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PENGARUH ESTROGEN PASCA FERTILISASI TERHADAP JUMLAH FOETUS 

PADA TIKUS C Rattus norvegicus ) YANG DISUPEROVULASI 

DENGAN PMSG DAN HCG 

Deny Prasetiawan 

INTI SARI 

Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui pengaruh 
pemberi an hermon estrogen dengan berbagai dosis pasca 
fertilisasi, terhadap jumlah fetus pada tikus y ang 
disuperovul as i dengan PMSG dan HCG. 

Sebanyak 30 ekor tikus betina siap kawin dibagi 
secara acak menjadi tiga kelompok perlakuan Kelompok I 
sebagai kontrol diberi NaCl fisiologis secara intra
muskuler~ Kelompok II diberi 0~6 mg estrogen dan Kelompok 
III dib~ri 1 mg awtrcgmn secara intramuakul~r . Sa ba lum 
diberi perlakuan, semua tikus betina disuperovulasi dengan 
PMSG dan HCG dengan dosis masing-masing 10 IU. Sehari 
setelah kopulasi kelompok II dan III diberi estrogen dan 
dua minggu kemudian semua tikus dibunuh dan dihitung jumlah 
fetusnya. Data yang diperoleh dianalisis denqan 
menggunakan uji-F. 

Hasil penelitian menunjukkan bahwa jumlah fetus baik 
pada kelompok tikus yang memperoleh 0~6 mg estrogen ( 6, 2 • 
1,55 ) maupun 1 mg estrogen ( _6,4 • 1,71 ) tidak berbeda 
nyata dengan jumlah fetus p~da -k elompok kontrol ( 5,4 • 
1~43 ). Dari penelitian ini dapat diambil kesimpulan 
bahwa pemberian estrogen pasca tertilisasi tidak 
berpengaruh terhadap jumlah fetus pada tikus. 
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BAB I 

PENDAHVLVAN 

1.1. Latar Belakang Permasalahan 

Perjalanan embrio dari tuba falopii menuj u ut erus 

dapat terjad i akibat adanya penurunan kadar ha rm on es tr ogen 

dan peni ngkatan kadar harmon progesteron secara bertahap 

set e lah terjadinya perkawinan. Kecepatan. pergerakan e mb rio 

dari tuba falopii menuju uterus tergantung adanya 

keseimbangan an tara ha rm on est rogen clengan horm c,r: 

progester on dalam darah ( Hardjopranj oto, 1892 ). 

Ke cepat a n meningkat bila kadar ha rmon est r og e n tinggi 

dalam da r ah . Ini terjadi pada betina birahi a t a u se g era 

setelah birahi. Pada saat ini kadar harmon estrogen 

l eb ih besa r bila dibandingkan dengan sa at d ua atau 

jauh 

t.i ga 

hari sete lah ovulasi. Oleh karena itu ke cepatan pergerakan 

embrio ak an menurun se suai dengan pen uru nan kadar ha rmon 

estr oge n da]am darah ( Na lban clo v, 1880 ). Ap abila k<'ldar 

harm on es tr ogen dal am darah y ang terlalu tinggi pada sa8t 

perjalanan e mbrio dari tuba fal opii menuj u uterus dan tidak 

seimbang de ngan kadar ha r mon pr ogesteron dalam darah, mak a 

kehidupan emb rio akan t erganggu dan dapa t cliakh i r i dengan 

kematian embrio, seh ingga jumlah anak yang di l ahir l~an akan 

berkurang ( Haf ez , 198 0 Hardj op ranj oto , 199 2 dan 

Nalband ov , 1990 ) . 

Ke hidup an embr i o d id a l a m ut e rus sangat tergan tung 

kepada adanya horm on progesteron yang d ihasi lkan oleh 

korpus l ut eum. Progesteron men y ebab kan terj ad inya 
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ketenangan pada embrio dengan mengurangi kontraksi dari 

dinding uterus ( Partodihardjo, 1980 ). 

Kematian embrio sebagian besar terjadi ant a ra waktu . 

fertilisasi dan inplantasi, apabila ini terjadi biasanya 

diikuti o leh proses resorbsi embrio oleh dinding uterus 

( Hardjopranjoto, 1992 ). 

1.2. Perumusan Masalah 

Hormon estrogen dapat menyebabkan kontraksi 

uterus secara berlebihan yang dapat 

terhadap kehidupan foetus . Oleh 

menyebabkan 

karena itu 

masalah yang dapat dibuat adalah sebagai b e rikut : 

dinding 

gangguan 

rumusan 

Apak ah 

penyuntikan hormon estrogen dengan d osis t e rtentu s etelah 

terjadinya fertilisasi dapat mempengaruhi juml a h foetu s 

didalam uterus ? 

1.3. Tujuan Penelitian 

Tujuan penelitan ini adalah untuk menge tahui p e nga ruh 

p e mberian h o rmon estrog e n s ec ara intr a muskul e r pa sc a 

fertilisasi dengan dua ma c am d o sis , terhad a p jumlah foe t u s 

pada tikus yang disuperovulasi dengan gabungan harmon PH SG 

dan HCG. 

1.4. Manfaat penelitian 

Manfaat yang diharapkan dari penelitian ini adalah 

dapat diketahui seberapa besar kadar harmon estrogen dapat 

mempengaruhi jumlah foetus pada tikus. 
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1.5. Hipolesi s penelilian 

Penyuntikan harmon estrogen lJerpengaruh Le r had ::J l-· 

jumlah f oetus pada tikus. 

IR PERPUSTAKAAN UNIVERSITAS AIRLANGGA

SKRIPSI Pengaruh Estrogen Pasca Dony Prasetiawan



BAB II 

TINJAUAN PUSTAKA 

2.1. Siklus Birahi Tikus 

Tikus termasuk hewan poliestrus, arti nya dalam s a t u 

tahun mengalami beberapa kali birahi. Siklus birahi ada 

empat periode yaitu proestrus, estrus, metestrus dan 

diestrus. Hasing - masing periode dapat diketahui deng a n 

melakukan pemeriksaan ulas vagina, mengamati tingkah laku 

hew an t e rs c but d a n p e rubahan alat l< e lamjn l11:1 r 

( Noris, 1980 ). 

