCG (Menotropin) di USA. Konsumen ACG pun terbatas pada
kesehatan reproduksi manusia dan tidak pada hewan (Lunenfeld, 2004). Kebutuhan
hormon gonadotrophin pada hewan selama ini dipenuhi dari PMSG, human Chorionic
Gganadotrophin (hCG) dan ekstrak hypofisa yang berasal dari hewan lain. Penggunaan
h(G untuk superovulasi pada sapi potong, pada awalnya, diperkenalkan oleh Alcivar ef al.
(1992).

Preparat kombinasi FSH-LH, pertama kali digunakan untuk terapi gangguan
re#roduksi pada sapi adalah PMSG. Namun, pemberian preparat PMSG dapat dapat
berdampak timbulnya antibodi PMSG (anti PMSG). Anti PMSG yang terbentuk

ményebabkan dosis injeksi yang diberikan lebih besar saat penyuntikan yang ke dua, oleh

sebab itu perlu dicarikan alternatif pengganti hormon PMSG, diantaranya adalah hCG
jopranjoto, 1995). Walaupun #CG,dihasilkan dari urin perempuan menopause, namun
masih memberikan efek terapi yang baik pada perempuan resipien atau penderita, bahkan
h(G dapat digunakan langsung dalam proses /n Vitro Maturasi (IVGM) dan In Vitro
llisasi (IVF) pada manusia (Daya et al., 1995; Kubo, 2005). Pada kasus infertilitas
pefempuan, terapi dengan hCG menghasilkan koleksi oosit dan perkembangan embrio
g sangat memuaskan, yang hampir sama bila dibandingkan dengan menggunakan
recombinant human FSH (rhFSH). Pemberian preparat h}(CG yang dilanjutkan dengan
perlakuan IVF dapat memicu mitosis oosit hingga fase metafase (Agarwal et al., 2000;
Imjthurn, ef al. 1996; Mercan et al., 1997).
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hCG, sebagai FSH Like masih sangat relevan untuk digunakan sebagai hormon

gonadotrophin pada manusia. #CG ini efektif terhadap terapi infertilitas maupun perlakuan
sebelum IVF, merangsang proses maturasi folikel, ovulasi dan respon ovarium, serta
buban embrio yang dihasiltkan disamping harganya yang jauh lebih murah (Huang
et |al., 2004; Koninckx, 2001; Westergaard et al., 1996). Pada hewan temak, #/CG
mempunyai peluang untuk dikembangkan karena sumbernya yang mudah diperoleh
(Alcivar ef al., 1992).
Sumber ACG diperoleh saat perempuan memasuki usia 50 tahun. Diperkirakan
pause pada perempuan terjadi saat usia 50 tahun yang ditandai dengan penurunan
ivitas ovarium karena folikel primordial tidak timbul lagi, sedangkan kelenjar hypofisa
anferior tetap memproduksi FSH-LH. Pada saat itu perempuan memasuki gejala peri —

mepopause dan berakhir pada kondisi post — menopause. Kondisi menopause
menyebabkan kadar hormon estrogen dan progesteron menu'run karena tidak ada proses
idogenesis dan disertai dengan peningkatan kadar hormon FSH-LH. Kadar FSH-LH
yang tinggi dalam serum darah terekspresi di dalam urin, disebut sebagai hormon
kombinasi FSH-LH Like atau dikenal sebagai /CG (Mayer and Hoyer, 2005).

Bovine FSH-LH adalah glikoprotein pada sapi mempunyai struktur dan berat molekul
hafpir sama dengan human FSH-LH. Berat molekul Bovine FSH dan LH masing-masing
adglah 30 kDa (Cheng, 1976). hCG adalah hormon glikoprotein yang terdiri dari gabungan
dup hormon FSH dan LH, sehingga disebut sebagai FSH — LH Like. Human FSH
me¢mpunyai berat molekul sekitar 30 — 35,5 kDa dan LH 28,5 — 30 kDa. Struktur #FSH
terdiri dari subunit oe dan . Sub unit o mempunyai 92 asam amino dan f§ 111 asam amino.
Sub unit o dan P, masing — masing mempunyai dua ikatan karbohidrat. Dua ikatan
bohidrat ini berperan secara in vivo untuk mempertahankan waktu paruh (half - life)
ivitas biologisnya di dalam darah (Motta ef al.,, 1996; Shoham, 2007). Produksi FSH
LH oleh hypofisa anterior, dipicu oleh aktivitas Gonadotrophin hormone (GnRh).
Kedua hormon ini sebelum mencapai ovarium, terlebih dahulu mengalami glikosilasi di
dalam darah dan selanjutnya FSH bekerja pada sel granulosa dan LH pada sel theca di
folikel ovarium. Kandungan karbohidrat hormon FSH dan LH, 272% ada pada
i
depgan perbandingan masing-masing adalah 1 : 1, sedangkan kadar asam sialat dan fucose
beyvariasi. Glycoprotein FSH terikat dari pada asam amino aspargin 52 dan 78, sedangkan

oprotein hormon ini, meliputi N-Acetyl-d-glucoaminase (NAG), alpha-d-mannosa

LH pada aspargin 52. Komposisi outher layer dari glikoprotein adalah monosacharida
10
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sialat dan inner layer adalah manmosa. Komposisi karbohidrat memungkinkan
ikoprotein FSH larut dalam air karena sifat karbohidrat yang hidrofilik (Hara et al., 2007,
and Naz, 1998).

Deglikosilasi berarti penghilangan atau pemutusan rantai karbohidrat yang terikat

atom karbon polipeptida dalam molekul glikoprotein (Aulanni’am, 2003).

lebih cepat terbentuk Germinal Vesicle Break Down (GVBD) serta menumbuhkan sel
serta granulosa (Bart ef al., 1997, Wendy ef al, 2001) memungkinkan lebih cepat
terbentuknya cleavage secara in vitro. Waktu terbentuknya cleavage pada proses in
fertilisasi secara normal adalah 24 jam (Mahaputra, 2007). Pemutusan rantai
ohidrat dapat dilakukan secara non enzimatis dan enzimatis. Pemutusan secara non
enzimatis dilakukan dengan pemberian Trifluoro Methanesulfonic Acid (TFMS) dan
anisol. Secara enzimatis digunakan enzym glycanase atau endo-/exo — glycohydrolase
(Aglanni’am, 2003; Furuhashi and Suganoma, 2004; Yonezawa et al., 1989). Andersen et
al. [(2000) melaporkan hasil penelitian, proses penghilangan asam sialat pada cabang
oligosakarida hormon gonadotrophin FSH-LH Like, secara in vivo, mempercepat aktivitas
ogenesis hewan dan dapat memperpendek lama hidup dalam plasma darah. Hal
g sama, dilakukan secara in vivo pada manusia (Zambrano ef al., 2007). Di sisi lain,
in vitro, FSH-LH Like yang tidak mengandung asam sialat mempercepat indukst
ulasi cAMP di dalam kultur kumulus — oosit — kompleks (COC) dari folikel mencit
(Andersen ez al., 2000; Vitt et al., 1998).

hCG terdin kombinasi hormon FSH dan LH. Reseptor FSH di ovarium ada pada sel
grénulosa yang berperan langsung pada perkembangan folikel saat maturasi oosit (Simoni
et @l., 1997). Adaplin reseptor LH lebih bahy;k di sel theca ovarium, yang berperan
langsung pada proses steroidogenesis. Kedua reseptor FSH dan LH dapat ditampilkan
akt{vitasnya dengan pemeriksaan menggunakan metode immunohistokimia (Khas and
Mepon, 1998). Maturasi sel telur di luar tubuh (IVM) tidak akan berhasil dengan sempurna
apabila tidak diciptakan kondisi yang serupa dengan di dalam tubuh induknya (/n Vivo).
MI\rasi oosit maupun pertumbuhan embrio secara In Vitro diperlukan medium yang
berfungsi sebagai tempat persediaan nutrisi dan sekaligus tempat pembuangan metabolit
nutfisi. Zat-zat ada dalam medium merupakan zat - zat yang terlarut contohnya gula, asam

amino dan ion organik yang diperlukan untuk metabolisme sel (Mahaputra dkk., 1999).
1 |
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Pada proses [IVM dibutuhkan pula penambahan hormon FSH dan LH. Sebelum dilakukan
IVM dan IVF pada manusia, pemberian terapi hCG ataupun FSH pada resepient
menunjukkan kemampuan yang sama jika diaplikasikan hingga tingkat Intra Cytoplasmic
Injection (ICI) (Jacob et al.,1998; Weissman e/ al., 1999). Pemberian FSH-LH dengan

kofnposisi yang seimbang dalam in vitro fertilisasi pada ternak ruminansia memberikan
il yang sangat baik. Dosis FSH dan LH yang diberikan, masing-masing adalah 10 pg/ml
ino ef al., 1994; Goto and Iritani, 1992; Sirard and Lambert, 1985).

