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Alhamdulillah puji syukur saya panjatkan ke hadirat
AllahySubhanahu Wa Ta’ala, atas limpahan rahmat, taufig dan
hidayahNya, sehingga pada pagi hari ini kita dapat hadir dalam
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membimbing dan melindungi kita semua. Pada kesempatan
yvang terhormat ini perkenankanlah saya menyampaikan pidato
pengukuhan saya sebagai Guru Besar dalam Bidang Ilmu
Biologi Molekuler Preservasi Semen pada Fakultas Kedokteran
Hewan Universitas Airlangga Surabaya pada mimbar akademik
yang terhormat ini dengan judul: “Bio-marka Fertilitas Protein
Osteopontin untuk Inovasi Kriopreservasi Semen Sapi
Perah Mendukung Program Makan Bergizi Gratis”.

Hadirin yang saya muliakan,

Swasembada susu merupakan salah satu tujuan sirategis
dalam pembangunan ketahanan pangan nasional. Program Makan
Bergizi Gratis yang digagas pemerintah merupakan dangkah
konkret untuk memastikan akses gizi yang memadai bagi anak-
anak sekolah. Program ini bertujuan untuk menygdiakan makanan
bergizi, termasuk susu, sebagai bagian dari upaya meningkatkan
kesehatan dan daya saing generasi muda. Swasembada susu
menjadi salah satu kunci keberhasilan program tersebut, karena
ketergantungan pada impor susu dapat menghambat keberlanjutan
dan keterjangkauan program. Dengan meningkatkan-produksi
susu dalam negeri, Indonesia dapat memastikan pasekan susu
yang stabil dan berkualitas untuk mendukung program ini.
Upaya swasembada susu sejalan dengan tujuan pembangunan
berkelanjutan (Sustainable Development Goals/SDGs), khususnya
pada tujuan ke-2 (Tanpa Kelaparan), tujuan ke-3 (Kehidupan Sehat
dan Sejahtera), dan tujuan ke-12 (Konsumsi dan Produksi yang
Bertanggung Jawab).

Dalam konteks sapi perah, pengembangan populasi=di
masa depan harus berfokus pada identifikasi genetik terhadap
kandidat sapi pejantan unggul, terutama untuk mendukung
percepatan populasi sapi perah Friesian Holstein (FH). Pejantan ini
memainkan peran penting karena melalui inseminasi buatan (IB)
massal, mereka dapat menyebarkan sifat-sifat unggul ke generasi
berikutnya, sehingga mendukung perbaikan mutu genetik populasi
sapi perah secara keseluruhan.
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Proses kriopreservasi memungkinkan penyimpanan dan
transportasi gamet berkualitas tinggi, mendukung peningkatan
efisiensi reproduksi ternak dalam skala besar. Namun, meskipun
teknologi kriopreservasi telah berkembang pesat, kualitas
spermatozoa dan oosit pasca-pencairan masih sering belum
sebanding dengan kualitas gamet segar. Untuk mengatasi tantangan
ini, penelitian terus difokuskan pada pengembangan diluter
kriopreservasi dengan penambahan protein-protein spesifik guna
meningkatkan viabilitas dan kualitas gamet pasca-pencairan.

Inovasi bidang kriopreservasi spermatozoa sapi perah
diharapkan mampu memberikan berbagai manfaat, termasuk
peningkatan efisiensi reproduksi melalui viabilitas dan fertilitas
semen“beku yang lebih tinggi, percepatan program pembibitan
sapiperah unggul untuk meningkatkan produksi susu nasional,
sertd dukumgan terhadap swasembada susu yang berkontribusi
pada ketahanan pangan dan pengurangan impor.

