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RINGKASAN 

Toksoplasmosis adalah penyakit yang disebabkan oleh protozoa T. gondii. 

Penyakit ini bersifat zoonotik dan pada umumnya bersifat asimtomatis. 

Toksoplasmosis dapat menyerang berbagai jenis mamalia, hewan kesayangan, 

burung, hewan ternak serta manusia Ada tiga cara penularan toksoplasmosis yaitu 

menelan makanan atau minuman yang terkontaminasi ookista yang bersporulasi, 

memakan daging atau produk hewan terinfeksi atau pemasakan yang kurang 

sempuma serta infeksi kongenital dari induk ke fetus melalui plasenta (James, 

1997). 

Wanita hamil dapat terinfeksi takizoit T. gondii selama masa kehamilan. 

Takizoit T. gondii dapat menginfeksi fetus karena posisi plasenta yang melekat 

pada dinding uterus, tempat dimana fetus tumbuh dan berkembang (Noakes et al., 

2001; Dubey, 2010). lnfeksi akut T. gondii dapat menyerang jaringan dan semua 

tipe sel (Dubey, 2002) dan dapat mengikuti aliran darah kemudian menyebar ke 

seluruh tubuh dan apabila cairan amnion dan hepar fetus terinfeksi maka dapat 

menimbulkan dampak pada fetus. 

Tujuan dari penelitian ini adalah untuk menentukan terjadinya penularan dan 

waktu penularan T. gondii pada fetus mencit mulai umur kebuntingan 8,5 hari 

pada induk yang di infeksi secara intravagina melalui pemeriksaan cairan amnion 

dan hepar fetus mencit dengan metode PCR. 

Penelitian ini merupakan penelitian eksploratif laboratories, menggunakan 

24 ekor mencit (Mus musculus) betina strain BALB/C yang berumur 2 - 3 bulan 
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dengan berat badan 20 - 25 gram. Penelitian ini dimulai dengan mengawinkan 

mencit betina, kemudian 24 ekor mencit bunting diinfeksi takizoit T. gondii pada 

umur kebuntingan 8,5 hari. Mencit diinfeksi dengan stadium takizoit T. gondii 

strain RH dengan dosis 10 takizoit per ekor mencit dalam 50 µI NaCl fisiologis. 

Infeksi dilakukan secara intravagina (IV). 

Induk mencit dikorbankan tiap 12 jam/ekor setelah infeksi sampai 228 jam 

setelah infeksi, setiap induk mencit diambil tiga ekor fetus mencit dengan cara 

random sampling untuk dilakukan pengambilan/aspirasi cairan amnion dan hepar 

fetus mencit untuk pemeriksaan PCR. Untuk mencit yang mempunyai jumlah 

fetus di bawah tiga ekor, seluruh fetus digunakan untuk sampel penelitian. 

Hasil amplifikasi DNA dari cairan amnion fetus mencit menggunakan 

primer SAG-1 didapatkan pita dengan panjang 806 bp (positif) pada 240, 252, 

264, 276 dan 288 jam setelah infeksi sedangkan pada hepar fetus mencit tidak 

didapatkan pita dengan panjang 806 bp (negatif), sehingga dapat disimpulkan 

Infeksi T. gondii secara intravagina dapat menular ke fetus mencit dan keberadaan 

T. gondii pada fetus mencit dan induk mencit bunting 8,5 hari dapat dideteksi dari 

cairan amnion fetus mencit pada 240, 252, 264, 276 dan 288 jam setelah infeksi. 

ix 

IR-PERPUSTAKAAN UNIVERSITAS AIRLANGGA

TESIS DETEKSI PENULARAN Toxoplas... KHORLIFIY ANAIDILLAH



SUMMARY 

Toxoplasmosis is a disease caused by protozoa T. gondii. This disease is 

zoonotic and are generally asymptomatic. Toxoplasmosis can attack various 

species of mammals, pets, birds, livestock and humans. There are three modes of 

transmission of toxoplasmosis is swallowing food or water contaminated with 

oocysts sporulating, eating meat or infected animal products or cooking less than 

perfect and congenital infection from mother to fetus through the placenta (James, 

1997). 

Pregnant women can become infected with T. gondii tackyzoite during 

pregnancy. tackyzoite T. gondii can infect the fetus because of the position of the 

placenta attached to the uterine wall, where the fetus grows and develops (Noakes 

et al., 2001; Dubey, 2010). Acute T. gondii infection can invade tissues and all 

cell types (Dubey, 2002) and can follow the bloodstream and then spread 

throughout the body and if the amniotic fluid and fetal liver is infected it can have 

an impact on the fetus. 

The aim of this study was to determine the occurrence and timing of 

transmission of T. gondii infection in mice began gestation fetus 8.5 days at parent 

in intravaginal infection through the examination of amniotic fluid and fetal liver 

of mice by PCR. 

This study is exploratory research laboratory, using 24 mice (Mus 

musculus) strain female BALB / C were aged 2-3 months weighing 20-25 grams. 

The study began by mating female mice, then 24 pregnant mice infected with T. 
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gondii tackyzoite at 8.5 day gestation. Mice infected with T. gondii strain 

tackyzoite stadium RH at a dose of 10 tackyzoite per mice in 50 ml physiological 

saline. Infection done intravaginal (IV). 

Parent mice were sacrificed every 12 hours/ tail after infection up to 228 

hours after infection, every parent mice were taken three tails with random 

sampling for taking or aspiration of amniotic fluid and fetal liver of mice for PCR. 

For mice that have the number of fetuses under three tails, the entire fetus is used 

for the study sample. 

Results amplification of DNA from the amniotic fluid fetal mice using a 

primer SAG-1 obtained tape with a length of 806 bp {positive) at 240, 252, 264, 

276 and 288 hours after the infection, while the liver of the fetus mice not 

obtained the tape with a length of 806 bp (negative) it can be concluded by 

intravaginal infection of T. gondii can be transmitted to the fetus mice and the 

presence of T. gondii in the fetus and the mother mice 8.5 days pregnant mice can 

be detected from the amniotic fluid fetal mice at 240, 252, 264, 276 and 288 hours 

after infection. 
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DETECTION OF Toxoplasma gondii TRANSMISSION IN MICE FETUS 
(Mus musculus) BEGIN AT 8.5 GESTATION DAY AT MICE INFECTED 

INTRA VAGINAL BY POLYMERASE CHAIN REACTION 
(PCR) METHOD 

Khorlifiyanaidillah 

ABSTRACT 

Toxoplasmosis is a disease caused by the protozoa called Toxoplasma 

gondii. This disease is zoonotic and generally asymptomatic. Toxoplasmosis can 

attack various species of mammals, pets, birds, animals, and also humans. 

Toxoplasmosis transmission is congenital infection from mother to fetus through 

the placenta. This study aimed to determine whether there is transmission of T. 

gondii and when the case of T. gondii infection in mice fetuses start of gestation 

8.5 days on the parent, infected intravaginal through examination of amniotic 

fluid and fetal liver of mice using Polymerase Chain Reaction (PCR). This study 

used 24 pregnant mice at 8.5 day gestation infected intravaginal with dose 10 

T.gondii tackyzoite each mice, one mice were sacrificed every 12 hours. 

Polymerase Chain Reaction (PCR) process using SAG-I primer of T. gondii. 