Kajian folicullogenesis secara seluler dimulai dari hormon GnRH, penanggulangan
terhadap gangguan keseimbangan hormonal FSH — LH rendah adalah pertama — tama

seimbang, lingkungan yang lebih baik, kandang yang lebih bersih, pergerakan udara
g baik, lebih longgar, sering dikeluarkan dari kandang agar lebih banyak bergerak. Bila
daannya sudah menjadi lebih baik disusul dengan peny\mtikan'i;reparat FSH — LH atau
like FSH — LH yaitu FSHp (Porcine FSH), Pregnant Mare Serum Gonadotropin (PMSG)
dal? Human Choironic Gonadotropin (#CG) (Allcivar et al, 1992 ; Roche, 1996 ).

Equine chorionic gonadotropin (hCG), awalnya disebut gonadotropin serum betina
hamil (PMSG), pertama kali dijelaskan oleh Cole dan Hart dan terdeteksi hampir serupa
ole¢h Zandek pada tahun 1930. Pada tahun 1938, sebuah benteng standar internasional yang
dijangun oleh PMSG dibentuk, dan konsep 'protokol dua langkah' (PMSG untuk
gsang pertumbuhan dan perkembangan folikuler, diikuti oleh induksi ovulasi dengan
menggunakan hCG) diterapkan pada tahun 1941 untuk manusia. Meskipun protokol ini
digunakan selama bertahun-tahun, pembentukan antibedi yang disebabkan oleh persiapan
gopadotropin ini menyebabkan penarikannya untuk digunakan pada manusia pada tahun
1972. Sebaliknya, sejak diperkenalkannya 1934 dosis 750 unit untuk menginduksi estrus
ovulasi. hCG masih digunakan pada ternak. Pembanding folikel mulai timbul secara
simultan tetapi banyak yang menjadi atresia selama fase luteal dari siklus gelombang

pettumbuhan folikel dimana satu diantaranya menjadi folikel dominan. Perubahan
igkimia pada perkembangan folikel subordinat menjadi folikel dominan saat dilakukan
analisa perubahan kimia terjadi sangat kontras tergantung prinsipnya adalah FSH, LH dan
tor yang ada.

Equine chorionic gonadotropin termasuk dalam famili hormon glikoprotein yang

a dengan hormon perangsang LH, FSH dan tiroid. Sementara LH dan FSH
dsq;kresikan oleh kelenjar pituitary pada semua spesies mamalia, hCG diprodukst di
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-kovalen a dan b-subunit, dan struktur protein dari subunit b identik dengan LH.
Sepuah kode gen tunggal untuk subunit-a, sementara gen lain mengkodekan subunit b
.Dengan demikian, perbedaan aktivitas pengikatan antara LH dan hCG kemungkinan besar
babkan oleh perbedaan ukuran dan struktur rantai N dan O-glycan yang terkait dengan

cmtgkir endometrium dari kuda betina hamil. Equine chorionic gonadotropin terdiri dari
RO

ohidrat daripada LH equine (¢LH). Equine chorionic gonadotropin mengandung asam
ic, terutama pada b-subunit, yang memberi hormon pada paruh panjang 26 jam di
equine , lebih lama dari masa paruh FSH dan LH. Akibatya, hCG memiliki paruh paruh
paling lama dalam sirkulasi sapi di antara gonadotropin alami, karena molekulnya
mengandung oligosacccharides yang sangat sialyated yang mengurangi metabolisme dan
penyaringan hCG di hati dan ginjal, masing-masing. Oleh karena itu, setelah pemberian
1590 UI hCG, konsentrasi aktif hCG pada aliran darah dapat bertahan hingga 118-123 jam
Pemanfaatan ACG untuk tujuan folikulogenesis pada sapi belum dapat dijelaskan
mekanismenya baik secara invivo yaitu perkembangan folikel pada ovarium maupun
segara invitro pada proses maturasi oocyte sapi. Apakah mekanisme tersebut mengikuti
kaidah kerja FSH — LH endogen atau ada faktor lain. Untuk itu diperlukan penelitian yang
dapat membantu pantavan alat ultra sono grafi (USG) untuk mengetahui gelombang
pettumbuhan folikel (Follicular wave) atau pemantanan maturasi oocyte secara invitro.
gguan keseimbangan hormonal yang menyebabkan menurunya kesuburan temak dan
kemajiran pada temak sapi dapat diperberat oleh banyak faktor. enyuntikan preparat FSH —
LH atau FSH Like — LH FSHp (Porcine FSH), Pregnant Mare Serum Gonadotropin
(PMSG) dan Human Chorionnic Gondotropin (#CG).
Sel chorionic mulai berkembang pada embrio kuda di awal minggu ke-7
kehamilan dan mulai memasuki endometrium untuk membentuk cangkir endometrium
(Allen dan Moor, 1972). Ini menunjukkan bahwa hCG pertama dapat dideteksi dalam
semum kuda oleh Catchpole dan Lyons, pada tahun 1934. Sementara itu ada pola umum
dimana tingkat sirkulasi hCG mencapai puncak pada 70-80 hari kehamilan, pertimbangan
t g variasi dapat ditemukan pada tiap kuda betina, baik di waktu puncak maupun pada
jurhlah hCG yang ditemukan dalam serum. Variasi dalam banyaknya peredaran hCG telah
diKaitkan dengan faktor genetik, baik pengaruh faktor genetik dari pejantan maupun induk
rphy dan Martinuk, 1991) (Martinuk et al., 1990). Jangka waktu hidup dari sel yang
memproduksi hCG tampak tetap, seperti ektopik implan sel chorionic yang dipindahkan
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ke|kuda persisten yang tidak bunting dan yang kemudian mempertahankan sekresi hCG
unfuk 75-100 hari (de Mestre et al., 2011), mirip dengan keberadaan hormon yang ada di
dalam alat kelamin betina.
Fungsi luar biasa dari hCG yang telah dimanfaatkan dalam :«eberapa konteks
eksperimental dan komersial, adalah kemampuannya untuk mengekspresikan  aktivitas
follicle-stimulating hormone (FSH) pada spesies non-equid. Sedangkan dasar biologis
feomena ini tetap tidak sepenuhnya dipahami, penjelasan intuitif adalah bahwa aktivitas
da harus didasarkan pada penentu struktural hCG atau LH dan FSH reseptor pada
spesies non-equid. Salah satu karakteristik dari hCG adalah jangka waktu efeknya yang
diéerpanjang. ctika disuntikkan ke tikus, hCG menampilkan eliminasi paruh waktu
ketjanya lebih dari 5 jam ( Aggarwal dan Papkoff, 1985), sementara pada domba adalah
21} jam (Murphy dan Martinuk, 1991) . Pada sapi, yang paruh waktu hilangnya efek
hormon diperkirakan 45,6 jam (Schams et al., 1978). Dasar terjadinya persisten ini dalam
sirkulasi adalah glikosilasi yang luas dari molekul, yang terdiri dari sekitar45% dari berat
m¢lekulnya (Papkoff, 1974; Matteri et al, 1987).

Penggunaan yang paling meluas dari hCG adalah eksploitasi aktivitas FSH dalam
induksi estrus pada hewan dewasa. Seperti pada usia dimana babi mencapai pubertas,
telah menjadi standar praktik industri untuk memajukan pubértas pada babi dengan
kombinasi dosis hCG yang relatif rendah (400-500 IU) untuk menginduksi perkembangan
folikel dan 100-200 IU hCG wuntuk menginduksi ovulasi. Meskipun pada prakteknya
befvariasi, hewan biasanya tidak dikawinkan langsung setelah saat estrus diinduksi,
melainkan sekitar 21 hari kemudian pada estrus kedua (Martinat-Botte et al., 2011). Hal
ini menyebabkan kemungkinan beranak sedikit lebih besar (Bartlett et al., 2009).
Pengobatan dengan hCG telah jarang digunakan untuk menginduksi pubertas pada
ruminansia, meskipun telah berhasil digunakan pada domba (Sawalhaetal., 2011).