Osteopontin merupakan protein spesifik yang diproduksi
oleh kelenjar kelamin aksesori dan disekresikan ke dalam cairan
gseminal. Protein ini memiliki kemampuan untuk mengikat
heparin pada membran spermatozoa, yang berperan dalam
mempércepat proses kapasitasi spermatozoa setelah ejakulasi.
Kapasitasi ini berkontribusi pada peningkatan kesuburan sapi,
kareria mendukung keberhasilan fertilisasi melalui interaksi yang
optimal antara spermatozoa dan sel ovum. Pada sapi perah Friesian
Holstein (FH), protein osteopontin telah dikaitkan dengan korelasi
karakteristik fenotipik dan interaksi genetik yang memengaruhi
pewarisan fertilitas. Parameter ini dapat digunakan untuk menilai
kualitas semen segar, dengan fokus pada polimorfisme gen promotor
osteopontin sebagai indikator kesuburan. Selama ini identifikasi
kualitas spermatozoa pada pejantan sebagai ukuran tingkat
kesuburan hanya dilakukan melalui pemeriksaan makroskopis
dan mikroskopis. Selain itu identifikasi tingkat kesuburan juga
dilihat dari penampilan fisik dan menelusuri heritabilitas (garis
keturunan). Namun tes ini kurang akurat, karena karakteristik
yang baik belum tentu akan diwariskan melalui perkawinan dan
tes heritabilitas memakan waktu lama, sehingga tidak efisien.



Penelitian lebih lanjut menunjukkan bahwa pejantan dengan
semen yang mengandung osteopontin memiliki tingkat kesuburan
yang lebih tinggi, yakni antara 9-40% lebih baik dibandingkan
pejantan yang air maninya tidak mengandung protein ini. Protein
osteopontin dengan berat molekul 55 kDa pada membran plasma
spermatozoa memainkan peran penting dalam memberikan
sinyal pada sel ovum, sehingga memfasilitasi respon ovum dan
meningkatkan peluang fertilisasi. Selain itu, polimorfisme gen
penyandi osteopontin dapat dijadikan parameter utama dalam
penilaian kesuburan pejantan sapi perah di Indonesia, yang
merupakan langkah strategis untuk meningkatkan produktivitas
ternak lokal.

Untuk mengidentifikasi pejantan unggul, teksologi
biomolekuler berbasis polymerase chain reaction PCR)
digunakan. Primer spesifik yang dirancang/berda%arkan
promotor gen osteopontin (kode NCBI GeneBank: AY878328.1)
dihasilkan melalui program Primer3Plus dan dimodifikasi
menjadi OSPF: CTGAGGAAACTGTTGACAAC dan OSPR:
GCTTTCATTCCTCTTACTTGG. Primer ini digunakan untuk
amplifikasi DNA, dengan fragmen hasil amplifikasi' berukuran
300-310 bp. Sapi pejantan unggul menunjukkan satu pita DNA
yvang tebal dan jelas pada hasil elektroforesis, sementara sapi
dengan kualitas semen rendah menghasilkan pita yang lebilvsamar
atau tidak ada sama sekali. \ Taa

Model seleksi pejantan sapi perah FH ini memanfaatkan
gen promotor osteopontin sebagai gen penciri melalui analisis
fragmen DNA hasil PCR. Teknologi ini menawarkarmetode
yvang lebih akurat dan efisien untuk menentukan pejantan
unggul, menggantikan metode konvensional yang mengandalkan
pengamatan fisik dan pemeriksaan makroskopis. Dengan
pendekatan berbasis biomolekuler, seleksi pejantan unggul dapat
dilakukan secara lebih cepat dan efektif, mendukung peningkatan
kualitas genetik dan produktivitas sapi perah di Indonesia.
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Hadirin yang saya muliakan
Berikut hasil-hasil penelitian yang telah kami lakukan

Identifikasi Gen Promoter Osteopontin Sebagai Kandidat
DNA Marker Fertilitas Spermatozoa Sapi Perah Friesian
Holstein

Identifikasi gen promotor osteopontin sebagai bio-marker
utama kesuburan sapi perah Holstein jantan didasarkan pada
temuan yang menunjukkan kadar osteopontin lebih tinggi pada
seminal plasma pejantan dengan fertilitas unggul. Penelitian
terdahulu (Killian et al., 1993; Cancel et al., 1997; Moura et
al., 2006) yang menunjukkan bahwa kadar osteopontin pada
seminal\plasma sapi perah Holstein dengan fertilitas yang bagus
meémiliki konsentrasi osteopontin 2,5 kali lipat jika dibandingkan
dengén sapi perah dengan fertilitas rendah. Erikson et al., (2007)
membuktikan bahwa semen sapi perah jantan yang mengandung
kadar osteopontin tinggi mempunyai potensi yang lebih besar
dalam keberhasilan fertilisasi, baik secara in vivo maupun iv
wvitro.