Results from the study indicate amniotic fluid fetal mice with gestation 18,5, 19,5 

and 20,5 days infected by T. gondii (positive), while in the fetal liver of mice not 

infected with T. gondii (negative). 

Keywords: Toxoplasma gondii, SAG 1, intravaginal, amniotic fluid, liver, PCR. 
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BABIPENDAHULUAN 

1.1 Latar Belakang 

Toksoplasmosis adalah penyakit yang disebabkan oleh protozoa T. gondii. 

Penyakit ini bersifat zoonotik dan pada umumnya bersifat asimtomatis. 

Toksoplasmosis dapat menyerang berbagai jenis mamalia, hewan kesayangan, 

burung, hewan temak serta manusia. Hingga saat ini toksoplasmosis masih 

menjadi masalah yang serius (Dubey et al., 1998). Ada tiga cara penularan 

toksoplasmosis yaitu menelan makanan atau minuman yang terkontaminasi 

ookista yang bersporulasi, memakan daging atau produk hewan terinfeksi atau 

pemasakan yang kurang sempurna serta infeksi kongenital dari induk ke fetus 

melalui plasenta (James, 1997). 

Kasus toksoplasmosis pada hewan dan manusia di dunia tennasuk di 

Indonesia sangat tinggi. Kasus toksoplasmosis pada manusia berkisar antara 43-

88%, sedangkan pada hewan berkisar antara 6 - 70 % bergantung jenis hewan dan 

wilayah (Subekti dan Arrasyid, 2006). Sebuah laporan terbaru menunjukkan 

prevalensi toksoplasmosis pada wanita hamil di seluruh dunia mengalami 

peningkatan dari 5,3% menjadi 78% tergantung wilayah. Prevalensi di Amerika 

berkisar antara 78% di wilayah Recife (Brasil) dan 61 % di Durango (Mexico). 

Seroprevalensi di Eropa berkisar dari 63% di wilayah Western Pomerania 

(Jerman) dan 8,2% di Lausanne dan Jenewa (Swiss). Kejadian di Asia dilaporkan 

berkisar 64% di Babol (Iran) dan 5,3% di Bangkok (Thailand), sedangkan di 

Afrika, dilaporkan berkisar 75% di Sao Tome dan Principe, 25% di Burkina Faso. 

1 
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Prevalensi toksoplasmosis pada wanita hamil di Amerika Serikat diperkirakan 

10,2-11,8 % (Pappas et al., 2009). 

Toksoplasmosis juga bisa terjadi saat proses inseminasi buatan pada 

kambing melalui saluran reproduksi, dengan menggunakan semen yang 

mengandung stadium takizoit T. gondii, ini merupakan salah satu rute penularan 

toksoplasmosis (Diogo, 2013). Khanif (2012) menyatakan bahwa organ testis 

sebagai tempat penghasil spenna terbukti dapat terinfeksi T. gondii yang 

ditunjukkan dengan adanya takizoit T. gondii pada organ testis yang 

mengakibatkan kosongnya sel spermatogenik pada h.bulus seminiferus. Berd
1

asar 

penelitian· Kusumawardhani (2012), T.gondii dapat menginfeksi spermatqzoa 

mencit (Mus musculus) baik takizoit yang menempel pada ekor maupun takizoit 

yang masuk kedalam kepala spermatozoa dan menyebabkan penurunan viabilitas 

spermatozoa. Hal tersebut dapat menjadi salah satu penyebab penularan T. gondii 

yang terjadi lewat perkawinan alam maupun buatan," sehin~ga rute penularan 
I 

toksoplasffiosis dapat melalui organ reproduksi betina yaitu pada vagina yang 

merupakan tempat penumpahan semen dari individu jantan (Hafez, 2000). 

Wanita hamil dapat terinfeksi takizoit T. gondii selama masa kehamilan. 

Takizoit T. gondii dapat menginfeksi fetus karena posisi plasenta yang melekat 

pada dinding uterus, tempat dimana fetus tumbuh dan berkembang (Noakes et al., 

2001; Dubey, 2010). Infeksi akut T. gondii dapat menyerang jaringan dan semua 

tipe sel (Dubey, 2002) dan dapat mengikuti aliran darah kemudian menyebar ke 

seluruh tubuh dan apabila cairan amnion dan hepar fetus terinfeksi maka dapat 

menimbulkan dampak pada fetus. 
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lnfeksi akut T. gondii dapat menyerang jaringan, bagian organ terbesar 

yang terinfeksi T. gondii adalah hepar (Mordue et al., 2001 ). Hepar merupakan 

organ terbesar dari tubuh, yang menerima darah mengandung banyak oksigen dari 

arteri hepatika kiri dan kanan dan darah yang kaya akan nutrien dari vena portal 

hepatika (Bostos-Obregon et al., 2008). Infeksi T. gondii pada hepar dapat 

menjadi penyebab terjadinya kematian pada mencit. Berdasarkan penelitian 

lrgantara (2015) infeksi Toxoplasma gondii melalui intravagina merupakan jalur 

penularan toksoplasmosis, hal ini dapat dibuktikan dari beberapa perubahan 

gambaran histopat~logi yang ~ignifikan pad~ hepar mencit (Musmusculus) berupa 

degenerasi · dan nekrosis pada sel hepatosi, dan juga dengan adanya beberapa 

takizoit Toxoplasma gondii pada hepatosit. 

Toksoplasmosis kongenital terjadi secara transplasental dari ibu penderita 

toksoplasmosis. Jika penularan terjadi di awal kehamilan (trimester pertama), 

akan terjadi aboi'tus atau ~ak lahir mati. Jika infeksi terjadi di pertengahan 
I 

kehamilan (trimester kedua) dapat terjadi kelainan neurologis. Jika infeksi terjadi 

pada bulan akhir kehamilan (trimester ketiga), bayi dalam kandungan tidak 

menunjukkan kelainan, namun sampai dua tiga bulan pasca kelahiran, gejala 

klinis toksoplasmosis pada bayi mulai terlihat (Soedarto, 2008). Pada mencit 

bunting terjadi kelainan akibat infeksi T. gondii melalui intraperitoneal yaitu 

mencit bunting 9,5 hari diinfeksi 10 takizoit, pada hari ke 17-18 mencit perlakuan 

infeksi menunjukkan gejala sakit sebanyak 100%, abortus dan mengalami 

kematian sebanyak 50%, pada mencit bunting 16 hari diinfeksi 10 takizoit hampir 

semua induk melahirkan pada hari ke 19-20 tetapi anak yang dilahirkan sebagian 
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besar mati dengan beberapa kelainan (terdapat plasenta, pengerutan dan meserasi) 

dan mencit bunting 16 hari diinfeksi 5 takizoit T. gondii, semua induk melahirkan 

hari ke 20-21 menyebabkan penurunan berat lahir pada fetus (Mufasirin, 2011 ). 

Pada penelitian ini penularan T. gondii pada mencit bunting 8,5 hari yang 

diinfeksi melalui intravagina belum pemah dilaporkan. 

Toksoplasmosis pada wanita hamil atau temak bunting dapat 

menyebabkan kegagalan kehamilan dengan berbagai bentuk dan derajat 

manifestasi klinis seperti abortus, resorpsi, lahir mati (stillbirth), kematian bayi 

(neona(al mortality), lahir lemah dan kelainan kongenital berupa retardasi mental, 

kelainan mata ringan sampai buta, hidrosefalus dan tidak mampu belajar 
1 ' . 