Salah satu isu utama dalam reproduksi sapi adalah durasi anestrus postpartum,

panjangnya merupakan konsekuensi yang luas dari produksi. Penyebab utama dari interval
Wi yang panjang yang mendahului estrus pertama setelah partus adalah berkurangnya
sekresi gonadotropin, yang disebabkan oleh induk yang menyusui anaknya atau
kekurangan gizi, atau lebih sering, kombinasi keduanya. Beberapa usaha telah dilakukan

tuk menyikapi terjadinya anestrus, termasuk terapi progesteron, stimulasi langsung
hipofisis oleh GnRH dan pengobatan dengan hCG. Seringkali pengobatan ini diberikan
dTIam kombinasi (Bo et al., 2003).
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Penggunaan hCG yang terkait telah berada dalam protokol sinkronisasi yang telah
memungkinkan inseminasi pada sapi dengan waktu yang tetap (Sa Filho et al.,2010), pada
domba (Martemucci dan D'Alessandro, 2011) dan pada sinkronisasi dari sapi resipien
untuk transfer embrio dengan waktu yang tetap (Bo et al., 2011). Untuk waktu inseminasi
g tetap, pengobatan berdasarkan hCG dengan dosis rendah (300 IU) diikuti dengan
prgstaglandin atau progesteron/sinkronisasi estrogen telah diterapkan untuk sapi jenis
Zebu (Bos indicus), dengan hasil yang bervariasi (Dias et al., 2009; Butler et al., 2011).
Penhggunaan hCG terbukti menguntungkan dalam meningkatkan angka kebuntingan untuk
sfer embrio dengan waktu yang tetap, protokol independen yang digunakan untuk
onisasi (Bo et al., 2011).

Diketahui bahwa hCG menampilkan aktivitas dari FSH dan LH, dan kedua hormon
diperlukan untuk pematangan peri-ovulasi dari folikel mamalia. Sejumlah

si

ini
petelitian telah menunjukkan bahwa pemberian hormon ini meningkatkan frekuensi
asi dan menghasilkan peningkatan sirkulasi progesteron, namun, dalam beberapa
stidi, peningkatan progesteron tidak berkorelasi dengan peningkatan angka
kehamilan (Nogueira et al., 2004). Namun, dalam beberapa protokol, peningkatan regulasi
h(QG terinduksi dari sintesis progesteron telah menghasilkan peningkatan keberhasilan
kehamilan (Baruselli et al., 2010). Saat ini, mekanisme yang hanya diketahni untuk
meningkatkan fertilitas dengan pemberian hCG dosis rendah adalah peningkatan regulasi
dafi fungsi luteal. Dalam arti, efek ini meniru efek yang dihasilkan oleh hCG kuda betina,
yaftu dukungan dari corpus luteum aksesori sehingga meningkatkan dukungan dari
ovprium terhadap uterus pada awal kehamilan (Allen, 2001).

Meskipun telah banyak dilakukan studi tentang biologi hCG sejak penemuannya
itar 80 tahun yang lalu, banyak aspek yang masih belum diketahui atau kurang
dipahami. Misalnya. tidak sepenuhnya yakin apakah sebenarnya peran hCG pada kuda.
ningkatan teknologi telah dilakukan untuk memahami aktivitas biologis ganda dari hCG
a spesies non-equid, tetapi penelitian lebih lanjut diperlukan untuk mengkonfirmasi

dap memperluas temuan saat ini. Teka-teki yang rumit ini tidak mengurangi kegunaan dari
hdG dalam mendorong folikulogenesis, memajukan pubertas, membalikkan anestrus
njadi estrus dan menginduksi superovulasi untuk gertak birahi pada sejumiah spesies.

TlTjuan
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Tujuan jangka panjang yang akan dicapai dalam penelitian ini adalah: Memproduksi
ho&mon hCG untuk penanganan ovulasi pada sapi

Beperapa Tinjauan Pustaka Yang Mendukung hCG

Beberapa penelitian pendahuluan Sebagian besar sapi dan sapi yang diovulasi setelah
berian hCG dibandingkan dengan mereka yang diobati dengan GnRH. Ada
kegcenderungan untuk proporsi yang lebih besar dari sapi berovulasi folikel setelah

pemberian hCG pada awal PO gagal untuk menjalani regresi luteal oleh Hari 3 pasca-PGF2
inistrasi dibandingkan dengan ovu yang melekat pada folikel sebagai respon terhadap
. Proporsi sapi dan sapi yang disinkronkan dengan PO tidak berbeda antara
petlakuan, tetapi sapi yang berovulasi ke hCG memiliki penurunan tingkat sinkronisasi
g signifikan ke PO dibandingkan dengan mereka yang berovulasi ke GnRH. Dalam
Exiper iment 2, banyak parameter reproduksi yang diukur pada dairy sapi dipengaruhi oleh
usia dan berkembang biak dan kemungkinan karena beberapa dara pra pubertas sebelum
onset PO. Oleh karena itu, tidak ada keuntungan yang signifikan untuk menggantikan
tikan pertama GnRH PO dengan hCG baik untuk sapi atau sapi pada karakteristik dan
regpon ovarium, serta kesuburan berikutnya (Binversie et all, 2012). Stimulasi fungsi luteal
yang kemungkinan akan meningkatkan sekresi progesteron melalui hCG pada hari ke 4
u GnRH pada hari ke 12 pasca-Al tidak menghasilkan pengurangan tingkat kematian
brio. Ini tampaknya menguatkan temuan terbaru dari Royal et al. (2000) menunjukkan
wa penurunan kesuburan yang diamati pada tahun-tahun terakhir dikaitkan dengan
lysis yang tertunda menghasilkan peningkatan panjang fasa luteal rata-rata dan tidak
adap defisiensi luteal atau konsentrasi progesteron yang rendah. Data ini menunjukkan
wa pada sapi perah produksi tinggi dalam kondisi sedang, defisiensi luteal setelah IB
an merupakan sumber utama mortalitas embrionik (Tefara et all, 2001).
impulannya, awal dari protokol Ovsynch dengan hCG tidak meningkatkan ovulasi dan
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konsepsi pada sapi perah laktasi. Dengan demikian, hCG bukan pengganti yang
i untuk GnRH pertama Ovsynch. Bagaimana pernah, peningkatan tingkat ovulasi
dalam menanggapi pemberian hormon Ovsynch pertama dapat memiliki efek signifikan
pada tingkat konsepsi (Keskin et all, 2010). Tindakan langsung hCG pada ovarium tidak
mepimbulkan perbedaan dari GnRH, menunjukkan bahwa jumlah FSH dan LH di kolam
yanlg dapat dilepaskan setelah injeksi GnRH pada sapi pada 55 hari atau lebih setelah
partus selesai untuk menginduksi sinkronisasi estrus. (Rensis et al. , 1998).