Periode proestrus ditandai dengan perubahan tingkah 

laku pad a tikus betina yang mulai men e rima pe jant8 n 

walaupun belum melakukan kopulasi. Pad a s e d iaan ul a s vag in 8 

tampak adanya sel-sel epitel berinti berb en tuk koma y a ~ g 

panjang. Periode ini berlangsung selama 12 jam ( 

1970 ). 

Hafez, 

Peri ode estrus ditandai dengan penurunan aktivit as 

berlari, telinga gemetar dan mau menerima pejantan. 

Perubahan alat kelamin luarnya adalah ep itel vagin an ya 

menebal dan terdapat lapisan sel kornifika s i di at ns 

permukaa n vagina. Pada sediaan ulas vagina terdapat s el - s e ] 

kornifik asi. Period e ini berlangs ung se l a ma 8 s a mp ai 1 5 j :Jm 

( Hafez, 1970 ) . 

Periode metesrtus pada sediaan 

dengan adanya leukosit dan l e ndir 

ulas vagina ditand a i 

vag ina y an g ke n t a J 

Periode ini berlangsung selama 12 jam. Tingkah lak u y a ng 

nampak adalah tikus betina tidak mau me nerima p e jan tan 

( Hafez, 1970 ). 
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E' e r iL• d e diestru s pada s e d i aan ula s vogina ditand a i 

dengan banyaknya leukosit dan sel-sel epitel dengan inti 

yang jel as. Tingkah laku yang nampak adal ah ti kus bct i na 

tidak mau menerima pejantan. Periode ini berlang s ung se lam a 

60 sampa i 70 jam ( Hafez, 1970 ) . 

2.1. Superovulasi 

Superovulasi adalah bertambahnya jumlah sel telur yang 

diouulasikan dalam satu periode siklus birahi normal. 

Supero u ul a si dilakukan dengan mengg e rtak memakai harm on 

gonadotr opin pada seeker hewan betina. Respon ovarium dari 

tiap hew an betina dewasa terhadap gertakan superouulas i 

berbeda-beda menurut spesies hewan, bang s a, berat hidup, 

fase siklus birahi, umur, interval beranak, perbandingan 

kadar F S!l dan LH .. fr e ku en si penyunt i l<:::Jn, nl llcd m d 3 n t. i nglud. 

ransum pakan ( Toelihe re , 1981 ) . Sup e r ouu l asi dap at 

terjadi de ngan me nyuntikkan hormon PH ~~G ( E' re:g J t<:~rtL l·b rt: 

Serum Gonad o tropin ) atau kombinasi PHSG dan HCG ( Hum a n 

Chorioni c Gon adotropin ) pad a hewan b e ti n a y a ng t e lah 

mencapai masa rem aja. Respon ovarium terhadap t erjadi nya 

ouulasi tergantung pada dosis kombinasi PHSG dan HCG yang 

d i b t: r i ]( :ll l •. ] il l I w n 1\ L 11 I ' c II y llll l. i lw [I ( !I ll r j l) !"J ,- :ll l. i I·, 1'. (') ' 1 ~ n I I ) . 

Se ca ra fisiologi, harmon PHSG mempunyai fungsi s a ma 

dengan FSH dan sedikit LH sehingga sering orang 

mempergu nakannya untuk s uperouulas i pada he wan ternak 

( Partodihardjo, 1980 ). Horman ini terutama menyebabkan 

pertumbuhan folik e l pada ovarium apabila diberikan se ca ra 

sub cut a n d an me ny ebabkan outi lasi apabil a d iikuti d e n g:=tn 

penyuntikan secara intra vena ( Na lb andov 1930 d an 

Hardj oi? ranj ot.o , 188 0 ) . Sedang kan ho rm on HCG me mptHlY <' i 
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fungsi sama dengan LH ( Arthur ~ dkk, 1982 ) . Horman in i 

berfungsi sebagai perangsang terjadinya ovulasi dengan 

menggertak pemecahan dinding folikel dan pelepasan ovum 

( Rafferty, 1970 ) . 

2.2. Ovulasi dan Pembentukan Korpus Luteum 

Yang dimaksud dengan ouuLasi adalah saat pecahny a 

fo~ike~ de Graaf dan keluarnya sel telur 

folikel tersebut ( Partodihardjo, 1980 

bersama-sama 

) . Banyaknya. 

isi 

sel 

telur yang diouulasikan oleh kedua ovarium be rbeda menurut 

umur hewan, spesies dan hereditasnya. Rata-rata saat yang 

tepat dari ouutasi pada semua hewan mamalia adalah 

berkisar sekitar periode birahi atau segera sesudah akhir 

birahi ( Toelihere, 1981 ). Pada golongan mamalia terdapat 

dua macam ouutasi, yaitu : ouutasi spontan dan ovulasi 

tergertak. Ovulasi spontan adalah ovutasi yang terjadi 

tanpa adanya rangsangan apapun dan prosesnya akan 

diulangi se c ara periodik pada setiap satu siklus birahi, 

seperti pada kambing, d omba, sapi, tikus Pada t i ku s 

ovulasi berlangsung antara 8 sampai 11 jam sesudah timbul 

estrus ( Smi t h d an Mangkoewidj oj o, 1988 da n Ben n e t and 

Vickery, 1970 ). Sedangkan ovutasi tergertak adalah ovulasi 

yang terjadi karena adanya rangsangan pada servik sewaktu 

proses kopulasi , misalnya pada kelinci , 

musang (Nalbandov,1990). 

kucing dan 

Ovulasi terjadi karena adanya pelepasan hermon LH 

( Luteinizing Hormone ). Horman ini menyebabkan jumlah 

aliran darah yang menuju ke ovarium menjadi meningkat 

sehingga menyebabkan hi.peremi.a pada ovarium. Htperemia ini 

menurut Toelihere ( 1985 ) , membawa pengaruh terhad ap 
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terlepasny a enz im proteolitik, seperti kolag enase, didalam 

cairan folikuler Enzim proteolitik ini menyebabkan 

melemahnya dinding folikel, dan t e rjad i sob eka n pada daerah 

sti8ma yang kemudian diikuti dengan keluarnya c airan 

folikel. Dimana sel telur bergerak menuju ke bagian 

sopek dan kemudian masuk ke dalam infundibulum dari 

falopii. 

yang 

tuba 

18nn 

aktifitas dari ovarium , siklus birahi dibagi menjadi fas e 

folikuler yang meliputi : fas e pr oes trus dan ~ estrus 

karena dalam fase inilah folikel tumbuh secara cepat , dan 

fase luteal yang meliputi fas e metestrus dan diestrus, 

karena dalam fase ini korpus luteum sedang tumbuh dan 

berfungsi. 