Lebih lanjut, menunjukkan bahwa terdapat hubungan antara
polimotfisme gen promoter osteopontin dengan kesuburan air
mani-sapi pejantan. Penentuan wilayah promotor gen osteopontin
berdagarkan/penelitian sebelumnya, mendapatkan tujuh wilayah
single nuclgotide polymorphism (SNP) yang bertindak sebagai
promoter gsteopontin, antara lain: 3379 bp, 3490 bp, 3492 bp, 5075
bp, 5205/bp, 5209 bp dan 5263 bp promotor gen osteopontin, yang
berhubtingan dengan kualitas air mani terutama pada pergerakan
spermatozoa. Hal ini diperkuat dengan studi sebelumnya yang
membuktikan keterkaitan antara osteopontin dengan kualitas
semen segar sapi perah FH di Indonesia, dan penambahan
osteopontin ke dalam diluter semen beku meningkatkan kualitas
post-thawing spermatozoa sapi perah FH melalui berbagai
pengamatan parameter seluler dan molekuler (Samik dkk,
2014; Hernawati, 2016; Hernawati, 2016) serta meningkatkan
keberhasilan fertilisasi secara in vitro dan in vivo (Hernawati
dkk, 2016).



Langkah identifikasi gen promotor osteopontin ini tidak
hanya penting untuk pemilihan pejantan unggul tetapi juga
mendukung pengembangan kriopreservasi sebagai bagian integral
dari teknologi reproduksi ternak. Proses kriopreservasi menghadapi
tantangan besar berupa kerusakan membran dan struktur
seluler selama pembekuan dan pencairan. Suplementasi protein
seperti osteopontin dalam media krioprotektan dapat melindungi
membran spermatozoa dari kerusakan oksidatif dan stres osmotik,
meningkatkan kualitas post-thawing, dan mendukung keberhasilan
program inseminasi buatan (IB) serta transfer embrio (TE).

Selain osteopontin, senyawa lain seperti taurin jaga
menunjukkan potensi besar dalam mendukung fungsi reproduksi.
Taurin, sebagai asam amino yang mengandung sulfur,
memiliki berbagai efek biologis, termasuk pengatutran osmotik,
penghambatan stres oksidatif, dan imunomodulasi. Pada organ
reproduksi pria, taurin berperan penting dalam melindungi
fungsi reproduksi, mendukung spermatogenesis, serta/menjaga
homeostasis lingkungan testis. Dalam teknelogi reproduksi,
suplementasi taurin dapat meringankan kerusakan akibat oksidasi
selama pengawetan sperma in vitro dan komplikasi reproduksi
lainnya.

Manfaat taurin semakin nyata melalui mekanismenya
sebagai agen pelindung terhadap toksin eksogen, seperti-obat-
obatan, polutan lingkungan, dan radiasi. Taurin bekerja dengan
mengurangi stres oksidatif, meningkatkan kapasitas‘antioksidamn;
dan menstabilkan membran sel spermatozoa. Efek ini tidak hanya
meningkatkan kualitas sperma, tetapi juga meningkatkanefisiensi
teknologi kriopreservasi, sehingga berkontribusi pada keberhasilan
reproduksi ternak.

Integrasi antara teknologi reproduksi molekuler berbasis gen
promotor osteopontin dan suplementasi senyawa biologis seperti
taurin memberikan peluang besar untuk mendukung kemandirian
pangan nasional. Peningkatan produktivitas ternak, efisiensi
reproduksi, dan pelestarian sumber daya genetik lokal menjadi
prioritas dalam mencapai swasembada daging yang berkelanjutan.
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Dengan penerapan teknologi ini, Indonesia dapat memperkuat
ketahanan pangan dan memenuhi kebutuhan protein nasional
secara mandiri, berkelanjutan, dan kompetitif.