Menurut hasil keseluruhan dari penelitian ini, ada efek abenefisial untuk menerapkan hCG
pasca TAI melalui peningkatan P / Al dan PL yang karena efeknya pada peningkatan
konsentrasi P4. Selain itu, disarankan untuk menerapkan hormon hCG untuk mengulang
pempbiakan sapi perah selama tekanan panas musim panas karena dapat mengatasi masalah
P4| rendah melalui rute yang sama. Akhirnya, administrasi hCG pada Hari ke-6
menunjukkan sedikit keunggulan selama Hari 4 tetapi perlu penyelidikan lebik lanjut.
(Alnimer dan Shamoun, 2013)

Ada indikasi bahwa dosis hCG intrafollicular yang tidak memadai untuk induksi ovulasi
pada sapi yang diberikan dapat menghasilkan folikel cystic. Cystic follicles (~ 20 mm)

terjadi pada 3 heifers yang tidak berovulasi sebagai respons terhadap dosis 0,1 dan 0,01
ollicular. Sebaliknya, folikel kistik tidak terbentuk pada 12 sapi yang tidak terkena
. Folikel kistik Gelombang I memiliki diameter pasca perawatan maksimal 24, 26, dan

ya. Pada akhir interval interovulasi, folikel kistik adalah 18 dan 27 mm (1 folikel
selama pemeriksaan), sedangkan pada sapi dara tanpa ovulasi yang diinduksi folikel
dofninan dari Gelombang 1 telah mengalami kemunduran hingga 3 sampai 8 mm pada
ir interval interovulasi. Tidak ada indikasi ultrasonik bahwa folikel kistik menjadi
lut¢inized, dan panjang interval interovulasi tidak berubah. Dengan demikian, injeksi
intrafollicular memiliki potensi penggunaan dalam studi ovarium kistik; lebih jauh lagi,

pendekatan ini mungkin berguna secara klinis, karena pengembangan antibodi terhadap
mdlekul pengobatan dapat dinegasikan atau diminimalkan dengan rute injeksi lokal. (Kot
et 4ll, 1995)

Gelombang Pertfumbuhan Folikel Setelah Penyuntikkan #CG dengan USG
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Gelombang Pertumbuhan Folikel pada sapi di FKH pertama kali dipaparkan tahun
1999. Dengan penyuntikan PGf2a. dan #CG dengan pantauan USG Sonovet (Hariadi et al,
1997 ; Bintara S, 1999).

Berbagai tingkat perkembangan folikel dijumpai tersebar pada permukaan kedua
}ium pada setiap waktu dari siklus birahi pada sapi. Biasanya hanya satu folikel yang
m

capai masak dan diovulasikan pada setiap Siklus. Banyak diantara folikel yang tidak
buh san megalami degenerasi tanpa disertai perkembangan dari sel telur akan
kurang karena mengalami proses degenerasi. Banyak faktor yang mempengaruhi jumlah
foljkel yang berkembang selama siklus birahi, misalnya spesies hewan, fase reproduksi,
ke#daan lingkungan, umur induk dan genetik (Hardjopranjoto, 1995).
Pertumbuhan folikel sampai menjadi folikel de Graaf meliputi perubahan-
pefubahan pada ukurannya, jumlah lapisan sel granulosa, pertumbuhan sel teka, dan posisi
sell telur keliling sel granulosa. Banyaknya folikel de Graaf yang terbentuk dalam siklus
birphi tergantung pada sifat — sifat genetik dan keadaan lingkungan dari hewan. Pada sapi,
bigsanya terbentuk satu folikel de Graaf dari folikel primer dalam satu Siklus birahi
seﬂ.ingga pada waktu birahi hanya satu sel telur dilepaskan. Folikel lain yang sedang
tumbuh akan mengecil dan berat tapi setelah pada siklus birahi terjadi ovulasi.
Pengetahuan mengenai perkembangan folikel pada mamalia semakin meningkat
defgan digur_lakannya peralatan Ultrasonografi (USG). Ultrasonografi dapat memonitori
furjgsi ovarium dan menambah pengetahuan kita mengenai gelombang folikel. Pada ternak
i ultrasonografi dapat mendeteksi gelombang folikel selama siklus birahi, dan dekade
ir ini telah ditemukan pada sapi adanya 2 — 3 pergantian gelombang folikel selama

atau tiga pergantian folkel dominan terjadi selama satu siklus birahi (Ashar et al, 1997
idmore et al, 1996). ' '

Siklus birahi yang dikombinasikan dengan #CG dengan dua gelombang
pettumbuhan folikel, gelombang pertama terlihat pada saat ovulasi atau hari ke-0 dengan
didmeter folikel 40 sampai 50 mm. Sedangkan untuk gelombang yang kedua akan terlihat
thari ke-10 (Ginther et al, 1989).

Penemuan akhir — akhir ini menunjukkan bahwa gelombang pertumbuhan folikel

pa

dapat diperpendek maupun diperpanjang dengan melakukan manipulasi terhadap folikel
dominan. Estradiol mempunyai pengaruth menyebabkan atresia, sedangkan hCG
mgnyebabkan ovulasi dari folikel dominan. Atresia folikel pertumbuban yang maksimal
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npai pertengahan fase statik. Demikian pula pada fase tersebut pemberian hCG dapat
rangsang timbulnya ovulasi (Fricke et al, 1993). Baik atresia maupun ovulasi folikel
dominan dapat merangsang timbulnya gelombang pertumbuhan folikel yang baru ( Hariadi
, 1997).

Pepgertian Umum Ilmu Kemajiran atau Infertility
IImu kemajiran dapat dibagi menjadi 2 pengertian yaitu stetrility yaitu kasus
kemajiran yang tidak bisa diobati dan infertility yaitu kasus kemajiran yang bisa diobati
masih mempunyai harapan sembuh, merupakan satu matarantai dan tak dapat
dipgisahkan dari ilmu-ilmu reproduksi lainnya. Kegiatan penanggulangan penyakit
regroduksi yang didasarkan pada ilmu kemajiran, memberi informasi terakhir dalam
penentuan tampilan reproduksi ternak. Tanpa usaha penanggulangan kegagalan reproduksi,
tamhpilan reproduksi yang diperoleh adalah smnatn gambaran yang semu yang tidak
mgncerminkan kemampuan reproduksi nyata dan optimal suatu kelompok ternak.
Kemampuan reproduksi yang optimal hanya dapat dicapai sesudah kegiatan
pehanggulangan kemajiran yang dilaksanakan secara berkesinambungan.

Setelah dihadapkan pada beRBCagai masalah reproduksi yang dimanifestasikan
am angka-angka penurunan populasi ternak yang mengkhawatirkan di negeri ini, kini

g B

adari bahwa penanggulangan kemajiran harus dipadukan dengan kegiatan pemeriksaan
kepuntingan dan inseminasi buatan. Kesadaran ini harus diisi dengan kegiatan-kegiatan
nypta dalam program pemberantasan penyakit reproduksi secara nasional.

Gangguan atau kegagalan reproduksi adalah berkurangnya kemampuan atau
kefidak mampuan individu untuk menghasilkan anak secara normal, hal ini mungkin hasil
daE salah satu atau atau kombinasi dari beberapa penyebab. Bergantung pada latar
. belakang, pengalaman dan pendidikannya, masing masing orang mungkin mempunyai
pepdapat yang beRBCeda~beda terhadap penyebab dari suatu kegagalan reproduksi dari
suatu kelompok ternak dan mungkin mengabaikan pada kemungkinan yang lain. Misalnya
saja rendahnya tampilan reproduksi pada kelompok temak didaerah tropis oleh seorang
ahli ilmu faal mungkin hal ini diakibatkan oleh karena stres panas (heat stress), oleh ahli
gepetika hal ini mungkin akibat dari kelainan genetik, atau oleh seorang mikrobiologis
ke]ainan tersebut mungkin diakibatkan oleh adanya penyakit infeksius dan seterusnya
Sebagai dokter hewan, kita mempunyai tanggung jawab untuk melakukan

[¢]

pepdekatan yang sebenarnya dan meletakkan masalah tersebut pada proporsi yang

19

Laporan Penelitian Isolasi, Identifikasi dan Produksi... Herry Agoes Hermadi




IR-PERPUSTAKAAN UNIVERSITAS AIRLANGGA

sebenarnya dengan melakukan identifikasi terhadap penyebab penyakit yang
mengakibatkan gangguan reproduksi pada ternak — temmak tersebut. Dengan demikian kita
dapat memberikan jawaban yang tepat tentang penyebab gangguan reproduksi tersebut.
Kemudian selanjutnya memberikan solusi yang tepat untuk melakukan tindakan baik untuk
pencegahan maupun pengobatannya. Beberapa tindakan pencegahan dan pemberantasan
ang relatif effektif sudah dikembangkan terhadap beberapa penyakit kelamin menular
asuk dalam hal ini adalah brucellosis dan IBR (Infectious Bovine Rhinotracheitis).
Peternak dan para dokter hewan perlu mengenal, menghayati dan melaksanakan
penanfaatannya. Sudah jelas bahwa penyebab rendahnya produktivitas ternak di negeri
kita salah satunya adalah akibat rendahnya reproduktivitas ternak. Oleh karena itu
di

Ie

erlukan peningkatan efisiensi reproduksinya, namun demikian peningkatan efisiensi
froduksi adalah snatu hal yang cukup rumit karena banyaknya faktor yang terlibat di
amnya. Cara penanggulangan yang baik terhadap beRBCagai macam gangguan
oduksi yang mengakibatkan rendahnya efisiensi reproduksi tersebut memeriukan
agnosis yang tepat, penanganan atau pengobatan yang sesuai, dan penasehat yang
trampil, ulet dan jujur.

