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ABSTRAK

Peningkatan g@pulasi anjing di Provinsi Bali erat kaitannya dandejadian rabies. Populasi hev
liar yang tidak terkendali akan menyebabkan repiaularan penyakit dari hewan manusia. Upaya
pegendalian dilakukamenggnakan kontrasepsi herbal. Zat aktif dari tanarpamg memiliki efek
antifertilitas diantaranya #asodine dan gosipolSolasodine merupakan alkaloid yang terkanc
dalam terong cepok&eélanum torvui). Gosipol merupakan senyawa fewallan biji kapuk Ceiba
pentandrajliketahui mampu menghambat spermatogenesis dengaunrumkan konsentrasi, motilit
dan viabilitas spermatozoBRenelitian ini bertujuan memkdingkan efektivitas ekstrak terong cept
(Solanum torvuindengan biji kapukCeiba pentandrpsebagai antifertilitas. Penelitimenggunakan
18 ekor tikus putih Rattus norvegict) jantan dalam3 kelompok dengan kontrol negatif,
(solasodine) 1g/kg BB dan P2 (gosipollg/ kg BB secara peroral dengan sollambung volume 2
mL. Perlakuan dilakukan selama 10 hari. Hewan cobaddih pada hari -11 untuk koleksi orga
testis. Dilakukan pembuatan preparat histopatdiegtis yang dilanjutkan dengan dengan pewar
HE untuk mengetahui spermatogen«dengan meghitung spermatogonium, spermatosid primer
spermatid. Bwarnaan immunohistokimdilakukanuntuk mengamati eskpresi LHasil pemeriksaan
spermatogenesis dianalisa secara kuantitatif denganway ANOVA dengan P<O0.(Ekspresi LH
dianalisa secara degitif denganChi square testBerdasarkan hasil penelitiakstrak buah teron
cempoka dan ekstrak biji kappada dosis tersebbelum mampu menurunkan spermatogel (sig.
spermatogonium 0.537>0.05; spermatosit primer 0:0@%; dan spermatid 0.960.05) dan ekspresi
LH (Asymp 0.363>0.05)Sehingga ekstrak bahan tersebut belum bisa digaredtzagai antifertilitas
Bahanyangdiberikanberupaude ekstrak yang mengandung senyawa lain seperti aitiakPerlu
dilakukan isolasi zat aktif solasodine cgosipol sebagai penelitian antifertilitas selanya.

Kata kunci: solasodine, gsipol,LH, spermatogenesis, antifertilitas

ABSTRACT

Rabies related to increasimgnine population in Bali. Uncontrolled wild animabpulation cause
disease transmission from animal to human. Varattesmpt at population control are carried out <
as the use of naturabitraception. Some compounds known tc as antifertility ire solasodine and
gosipol. Solasodine is one of herbal compoundwhich founSolanum torvui. Gosipol, fenolic
compound inCeiba pentandr, inhibits spermatogenesis, reduce sperm concamranotility and
viability. This research aims to come effectiveness oSolanum torvumand Ceiba pentandra
extracts as antifertilityEight-teen rats were used in this study and divided timtee groups: contra
P1 Solanum torvumxtract 1g/kg BW and PCeiba pentandrextract 0,1g/kg BW PO. Rats we
treated by etanokextract for 10 days and euthanazed at day 11. sTesére collected fc
histopathology using HE staining to observe spesg&tesi by counting spermatogonium, prime
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spermatocyte and spermatid. Immunohistochemistry used to observe LH expression.
Spermatogenesis are analyzed using one way ANOMVAOB<Luteinizing Hormonexpression was
analyzed by Chi square test. the result show 8aanum torvumextract 1g/kg BW andCeiba
pentandra0,1g/kgBW cannot reduce spermatogenesis and LHesgjon. Crude extract which is
used in this study consist another compounds likesdant. Future study we need to use isolated
and pure solasodine and gosipol.