Ke depan, identifikasi gen promotor osteopontin sebagai
penanda DNA fertilitas ternak menjadi langkah penting dalam
pengembangan teknologi reproduksi molekuler. Pendekatan ini
dapat memberikan dampak signifikan, tidak hanya pada sapi
perah, tetapi juga pada ternak lain seperti kambing, domba, dan
ayam. Selain itu, teknologi ini dapat mendukung pelestarian plasma
nutfah lokal melalui pengelolaan genetik yang lebih baik. Dalam
kaitannya dengan kriopreservasi, penelitian ini diharapkan mampu
meningkatkan efisiensi penyimpanan sperma dan mendukung
keberhasilan reproduksi in vitro maupun in vivo.

Penelitian dengan dasar genetika molekuler perlu dilaksanakan
terutama untuk percepatan pengadaan bibit sapi perah. Sifat
reproduksi termasuk fertilitas pejantan mempunyai heritabilitas
sedang. Bilamana seleksi dilakukan secara konvensional, akan
memerlukan waktu lebih lama dengan biaya tinggi karena harus
menunggu kelahiran generasi cukup lama sampai diketahui sifat
fenotip yang dicari. Oleh karenanya, introduksi dengan teknologi
markerpada seleksi genetik pada hewan hidup dapat meningkatkan
efisiensi reproduksi lebih cepat khususnya pada sapi perah FH.
Penelitian lanjutan ini akan dilaksanakan melalui empat tahapan
penelitiany 1. Isolasi sampel darah sapi pejantan FH dengan
kualitas semen beku tinggi dan rendah, 2. Amplifikasi PCR gen
osteopontin, 3. Sekuensing dan penyejajaran hasil amplifikasi
gen osteopontin, 4. Identifikasi dan mencocokkan antara hasil
sekiensing dengan tingkat kebuntingan menggunakan straw
sampel terpilih. Luaran penelitian yang telah tercapai antara lain
publikasi ilmiah jurnal internasional terindeks Scopus (published:
lartikel; under review lartikel), seminar internasional (1 artikel
dalam proceeding terindeks Scopus), serta proses pendaftaran
HAKI. Lebih lanjut, hasil penelitian ini telah dituangkan dalam
draft bahan ajar (buku) tentang Sistem Seleksi Pembibitan pada
Inseminasi Buatan.



Modifikasi Media Kriopreservasi Gamet dan Embrio Beku
dengan Suplementasi Rekombinan Protein Osteopontin
(rOPN) sebagai Usaha Meningkatkan Keberhasilan Transfer
Embrio pada Populasi Ternak Sapi di Indonesia

Pengembangan lebih lanjut dalam bidang kriopreservasi
menunjukkan bahwa berbagai protein, seperti BSP1, BSP3, BSP5,
kasein, tirosin kinase, dan prostaglandin-D-synthase, terbukti
memberikan perlindungan terhadap kerusakan membran akibat
pembekuan dan pencairan (Lusignan et al., 2011; Moura et al.,
2005). Salah satu protein yang menjadi sorotan adalah osteopontin
(OPN), yang berperan penting dalam ketahanan sel dan memiliki
kaitan erat dengan fertilitas spermatozoa. Penelitian oleh Frikson
et al. (2007) menunjukkan bahwa sapi perah jantan derigan kadar
OPN tinggi di plasma semennya memiliki tingkat/keberhasilan
fertilisasi yang lebih baik, baik secara in vivo madpun'in vitro.

Penelitian di Indonesia juga mendukung temuan ini, di
mana suplementasi OPN pada diluter semen beku terbukti dapat
meningkatkan kualitas spermatozoa pasca-pencairan’ pada sapi
perah Friesian Holstein (FH) (Samik dkk., 2014; Hernawati.dkk.,
2016). Teknologi ini memiliki potensi besar untuk diterapkan
pada spesies ternak lain, seperti kambing, domba, 'daf ayam,
yang dapat memperluas dampaknya terhadap' pengembangan
peternakan lokal. Sebagai contoh, dalam aplikasi kriopreservasi
pada unggas, OPN dapat berkontribusi pada pelestarian genetik

ayam lokal, seperti ayam Gaok, yang memiliki nilai adaptasidan

ekonomi yang tinggi.