(seizures), tergantung pada umur kebuntingan saat mendapatkan infeksi (Suwanti, 

2005). 

Toxoplasma gondii menipunyai 3 bentuk di dalam siklus hidupnya yaitu 

takizoit, bradizoit, dan ookista. Stadium takizoit ditemukan pada infeksi akut · 

dalam berbagai j aringan tubuh {Levine, 1990). Pada takizoit terdapat protein · 

permukaan yang berperan dalam perlekatan antara takizoit dengan sel target dari 

hospes yang akan diinfeksi yaitu Surface Antigen 1 (SAG-I), yang mengandung 

glikosilfosfatidilinositol (GPI) (Subekti dan Arrasyid, 2006). Takizoit akan 

memasuki sel target dan melakukan multiplikasi di dalam sel secara aseksual 

( endodiogeni), kemudian beredar memasuki sel lain seperti makrofag (Da Gama 

et al., 2004; Courret et al., 2006) atau sel dendritik (Courret et al., 2006; Lambert 

et al., 2006). Takizoit akan menyebar ke seluruh tubuh melalui pembuluh darah 

dan limfe {Lappin, 1994). Pada hewan bunting atau ibu hamil, penularan infeksi 
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T. gondii dapatan melalui intravagina belum pemah dilaporkan termasuk waktu 

pertama kali penularan T. gondii ke fetus atau janin. 

Salah satu metode diagnosis toksoplasmosis yang berkembang pesat 

adalah metode Polymerase Chain Reaction (PCR). Metode ini memiliki 

keunggulan dibandingkan dengan metode lain karena dibutuhkan sedikit sampel, 

serta mempunyai sensitivitas dan spesifisitas yang tinggi (Sasmita, 2006). 

Berdasarkan latar belakang di atas, penulis ingin melakukan penelitian 

tentang deteksi keberadaan T. gondii pada fetus mencit mulai umur kebuntingan 

8,5 hari pada induk yang di infeksi melalui intravagina pada pemeriksaan cairan 

amnion dan hepar fetus mencit dengan }lletode PCR. Diharapkan hasil dari 

penelitian ini' dapat digunakan sebagai infonnasi atau acuan untulc pengendalian 

toksoplasmosis pada hewan bunting dan ibu hamil. 

1.2 Rumusan Masalah 

Berdasarkan latar belakang yang telah diuraikan di atas, maka dapat 

dirumuskan masalah sebagai berikut : 

1) Apakah terjadi penularan T. gondii pada fetus mencit mulai umur 

kebuntingan 8,5 hari pada induk yang di infeksi secara intravagina 

melalui pemeriksaan cairan amnion dan hepar fetus mencit dengan 

metodePCR? 

2) Kapan terjadi penularan T. gondii pada fetus mencit mulai umur 

kebuntingan 8,5 hari pada induk yang di infeksi secara intravagina 
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melalui pemeriksaan cairan amnion dan hepar fetus mencit dengan 

metodePCR? 

1.3 Tujuan Penelitian 

Tujuan dari penelitian ini adalah : 

1) Untuk menentukan terjadinya penularan T. gondii pada fetus mencit 

mulai umur kebuntingan 8,5 hari pada induk yang di infeksi secara 

intravagina melalui pemeriksaan cairan amnion dan hepar fetus 

mencit dengan metode PCR. 

2) Untuk menentukan waktu penul~an T. gondii pada fetus mencit mulai 

umur kebuntingan 8,5 hari pada induk yang di infeksi secara 

intravagina melalui pemeriksaan cairan amnion dan hepar fetus 

mencit dengan metode PCR. 

1.4 Manfaat Penelitian 

1.4.1 Manfaat teoritis 

Manfaat penelitian ini ditinjau dari aspek pengembangan ilmu diharapkan 

dapat memberikan informasi secara ilmiah tentang terjadinya waktu penularan T. 

gondii pada fetus mencit mulai umur kebuntingan 8,5 hari pada induk yang di 

infeksi secara intravagina melalui pemeriksaan cairan amnion dan hepar fetus 

mencit dengan metode PCR. 
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1.4.2 Manfaan praktis 

Hasil penelitian ini diharapkan dapat digunakan sebagai acuan pencegahan 

pada penularan toksoplasmosis secara dini dalam upaya pengendalian pada hewan 

bunting dan ibu hamil. 
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BAB 2 TINJAUAN PUSTAKA 

2.1 Toxoplasma gondii 

2.1.1 Klasiflkasi Toxoplasma gondii 

Toxoplasma gondii diklasifikasikan ke dalam filum Apicomplexa, kelas 

Sporozoasida, subkelas Coccidiasina, ordo Eimeriorina, famili Toxoplasmatidae, 

genus Toxoplasma dan spesies Toxoplasma gondii (Black dan Boothroyd, 2000). 

2.1.2 Morfologi Toxoplasma g(!ndii 

Toxoplasff1,a gondii merupakan protozoa obligat intrase:luler, memiliki tiga 

stadium yaitu takizoit (bentuk proliferatit), kista (berisi bradizoit) dan ookista 

(berisi sporozoit) (Hiswani, 2005). 

Stadium takizoit/tropozoit, berbentuk ovoid atau pyriformis dengan 

I 

pewamaan Giemsa atau Wright cytoplasma akan bewama biru, sedangkan inti 

berwama merah (Entjang, 2003). Takizoit memiliki panjang 4-8 mikron dan lebar 

2-4 mikron, memiliki selaput sel dan beberapa organel lain, takizoit bergerak 

dengan meluncurkan tubuh atau membengkokan tubuh (Sasmita, 2006). Inti 

berbentuk lonjong dengan kariosom yang terletak di tengah. Stadium takizoit 

merupakan stadium multiplikasi, perkembangan sangat cepat dan biasa ditemukan 

pada stadium penyakit yang akut. Stadium takizoit memiliki habitat di semua tipe 

sel jaringan dan berkembang biak secara endodiogeni. Takizoit di dalam sel inang 

definitif berada dalam vakuola parasitoforosa dan membentuk akumulasi yang 

disebut dengan "group" atau "kelompok" atau "rosset". Satu group berisi antara 

8 
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8-16 takizoit dan setelah mencapai jumlah tersebut kelompok akan pecah 

bersamaan dengan pecahnya sel inang definitif. Takizoit yang terbebas akan 

menginfeksi sel baru (Suwanti dkk., 2012). Gambar takizoit T. gondii dapat 

dilihat pada Gambar 2.1. 

nucleus 

nucleus 

Gambar 2.1 Takizoit T. gondii. Sumber: Markell dan Voge (2000). 

Stadium bradizoit atau sistosoit (cystozoite) secara morfologis hampir 

sama dengan takizoit. Bradizoit merupakan stadium istirahat karena 

perkembangbiakan stadium ini sangat lambat dan biasa ditemukan pada penyakit 

kronis. Stadium bradizoit terdapat pada semua tipe sel dan berkembangbiak secara 

endodiogeni. Parasit ini di dalam sel inang definitif berakumulasi dalam vakuola 

parasitoforosa dengan jumlah yang banyak. Kumpulan bradizoit tersebut 

dikelilingi dengan masa yang memisahkan parasit dengan organel sel inang 

definitif dengan membentuk suatu dinding yang selanjutnya disebut dengan kista 

jaringan (Suwanti dkk., 2012). 