Keywords: solasodine, gosipol, LH, spermatogenesis, antifgrti

PENDAHUL UAN pengendalian populasi lain yang efektif
) . dengan resiko minimal.
Anjing dan kucing merupakan Beberapa zat aktif yang

hewan kesayangan yang lazimterkandung dalam tanaman diketahui
dipelihara  oleh  manusia.  Setiap memiliki efek terhadap kesuburan
kelahiran anjing dan kucing mampu diantaranya soalsodine dan gosipol.
menghasilkan jumlah anak yang banyakSolasodine merupakan zat aktif yang
yaitu sehingga memicu permasalahanerkandung dalam terong cepoka
akhibat ledakan populasi yang tidak (Solanum torvum (Moreno et al.,
terkendali. Ledakan populasi anjing di 2014). $lasodine berpengaruh terhadap
Provinsi Bali menimbulkan keresahan spermiogenesis yaitu pada menurunkan
bagi masyarakat karena erat kaitannyéspermatid hingga 69% dan jumlah sel
dengan kejadian rabies. Hampir dapalleydig immature hingga 60,4% (Dixét.
dipastikan anjing liar yang ada di al., 1989)

wilayah tersebut positif rabies. Begitu Gosipol merupakan senyawa fenol
pula dengan populasi kucing liar di kotadengan BM 518,55 Dalton yang
besar seperti Jakarta Utara yangddiketahui mampu menghambat

mencapai 47.000 ekor (Kompas, 2018).spermatogenesis dengan menurunkan
Populasi hewan liar yang tidak konsentrasi, motilitas dan viabilitas
terkendali akan menyebabkan resikospermatozoa. Gosipol diketahui
penularan penyakit dari hewan ke menyebabkan  kerusakan  spesifik
manusia. mitokondria di ekor spermatozoa.
Berbagai upaya dilakukan untuk Mekanisme lain  gosipol adalah
melakukanpengendalian populasi menghambat pelepasan dan penggunaan
diantaranya operasi, hormonal danATP spermatozoa, mengambat influks
eliminasi. Operasi (ovariohisterektomi Ca dan menghambat aktivitas Mg-

dan kastrasi) diketahui kurang efektif ATPase dan Ca-Mg-ATPase (Gadelha
karena kemampuan untuk et al, 2014).

melakukannya sangat terbatas. Kepala Perbandingan dan  kombinasi

Seksi  Peternakan  Suku  Dinaspenggunaan kedua senyawa tersebut
Peternakan Perikanan dan Kelautandiharapkan mampu menjadi  bahan
Jakarta Utara pada tahun 2014 hanyantifertilitas yang efektif. Fertilitas pada

mampu mensterilisasi 150 ekor kucingjantan salah satunya ditentukan dari
liar (Kompas, 2018). Pengendalian kemampuan untuk  menghasilkan

dengan hormonal saat ini sudah dilarangspermatozoa yang berkualitas melalui
karena beresiko tinggi menyebabkanspermatogenesis. Spermatogenesis
pyometra. Sedangkan eliminasi hewanmerupakan tahapan pembentukan
liar banyak ditentang karena tidak spermatozoa yang terjadi di tubulus

sesuai dengan prinsignimal welfare  seminiferus. Spermatogenesis
Sehingga perlu dikembangkan metode
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dipengaruhi oleh LH/ ICSH di sel leydig 2014). Pemberian terapi dilakukan
untuk memproduksi testosteron. Ikatanselama 10 hari. Terapi diberikan secara
antara LH dan reseptornya akanperoral sebanyak 2 ml larutan ekstrak
menyebabkan ditranskripsi sejumlahetanol 70%  biji kapuk Ceiba
enzim untuk steroidogenesis danpentandra)dan terong cepok&6lanum
menghasilkan testosteron, Testosterortorvum sp.dengan sonde lambung.
berperan dalam proses spermiogenesis
yaitu tahap metamorfosis dari spermatidPembedahan  dan Pengambilan
menjadi spermatozoa. Sampel Organ

Berdasarkan latar belakang : .
tersebut maka dilakukan penelitian Hewan coba tikus putinRattus

. - .. norvegicu} jantan dikorbankan pada
untuk mengetahui efektivitas kombinasi hari ke 11 dengan cara dislokasi os

senyawasolasodinedan gosipol sebagal ocipital. Hewan coba dibedah dengan
kandidat kontrasepsi pada hewandalanbOsisi rebah dorsal. Pembedahan

menghambat reproduksi ftikus  putih dilakukan menggunakamlisecting set

(rl?ttus . Ear\(/jeglcu)s jarl[tan mglalw untuk memperoleh sampel organ berupa
ekspresi an spermatogenesis. sepasang testis.