Keberhasilan program swasembada daging wajib didukung
dengan teknologi reproduksi tepat guna, terutama berkaitan dengan
peningkatan jumlah ternak bunting yang masih menjadi program
unggulan Kementerian Pertanian. Aplikasi PEIV (Produksi
Embrio In vitro) melalui teknologi IB (Inseminasi Buatan), MOET
(Multiple Ovulation Embryo Transfer), TE (Transfer Embrio),
pembekuan embrio, dan manipulasi embrio, memungkinkan hewan
dengan mutu genetik tinggi untuk memproduksi anak lebih dari
kapasitasnya. Meskipun demikian, kenyataannya faktor pembatas
yang esensial di program transfer embrio pada ternak ruminansia
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masih banyak ditemukan, salah satunya adalah penurunan kualitas
gamet dan embrio akibat proses kriopreservasi. Kerusakan selama
kriopreservasi hingga thawing terutama mempengaruhi membran
seluler hingga mengakibatkan kerusakan nukleus, dan berimbas
pada penurunan kualitas gamet dan embrio yang menyebabkan
kegagalan fertilisasi.

Maka dari itu, perlu dilakukannya trobosan untuk
mengatasi hal tersebut dengan memberikan temuan baru di
bidang kriopreservasi gamet dan embrio dengan melakukan
modifikasi agen krioprotektan melalui suplementasi protein

spesifik hasil teknologi rekombinan DNA dan protein pada media

kriopreservasi oosit, sperma, dan embrio sebelum dibekukan. Dasar
penerapan teknologi tersebut antara lain berasal dari berbagai
rigsél mengenai suplementasi protein spesifik dalam diluter semen
bekw”dapatimeningkatkan kualitas post- thawing spermatozoa
melalui“berbagai pengamatan parameter seluler dan molekuler,
sertatmeningkatkan keberhasilan fertilisasi secara in vitro dan
in vive, OPN (osteopontin) merupakan protein yang berperan

.dalam ketahanan berbagai jenis sel. Sejumlah riset membuktikan

bahwa spermatozoa sapi dengan freezability baik mengandung
OPN-berkonsentrasi tinggi di plasma semennya. Modifikasi agen
krigprotektan bersuplemen protein spesifik (OPN) diharapkan
dapat mempertahankan kualitas gamet dan embrio post- thawing
pada kondigi optimum, dengan tujuan utama yakni meningkatkan
keberhasilan program IB dan TE pada ternak sapi.

Metode yang telah dilaksanakan pada penelitian tahun pertama
ini terdiri dari beberapa tahapan, diantaranya: 1). Isolasi DNA yang
berasal dari darah sapi jenis Friesian Holstein; 2) Analisa target gen
Osteopontin (OPN) yang kemudian dilanjutkan dengan rekonstruksi
kandidat eDNA gen OPN; 3) Amplifikasi parsial gen OPN (cDNA)
dilanjutkan dengan insersi ke dalam plasmid (menggunakan enzim
restriksi BamHII dan ECORI) dengan enzim ligase; 4) Identifikasi
hasil transformasi ¢cDNA ke dalam plasmid. Bakteri yang telah
berisi DNA rekombinan selanjutnya disimpan dalam kultur dan
pada tahun ke-dua akan digunakan produksi protein rekombinan
OPN (rOPN) dengan memanfaatkan penggunaan bakteri E. Coli
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BL21 ; 2). Purifikasi dan Uji Bioaktivitas rOPN secara in vitro, 3).
Penentuan jumlah kadar isolat rOPN murni untuk menentukan
dosis optimum pada media krioprotektan.

Pendalaman Studi dan Perjalanan Penelitian
2012-2016: Fondasi Ilmu pada Sapi dan Kambing

Pada tahap awal, penelitian ini berpusat pada sapi dan
kambing sebagai objek penelitian. Studi proteomic pada semen
segar dilakukan untuk mengidentifikasi protein kunci baik
dalam seminal plasma maupun membran spermatozoa yang
memengaruhi viabilitas dan motilitas spermatozoa. Sapi“perah
FH dengan kebutuhan energi yang tinggi menjadi foktis mtama
dalam pengembangan pengencer bersuplemen prétein untuk
meningkatkan viabilitas spermatozoa selama penyimpanan
jangka pendek. Kambing, dengan morfologi semén yang'berbeda,
memberikan wawasan tambahan tentang perbedaangspesifik
antarspesies dalam respons terhadap suplementasi. Hasilnya,
pengencer berbasis protein terbukti meningkatkan viabilitas
selama penyimpanan jangka pendek, membuka jalan bagi-aplikasi
yang lebih luas pada tahap kriopreservasi.