Sete lah terjadinya ovulasi, segera terb entukl ah kawah 

bekas f ol ikel yang telah mengeluarkan isinya, dipenuhi 

oleh darah dan cairan limfe sehingga be~tukan i ni disebut 

dengan korpus hem.ora,gikum ( Hafez, 1870 dan Lind s ay dkk, 

1982 ) . Deng an terbentulmya korpus h emo r·a15ikum., hewan 

betina tidak lagi birahi dan memasuki f as e luteal. Di mana 

korpus lut e um akan segera ter ben tuk ol e h adan ya 

hipertr opi d an hiperpl asia da ri se l s e l the c a dan 

sel - sel granulosa dari 

karena pengaruh harmon LTH 

folikel yang sed ang 

( Partodihardjo,1980 ). 

ot/ uL a s i. 

Apabila tidak terjadi kebuntingan, korpus luteum y ang 

terbentuk lambat laun akan mengalami r egresi dan 

sekresi progesteron akan terhenti sehingga memungkinkan 

folikel baru berkembang dan menjadi matang 

siklus birahi akan berjalan terus ( Toelihere , 

sehingga 

198 1 ) . 
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Regresi korpus luteum ini disebabkan oleh pengaruh hermon 

prostaglandin F20 yang dihasilkan o leh endometrium dari 

uterus. Se lanj u tnya pengec i lan korpus lu t e um in i ak a 11 

disertai dengan munculnya sel-sel tenunan pengikat lemak 

dan struktur semacam hialin diantara sel - sel luteum. Hal 

ini dapat mempercepat proses regresi korpus luteum sehingga 

bekas tempat korpus luteum tersebut berubah menjadi 

jaringan parut berwarna caklat kepucatan atau coklat 

keputihan yang disebut dengan korpus albikans yang dal am 

proses reproduksi tidak mempunyai peranan sama sekali 

( Partodihardjo, 1980 dan Lindsay dkk, 1982 ) . 

Apabila terjadi kebuntingan, maka korpus luteum 1n1 

dikenal dengan nama korpus luteum. £!5ravidi tatum. yang akan 

mempertahankan ukuran be s arnya dan berfungsi sampai saat 

menjelang kelahiran ( Toelihere, 1981 ). Hal ini disebabkan 

karena korpus luteum bersama dengan harmon LTH yang 

dihasilk a n o leh hipofisa anterior me nghasilkan harm on 

progesteron dimana fungsi pokoknya adala h mempersiapkan 

~lat. rP.pl·.-··rluln=; i untul< inplant. Rsi , memelihar a l< ebun t ingan. 

dan mengger ta k ke l e nj ar susu un tuk tumbu h dan be r l< c mb a 11 g 

untuk mempersiapkan pr od uksi susu ( Part odih a rdjo, 

dan Hafez, 1980 ) . 

2.3. Ferlilisasi 

1880 

Henurut McLaren ( 1980 ) dan Toelihere, 

fertilisasi adalah suatu proses ganda yaitu 

( 1981 ) 

a.D al a m aspek embriologik, f e r til isasi ad~lah pro~e~ 

pengaktifan sel telur oleh sel mani diikuti dengan pl'()S,:; :c; 

perobelahan se l. Tanpa rangsangan fertili sas i, sel t elur 
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tidak akan memulai membelah yang selanjutnya tidak diikuti 

perkembangan embrio. 

b. Dalam aspek genetik, fertilisasi adalah proses 

p em as u k an fa l< Lor It e r t: d i t a s p e j an t. an k ed :J 1 a 111 s .-~ 1 1:. e: lu r . 

Disinilah letak manfaat perkawinan atau inseminasi, ialah 

untuk menyatukan fakt or - faktor unggul kedalam suatu 

individu baru. Pada mamalia, sel mani di dalam saluran 

kelamin be tina sebelum membuahi sel telur mengalami proses 

k.apa.si..tasi. lebih dahulu pada waktu melewati uterus dan tub a 

falopii di dalam perjalanannya menuju ke tempat fertilisasi 

( Peters and Ball,l986 dan Bearden and Fuguay,l980 ). 

Lamanya pr oses kapasi.tasi sangat berbeda pada tiap spesies 

hewan . Pada kelinci lama kapasi.tasi. adalah lima jam ,tiku s 

dan hamst er tiga jam, biri-biri satu set e ngah jam dan 

manusia tujuh jam setelah kopulasi ( Anwar , 19 88 ) . 

Setelah mengalami pro ses , yaitu pro se:::; 

pendewasa an sel mani hingga mampu membuahi sel telur, 

sel mani berus aha memasuki sel telur melalui tahap - tahap 

sebagai berikut : tahap perlama , men e mbus sel zona c Qdi a t a 

( bila ada) , tahap kedua, me n e mbus ;.:.o rw f>.:o·Lusidu deng :.ut 

bantuan enzim hyaluronidase yang terdapat pada kepala sel 

mani sehingg a meny e babkan terjadinya reak s i z ona , yaitu 

suatu r e aksi dari zona peLusi.da agar tidak dapat dit e mbu s 

oleh sel mani lain , tahap ketiga menembus seLaput 

vitelin. Selanjutnya sel mani dapat masuk ke dalam 

sitoplasma s e l telur setelah ekornya dilepaskan. ke mudian 

diikuti o leh pembengkakan kedua inti se l jantan dan 

betina. Kedua inti sel tersebut kita kenal seb agai 

pronuk Le u s jantan dan betina. Ked ua pr-t:./rnd::~ -=-u.s bt:rkembang 
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pads waktu yang bersamaan kemudian berge rak sa ling 

mend e kati dan bergabung men jadi satu mernb entuk individu 

baru disebut zisot ( Hardjopranjoto , 1980 dan Wodz icka 

Toma szewska dkk, 1981 ). Zi~ot a kan mengad~kan pemb c lahan 

pertama untuk membentuk embrio dua sel dan se tiap anak sel 

ini menga ndung jumlah krornosorn diploid n ormal yang khas 

bagi jenis hewan tersebut,setengahnya (1n) berasal dari sel 

mani dan setengahnya (ln) lagi berasal dari sel telur 

( Toelihere, 1981 ). Lamanya p~oses fertilisasi pada tikus 

berkisar antara 7 sampai 10 jam setelah perkawinan 

( Smith dan Hangkoewidjojo, 

2.4. Periode Kebuntingan 

1988 ). 