MATERI DAN METODE Pemeriksaan Histopatologi Testis
Pembuatan Ekstrak Etanol 70% Biji  untuk Mengetahui Spermatogenesis
Kapuk (Ceiba Pentandra sp.) dan Dilakukan

Terong Cepoka (Solanum torvum sp.) pembuatan preparat

histopatologi dengan pewarnaan HE.
Bahan yang digunakan sebanyakSpermatogenesis ditentukan dengan

2000g biji kapuk dan 5000g terong menghitung jumlah spermatosit dalam

cepoka ditimbang terlebih dahulu.Bahan10 lapang pandang.

ditambahkan etanol 70% dengan

perbandingan 1:3. Ekstraksi dilakukan Pemeriksaan Ekspresi LH

dengan metode maserasi menggunakan Dilakukan pembuatan  slide

pelarut etanol 70% sebanyak 10.000 m"preparat yang dilanjutkan dengan

dan_waktu evaporasl selama 3 JarT]'pewarnaan immunohistokimia. Hasil
Hasil ekstrasi berupa ekstrak Calrpewarnaan immunohistokimia discan
dengan b/v 2000mL (Nugroho, 2017). dan dianalisa menggunakan software
Immunoratio® untuk mengetahui luas

Persiapan Hewan Coba bidang dan intensitas warna yang

Tikus putih Rattus norvegicys dihasilkan oleh masing-masing
jantan minimal umur 8 minggu dalam perlakuan dalam bentuk prosentase.
kondisi sehat, berat badan 100 gram Ekspresi LH dan
dilakukan aklimatisasi selama 7 hari. ~ spermatogenensis berupa jumlah sel

spermatogonium, spermatosit primer
Pemberian Perlakuan dan spermatid dianalisa  secara

kuantitatif. Data akan dianalisa dengan
one-way ANOVA apabila terdistribusi
normal dan homogen. Data dilanjutkan
dengan Uji Tukey bila ANOVA
menunjukkan hasil yang signifikan
(P<0,05) (Kusriningrum, 2008).

Tikus putih Rattus norvegicys
jantan sejumlah 18 ekor dikelompokkan
menjadi 3 kelompok masing-masing 6
ekor yaitu kontrol negatif, P1
(solasoding dosis 1g/ kg BB, P2
(gosipo) 0,1 g/ kg BB (Gadelhat al,
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HASIL DAN PEMBAHASAN ekstrak, namun terdapat penuruan

Efek Solasodine dan  Gosipol spermatogenesis dari perlakuan

. pemberian ekstrak biji kapuk 0,1g/kg
terhadap Spermatogenesis BB (P2) yang ditunjukkan dengan

Hasil perlakuan ekstrak buah menurunnya jumlah sel
terong cempokan (P1) dengan dosisspermatogonium, spermatosit primer,
1g/kg BB dan ekstrak biji kapuk (P2) dan spermatid. Penilaian

dengan dosis 0,1g/kg BB sebagaispermatogenesis dilihat dari jumlah
alternatif antifertilitas dengan uji Anova spermatogonium, spermatosit primer
menunjukkan hasil yang tidak berbedadan spermatid dengan sebaran data yang

nyata (p>0,05) terhadap dapat dilihat paddabel 1, Gambar 1
spermatogenesis yang dibandingkandanGambar 2.
dengan kontrol negatif tanpa pemberian

Tabel 1. Rerata sel spermatogenik pada tikus (Rattus naruepyang diberi ekstrak terong cepoka
(Solanum torvum syvdan biji kapuk Ceiba pentandrp

Kelompok Jumlah sel (x£SD)
Perlakuan Spermatogonium Spermatosit primer Spermatid
Kontrol 24,25 +6,11 58,65 + 15,32 56,33 + 10,82
P1 20,80 + 5,42 61,83+ 17,04 57,87 + 14,94
p2 20,90 + 6,35 59,00 + 7,20 56,20 + 8,14

Keterangan: Kontrol negatif (K-) tidak diberi ekstrak buah tag cempoka maupun ekstrak biji
kapuk. P1 : diberi ekstrak buah terong cempokadBfk P2 : diberi ekstrak biji kapuk
0,19/kgBB.