2016-2020: Pendalaman Studi Kriopreservasi pada Domba'dan
Ayam '

Selama fase ini, penelitian diperluas ke domba dan ayam:
Pada domba, fokus utama adalah membandingkan ‘efektivitds
suplementasi protein dan antioksidan dalam media pembekuan.
Studi ini menunjukkan bahwa suplementasi antioksidan, seperti
glutation dan vitamin E, lebih efektif dalam menjaga integritas
membran spermatozoa domba yang rentan terhadap stres
oksidatif selama pembekuan. Sementara itu, penelitian pada
ayam menghadirkan tantangan baru akibat struktur spermatozoa
yang berbeda secara signifikan dari mamalia. Hal ini mendorong
pengembangan formulasi pengencer khusus yang dimodifikasi
sesuai kebutuhan. Pendekatan genomik digunakan untuk
memvalidasi kualitas spermatozoa pasca-thawing, memastikan
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bahwa kriopreservasi tidak mengurangi potensi fertilisasi. Temuan
ini mempertegas pentingnya pendekatan spesifik untuk setiap
spesies dalam pengembangan teknologi kriopreservasi.

2021-2024: Inovasi pada Kriopreservasi Sperma pada
Komoditas Plasma Nutfah Lokal

Pada tahapan ini, fokus penelitian diarahkan pada
pengembangan media kriopreservasi yang disesuaikan untuk
kebutuhan plasma nutfah lokal, seperti sapi Bali, kambing Peranakan
Ftawa, dan ayam Gaok. Penelitian ini mencakup pendekatan
trangkriptomik untuk mempelajari ekspresi gen pada spermatozoa
yang telah mengalami kriopreservasi, memberikan wawasan lebih
mendalam tentang dampak media pembekuan terhadap stabilitas
genetik. Upaya ini menjadi langkah strategis dalam pelestarian dan
pengeldlaan plasma nutfah lokal Indonesia.

Prospek dan Arah Penelitian Masa Depan

2025-2080: Integrasi Teknologi Reproduksi untuk Mewujudkan
Swasembada Susu

Berdasarkan fondasi penelitian sebelumnya, tahapan
berikutnya diarahkan untuk mengintegrasikan teknologi
reproduksi berbasis kriopreservasi ke dalam program nasional
S§wasembada susu guna mendukung ketahanan pangan dan
pemenulian gizi masyarakat. Penelitian ini tidak hanya
melanjutkan pengembangan media kriopreservasi yang disesuaikan
dengan plasma nutfah lokal, tetapi juga memanfaatkan hasil studi
traniskriptomik untuk mempercepat peningkatan produktivitas sapi
perah nasional. Dengan pendekatan holistik, diharapkan:

1. Peningkatan Angka Konsepsi: Teknologi kriopreservasi yang
disesuaikan dapat meningkatkan angka konsepsi pada ternak
sapi, kambing, dan ayam lokal hingga 30-50%.

2. Efisiensi Produksi Daging: Plasma nutfah lokal dapat
memberikan kontribusi signifikan terhadap produksi susu
nasional.
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3. Kemandirian Genetik Lokal: Program gene bank memastikan
keberlanjutan plasma nutfah lokal untuk mendukung
kemandirian genetik nasional dalam memproduksi susu.

Dengan integrasi teknologi reproduksi modern, mulai
dari inovasi kriopreservasi hingga pengelolaan plasma nutfah
berbasis teknologi molekuler, swasembada susu yang berkelanjutan
dapat terwujud. Peningkatan produksi susu nasional ini akan
mendukung keberlanjutan Program Makan Bergizi Gratis,
memastikan ketersediaan susu sebagai sumber protein berkualitas
bagi masyarakat, serta berkontribusi pada pencapaian Tujuan

Pembangunan Berkelanjutan (SDGs). Luaran dari penelitian ini

mencakup prototipe media kriopreservasi termodifikasi‘dengan

penambahan protein rekombinan osteopontin (OPN)funtuk
meningkatkan kualitas gamet dan embrio post-thawing, serta

* publikasi ilmiah di jurnal internasional bereputasi'dengan potensi
paten.
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