Kista dapat ditemukan di semua jaringan, terutama di jaringan otot dan 

saraf, seperti otot jantung, otot skelet, mata dan terutama otak (Ardhiani, 2008). 

Kista jaringan berisi hingga ratusan sampai ribuan bradizoit, berbentuk oval atau 
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bulat dengan ukuran bervariasi tergantung dari berat-ringan infeksi. Masa 

pembungkus kumpulan bradizoit tersebut disebut dinding kista. Dinding ini halus 

tanpa sekat dan tidak dapat ditembus oleh antibodi inang definitif. Stadium kista 

juga lebih tahan terhadap faktor lingkungan dibanding dengan stadium takizoit. 

Kista jaringan akan inaktif pada pemanasan 50° C selama 30 menit, 56° C selama 

l 0-15 men it dan pembekuan -14° C (Suwanti dkk., 2012). Ukuran kista berbeda

beda, ada yang berukuran kecil yang berisi beberapa bradizoit dan ada yang 

berukuran sampai 200 mikron kira-kira mengandung 3000 bradizoit. Kista di 

jaringan otak umumnya berdiameter 70 mikron, sedangkan pada jaringan otot 

berdiameter I 00 mikron (Sasmita, 2006). Gambar bentuk kista atau bradizoit 

T.gondii dapat dilihat pada Gambar 2.2. 

A 
---

B 

Gambar 2.2 Bentuk kista atau bradizoit T. gondii. Sumber : Dubey (2010). A. 
Anak panah : inti dari bradizoit terletak di ujung posterior. B. 
Dinding kista pecah dan mengeluarkan ribuan bradizoit. 

Stadium ookista adalah hasil perkembangan seksual antara 

makrogametosit (betina) dan mikrogametosit Gantan). Ookista berbentuk spiral 
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dengan ukuran 11-14 x 9-11 µm. Ookista membutuhkan waktu sekitar 2-5 hari 

untuk bersporulasi tergantung dari faktor lingkungan. Ookista yang berspora 

mempunyai 2 sporokista, masing-masing sporokista berisi 4 sporozoit. Sporokista 

berbentuk elips dengan ukuran 8,5x6 µm, sedangkan sporozoit berukuran 8x2 µm. 

Sporozoit secara morfologis tampak seperti takizoit (Suwanti dkk., 2012). Ookista 

dapat bertahan dalam lingkungan basah dan hangat selama lebih dari satu tahun 

(Sciammarella, 2002). Gambar ookista T.gondii dapat dilihat pada Gambar 2.3 . 

• 

Gambar 2.3 Ookista T. gondii. Sumber: Dubey (2010). A. Ookista yang belum 
bersporulasi. B. Ookista mulai bersporulasi; panah putih : dinding 
ookista; panah hitam : dinding sporokista dan tanda bintang : 
perkembangan sporozoit.C. Proses perkembangan sporozoit. D. 
Sporulasi ookista menjadi sporokista, masing-masing sporokista 
terdiri dari 4 sporozoit. 

2.1.3 Siklus bidup Toxoplasma gondii 

Siklus hidup dari Toxoplasma gondii secara prinsip terbagi atas dua yaitu 

siklus seksual dan aseksual. Siklus hidup secara seksual dan aseksual terjadi pada 

inang definitif, sedangkan pada inang antara hanya terjadi si.klus aseksual. Siklus 
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hidup seksual terjadi karena adanya peleburan garnet yang masing-masing berisi 

kromosom haploid, sedangkan perkembangan aseksual terjadi karena pembelahan 

vegetatif yaitu organisme berkembang biak dengan membelah diri. Toxoplasma 

gondii pada inang definitif (Felidae) mengalami perkembangan enteroepitelial 

(intraintestinal) dan ekstraintestinal, sedangkan pada inang antara hanya 

mengalami perkembangan ekstraintestinal. Bentuk enteroepitelial atau 

intraintestinal berarti terjadi siklus hidup dalam epitel usus, sedangkan 

ekstraintestinal berarti terjadi siklus hidup di luar epitel usus (Subekti dan 

.. .Arrasyid, 2006). 

2.1.3.1 Sildus hidup Toxoplasma gondii pada inang defmitif 

Tertelannya ookista yang telah bersporulasi atau kista jaringan oleh inang 

akan mengakibatkan terjadinya ekskistasi. Ekskistasi adalah proses terlepasnya 

sporozoit dari ooksita atau bradizoit dari kista karena efek mekanik dan enzimatik 

di dalam saluran pencemaan inang. Zoit yang terbebas {bradizoit, sporozoit) akan 

menembus lamina propia dan menginfeksi usus halus inang definitif ataupun 

inang antara dan berubah menjadi takizoit untuk mengawali perkembangan siklus 

aseksual (skizogoni) dan seksual (gametogoni) (Carruthers, 2002; Dzierszinski et 

al., 2004 dan Suwanti dkk., 2012). 

Toxoplasma gondii memiliki lima generasi skizon selama siklus aseksual 

dalam tubuh inang definitif. Skizon generasi pertama (skizon tipe A) terbentuk 12 

jam setelah sporozoit menginfeksi epitel usus kucing, sporozoit berkembang 

dalam suatu meron dan mengbasilkan 2-3 merozoit. Merozoit tersebut kemudian 
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akan keluar dari epitel dan menginfeksi epitel baru untuk berkembang menjadi 

skizon generasi kedua (skizon tipe B) yang berisi 2-30 merozoit. Skizon tipe B 

terbentuk kira-kira 24-54 jam setelah infeksi, demikian seterusnya sampai 

terbentuk skizon generasi keempat dan kelima (skizon tipe D dan E). Skizon tipe 

D berisi sekitar 2-35 merozoit, sedangkan skizon tipe E berisi 4-24 merozoit 

(Subekti dan Arrasyid, 2006). 

Siklus seksual dimulai setelah terbentuk skizon tipe D dan E. Belum 

diketahui secara pasti merozoit dan skizon generasi manakah yang membentuk 
. I , 

mikro dan makrogamet. Diperkirakan merozoit dari skizon tipe D dan E yang 

menjadi awal pembentukan mikrog8111-et dan makrogamet. Selama 

mikrogametosis, sporosit dalam mikrogamon membelah menjadi 10-21 

mikrogamet. Mikrogamet tersebut bergerak secara aktif dengan flagela menuju 

makrogamet dengan menembus epitel serta melakukan fertilisasi sehingga 

terbentuk zigot (zygote) y~g selanjutnya berkembang menjadi ooki~ta (8ubektii 
I 

dan Arrasyid, 2006)~ Ookista akan keluar bersama dengan kotoran '.kucing dan 

mengalami sporulasi (pematangan) di lingkungan luar sekitar 1-5 hari. Kucing 

dapat menghasilkan 360 juta ookista dalam satu hari, ookista tersebut akan 

diproduksi dan dikeluarkan selama 4-6 hari (Dubey, 2002). 

Siklus aseksual terjadi pada epitel usus kucing dan sel berinti lain. 