Gambar 1. Histopatologi Testis pewarnaan HE. Gambar diat@supakan perbandingan diantara
tiap kelompok perlakuan. Tanda panah merah merupag&hsertoli, tanda panah putih
merupakan spermatogonium, tanda panah hijau meampakermatosit primer, tanda
panah jingga merupakan spermatid dan tanda pamahni@rupakan sel leydig. H.E.
400x.
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Profil sel spermatogenik pada testis tikus
(Rattus norvegicus)
200 | 585 67
180 =
160
R1.84
i;g | - 57.87
100 . /'t & —i— P2 gosipol
20 Sg: // 58:64 5634 =i~ P1 solasodine
60 R Y
40 2.3/___ il e —K
0
spermatogonium  spermatosit spermatid
primer

Gambar 2. Grafik profil sel spermatogenik pada testis tipugih (Rattus norvegicugantan

Data jumlah sel tersebut di atascepoka dalam bentuk crude ekstrak
kemudian dilakukan uji normalitas dan yang masih mengandung banyak
homogenitas. Setelah data diketahuisenyawa lainnya seperti flavonoid dan
terdistribusi normal dan homogen makatanin. Ekstrak terong cempoka diketahui
data akan dilanjutkan dengan Uji Anova kandungan solasodine yang dianggap
untuk mengetahui perbedaan antaranampu sebagai kandidat alternatif
kontrol dan perlakuan. kontrasepsi.  Solasodine  dilaporkan

Berdasarkan hasil analisa denganbersifat toksik bagi aktivitas
one wayanova diketahui bahwa nilai spermatozoa di epididmis pada tikus.
sig. spermatogonium  0.537>0.05; Solasodine yang merupakan alkaloid
spermatosit primer 0.909>0.05; dansteroid menyebabkan perubahan pada
spermatid 0.963>0.05 sehingga secaramembran akrosom spermatozoa dan
statistik disimpulkan bahwa tidak ada menurunkan motilitas spermatozoa.
perbedaan yang signifikan (Sig > 0.05) Solasodine menyebabkan degenerasi
antara kontrol dan perlakuan ektrak pada epitel tubulus seminiferus dan sel-
terong cepoka Jolanum torvum sw.) sel spermatogenikGQuptaand Sharma
dan biji kapuk Ceiba pentandrapada 2006).
jumlah spermatogonium, spermatosit Pada penelitian ini ekstrak buah
primer dan spermatid, sehingga dataterong cempoka belum mampu sebagai
kemudian tidak dilanjutkan dengan uji kandidat kontrasepsi karenacrude
lanjutan. Hal tersebut berarti bahwaekstrak buah terong cempoka masih
pemberian ekstrak terong cepokamengandung berbagai bahan aktif.
(Solanum torvum sw.jlan biji kapuk Terong cempoka memiliki aktivitas
(Ceiba pentandra}idak menyebabkan antioksidan yang tinggi yakni di atas
adanya perubahan yang berarti terhada@0%. Kandungan kimia yang terdapat
spermatogenesis meskipun secara grafipada terong cempoka mampu bertindak
mengalami peningkatan. sebagai  antioksidan dan  dapat

Ekstrak buah terong cempoka melindungi jaringan tubuh dari efek
1g/kg BB tidak terlalu berpengaruh negatif dari radikal bebas (Sirait, 2009).
sebagai antifertilitas tikus. Hal ini Tingginya aktivitas antioksidan dapat
disebabkan karena sediaan terongoertindak sebagai penangkal radikal
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bebas yang dapat mencegah terjadiny@an sel seroli rusak dan mati (Gadelha,
kerusakan pada  spermatogenesiset al, 2014).
Antioksidan juga mampu menangkal Alkaloid bersifat estrogenik yang
efek toksik dari biji kapuk yang mekanisme kerjanya menyerupai
mengandung gosipol. Penelitian ini estrogen alami sehingga mampu
membuktikan bahwa pemberian sediaarberikatan dengan reseptor estrogen.
dalam bentuk ekstrak etanol 70% terongDengan adanya senyawa alkaloid maka
cepoka dan biji kapuk belum mampu kadar hormon testosteron bebas dalam
memberikan pengaruh yang signifikanplasma darah akan meningkat dan
sehingga perlu dilakukan isolasi bahanmengakibatkan  terjadi mekanisme
aktif yaitu solasodine dan gosipol untuk umpan balik negatif yang menghambat
penelitian selanjutnya. hipofisis anterior untuk memproduksi
Ekstrak biji kapuk mengandung LH. Menurunnya kadar LH dapat
gosipol, alkaloid, flavonoid, dan tanin. menurunkan produksi tertosteron