He. Donald ( 1975 ) Menyebutkan 

kebuntingan dibagi menjadi tiga tahap yaitu 

bahwa peri ode 

periode ovum, 

peri ode e mbrio, dan periode f etus. Dimana dari ketig a 

periode tersebut yang paling lama perkembangannya adalah 

periode fetus,sedangkan periode ernbrio merupakan p e ri ode 

kritis bagi ke hidupan organisrne baru dan pada periode ini 

pula kebanyakan kasus kematian e mbri o d{ni te rjadi . 

Periode ovum dimulai dari ovulasi dan segera diikut i 

dengan penggabu ngan sel t e lur dan sel mani yang akhirnya 

membentuk ind ividu baru yang disebut dengan zi6ot, kcmudian 

dalam z un cl ~~-.;· lusi da , .;: i,_'>-ot.. al<an memb e lah :.=; •. -;c:ara 111 .iL or:; i~; . .J .~~t · i 

satu sel rnenjadi dua sel, dari dua sel rnernbelah rnenjadi 

empat sel, kemudian dari empat sel rnernbelah lagi menjadi 16 

sel. Perjalanan embrio da ri ampula tuba fal opii menuju 

uterus se larna proses mernbelah dari satu sel menjadi 16 sel 

tersebut pada tikus berlangsung pada t1 ar i kedua setelah 

pembuahan (F oster dkk,1982). Selama p e r ja lanan tersebu t 
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embrio mendapat makanan antara lain dari materi yang 

tersimpan didalamnya , dari bahan makanan yang terserap 

dari tuba f alopii dan dari sus u ut e rus ( Salisbury dan 

Vandemark, 1985 ). Selanjutnya da ri 16 sel t e rsebut e mbrio 

akan membelah ' lagi menjadi 32 sel dan Jisebut dengan 

m.orv.l.a. r3cla saa t ini mDr-ul.a sudah me m::tsuk.i u t-. f: r u :=: d an 

berlangsung pada hari ketiga setelah pemb ua han ( Fost er 

dkk, 1982 ) . Sedangkan pada sapi be r lang s uz1g ttt d .. aut 11 ar i 

ketiga sampai hari keempat dan pada anjing dan kucing 

berlangsung an tara hari ke-5 s ampai hari ke - 8 sete la h 

pembuahan ( Arthur dkk,1982 ). Setelah morul.a terbentuk , 

cairan hasil sekresi dari oviduct dan uterus mulai 

menembus zon..a pelusi.da dan masuk kedalam tubuh rrtOP.J.I.a 

sehingga membentuk suatu ruangan yang disebut dengan 

b l as t oc oe> l. e . Selanjutnya bentukan ini dis ebut dengan 

bl.as tul.a yang terciiri dari dua bagian y:.litu : bag j nn 

luar 

yang 

di sebut dengan 

dalam pertumbuhan 

masa sel bagian lua r ( 

selanjutnya akan 

tropob l.ast ) 

berkembang 

menjadi plasenta, sedangkan bagian d alam disebut dengan 

masa sel bagian dalam ( eml:.•r i.ob l.ast ) akan berkembang 

menjadi makh luk baru y an g akan lahir ( Part odihardjo , 

1980 dan Wodzi cka ·- Tomaszewka dk k · , 1881 ) 

pembentukan b l.astul. a tersebut pada tikus berlangsung pada 

hari ke emp at set e lah pembuahan ( Foster dkk, 1882 ) . 

Pada periode embrio dimulai dengan pr oses i.npl.antasi. 

pada endom e trium yang berlangsung secara bertahap yaitu 

tahap p e rsentuhan embrio dengan endometrium, terlepasnya 

zona pel..usi.da, pergeseran atau pembagian te mpat dan yang 

terakhir adalah pertautan antara tro pobl.ast d e ngan epitel 
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endometrium membentuk plasenta ( Partodih a rdj o , 1980 ) 

Telah dilaporkan bahwa terbentuknya plasenta setelah 

fertilisasi berkisar antara 12 sampai 20 hari pada babi, 

18 sampai 20 hari pada domba, 30 sampai 35 hari pada sapi 

dan 50 sampai 60 hari pada kuda ( Bearden and Fuguay, 

1980 ) . 

Setelah plasenta terbentuk, maka plasentalah yang 

merupakan satu-satunya sumber bagi embrio untuk memp e rol e h 

pakan didalam kandungan. Bahkan dapat dipakai sebagai 

saluran pembuangan bahan-bahan yang tidak terpakai pad a 

embrio ( He. Donald, 1975 ). Perubahan - perubahan yang 

terjadi selama periode embrio adalah dimulainya pertumbuhan 

t i g a .1 a p .i ~~ s t ~ l u bung j an in y n i t u : s e lu b u n g p n 1 :i. n g d n ln m y n n ~ 

disebut dengan entoderm. yang 

membentuk alantois, kantong 

dalam perkembangannya akan 

kencing, pankreas, saluran 

pencernakan, hati, kelenjar gondok, paratiriod dan 

paru-paru. Selanjutnya selubung yang di tengah yaitu 

mesoderm a kan membentuk hati, urat daging, tulang dan 

sebagainya. Sedangkan selubung paling luar adalah ectoderm 

yang kemudian akan berkembang memb e ntuk j a ringan syar a f 

dan kulit (Salisbury dan Vandemark, 1985). 