Pada dasarnya sebab—sebab gangguan reproduksi pada ternak dapat meliputi hal-hal
sebagai berikut : iklim/muslim, bangsa, abnormalitas genetik, gangguan perkembangan
kohgenital, gangguan hormonal, intoksikasi, penyakit infeksius, kondisi patologik,
sagguan tingkah laku dan kesalahan manajemen.

eproduktivitas Sapi di Jawa Timur Mewakili Populasi Nasional

Mengutip dari ulasan Dahlan Iskan (Jawa Pos 23 Februari 2014) Soal populasi sapi dan
kebutuhan daging yang diibaratkan Dokter Hewan salah resep. Ini tidak pernah dibahas
dalam pusat pengambilan keputusan, saat menjadi Menteri BUMN tidak pernah terfikirkan
terhyata inilah polemik pangkal penyebab mahalnya harga daging. Kalau boleh kita
menengok kebelakang sebetulnya kecerdasan suatu bangsa dapat dihitung dari seberapa
banpyak mereka mengkonsumsikan daging atau protein setiap harinya. Dia ingat ketika
terjadi lonjakkan harga daging dan susu. Pembahasannya selalu sangat ilmiah, ilmu supply

andl demand, ilmu dagang, ilmu hewan dan peternakan, ilmu logistic dan carut marut ilmu
ilmu lainnya yang tidak pernah menyelesaikan masalah. Kesimpulan yang sangat llmiah
Indonesia hanya cocok untuk penggemukkan sapi tidak cocok untuk Pembibitan

Sapi. Di Indonesia membuat anak sapi hingga umur 6 bulan biayanya 6 juta rupiah,
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sedangkan di Australia hanya 2 juta, tetapi biaya penggemukan sapi di Indonesia bisa
ditekan jauh lebih murah karena banyaknya produk — produk limbah pertanian yang masih
bisa dikonsumsi ternak. Maka logikanya sangat ilmiah beli saja bibit sapi dari Australia
ditlesarkan di Indonesia, akan tetapi dengan kurs dolar melewati 13.000 rupiah apa yang
terJadi?. Alasan lain luas wilayah di Australia memungkinkan untuk memelihara sapi di
g penggembalaan. Di Indonesia tidak kalah luasnya kalau terjadi reklamasi bekas
bang di Kalimantan , Sulawesi Irian Jaya dan Sumba. Pemyataan ini harus hati hati
dilpntarkan jangan sesekali mengatakan siapa yang salah. Akibatnya, masuklah oknum —
okpum yang tidak bertanggung jawab yang dapat menentukan kuota harus berapa sapi

pa

potong dan sapi perah diimpor dari Australia yang banyak melibatkan beberapa politisi
a didasari data base yang jelas. Kalau seperti ini petemaklah yang dirugikan begitu saat
sapi lepas panen menjadi telat panen dan biaya pemeliharaan semakin tinggi maka
elihara Rojokoyo menjadi Rojorugi. Banyak Petani terutama di Pulau Jawa yang
punyai lahan semakin sempit telah beralih menjadi Petani Peternak dengan
anfaatkan lahan sempitnya dengan mengupayakan beRBCagai teknologi
anfaatkan hasil limbah pertanian untuk meningkatkan pendapatan mereka, tetapi
sefing mengalami kerugian akibat kebijakkan yang berubah—ubah. Kalau kebijakkan impor
ini{ dilakukan maka kita harus waspada terhadap kemungkinan besar penyakit zoonosis
yahg mengikutinya seperti Medcow (Sapi Gila), Brucellosis, Anthrax, Rinderpest,
Shipping Deseases, Blue tongue, TBC dan Foot and Mouth desease serta Penyakit yang
beRBCahaya lainnya harus kita waspadai. Disinilah peran Dokter Hewan Karantina
gatlah besar. Jangan sampai terjadi kecolongan penyakit zoonosis itu mengikuti ternak
yahg kita impor tersebut. Karena sering penyakit tersebut diatas muncul saat-saat tidak
terduga seperti terjadinya penyakit anthrax beberapa waktu terakhir ini (tahun 2014) di
Kdbupaten Blitar, hal ini bisa meracuni generasi kita di masa yang akan datang.

Untuk mendeteksi penyakit—penyakit tersebut tidaklah mudah, diperlukkan ketelitian yang
tinggi. Penyelenggaraan perkarantinaan di sektor pertanian di Indonesia diperkenalkan
ol¢h pemerintah Hindia Belanda sejak tahun 1877. Menurut UU No. 16/1992, Karantina
didefinisikan sebagai tempat pengasingan dan/atau tindakan sebagai upaya pencegahan
mg3suk dan tersebamya Hama dan Penyakit Hewan Karantina (HPHK) Mencegah masuk
dap tersebarnya HPHK, penyakit hewan peliharaan, eksotik, zoonosis dan penyakit
beRBCahaya lainnya mendukung/ mempertahankan status bebasnya Indonesia dari
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penyakit hewan eksotik-zoonosis-beRBCahaya dan melindungi sumber daya alam hayati
Indonesia hewan lain dan manusia.

Sebagai solusinya perjalanan panjang impor sapi kita maksimalkan sumber daya
manusia kita terutama BBIB (Balai Besar Inseminasi Buatan) dan BIBD (Balai Besar
Inseminasi Buatan Daerah) seperti yang dimiliki oleh Universitas Airlangga untuk

menciptakan sapi sapi yang berkualitas baik sapi potong maupun sapi perah.

Seg¢ara nasional maka akan lahir setiap tahunnya ternak sapi paling sedikit 2.307.084 ekor,
halj ini bukan tidak mungkin karena Provinsi Jawa Timur adalah merupakan provinsi padat
ternak, lebih kurang sepertiga ternak sapi seluruh Indonesia berada di Jawa Timur.
Peningkatan taraf hidup, kecerdasan dan kesejahteraan rakyat merupakan tujuan
pembangunan nasional. Pengembangan dan peRBCaikan produksi ternak adalah salah satu
fakitor penunjang dalam usaha pencapaian tujuan tersebut.

Pengelolaan reproduksi merupakan bagian yang amat penting dalam suatu usaha
peternakan. Tujuan dari pengelolaan reproduksi yang baik pada temak, adalah untuk
memperoleh produksi ternak yang sebanyak—banyaknya sehingga diperoleh keuntungan
yaig setinggi—tingginya bagi petemak. Produksi yang secara langsung dapat dinikmati
peternak adalah berupa susu dan daging yang méningkat, disamping memperoleh anak
ap tahun. Demikian pula biaya pemeliharaan, biaya pengobatan gangguan reproduksi,

dan biaya operasional inseminasi buatan (IB) dapat ditekan serendah-rendahnya, agar dapat
dicapai efisiensi reproduksi yang baik, schingga produksi ternak dalam bentuk daging dan
suju dapat dicapai, maka diperlukan pengelolaan reproduksi yang baik pula. Dengan
prqduktivitas ternak yang tinggi, keuntungan diharapkan dapat diperoleh oleh peternak
dalam jumlah yang memadai. Kesalahan pengelolaan reproduksi dapat mendorong
terJadinya penurunan kesuburan pada ternak, dan mengakibatkan kerugian. Dalam
pe
faktor produksi yang harus mendapat perhatian antara lain adalah : Pemberian pakan yang
betkualitas baik dan cukup. Lingkungan serasi yang mendukung perkembangan ternak.
Tidak menderita penyakit khususnya penyakit menular kelamin. Tidak menderita kelainan

gelolaan reproduksi ternak yang baik, dapat menghasilkan keuntungan yang besar,

anatomi alat kelamin yang bersifat menurun, baik sifat yang berasal dari induknya maupun
berasal dari pejantannya. Tidak menderita gangguan keseimbangan hormonal khususnya
hotmon reproduksi cukup kadarnya di dalam darah, serta sanitasi kandang yang baik.