Sporozoit yang menginfeksi sel berinti selain usus akan berkembang menjadi 

takizoit dalam waktu 24 jam setelah infeksi, kemudian takizoit tersebut akan 

membelah diri secara endodiogeni (endodyogeny) (Black dan Boothroy, 2000; 

Morrissette dan Sibley, 2002; Dzierszinski et al., 2004). Takizoit yang telah 

IR-PERPUSTAKAAN UNIVERSITAS AIRLANGGA

TESIS DETEKSI PENULARAN Toxoplas... KHORLIFIY ANAIDILLAH



14 

memperbanyak diri akan menghancurkan sel tempat dia berkembang untuk keluar 

dan menginfeksi sel lain di sekitar. Takizoit yang telah menginfeksi sel barn akan 

mengalami siklus aseksual kembali dengan pembelahan endodiogeni. Kista 

jaringan pada kucing maupun inang antara lainnya mulai terbentuk setelah 10 hari 

atau 2-3 minggu pasca infeksi (Black dan Boothroy, 2000; Dubey, 2002). 

2.1.3.2 Siklus hidup Toxoplasma gondii pada inang antara 

Toxoplasma gondii pada inang antara hanya mengalami perkembangan 

aseksual dengan dua bentuk par~it yang berbeda· yaiW: bentuk takiz<;>it 

(tachyzoite) dan kista yang berisi bradizoit (bradyzoite). T~zoit merupakan 

bentuk multiplikatif aktif yang berkaitan dengan infeksi akut, sedangkan bradizoit 

merupakan stadium multiplikatif lambat yang berkaitan dengan infeksi kronis. 

Mamalia darat dan mamalia air seperti ikan lumba-lumba dan ikart paus 

merupakan inang antara T. gondii (duruthers, 2002; Resendes et al., 2002). lnang 
I 

antara T. gondii yang lain adalah unggas darat, unggas air, unggas udara yang liar 

maupun yang terdomestikasi (Dubey, 2002; Dubey et al., 2002). 

Ookista yang dikeluarkan oleh inang definitif dan telah bersporulasi 

merupakan salah satu stadium infektif yang dapat menginfeksi inang antara. 

Parasit di dalam tubuh inang antara akan menginfeksi organ pencemaan (saluran 

usus) maupun berbagai organ lain melalui pembuluh limfe dan pembuluh darah. 

Proses perkembangan dan siklus hidup takizoit dalam tubuh inang antara serupa 

dengan siklus hidup aseksual yang terjadi pada tubuh kucing. Perbedaan yang ada 

hanya terbatas pada lokasi kista yang umum dijumpai pada masing-masing 
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hewan. Perbedaan lokasi kista tersebut dipengaruhi oleh beberapa faktor, yaitu 

rute infeksi, sistem itmm serta perbedaan struktur seluler dan molekuler masing

masing inang antara (Subekti dan Arrasyid, 2006). 

2.1.4 Penularan infeksi Toxoplasma gondii 

Manusia terinfeksi T. gondii melalui infeksi dapatan atau secara kongenital 

dari ibu ke bayi yang dikandung. Penularan dapatan dapat terjadi baik pada anak 

maupun orang dewasa Penularan dapat terjadi melalui makanan mentah atau 

kuraiig masak yang mengand~g pseudokista ( dalam daging, susu sapi atau telur 

unggas ), penularan melalui upara atau droplet infection (berasal dari . penderita 

pneumonitis toksoplasmosis) dan melalui kulit yang kontak denganjaringan yang 

infektif atau ekskreta hewan misal kucing, anjing, babi atau rodensia yang sakit. 

Toksoplasmosis kongenital terjadi secara transplasental dari ibu penderita 

tok~oplasmosis~ Jika penularan terjadi di awal kehamilan, akan terjadi abortus 
I 

pada janin atau anak lahir mati. Jika infeksi terjadi pada bulan akhir kehamilan, 

bayi dalam kandungan tidak menunjukkan kelainan, namun sampai dua tiga bulan 

pasca kelahiran, gejala klinis toksoplasmosis pada bayi mulai terlihat. Penularan 

toksoplasmosis dari ibu ke anak dapat juga terjadi melalui air susu ibu, jika ibu 

tertular parasit ini pada masa nifas (puerperium) (Soedarto, 2008). 

Infeksi dapat terjadi di laboratorium, yaitu peneliti yang bekerja dengan 

hewan percobaan yang terinfeksi T. gondii atau melalui jarum suntik dan alat 

laboratorium lain yang terkontaminasi T. gondii (Hiswani, 2003; Susanto dkk, 

2008). Infeksi juga terjadi dengan transplantasi organ dari donor yang menderita 
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toksoplasmosis laten serta tranfusi darah lengkap juga dapat menyebabkan infeksi 

(Susanto dkk, 2008). 

Menurut Robert dan Janovy (2000), penularan toksoplasmosis pada kucing 

terjadi karena memangsa rodensia atau daging mentah yang terinfeksi T gondii, 

sedangkan pada temak domba, kambing, babi dan kuda terinfeksi karena pakan 

atau air minum yang mengandung ookista dari feses kucing. Mufasirin dan 

Suwanti (2008) memaparkan penularan pada ayam buras sering terjadi karena 

sifat ayam yang memakan rumput atau batu-batuan kecil (grit) yang 

terkontaminasi feses kucing yang dibuang di sembarang tempat. Gambar 

penularan Tgondii dapat dilihat pada Gambar 2.4. 

0r9l"S a>ne&'""'9 tx~,- ,n 
...__ cy,uor tllood -'"II 
tcn)'IO"'°' 

Gambar 2.4 Penularan T. gondii. Sumber : Opsteegh (2011 ). 
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2.1.5 Gejala klinis toksoplasmosis 

Toksoplasmosis dapatan (Acquired Toxoplasmosis) pada umumnya tidak 

menunjukkan gejala (asimptomatik), tetapi dapat juga simptomatik tergantung 

pada tingkat infeksi, sedangkan toksoplasmosis bawaan ( Congenital 

Toxoplasmosis) selalu menunjukkan gejala simptomatik. Gejala klinis yang sering 

ditunjukkan pada toksoplasmosis dapatan yaitu pembengkakan limfoglandula 

cervicalis dan peningkatan suhu tubuh, sedangkan pada toksoplasmosis kongenital 

yaitu fetus mati dalam kandungan, kelainan neonates dan perkembangan 

abnormal (D~annan~ 2007; Ardhiani, 2008). 

Toksoplasmosis pada kucing umumnya bersifat asimptomatis tetapi pada 

fase akut dapat menyebabkan gangguan pemapasan (pneumonia), enteritis dengan 

ulcera, pembesaran kelenjar mesenterika, degenerasi system saraf, enchepalitis, 

nefritis 1interstitial kronik, kelainan mata, anemia dan keguguran. Gejala klinis 

toksopl~osis pada anjing yaitu demam, anoreksia, diare hemorhagi, kekurusan, 

apatis, depresi, pembesaran limfonodus, muntah, discharge pada mafa dan hidung, 

dispneu, abortus dan kelahiran premature. Unggas lebih resisten terhadap 

toksoplasmosis, gejala klinis yang ditunjukkan yaitu anoreksia, kekurusan, diare, 

pucat dan kebutaan. Kebutaan terjadi karena proses nekrosis pada chiasma 

optikus, gejalan klinis toksoplasmosis pada babi muda antara lain demam, 

dispneu, tremor, kelemahan, depresi, kehilangan penglihatan dan diare. Pada babi 

dewasa antara lain lemah, inkoordinasi, batuk, tremor, relaksasi otot abdomen, 

demam, radang hati, radang ginjal, radang limpa, adanya cairan dalam rongga 

torak dan busung perut (Ardhiani, 2008). 
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Toksoplasmosis pada manusia yang memiliki sistem imun kuat biasanya 

tidak memberikan kelainan yang jelas dan sering tanpa gejala bahkan penderita 

tidak sadar jika telah terinfeksi. Gejala klinis yang dapat muncul antara lain 

berupa malaise, mialgia, sakit menelan, subfebris dan kadang ditemukan 

pembesaran kelenjar limfe leher yang nyeri tetapi tidak supuratif. Toksoplasmosis 

pada manusia yang mengalami imunokompromi seperti penderita Acquired 

Immunodeficiency Syndrome (AIDS) dapat menimbulkan infeksi yang berat dan 

meluas hingga otak, mata, paru serta organ lain sampai berakibat kematian 

(Ambari, 2003; Dhannana, 2007). 