Akhir dari periode ini, bagian - bagian t ubuh yang tel n h 

dibentuk dengan sempurna mulai terlihat wal a upun perbandi 

ngan ukurannya sangat berbeda dengan peri ode sc lanjutny a . 

Henurut Foster dkk ( 1982 ) periode embrio ini pada tikus 

dimulai pada hari kelima sampai hari 

pembuahan. 

ke-12 setelah 

Periode fetus merupakan periode yang paling lama pada 

semua spesies. Selama p e riode ini perubahan perubahan 
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utama yang terjadi terletak pada ukuran fetus dan 

pertumbuhan diferensial berbagai bagian yang sudah dibentuk 

pada waktu periode embrio. Lamanya periode fetus sampai 

melahirkan, pad a tiku s ber langsung pad a har: i ke - 13 sa mp <d 

hari ke - 22 setelah fertilisasi' Fost er dkk, 1882 ). 

2. 5 . Hor- mon Estrogen 

Toelihere ( 1981 ) menyebu tkan bahwa pada mamalia 

sekurang - kurangnya telah ditemukan delapan macam estrogen 

dalam darah dan urine yaitu estradiol 17~. 

estriol, 16 epiestriol, 16 hidroxestron , equilin, eq~ilenin 

dan hipv.l in. 

Semua estrogen ini secara kimiawi adalah steroid, 

sedangkan estrogen yang terdapat dalam tumbuh-tumbuhan 

seperti een.istin , ,genistein. cov.rf'IEstr-ol. adal a h n on steroid. 

Disamping itu di dalam perdagangan ters ed ia sekelomp ok 

estrogen non steroid sintetik seperti st iLbestrol. dan --
hexi toL. Terdapat juga estrogen steroid s.i.n telik yaitu 
'-........---

Dietil.st il.bestrol dan EthinyZ. Estrad i ol. ( Gan dkk, 1887 ) . v 
£thinyl Est radiol. mempunyai keuntungan lebih besar dari 

produk estradiol lain dan aktif secara oral dengan potensi 

sama dengan estradiol 17 ~ yang diberikan secara injeksi, I 
tetapi dapat menjadi 15 sampai 

potensinya jika diberikan se c ara 

Potensi dan lama kerja estrogen 

20 kali 

o ral ( 

l ebih besar ~ 

Doerge, 1982 ) j 
berbeda-beda men urut 

sediaanny a . Oleh kar ena Ethi. n.yl. Es trm.:liol. s•-: di.aannya dalam 

bentuk ester dan diberikan secara injeksi, maka absor bsi 

Ethinyl Estradiol l eb ih lambat dan masa kerjanya l ebih 

panjang hingga mencapai be b e rapa hari ( Gan dkk, 19 8 7 ). 
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Dalam keadaan normal estrogen bersama harmon lain 

( baik berasal dari hipofisa maupun dari gdnad ) dapat l 
mempengaruhi perubahan J 

fisiol og is a lat kelamin, kelakuan seksual dan siklus 

birahi p acta hewan betina ( Bearden and Fuguay,1980 dan 

merangsang pertumbuhan serta 

Bodemer,l 968 ). Partodihardjo ( 1980 ) menyatakan bahwa 

folikel pacta ovarium dapat memproduksi estrogen. Bag i a n 

y ::t n g cl:1 r• a t me n g h :1 s i I\ a n c s t. r o g c n d a r i f o l i I\ r' l r· :1 d ::1 •) vet r i il m 

adalah s e l t heca dan sel granulosa. Se kr esi estr og en o l e h 

sel theca dan sel granulosa tadi di it u r o l eh harm on 

gonad o tr opin dari kelenjar adenohipofisa ( Toe lihere ,l98 1 ) 

!?ada kel e nj a r ad e n o h i p cd' is a , e:slr o t5e:n r. l ar) a L Il l (. : l l g ll fll I ' : 1 I 1 

balik negatif dan dapat pula secara posit if untuk pelepasan 

harmon LH dan FSH ( Hafez, 1970 ) . Jika kadar estrogen 

rendah maka FSH akan disintesa, dimana FSH dip e rlukan oleh 

ovarium untuk merangsang pertumbuhan folikel. Fo likel yang 

tumbuh ini secara berangsur - angsur mempe rtinggi kad ar 

estr ogen , seh ingga se kr esi FSH a kan 

FSH dalam darah menjadi rendah 

te rh an1L•:1L :::;a mp~ 

sekali . Ked~dian ini ---__../ 

b 
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dinamakan umpan balik negatif , s edangl<an pad a umpan ba 1 j I< 

posit if 

tinggi 

semakin tinggi kadar estrogen mak a akan semakin 

pula pelepasan LH , dimana LH diperlukan untuk . 

terjadiny a ouu Lasi dan lut e ini sas i ( Pa rt odihardjo, 19 8 0 ) . 

Henj e lang ovulas i terjadi, estrogen mer upakan hormon 

yang dominan terhadap g e rakan peristalti k dari tuba 

falopii. Sewaktu terjadi ovu las i dan terlepas nya sel telur, 

g e rakan L t.:·rs e but se ma kin ku at se hing g:-~ me ny cbab l<a n fi n1 br ~J e 

dari tuba falopii secara aktif menangk ap sel telur . 

Perjalanan sel telur dalam ampula menuju uterus juga 

d ipengaruhi o leh estrogen ( Nalbandov, 19 90 ) . 

Estr og e n diperlukan untu~ pertumbuhan muk osa uterus 

bersama- sama dengan progesteron untuk memp e rsiapkan 

keb untingan. Pada waktu menjelang partu s dipe rl ukan b any ak 

estrogen untuk mempertinggi sensitifi tas se r ~but - se r abut 

urat daging licin uterus terhadap rangsangan oks itoksin. 