Perlu kiranya dibuat suatu program kesehatan reproduksi pada temak.yang efektif
ag%Tr dapat menghasilkan efisiensi reproduksi yang lebih baik sehingga lebih meningkatkan

22

Laporan Penelitian Isolasi, Identifikasi dan Produksi... Herry Agoes Hermadi




IR-PERPUSTAKAAN UNIVERSITAS AIRLANGGA

pendapatan peternak yang berlipat daripada sebelumnya. Dalam menanggulangi suatu

kasus gangguan reproduksi pada temak khususnya pada sapi perah, usaha yang perlu

digalakkan adalah melaksanakan program kesehatan reproduksi. Dalam program kesehatan
regroduksi, kegiatan yang dilakukan adalah meningkatkan ketrampilan dan kesadaran
beternak bagi peternak antara lain adalah :

e Memberikan penyuluhan yang intensif tentang teknik peternakan

e Memberi latihan dan pendidikan tentang pencegahan atau tehnik penanggulangan
gangguan reproduksi secara dini, yang diberikan secara tidak terlalu mendalam.

o Meningkatkan kesadaran petermak dengan memberi contoh di lapangan, bahwa
daya reproduksi yang baik tanpa ada kasus kemajiran dapat meningkatkan efisiensi
reproduksi.

Dengan demikian, selanjutnya akan meningkatkan produktivitas ternak mereka,
befarti memberi keuntungan dan pendapatan yang lebih tinggi. Semua ini tergantung pada
ampuan peternak akan hasil latihan dan pendidikan yang telah diperoleh seperti siklus
i, gejala birahi, deteksi birahi, ransum pakan, cara pertolongan kelahiran, praktek
emak yang baik, program vaksinasi, penanganan pedet, pengelolaan sapi dara, dan

ain.

Pemeriksaan ternak betina produktip yang akan disembelih dirumah potong hewan
olgh petugas seharusnya dilakukan secara rutin setiap hari karena hal ini ada payung
hukum nya, pemeriksaan tersebut dilakukan terutama pada rumah potong hewan yang
betlokasi di kantong—kantong ternak betina. Pemeriksaan secara rutin setiap bulan pada
terhak betina oleh petugas kesehatan meliputi- pemeriksaan melalui palpasi rektal,
pepgobatan pada tiap induk yang menderita gangguan reproduksi, dan lain-lain. Hasil
pemeriksaan dicatat, misalnya adanya siklus birahi yang abnormal, keluarnya kotoran dari
algt kelamin, sapi induk yang bunting dari hasil pemeriksaan, induk sapi yang sudah tiga
kali di IB tidak menjadi bunting, dan lain-lain. Selain data reproduksi yang dicatat,
sekurang-kurangnya dua kali setahun “pedet” atau sapi dara harus diukur kecepatan
pettumbuhan badannya, tinggi badan, berat badan, dibandingkan dengan nilai baku yang
nofmal untuk masing-masing pengukuran. Pencatatan dilakukan pula terhadap prestasi
repgroduksi, seperti jarak antar melahirkan, waktu antara melahirkan sampai bunting
kembali, jumlah perkawinan untuk satu kebuntingan, angka kebuntingan, prosentase induk
g birahi setelah 60 hari melahirkan, dan rata-rata umur sapi dara yang bunting.
Pepilaian terhadap prestasi reproduksi induk. Petugas mengadakan evaluasi tentang data
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roduksi yang telah diperoleh, dan dipakai untuk menentukan baik tidaknya efisiensi
roduksi pada kelompok ternak tersebut. Berdasar evaluasi data yang diperoleh, dapat

perubahan-perubahan pengelolaan reproduksi yang mungkin diterpkan pada
kelompok ternak tersebut. Pelaksanaan perubahan pengelolaan reproduksi menuju
epintungan yang lebih baik.yang terdiri dari : ransum pakan induk yang sedang laktasi atan
mgnyusui anak. Ransum yang diberikan pada induk sapi perah dipakai selain untuk proses
eproduksi seperti untuk memelihara kebuntingan juga untuk laktasi dan pertumbuhan
baglan. Oleh karena itu, induk yang sedang bunting dan laktasi akan membutuhkan ransum
ang lebih banyak daripada ransum untuk induk yang sedang laktasi tetapi tidak bunting,
sedangkan induk yang sedang laktasi akan membutuhkan ransum yang lebih banyak
atipada sapi betina yang sedang tumbuh. Kondisi lingkungan yang kurang serasi, sapi
sesuai dengan asalnya harus hidup di udara yang dingin sehingga proses reproduksi

ama sekali. Bila sapi induk selalu ada dalam kandang maka dapat digolongkan sebagai
api induk yang menderita birahi tenang. Birahi tenang ditandai adanya ovulasi pada
arium, tanpa diikuti oleh gejala birahi secara klinis yang jelas.Deteksi birahi yang hanya
dilakukan didalam kandang sering kali hasilnya nihil, apalagi bila hanya dilakukan sekali
dalam sehari. Menentukan waktu yang tepat untuk dikawinkan.merupakan faktor penting,
atena dapat menghasilkan keuntungan yang besar hagi peternak bila terjadi kebuntingan
pafla waktu yang tepat. Sebaliknya, waktu perkawinan yang salah cenderung menyebabkan
gapgguan reproduksi karena dapat menunda kebuntingan. Pengelolaan terhadap uterus
pajca melahirkan perlu mendapat perhatian yang serius. Walaupun proses kelahiran
befjalan secara normal, pencemaran dari beRBCagai jasad renik pada uterus tetap dapat
teIEadi. Sanitasi lingkungan khususnya kandang pada waktu melahirkan, sangat

mg¢nentukan tingkat pencemaran uterus oleh kuman baik kuman spesifik maupun yang
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nop—spesifik penyebab infertilitas atau sterilitas setelah melahirkan.
Tujuan utama beternak adalah untuk menghasilkan temak yang dapat tumbuh dan
oduksi cepat secara ekonomi. Pertumbuhan dan reproduksi, keduanya dikendalikan

oleh kerja hormon. Supaya reproduksi tersebut efisisen, semua hormon harus berfungsi
baik. Salah satu faktor yang dapat menyebabkan terjadinya penurunan kesuburan
kemajiran pada temnak adalah ketidak-seimbangan homon reproduksi. Hormon
reproduksi adalah hormon yang mempunyai sasaran akhir pada alat reproduksi dan dapat
adi pada setiap periode dari satu siklus reproduksi. Siklus reproduksi sendiri terdiri dari
e birahi, ovulasi, fertilisasi, kebuntingan dan diakhiri dengan kelahiran

Pada sapi perah dikatakan menderita kemajiran sementara atau infertil bila sapi

fas

tenfebut mengalami gangguan reproduksi yang bersifat sementara (temporer), artinya
garjgguan tersebut cukup ringan dan masih dapat diobati, biasanya tidak menunjukkan
gejpla birahi yang teratur atau harus dikawinkan beberapa kali sebelum menjadi bunting.
Olgh karena itu, kelompok sapi ini tidak dapat beranak pada waktu yang diharapkan.
Namun, bila pengobatan dapat dilakukan dengan cara yang tepat dan dalam waktu yang
lebjh cepat, maka proses reproduksi yang normal makin cepat kembali dan produksi temak
ceplat pula. Pada ternak sapi khususnya sapi perah, kelompok yang menderita gangguan

reproduksi pada derajat ini meliputi 20-25% dari seluruh sapi betina dewasa..

Derajat yang paling berat bila induk berada pada kondisi majir dimana sebagai induk
tidak dapat bereproduksi dan bersifat permanen, artinya gangguan reproduksi ini sudah
s ikian berat sehingga tidak dapat diobati atau ditanggulangi lagi. Ternak kelompok ini
h dikeluarkan dari peternakan karena sangat merugikan peternak, dan pakan yang
dibgrikan tidak diimbangi dengan produksi yang memadai.