Wanita hamil yang terinfeksi toksoplasmosis akut akan memberi dampak 

'negatif pada embrio sejak usia kehamilan tujuh minggu. Sebanyak 17% dari 

infeksi maternal akan ditransmisikan ke embrio. Transmisi toksoplasmosis akan 

meningkat sampai dengan 67% pada kehamilan trimester ketiga, tetapi kerusakan 

yang ditimbulkan tidak begitu parah. Lesi pada usia kehamilan muda akan sangat 

merusak embrio atau fetus, kenisakan tersebut berupa hidrosefalus, abortus 

spontan dan kelahiran dini. Pada bayi yang dilahirkan abortus dan lahir dini akan 

muncul gejala klinis yang serius berupa infeksi mata, pembesaran hati dan limpa, 

kuning pada mata dan kulit, pneumonia, ensepalopati dan diikuti kematian, 

sedangkan pada bayi yang lahir normal gejala klinis akan tampak setelah beberapa 

minggu, bulan bahkan tahun setelah lahir. Gejala klinis yang banyak dijumpai 

setelah usia pubertas berupa kegagalan sistem saraf, gangguan mata sampai 

kebutaan, gangguan pendengaran (bisu-tuli), gangguan pemafasan, kuning akibat 

IR-PERPUSTAKAAN UNIVERSITAS AIRLANGGA

TESIS DETEKSI PENULARAN Toxoplas... KHORLIFIY ANAIDILLAH



19 

gangguan hati, erupsi kulit dan demam. Pada bentuk laten biasa berupa kerusakan 

psikomotor, konwlsi dan pembesaran kepala (hidrosefalus) (Ambari, 2003). 

2.1.6 Diagnosis toksoplasmosis 

Diagnosis memiliki arti penting dalam hal penatalaksanaan pasien karena 

pengobatan memerlukan waktu lama, biaya dan kemungkinan efek toksik pada 

hospes ( Gandahusada, 2000). Pengobatan toksoplasmosis sering tidak memuaskan 

karena infeksi terdeteksi pada stadium kronis, padahal salah satu unsur 
• • I 

keberhasilan pengobatan t9ksoplasmosis. terletak 
I 

pada seberapa dini infeksi 

terdeteksi. Pengobatan saat ini hanya efektif melawan takizoit, tetapi sulit uptuk 

mengeliminasi T. gondii dalam bentuk kista (Seitz, 2009). 

Diagnosis pasti diteguhkan sesudah dilakukan pemeriksaan histologi 

patologis hasil biopsi, s~l "huffy coat", isolasi organisme dalam kultur jaringan, 

autopsi ·atas jaringan penderita, pemeriksaan atari janngan berasal hewan coba 
I 

yang diinokulasi dengan bahan infektif (Garcia, 2007; Soedarto, 2008). 

Pemeriksaan laboratorium untuk menunjang diagnosis toksoplasmosis yang sering 

dilakukan adalah menggunakan metode tes warna Sabin and Feldmann, Indirect 

Fluorescent Antibody Tes (IF AT), Enzyme Linked Immunosorbent Assay 

(ELISA), Indirect Haemaglutination Test (IHA), uji fiksasi komplemen, tes 

toksoplasmin (Gandahusada, 2000; Sasmita, 2006; Soedarto, 2008). Parasit juga 

ditemukan pada pemeriksaan langsung pada darah penderita, sputum, tinja, cairan 

serebropinal, dan cairan amnion. lnokulasi hewan coba dengan hasil biopsi organ 

atau jaringan untuk menemukan T. gondii. Pada pemeriksaan darah tepi 
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menunjukkan gambaran limfositosis (lebih dari 33%), monositosis (lebih dari 

7% ), dan ditemukan sel mononuklear yang atipik. Pemeriksaan cairan 

serebrospinal menunjukkan xantokromia, protein yang meningkat dan jumlah sel 

meningkat (Soedarto, 2008). 

Diagnosis molekuler dengan tekhik Polymerase Chain Reaction (PCR) 

untuk deteksi asam nukleat (DNA) banyak digunakan pada toksoplasmosis 

kongenital dan individu dengan immunocompromised karena cukup sensitif dan 

spesifik. Salah satu gen T. gondii yang dapat digunakan sebagai target untulc 
' • I 

I 
pengembangan diagnosis adalah SAG-1, karena berper~ dalam kehidupan 

parasit, bersifat imunogenik dan predominatj (Hartati, 2011 ). Selain menggunakan 

PCR untuk deteksi asam nukleat T. gondii, hibridisasi dot blot dengan probe yang 

spesifik juga dapat digunakan, karena selain teknik ini sederhana bisa diterapkan 

pada sejumlah sampel (Robert dan J anovy, 2000 ; Montoya dan Liesenfeld, 2004). 

2.1. 7 Pencegah'an toksoplasmosis 

Prinsip pencegahan yang dilakukan agar tidak terkena toksoplasmosis 

adalah dengan memutus rantai penularan, sehingga ookista maupun kista tidak 

masuk dalam tubuh manusia. Cara penularan toksoplasmosis ke manusia, dapat 

terlihat jelas bahwa jalan utama masuk T. gondii ke dalam tubuh manusia adalah 

melalui mulut, atau dengan kata lain melalui makanan yang tercemar oleh 

trofozoit, ookista atau kista. Kista akan masuk ke dalam tubuh manusia, jika 

makan daging yang tidak dimasak sempurna (setengah masak), sedangkan ookista 

akan masuk ke tubuh manusia melalui makan sayuran, buah, air minum dan 
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lalapan segar yang tercemar ookista melalui lingkungan, trofozoit bisa masuk 

setelah tangan kontak dengan daging tercemar kemudian makan tanpa cuci 

tangan, bisa juga melalui air susu yang tercemar atau air seni dari kucing yang 

menderita toksoplasmosis, tropozoit bisa masuk tubuh apabila terjadi kecelakaan 

di laboratorium (lskandar, 2010). 

2.1.8 Pengobatan toksoplasmosis 

Menurut Hokelek (2003), terapi terhadap T. gondii tergantung pada umur, 

luas · infeksi, kemampuan . imunologis, serta dalam keadaan hamil atau tidak. 

Kombinasii pyrimethamine dan sulfonamide dilaporkan efektif pada takizoit tetapi 
! . 

bukan pada bradizoit, kombinasi kedua obat 'ini mampu membantu pengobatan 

toksoplasmosis namun pada pilihan terapi ini memiliki efek toksik pada kucing. 