Tanpa estrogen , uterus t idak peka terhadap oksito ksin 

dan aki ba tnya tidak ad a kontraksi dari uterus. Tanpa 

adanya kon tr a ksi uterus ma ka p ros es kelahi ran spont an tidak 

akan terjadi ( Partodihardjo , 198 0 ) . 
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BAB III 

HAT£1-.:.L l)AN HE'J'Ol>A 

3 . 1. Waktu dan Tempat Penelitian 

Penelitian dilakukan di Laboratoriurn Bi okimia Fakultas 

Kedokteran sebagai ternpat perneliharaan dan pernberian 

perlakuan pada tikus dan Laboratorium Ilmu Kernaj iran 

Fakultas Ked okteran Hewan Universitas Airlangga sebagai 

tempat pembedahan dan penghitungan jumlah f oe tus p ada 

tikus. Penelitian berlangsung mulai 15 Janu a ri sampai 15 

Februari 1994. 

3 . 2. Materi Penelitian 

3 . 2.1. Bahan dan peralatan 

Bahan yang digunakan dalarn penelitian ini adalah : 

a. Prepara t harm on PMSG ( Foligon I nte rv e t. ) , ll CG 

( Pregnyl ; Organon ) Estrogen I Ethinyl Estradiol 

( Ovalum on Wonder ) . 

b . Alk oho l 70 %. 

Peralatan yang digunakan adalah : 

a. Kandang y a ng t e rbuat dari bak plastik dengan ukuran 40 x 

30 x 36 c m3 da n d i tutup d engan a nyama n kawat se b a g 8i 

pembatas. 

b . Spui t. d i sposib e l 1 ml. 

c. Saru ng t an gan. 

d. Kertas dan alat tulis. 

e . Pin s e t s ka lpel d a n gunting. 

f. Mikr oskop. 
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3.2.2. Hewan Percobaan 

Dalam p enelitian 

sebanyak 40 ekor tikus 

dewasa ke lamin berumur 

ini digunakan he wan per co bann 

jenis Rattus norwegicus yang sudah 

tiga bulan denga n be rat badan 

berkisar 200 sampai 300 gram yang terdiri dari 30 ekor 

betina yang akan memperoleh perlakuan, dan 10 ekor tikus 

jantan sebagai pemacek. 

3.3. Metode Penelitian 

3 . 3 . 1. Persiapan 

Sebelum penelitian dimulai .. tikus betina. diadapt.a::dl\an 

sekurang - kurangnya satu minggu didalam 

terpisah dengan tikus jantan. Dari 30 ekor 

yang tersedia dibagi secara acak 

masing - masing kelompok terdiri 

menj ad i 

dari 10 

kandang yang 

tikus betina 

tiga kelompok, 

ekor . Ketiga 

kelompok tikus dimasukkan kedalam tiga kel ompok kandang, 

kandang I berisi tilws kelomp ok kontr o l; k<.·wdang II unt.uk 

tikus ke lompok perlakuan I dan kandang II I untuk tikus 

kelompok perlakuan II. 

3 . 3 . 2 . Per-lalcuan 

Kelompok kontrol adalah kelompok tikus betina yang di 

superovul as i dengan PH SG dan HCG . Pada hari pertama 

( hari - 4 ) t ikus betina disun t ik dengan 10 IU PMSG secara 

intramuskuler . Dua hari kemudian disuntik lagi dengan 

10 IU HCG (hari - 1). Penyuntikan PHSG dan HCG ini dilakukan 

pada siang ha ri. Penentuan dosis dan waktu penyuntikan PHSG 

dan HCG sesuai dengan met ode yang dipakai olt:h lLd :' i' t:: d.y 

( 1970 ) ' Se telah penyuntikan HCG, akan diikuti o l e h 

timbulnya birah i ( hari 0 ). Pad a saat i tu tiku s bet i na 
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maka akan t e rjadi perkawinan pada pertengahan sampai 

akhir mas a b irahi ( Bennet dan Vickery , 1970 ) . Pagi 

berikutnya diadakan pemeriksaan terhadap tiku s- tikus betin a 

terjadi atau tidaknya perkawinan. Terjadinya perkawinan 

ditandai dengan adanya sel mani dalam vagina atau adanya 

sumbat vagina pada tikus betina ( Fox dkk, 1984 ) . 

Apabila tikus betina setelah dikumpulkan tidak terdapat 

sumbat v ag i nan ya, in i ber a rti tidak t e rj adi perka-.;.7inan, 

maka tikus be tina tersebut diberi perlakuan ulang 

superovulasi seperti diatas. Sebalilmya bila terlihat 

sumbat vagina , tikus betina segera dipisahkan dengan tikus 

jantan d an d isun tik dengan NaCl fi s i o l ogis . . Pada hari 

ke-15 masa kebuntingan, tikus betina dibunuh dan dihitung 

jumlah f oetu s yang ada did a lam kornua uteri se telah me mbuk a 

rongga peru t . de ngan sayatan pada dinding perutnya. 

Kelompok perlakuan I adalah kelompok tikus yang 

memperol eh perlakuan superovulasi sama sep e rti kelompok 

kontrol, kemudian setelah dikumpulkan dengan pejantan dan 

t e rlih a t ada nya sumbat vagina , se l an j~ tnya s e mua tik u s 

betina disun tik dengan harmon es tr ogen sebanyak 0;03 ml 

( 0,6 mg ) p ada hari ters e but dan dipisahkan d ari L i lw s 

jantan d e ngan menempatkan pada kandang tersendiri. Pad a 

hari ke - 15 mas a kebuntingan, semua tikus be tina dib unuh 

dan dihitung jumlah f oe tu s yang ada didalam kornua ut eri 

setelah membuka rongga perut d engan sayatan pada dinding 

p e rutnya . 
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Kelompok perlakuan II adalah kelompok tikus betina 

yang memperoleh perlakuan superovulasi sama dengan kelompok 

kontrol kemudian setelah dikumpulkan dengan pejantan dan 

terlihat adanya sumbat vagina, selanjutnya semua tikus 

betina disuntik dengan harmon estrogen sebanyak 0,05 ml 

( 1 mg ) dan dipisahkan dari tikus jan tan dengan 

menempatkan pada kandang tersendiri. Pada hari ke - 15 masa 

kebu ntingan, semua tikus betina dibunuh dan di hitung ju mlah 

f 6etus yang ada dida lam kornua uteri setelah me mbuk a rongga 

perut dengan sayatan pada dinding perutnya. 