Fisjologi Hormonal Pendukung hCG (human Chorionic Gonadotropin)

Regulasi fungsi kelenjar hypofisa, khususnya hypofisa anterior, diawali dari sekresi
GnRH oleh hipothalamus dan disebut releasing factor. LuteinizingReleasing Hormone
(LH-RH) merupakan protein yang tersusun dari 10 asam amino (decapeptide). Hormon ini
mepginduksi pelepasan LH atau setara dengasn hCG fungsinya dan FSH dani hypofisa
anterior. Siklus birahi diatur oleh mekanisme endokrin dan neuroendokrin yaitu hormon-

hommon yang disekresi oleh hypotalamus, hypofisaanterior dan ovarium. Hormon yang
disgkresi oleh hypofisa anterior dan terlibat pada mekanisme ini adalah FSH, LH, dan
Luteotrophic Hormone (LTH). Hormon yang disekresi oleh ovarium adalah estrogen dan
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pragesteron, inhibin, follistatin, serta activin yang semuanya memiliki fungsi khusus dalam
pengendalian siklus birahi .
Faktor pelepas (releasing factor) yang selanjutnya dikenal sebagai GnRH secara

1 ng dilepaskan dari hypotalamus ke hypofisa anterior melalui sistem portal. Hypofisa
u{ﬁm‘ akan melepaskan dua hormon gonadotropin yaitu FSH dan LH. Hormon FSH

bedfungsi merangsang pertumbuhan dan pematangan folikel ovarium dengan cara
menstimulasi proses sintesis protein dan meningkatkan aktivitas mitosis sel-sel granulosa.
FSH berperan pada pembentukan antrum folikuli dan merangsang aktivitas sel-sel
granulosa, serta pembentukan cairan folikel. Cairan folikel mengandung estrogen yang

mepingkatkan fungsi FSH untuk merangsang sel granulosa yang pada akhirnya jumlah
Etor sel granulosa menjadi lebih banyak sehingga akan lebih peka terhadap LH.

r

Salisbury dan VanDemark menyatakan, FSH merupakan hormon yang mengawali siklus
birahi, sebab secara normal siklus birahi tidak akan terjadi sebelum folikel tumbuh dan
masak. Sebaliknya sekresi FSH dihambat oleh hormon progesteron yang dihasilkan oleh
kotpus luteum, dan estrogen yang banyak dijumpai dalam cairan folikuler melalui umpan
b.
merangsang sel granulosa dan sel theca pada folikel yang masak (maturasi) untuk

negatif terhadap kelenjar hypofisa anterior. Fungsi LH pada hewan betina adalah

mepsintesis hormon estrogen, sehingga menyebabkan ovulasi dan pembentukan korpus
luteum. LH bekerja sama dengan FSH menggertak pemasakan folikel dan pelepasan
esttogen. Sesudah pemasakan folikel, LH memicu ovulasi dengan cara menggertak
pemnecahan dinding sel dan pelepasan ovum. Stimulasi pelepasan hormon estrogen
dikontrol oleh hormon gonadotropin yang disekresi oleh kelenjar adenohypofisa. Kadar
FSH-LH dalam darah dikontrol oleh kadar hormon estradiol dan progesteron. Apabila
kagar estradiol dalam darah cukup tinggi maka akan terjadi umpan balik negatif terhadap
ofisa dan menghambat pelepasan FSH. Menjelang ovulasi, konsentrasi estradiol dalam
tinggi dan akan menekan produksi FSH, serta menstimulus pelepasan LH yang akan
diikuti oleh terjadinya ovulasi dan saat ini memasuki fase luteal .

Lebih lanjut, Hadley menyatakan, pelepasan FSH juga dihambat oleh inhibin yang
ilkan oleh sel-sel granulosa ovarium melalui umpan balik negatif terhadap kelenjar
hypofisadan hypotalamus. FSH dan FSH like adalah hormon yang berperan di dalam
mepumbuhkan gelombang pertumbuhan folikel mulai dari seleksi pertumbuhan folikel
hingga menjadi folikel dominan yang akhimya dapat menjadi ketergantungan tethadap LH
ketlka kadar FSH mulai menurun. Disinilah letak peRBCedaan kerja sekresi dua
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adotropin hormon dimana keduanya dihasilkan dalam satu sel yang sama di bawah
kontrol GnRH. Sintesa gonadotropin disimpan dalam granula sekretoris di dalam

sitgplasma. Waktu penyimpanan LH di dalam granula sekretoris lebih lama bila
dibandingkan dengan FSH.

Siklus gelombang pada pertumbuhan folikel, banyak folikel yang timbul secara
simultan, namun banyak pula yang menjadi atresia selama fase luteal. Walaupun demikian,
ih ada folikel yang menjadi folikel dominan. Perubahan biokimia selama
petkembangan folikel subordinat menjadi folikel dominan sangat tergantung pada
konsentrasi FSH-LH dan reseptor yang ada.

Konsentrasi hormon FSH tidak secara langsung mempengaruhi proses folikulo-
genesis. Namun, saat antrum folikel teRBCentuk, konsentrasi FSH sangat berperan. Akti-
sel granulosa dan theca dalam folikel dipengaruhi oleh komposisi protein-protein
inttafolikuler seperti Inhibin, Aktivin, Insulin Like Growth Factor Binding Protein
(IGFBP) dan Insulin Like Growth Factor I (IGF I), baik secara langsung maupun tidak
g. Protein-protein tersebut dapat merangsang pertumbuhan folikel dan steroido-
esis lebih lanjut hingga mencapai folikel dominan .

Inhibin dalam cairan intrafolikuler memicu sintesis androgen yang berdampak pada
teRBCentuknya reseptor LH dalam sel theca ovarium. Pada kondisi ini dimungkinkan
terjadi mekanisme lokal feed back (feed back loop) diantara individual folikel yang terkait
gan perubahan inhibin, aktivin, dan ikatan protein (binding protein) di bawah pengaruh
gan sistemik gonadotropin dan Growth Hormon. Pertumbuhan folikel dominan dan
bahan kadar estradiol dipengaruhi oleh kadar inhibin, aktivin, dan IGF binding protein.
Dugaan ini dibuktikan dengan uji immunoblot quantitative terhadap konseatrasi IGF1,
IGFBP 2 (IGF binding protein 2) dalam cairan intrafolikuler pada fase seleksi (hari 24
i siklus estrus), fase dominasi (teRBCentuknya folikel dominan pada hari ke 5 siklus

esttus) dan fase loss of dominance” (hilangnya folikel dominan dan kembali ke fase

selgksi, pada hari ke 8-12 dari siklus estrus) .
Cairan folikel dari folikel dominan berisi aromatase inhibitor yang tidak mem-

garuhi aktivitas FSH. Protein inhibitor ini diproduksi oleh sel granulosa dan disimpan
di dalam cairan folikel. Sintesa protein yang dapat ditera dengan SDS-PAGE di dalam
folikel hingga 90 kDa. Protein yang dimaksud adalah IGF-binding protein, inhibin,
aktivin, dan proteoglycans. Senyawa lain dijumpai tissue inhibitor metallo proteinase
), IGFBP3 dan IGFBP4. Inhibin dan estradiol secara langsung mempengaruhi
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ivitas hypofisa anterior. Kedua hormon tersebut akan mereduksi proses transkripsi dan
stabilitas mRNA yang berkaitan dengan aktivitas GnRH terhadap pelepasan FSH. Estradiol
inhibin menyebabkan penurunan FSH.

Seleksi dominasi folikel pada sapi terjadi selama gelombang pertumbuhan folikel.
Aktivitas korpus luteum di dalam kondisi ini menghasilkan progesterone. Terdapat korelasi
antara produksi estradiol dengan pertumbuban folikel dan gelombang pertumbuhannya.
Gejombang pertumbuhan folikel dilihat dari siklus birahi terjadi satu seleksi dimana folikel
sul) ordinat berkembang menjadi dominan folikel dan yang lain berubah mengalami atresia.
al dan pada pertengahan fase luteal, folikel dominan yang tidak diovulasikan akan
atropi namun yang mengalami ovulasi berkembang menjadi korpus luteum. Setelah FSH
berpda di dalam folikel, 2-3 hari dari siklus birahi, folikel akan tumbuh. Hari ke 4 dan
pada ke 5 dari siklus birahi, folikel menjadi folikel dominan dan terjadi penurunan kadar
FSH. Kondisi pada folikel subordinat, hormon estrogen dalam keadaan inaktif karena
hormon progesteron tinggi dan kehilangan FSH reseptor. Rendahnya konsentrasi
FSH menyebabkan atresia folikel. Folikel dominan, aktivitas reseptor FSH di dalam sel

dominan, LH menjadi dependen, dimana folikel bisa menjadi atresia atau justru terjadi
ovijlasi . Hari ke 3 siklus birahi semua folikel menghasilkan estrogen yang aktif dan pada
hany ke 5 hanya folikel dominan saja yang berkembang, kondisi ini folikel sub ordinat
lainnya tidak akan berkembang menjadi folikel dominan. Produksi estradiol akan
mepingkat dan bersama inhibin menyebabkan aktivitas reseptor FSH menurun. Berat
molekul inhibin adalah 34 kDa. Model interaksi antara growth factor di dalam cairan
fol
dar} folikel mature dan immature dapat dilihat pada gambar 2.6. Pada folikel immature
terl[::lt adanya kosentrasi TIMP dan IGFBP yang tinggi, serta rasio aktivin : inhibin

el, steroidogenesis, Putative Aromatase Inhibiting Peptide (PAIP) dan granulosa sel

renflah dalam cairan folikel. TIMP menghambat pembelahan proteolitik IGF1 dari IGFBP.