Kedua obat ini bekerja secara :sinergis dengan memblokir para amino benzoic 

acid (PABA), asam folat dan asam folinat pada proses pembentukan asam inti· 

parasit. Jika pemberian obat ini diberikan secara tunggal maka obat ini hanya · 

memiliki efek 50% saja. 

2.1.9 Tinjauan Surface Antigen-1 (SAG-1) Toxoplasma gondii 

Isolasi dan karakterisasi protein pennukaan T. gondii isolat lokal untuk 

produksi antigen rekombinan sangat penting untuk berbagai macam studi 

terutama untuk pengembangan metode diagnosa molekuler, bahkan sebagai 

kandidat vaksin. Antigen permukaan SAG-1 (P30) T. gondii merupakan protein 

membran takizoit yang diduga berperan dalam proses perlekatan dengan sel inang 
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yang diinfeksi (Mineo dan Kasper, 1994). Antigen SAG-1 merupakan protein 

yang penting sebagai dasar deteksi immunologis karena : 1) SAG-1 merupakan 

protein/antigen pennukaan T. gondii yang paling predominan dan memegang 

peran penting dalam proses adhesi pada sel inang/infeksi. Serum 

binatang/manusia yang terinfeksi T. gondii mengandung antibodi terhadap SAG

I, 2) SAG-1 memiliki potensial sebagai vaksin, 3) sequence gen SAG-1 sudah 

ditentukan sehingga dapat dibuat primer untulc amplifikasi in vitro, 4) Gen SAG-1 

tidak mengandung intron sehingga amplifikasi dapat dilaksanakan menggunakan 

DNA genomik sebagai matriks dalam reaksi PCR. Protein SAG-1 rekombinan 

sangat cocok untuk p~ngembangan diagnosa sebagai deteksi antibodi lgG dan 

IgM karena SAG-1 dikenal oleh lgG dan IgM pada manusia yang menderita 

toksoplasmosis (Tomavo, 1996). 

2.2 Mencit (Mus musculus) 

Hewan coba yang sering digunakan dalam percobaan adalah mencit. 

Mencit sering digunakan dalam penelitian karena memiliki banyak keunggulan, 

yaitu mudah diperoleh, penanganannya mudah, merupakan golongan mamalia 

yang memiliki kemampuan berkembang biak sangat tinggi sehingga jumlah 

anaknya cukup besar dan masa kebuntingannya pendek, selain itu reaksi obat 

yang diberikan cepat terlihat karena tipe badan mencit (Kusumawati, 2004). 

Menurut Schwiebert (2007), sistematika mencit berdasarkan taksonomi 

tennasuk dalam kingdom Animalia, filum Cordata, kelas Mamalia, ordo Rodentia, 

family Muridae, genus Mus dan spesies Mus musculus. 
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Seekor mencit hidup satu sampai tiga tahun dengan berat dewasa 20-40 

gram pada jantan dan 18-25 gram pada betina. Temperatur tubuh mencit rata -rata 

36,5° C. Mencit mampu kawin pada umur 28-49 hari. Siklus reproduksi poliestrus 

dengan sikJus estrus (birahi) kira-kira tiap 4-5 hari dan lama estrus 9-20 jam. 

Ovulasi terjadi secara spontan dekat akhir periode estrus dan proses fertilisasi 

terjadi dua jam setelah kawin. Kepastian waktu perkawinan mencit betina dapat 

diperiksa adanya sumbat dalam vagina (vagina plug) yang merupakan air mani 

yang menggumpal dan berasal dari sekresi kelenjar aksesoris mencit jantan 

(Kusumawati, 2004). Garn bar mencit dapat dilihat pada Gambar 2.5. 

Gambar 2.5 Mencit. Sumber : Bellows (2005) 

2.2.1 Alat reproduksi mencit betina 

Susunan anatomi alat kelamin betina pada umumnya terdiri dari alat 

kelamin utama, saluran reproduksi dan alat kelamin luar. Alat kelamin utama 

terdiri dari gonad atau ovarium, saluran reproduksi betina meliputi tuba fallopii, 
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uterus, servik dan vagina sedangkan alat kelamin luar terdiri dari vulva dan 

klitoris (Ismudiono dkk., 2010). 

2.2.1.1 Ovarium 

Ovarium terletak di dalam pelvis yang terdiri dari ovarium kiri dan kanan 

yang bertaut pada mesovarium, sedangkan bagian ovarium yang tidak bertaut 

pada mesovarium akan menonjol pada bagian cavum abdomen. Struktur ovarium 

berbeda menurut spesies, umur dan sildus birahi. Ovarium terdiri dari bagian 
l . 

medulla dan cortex, bagian medulla terdiri dari jaringan ikat fibroelastis, system 

saraf, sistem pembuluh darah dan sistem limfe sedangkan pada bagian · cortex 

terdapat germinal epithelium yang akan berubah menjadi oosit primer (Ismudiono 

dkk., 2010) 

Sepasang ovarium secara nonnal terletak di dalam : ruang pelvis pada 
I 

keadaan tidak' bunthlg. Alat penggantung ovarium memegarig ovarium ; pada 
I 

bagian anterior dan di bagian posterior terikat oleh ligamentum ovarium propium 

yang berbentuk pita dan terdiri dari jaringan otot licin yang dibungkus oleh 

mesovarium (Hafez, 2000). 

2.2.1.2 Tuba falopii 

Tuba falopii merupakan sepasang saluran kelamin betina yang 

menghubungkan antara ovarium dan uterus. Bentuk tuba falopii berliku-berliku 

yang sering disebut dengan oviduct, tuba uterina, salphinx dan saluran telur yang 

merupakan penghubung antara ovarium dan uterus. Tuba falopii terdiri dari tiga 
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bagian yaitu infundibulum yang dilengkapi dengan firnbrae, ampula dan isthmus. 

Tuba falopii berfungsi untuk menerima sel telur yang diovulasikan oleh ovarium, 

menerima spennatozoa yang berasal dari uterus, mempertemukan sel telur dengan 

sel spennatozoa pada bagian ampula dan menyalurkan sel telur yang sudah 

dibuahi ke dalam uterus (Hafez, 2000). 

2.2.1.3 Uterus 

Uterus merupakan saluran reproduksi betina yang berfungsi untuk 

menerima sel telur yang telah dibuahi, m~berikan maicanan serta .mel~ndungi 

fetus selama kebuntingan. Uterus mencit merupakan tipe 4upleks yaitu terdiri dari 

dua tanduk (koruna uteri) dan satu badan yang bersatu membentuk huruf Y. 