Dipe r hatikan pula kemungkinan adany a kematian f oet us 

dalam ute rus , ditand ai dengan adanyo. proses f; e rk eju ~rj p<..~•.b 

ampula dari c o rnua ut eri. 

3.5. Anall sis Data 

Dat a yang diper ole h aka n ditabulasikan dan disajikan 

dalam bentuk deskriptif. Kemudian untuk meng e tahu i 

perbedaan peng aruh tiap perlakuan data a kan diana li sis 

secara stat i st ik dengan, uji - F ( Kusriningrum, 1989 ). 

J ad w a 1 p E: n y u n t i k an h u r m on d an p c: 1 i gam :J t :J 11 j u m 1 ; J!·1 

f oe tus dalam uterus 

- ~~----+-----~~-----~~~~--+~~-+l---++1-------~~~5hr 
A 8 C D E F G H 

Keterangan A. Ho rman PMSG 

B. Horman HCG 
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C . Birahi 

D. Kopulasi 

E. Fertilisasi 

F. Ethinyl Es t radio l 

G. Implantasi 

H. Dibunuh 

Ovul as i terjadi 8 11 j a m s o te l a h timbul 

birahi, fertilisasi terjadi 7-10 jam setelah kopulasi, 

dimana ovu l asi , k opulasi, fertilisasi lebih se ring t e rjadi 

pada malam hari . Sedangkan sumbat vagina ak a n nampak 3 - 8 

jam setelah kopulasi dan bertahan selama + 16-4 8 j am . 
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BAB IV 

HASIL DAN PEMBAHASAN 

4.1. HASIL PENELITIAN 

Jurnl.ah Foet us 

D a t a y n. n g d i p e r o l e h d n r i p c n e 1 i t i :::1 n tJ ' 11 t, r~. n H p , n g n ,. r 11 

pemberian estrogen pasca fertilisasi pad a tikus putih 

(Rattus norvegicus) terhadap jumlah foetus yang dikandung, 

hasilnya te r cantum dalam tabel 1 dibawah ini. 

Tabel 1. Rata-rata Jumlah Foetus Dalam Uterus Tikus 
Betina Dari Kelompok Kontrol , Kelompok 
Perlakuan I yang memperoleh 0,03 ml (0 , 6mg) 
Ethinyl Estradiol Dan Kelompok Perlakuan II 
yang memperoleh 0,05 ml ( 1mg ) Ethinyl 
Estradiol 
---------·------

Perlakuan n 

Kontrol 10 

Perlakuan I 10 

Perlakuan II 10 

--------- ---
Jumlah Foetu 

( X + SD ) -

5,4 + 1.4 -
6,2 + 1,5 -
6,4 + 1,7 .. 

-

s 

3 

5 

1 

Dari tabel 1 diatas terbaca bahwa pada tiku s kelompok 

kontrol , jumlah f oetus yang dikandung dalam ut e rus rata -

rata adalah 5,4 ~ 1,43 ekor , dengan angka terkecil 3 ekor 

dan terb e sar 7 ekor, pada tikus k elompok perlakuan I 

rata-rat a jum lah f oe tus ada lah 6, 2 ! 1,55 ekor dengan angka 

terke c il 4 ekor dan terbesar 9 ekor, sedangk a n pada tikus 

kelompok perlakuan II rata-rata jumlah foetus adalah 6 ,4 + 

1,71 ekor dengan angka terkecil 5 ekor dan terbesar 10 

ekor. Dari data yang tercantum pada tabel I tersebut 

setelah dianal isis statistik dengan menggunakan uj i-F 

ternyata bahwa jumlah fo etus antara kelompok kontrol dengan 
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kelompok tikus yang memperoleh 0,03 ml ( 0,6 mg ) estrogen 

dan 0,05 ml t 1 mg ) e str og e n sec ar a lnt ramus ku l cr ti d~ k 

mempunyai perbedaan yang nyata (non signifi cant, p > 0,05 ). 

4 . 2 PEMBAHASAN 

Pemberian estrogen secara intramuskuler dengan dosis 

0,03 ml ( 0,6 mg ) maupun 0,05 ml ( 1 mg ) pada tikus 

betina setelah terjadinya fertilisasi yang ditandai dengan 

terlihatnya sumbat vagina, ternyata tidak mempunyai 

pengaruh yang nyata ( p > 0,05 ) terhadap jumlah foetus 

dibandingkan dengan kelompok kontrol yaitu tikus yang tidak 

disuntik dengan hermon estrogen. 

Menurut Bennet and Vickery ( 1970 ) jumlah foetus 

(liter size) yang dikandung tikus berkisar antara 2 sampai 

8 ekor. Hasil dari penelitian ini pada tiku s ke l omp ok 

kontrol tidak menunjukkan adanya peningk a tan ra t a - r a t a 

jumlah f oetus yang hidup sebagai akib at dari pr ose s 

superovulasi. Hal ini dapat terjadi karena : 

1. Superovulasi dapat 

rendah kualitasnya sehingga 

menghasilkan 

tidak semua 

se l 

:;e 1 

t el u r 

t e lur 

yan g 

yang 

di ovulas ikan dapat menghasilkan embri o yan g ba ik ( To e l i 

he re, 198 1 ) . Ke nyataan ini menunjukkan bahwa deng an 

bertambah banyaknya sel telur yang dio vulasikan akibat dari 

superovulasi tidak harus diikuti terjadinya kenaikan jumlah 

foetus yang terdapat pada uterus ( Nalbandov, 1990 ). 

2. Waktu dilakukannya penyuntikan superovulasi tid a k 

melihat periode siklus birahi pada tikus 

terdapat sebagian tikus betina yang 

be t in a , sehingg a 

tid ak b irahi dan 
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setelah dikumpulkan dengan 

perkawinan . Tikus betina yang 

diberi perlakuan superovulasi 

pejantan 

tidak 

lagi, 

tidak 

dikawini 

hal ini 

23 

ter j ad i 

tersebut 

dapat 

mengakibatkan respon ovarium terhadap superovulasi menjadi 

berkurang sehingga sel telur yang diovulasikan akan 

berkurang begitu juga dengan banyaknya embri o yang terdapat 

pads u t e r u s a 1<:: an sed i k i t p u 1 a . 