28

Laporan Penelitian Isolasi, Identifikasi dan Produksi... Herry Agoes Hermadi




IR-PERPUSTAKAAN UNIVERSITAS AIRLANGGA

Ggmbar 1. Mekanisme kerja FSH-like secara seluler dan molekuler. Sumber: Roche

(1996)

amya produksi TIMP di dalam folikel immature mengakibatkan kecilnya bioavibilitas

IGF1 sinergi dengan LH yang merangsang androgen yang diproduksi oleh sel thecadan

d
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gan FSH untuk menstimulir aromatase di dalam sel granulosa. Besarnya kadar aktivin
nurunkan produksi androgen oleh sel theca, sebaliknya, TIMP menurunkan kadar
FBP, IGFBP2 dan IGFBP4 pada folikel yang mature, terdapat rasio inhibin : aktivin
ar didalam cairan folikel. Aktivitas inhibin pada sel theca merangsang produksi

an

ogen oleh LH . Tingginya IGF1 karena konsekuensi dari penurunan TIMP dan IGFBP

juga merangsang produksi androgen oleh sel theca. Kadar androgen yang tinggi memicu

arqmatisasi pada sel granulosa Aromatisasi akan berjalan sempuma bila FSH ada di dalam
sell granulosa. Androgen di produksi dalam jumlah besar dan aktivitas aromatase oleh sel
gr ula-grahilla berkorelasi dengan produksi estradiol sebagai keluaran dari folikel

do

inan dan setelah itu aromatase inhibitor terjadi setelah aktivitas sel granulosa berakhir.
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Gambar 2. Skema folikulogenis secara molekuler. Sumber: Roche (1996)
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Fase seleksi, penghambatan dari folikel dominan dan semua blok diterangkan
g perubahan estradiol dan formasi inhibin terjadi secara spontan selama 3-5 hari.
ningkatan aktivin pada folikel sub ordinat tidak diblokir. FSH berperan dalam mekanis-

meL inhibin dimana terjadi penurunan kadar setelah hari pertama proses pertumbuhan

kel dan terjadi penurunan pula pada kadar FSH dalam serum darah. Setelah hari ke 5
adi kehilangan faktor dominasi, estrogen aktif menjadi estrogen inaktif.
Hari ke 5-8 siklus birahi, folikel dominan kehilangan aktivitas FSH-LH recepfor

kafena ada peningkatan produksi estradiol dan inhibin precursor (Ip), activin dan IGFBP2.
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Pepberian progesteron dan prostaglandin dengan dosis rendah dapat digunakan untuk
meningkatkan LH pulsative jika pada gelombang pertumbuhan folikel yang pertama kadar
estradiol, inhibin, IGFBP2 tidak menurun.

Kebutuhan Kombinasi Hormon FSH-LH dan kCG untuk Gangguan Reproduksi pada
Sapi
Gangguan reproduksi merupakan salah satu aspek utama yang mengganggu

peggembangan peternakan sapi di Indonesia. Beberapa teknologi mutakhir yang telah
digiptakan digunakan untuk meningkatkan efisiensi reproduksi ternak dan mengatasi
gaggguan reproduksi. Teknologi yang dimaksud adalah induksi birahi, penanganan kasus
infertilitas, inseminasi buatan, super ovulasi dan embrio transfer. Dampak gangguan

refroduksi yang nyata adalah populasi sapi dan produksi susunya yang rendah. Gangguan
reproduksi pada sapi yang paling sering terjadi adalah hipofungsi ovarium karena
kegalahan manajemen pakan (Hardjopranjoto, 1995).

Hypofungsi ovarium merupakan kondisi patologik karena gangguan sekresi hormon
FSH-LH, sehingga konsentrasi FSH-LH tidak seimbang. Gangguan keseimbangan FSH-
LH terjadi karena kesalahan manajemen pakan, stres lingkungan dan defisiensi hormon.
Semua kondisi negatif ini menyebabkan terganggunya poros hypothalamus-hypofisa-
ovarium dan berdampak pada penurunan sekresi GnRh oleh hipotalamus dan diikuti
menurunnya hormon gonadotropin FSH-LH serta mengakibatkan tidak tumbuhnya folikel
ovarium. Sapi yang menderita hypofungsi ovarium menunjukkan gejala anestrus

jangka waktu lama. Ukuran ovarium normal namun permukaannya licin, karena
terjadi pertumbuhan folikel. Cara menanggulangi gangguan reproduksi karena
hypofungsi ovarium diperlukan peRBCaikan faktor manajemen penyebabnya disamping
berian preparat hormonal FSH-LH like. Bila keadaannya sudah menjadi lebih baik
at disusul dengan penyuntikan preparat kombinasi FSH-LH atau FSH-LH like seperti,
PMSG dan hCG.

Kexugian Ekonomi akibat Gangguan Reproduksi pada Ternak

Ada beberapa ukuran yang dipakai untuk menyatakan adanya gangguan reproduksi
pada kelompok ternak perah, yaitu:

s Jarak antar beranak melebihi 400 hari,

= Jarak antar melahirkan sampai bunting kembali melebihi 120 hari,

=  Angka kebuntingan kurang dari 50%.
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= Rata-rata jumlah perkawinan per kebuntingan lebih besar dari dua.
* Jumlah induk sapi yang membutuhkan lebih dari tiga kali IB untuk terjadinya
kebuntingan melebihi 30%.
Gangguan reproduksi yang terjadi di dalam suatu kawasan peternakan sapi perah,
keadaan ini akan diikuti oleh menurunnya angka kelahiran dan produktivitas ternak
dalam bentuk susu. Ini merupakan satu kerugian yang besar bagi peternak Banyak
faktor yang dapat menyebabkan terjadinya kemajiran pada temak. Faktor penyebab
gangguan reproduksi dapat dibagi menjadi :
» Gangguan keseimbangan hormon reproduksi, korpus luteum persisten, kista
ovarium, hipofungsi ovarium dan lain-lain
» Pengelolaan kurang baik atau salah urus oleh pemiliknya
» Deteksi birahi kurang baik, pemberian pakan kurang, ternak selalu di
kandangkan, Penyakit pada alat kelamin khususnya penyakit kelamin menular. .
Bakteri (Brucellosis, Vibriosis, Leptospirosis, Listeriosis). Virus (Infectious
Bovine Rhino — tracheitis atau Infectious Pustular Vulvovaginitis (IBR-IPV),
‘Bovine Viral Diarrhea, (BVD), Blue Tongue dan Epididyinidis Vaginilis
(Epivag) Infeksi protozoa (Trichomoniasis).
> Kelainan anatomi pada alat kelamin yang bersifat menurun (genetik), hipoplasia
ovarium, hipoplasia uterus, ki-sta‘ pada lantai vagina, selaput dara (hymen) yang
persisten, freemartin, dan lain-lain.
» Kelainan/patologi pada alat kelamin, patologi pada ovarium dapat beRBCentuk
radang ovarium atau tumor.
> Pada uterus dapat beRBCentuk endometritis, mucometra, hidrometra, maserasi
fetus, abses, perimetritis, piometra, retensi sekundinarum, mumifikasi fetus,
involusi uterus yang terlambat, tumor uterus.
» Pada serviks, beRBCentuk servisitis, abses, dan tumor serviks.
> Pada vagina dapat beRBCentuk vaginitis, abses vagina, haematoom, leukorhu,
pneumovagina, dan lain-lain.
» Lingkungan yang kurang serasi, d