Korpus uteri merupakan bagian yang pendek berbatasan dengan vagina sedangkan 

komua uteri merupakan bagian uterus yang memanjang. Bagian proksirnal 

berbatas dengan tuba uterin sedangkan bagian distal saling mendekat yang hanya 
I 

dipisahkan oleh sekat tipis yang bermuara ke dalam lumen uteri. Bagian uterus 

yang berdekatan langsung dengan vagina disebut serviles uteri. Uterus digantung 

oleh ligamentum yang bertaut pada dinding abdomen dan ruang velvis. Dinding 

uterus terdiri dari lapisan mukosa dan sub mukosa yang disebut endometrium, 

kemudian lapisan tengah myometrium dan lapisan luar myometrium. Uterus 

mendapatkan vaskularisasi dari arteri uterine media dan arteri utero-ovarica 

sedangkan untuk inervasi pada uterus diperoleh dari saraf simpatik pada bagian 

lumbal dan thoracal caudal dan saraf parasimpatik dari sakral pertama sampai 

ketiga (Ismudiono dkk., 2010) 
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2.2.1.4 Servik 

Servile memiliki struktur seperti sphincter yang bermuara ke vagina yang 

memiliki tiga lapisan jaringan yang meliputi mukosa dalam, otot di bagian tengah 

dan serosa pada lapisan luar. Servik berperan penting pada proses reproduksi 

terutama pada mukosa servik yang berperan pada transport sperma menuju lumen 

uterus. Servile juga berfungsi sebagai tempat penampungan sperma dan seleksi 

spermatozoa (Hafez, 2000). 

2.2.1.S Vagina 

Vagina merup~an organ reproduksi betina dan juga merupakan tempat 
: ' 

pengeluran fetus dan plasenta selama proses kelahiran. Vagina terbagi menjadi 

dua bagian yaitu vertibulum (bagian luar vagina) dan bagian posterior ( dari muara 

uterus sampai serviks ). Dinding vagina terdiri dari mukosa, muscularis dan 

serosa. P~a betina yang memiliki siklus normal, sel epithelium yang membatasi 
I 

vagina mengalami perubahan secara periodik yang dikontrol oleh hormon yang 

disekresikan oleh ovarium. Vagina merupakan saluran panjang yang terletak 

dorsal terhadap urethra dan ventral terhadap rectum. Vagina juga sebagai tempat 

penumpahan semen dari individujantan (Hafez, 2000). 

2.2.2 Siklus birahi pada mencit 

Siklus reproduksi adalah perubahan siklus yang terjadi pada sistem 

reproduksi (ovarium, oviduct, uterus dan vagina) hewan betina dewasa yang tidak 
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bunting, yang memperlihatkan hubungan antara satu dengan yang lain (lstianah, 

2000). 

Kebanyakan vertebrata dengan pengecualian primata, kemauan menerima 

hewan j antan terbatas selama masa yang disebut estrus atau birahi. Selama estrus, 

hewan betina secara fisiologis dan psikologis dipersiapkan untuk menerima 

hewan j antan dan perubahan struktural terjadi di dalam organ reproduksi betina. 

Hewan monoestrus melewati dua atau lebih siklus estrus setiap tahun apabila 

tidak terjadi kebuntingan (Campbell, 2004). 

2.2.2.1 Fase siklus birahi mencit 

Fase proestrus merupakan fase sebelum hewan mengalami estrus yaitu 

terjadi pertumbuhan folikel menjadi Folikel de Graaf dan menghasilkan hormon 

estrogen dengan jumlah yang semakin bertambah. Folikel mengalami 

p~rtumbuhan yang cepat selama dua atau tiga hari, kemudian membesar akibat 

cairan folikuler yang berisi hormon estrogen. Estrogen meitlngkatkan jumlah 

suplai darah ke saluran alat kelamin sehingga wlva agak membengkak dan 

berwama merah. Bagian vagina dari servile membesar karena pembesaran sel 

mukosa, kemudian sekresi lendir dari saluran servile (McDonald, 2003). 

Fase estrus merupakan keadaan fisiologis hewan betina yang siap 

menerima perkawinan dengan pejantan. Selama periode ini umumnya hewan 

betina akan mencari dan menerima pejantan untuk kopulasi. Folikel de Graaf 

menjadi mantang dan membesar, estrogen yang dihasilkan Folikel de Graaf akan 

menyebabkan beberapa perubahan pada saluran reproduksi yang maksimal. 
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Selama atau segera setelah periode ini terjadi ovulasi akibat penurunan Follicle 

Stimulating Hormone (FSH) dan peningkatan Luteinizing Hormone (LH) dalam 

darah (Hafez, 2000). 

Fase metestrus merupakan periode segera setelah estrus, ditandai dengan 

pertumbuhan cepat korpus luteum yang berasal dari sel granulose yang telah 

pecah di bawah pengaruh LH. Pada periode ini sebagian besar di bawah pengaruh 

hormon progesteron yang dihasilkan oleh korpus luteum. Adanya progesteron 

akan menghambat sekresi FSH sehingga tidak terjadi pematangan folikel dan 

I 
estrus tidak · terjadi karena dalam periode ini kadar estrogen dalam darah rendah 

(McDonald, 2003). 

Fase diestrus merupakan fase Corpus Luteum (CL) bekerja secara optimal. 

Fase ini disebut juga fase persiapan uterus untuk kebuntingan. Fase ini merupakan 

fase terpanjang, pada mencit berlangsung kurang lebih 60-70 jam pada : masa 

terebut terjadi penurunan fungsional korpus luteum. Terjadinya kebuntingan atau : 

tidak, CL akan berkembang ·dengan sendirinya menjadi organ fungsional yang 

menghasilkan sejumlah progesteron. Jika telur yang dibuahi mencapai uterus, 

maka CL akan dijaga dari kehamilan. Jika telur yang tidak dibuahi sampai ke 

uterus maka CL akan berfungsi hanya beberapa hari setelah itu CL akan masuk 

siklus estrus yang baru (Rusmiati, 2007). 

2.2.3 Ovulasi 

Owlasi merupakan proses yang terjadi pada siklus birahi hewan betina. 

Ovulasi adalah salah satu proses terlepasnya sel telur dari ovarium sebagai akibat 
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pecahnya folikel yang telah matang. Proses ovulasi dapat terjadi karena adanya 

pengaruh hormon LH, progesteron dan prostaglandin. Prostaglandin akan 

merangsang kontraksi ovarium dan mengaktifkan fibroblast sel teka untuk 

berproliferasi dan meghasilkan enzim proteolitik yang berfungsi untuk 

melunakkan dinding folikel dan lamina dasar sehingga folikel yang sudah masak 

akan pecah yang disertai dengan pelepasan ovum dari folikel tersebut (Ismudiono 

dkk., 2010). 

Setelah Folikel de Graaf pecah dan ovum dibebaskan maka akan terbentuk 

korpus hemoragikum dari pendarahan yang terjadi melalui dinding folikel. Darah 

yang membeku akan diabsorbsi dan proses luteinizasi akan dimul~. Proses 

luteinizasi merupakan proses terbentuknya korpus luteum yang berfungsi untuk 

menghasilkan honnon progesteron. Hormon progesteron ini berfungsi untuk 

mempersiapkan alat reproduksi untuk implantasi dan memelihara kebuntingan dan ' 

m~nstimulasi kelenjar susu untuk tumbuli dan berk~bang mempersiapkan 
I 

produksi air susu, sehingga apabila terjadi kebuntingan maka korpus luteum akan 

dipertahankan dan berfungsi sampai saat menjelang kelahiran. Apabila tidak 

terjadi kebuntingan korpus luteum akan mengalami regresi dan berubah menjadi 

jaringan parut yang berwama coklat pucat yang disebut korpus albikan (Istianah, 

2000). 

2.2.4 Fertilisasi dan kebuntingan 

F ertilisasi merupakan suatu proses dimana bersatunya sel telur dan 

spermatozoa yang menghasilkan individu baru yang disebut dengan zygot 
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