Pada ke lompok perlakuan 1 dan 2, yang masing -masing 

memper o l eh 0, 03 ml ( 0,6 mg ) dan 0,05 ml ( 1 mg ) 

estrogen tidak men unjukk a n adanya perb edaan yan g nya ta 

dengan kelompok kontrol d a lam hal juml a h f oe tus yang hidup 

sebagai ak i bat dari pemberian es tr ogen . Hal ini diduga 

dapat di sebabkan karena b eb erapa hal : 

1. Kem ungkinan d os is e strogen y ang dip ak ai pada 

peneliti a n i ni tidak cukup kuat un tu k me nimbulk an 

kontraks i yang ber lebihan pada uterus pad a waktu setelah 

terjadin ya f e rtilisasi dan menjelang inplantasi, sehingga 

tidak cukup kuat untuk mengaki bat kan kematian f oetus . 

2. Kemungkinan pemberian est rog e n secara intramuskuler 

terlalu awal setelah terjadinya fertilisasi, sehingga tidak 

mempenga ruhi kehidupan embrio sete lah inplant asi. 

3 . Es t rog e n diberikan dalam do~i::;; tungga ], 

tidak mempengaruhi kehidupan f oe tus d alam uterus. 

;:; e hingga 
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BAB V 

KESIMPULAN DAN SARAN 

6.1. Kesimpulan 

Setelah 

pemberian 

foetus pada 

adalah 

dilakukan penelitian mengenai pengaruh 

es trogen pas c a f er tilisasi t e rhadap jumlah 

tikus, maka kesimpulan yang dapat diambil 

Pe mb e rian estrogen setelah ter jadinya f er tili sasi 

dengan dosis 0,03 ml ( 0,6 mg ) atau 0 , 05 ml 

( 1 mg ) tidak berpengaruh terhadap jumlah f oetus . 

6.2. Saran 

Sar an yang dapat penulis sampaikan dari pen e litian ini 

adalah : 

Perl u dilakukan pene litian 

pengaruh pemberian estrogen setelah 

dengan d osis yang lebih besar, 

lebih lanj u t t e n tang 

terjadinya inplantasi 

hormon es trogen dalam 

sediaan yang berbeda, pemberian estrogen se cara ulang dan 

pengamatan sampai foetus lahir sehingga pengamatan pengaruh 

es~rogen terhadap jumlah f oe tu s yang hidup dapat terlihot 

dengan jelas. 
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RINGKASAN 

DONY PRASETIAWAN . Pengaruh Estr ogen Pas c a Fertilisasi 

Terhadap Jumlah Foetus Pada Tikus ( Rattu s norv eg icus ) 

Yang Di supe r ovulasi Dengan PMSG Dan HCG. Pen~litian ini 

bertujuan untuk mengetahui pengaruh 'p ember ian hormon 

estrogen secara intramuskuler dengan dua macam dos i s , 

setelah terjadinya fertilisasi, terhadap jumlah foetus 

pada tiku s yang disup erovulasi dengan gabungan ha rm on PH SC 

dan HCG. 

Hewan percobaan yang digunakan adalah 30 ekor t.ikus 

betina yang siap kawin, dibagi menjadi tiga kelomp o k 

masing-masing kelompok terdiri dari 10 ulangan. Kelompok 

kontr o l disunt ik dengan NaCl fisiologis setelah di s up er -

ovulasi, kelompok perlakuan I disuntik dengan 0 , 03 ml 

( 0,6 mg ) estrogen dan kelompok perlakuan I I disuntik 
----v-----. 

dengan 0, 05 ml ( 1 rug ) estr og en setelah disuperovulas i . 

Rancangan penelitian yang dipakai adalah Rancangan 

Acak Lengkap terdiri dari tiga perlakuan dan 10 ulangan. 

Data yang diperoleh dianalisis menggunakan uji-F. 

Has il p enelitian menunjukkan bahw a tid ak ad a perbedaan 

yang nyata ( p > 0,05 ) antara kelompok kon tr ol dengan 

kelompok p e rlakuan 1 dan 2. Ini berarti pemberian estrogen 

do sis 0 .. 0 3 ml ( 0, 6 mg ) dan 0, 0 5 ml ( 

mempengaruhi jumlah foetus pada tikus (Rattus norvegi c us ) . 
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') 

Faktor Koreksi = ( 180<.. ) = 
30 1080 

JKT 

JKP 

JKS 

db 
p 

db s 

KTf' 

KTS 

F 
hi lll ! l ~ 

? 2 2 ~ 
: ( 5 ) ~ + ( 7 ) + ( J ) + . . . . ... . + ( 6 ) L 

FK 

- 7 2 

( 54 2 ) + ( 62 2 ) + ( 

= 5,6 

JKT - J KP 

66) 4 

10 

= ( 10 X 3 ) - 1 

:: 29 

3 - 1 

2 

- '? ( 10 - 1 ) - oJ 
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I I " " .. .) 
-·· ---· .. , 

. . 
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27 

- 2 ' 5 -
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... 
K"r· :~ --
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• ") 

64 "-· ) 
- FK 
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Tabel 4 Daftar S idik Ragam Pengaruh 
Terhadap Jum lah Foetu s p ad& 

Ferlakuan 
T i ku ~; 

---------y----·-,-----..------ ----- --------------~ 

Ftabel Sumber 
JK KT db 

Keragaman ----- --------
0,05 0,0 1 

b-------~---r------r-----+----~----- ------
Per-·lakuan 2 5,6 2,8 1' 12 3,1.':, 5,48 

Sisa/Gala t 

~) Percobaan 27 66 ,4 
1---------+--- -1------+--=;;;.::._ __ _.__ ___ .L-,. ____ _ _____ ------ - - --

Total 29 7'"> 
' <.. 

30 

Fhit un g < Ft abel ( 0,05 ) . Dengan demik i an hip otesis n o l 

diterima. Jadi pemberian estrogen secara in t ramuskule r 

baik dosi s 0,03 ml ( 0 ,6 mg ) maupun 0,05 ml ( 1 mg ) tidak 

b erp engaruh sec ara nyata terhadap juml ah foetus pada tikus. 
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