Pemberian ekstran biji kapuk 0,1g/kg sehingga dapat mengganggu
BB mampu menurunkan spermatogenesis yang selanjutnya dapat
spermatogenesis, terlihat terjadi menurunkan  jumlah  spermatozoa

penuruna jumlah pada spermatogonium(Hidayati dan Nofianti, 2014).
spermatosit primer, dan spermatid.

Gosipol  banyak diteliti sebagai Ekspress LH pada Testis Tikus
kontrasepsi jantan pada sejumlah(Rattus norvegicus) jantan yang diberi
penelitian. Toksisias gosipol padaekstrak terong cepoka (Solanum
reproduksi jantan telah dilaporkan torvum sw) dan biji kapuk (Ceiba
menghambat spermatogenesis, dengapentandra)

menurunkan jumlah sel sperma dan
motilitas dan viabilitas spermatozoa.
Antifertilitas jantan dipengaruhi oleh
dosis dan waktu pemberian. Dosis
efektif gosipol menyebabkan infertilitas

Pemeriksaan ekspresi LH pada
testis tikus putih Rattus norvegicys
jantan  dilakukan dengan metode
immunohistokimia. Immunohistokimia
...~ merupakan teknik yang menggunakan
dengan menghambat_ motilitas rinsip ikatan antara anti bodi primer
spermatozoa, konsentrasi spermatozo an sekunder yang berlabel biotin.

menurun, kerusakan mitokondria iotin  selanjutnya akan berikatan
sampal equ spermatozoa, dan merusa engan avidin yang bila terwanai oleh
epitel germinal (Gadelhat al 2014). kromogen DAB (diaminobenzidine)

Gosipol mengganggu mekanisme akan tervisualisasi dengan warna coklat.
spermatogenesis termasuk pemanfaatan Adanya warna coklat pada

ATP oleh sel sperma. Gosipol berefek'aringan testis  menunjukkan lokasi
pada pengurangan sel yang terdap imana terdapat LH Qambar 4).

dalam t%‘b“'us s_eperj[i, Spermatosit dar'Pengamatan ekspresi LH dilakukan
spermatid. Gosipol juga menghambatpada lima lapang pandang dengan

influk Calsium juga aktivitas Mg- -

software Immunoratio®. Data berupa
AlTPase dan Cba-Mg-ATPase f[jalam prosentase ekspresi LH selanjutnya
plasma membran SPErMatozoa. 4isajisa dengan SPSS untuk dilakukan
Penyrunan ekspresi gndrogen padz_a S@emeriksaan non parametric dengdun
leydig dan sel §§rtoll, ka_rena} gosipol square test Data dilakukan pengujian
menurunkan aktivitas oksidasi sel dannormalitas dan homegenitas. Data
merusak DNA inti sehingga sel leydig diketahui normal namun tidak homogen

sehingga dilakukan uji kualitatif chi
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square. Berdasarkan hasil chi quare testSolanum torvum swdan ekstrak biji
diketahui nilai Asymp.sig 0.363>0.05 kapuk (Ceiba pentandra) dengan
maka disimpulkan bahwa tidak terdapatekspresi LH pada testisT ébel 2 dan
hubungan yang signifikan antara Gambar 3)

perlakuan ekstrak terong cepoka

Tabel 2. Hasil Pemeriksaan Ekspresi LH pada testis tikugRattus norvegicugantan

Kelompok Perlakuan Ekspresi LH (x+SD) (%)
Kontrol negatif 90,75+7,30
P1 87,5318,25
P2 97,97+2,18

Keterangan : P1 Perlakuan dengan ekstrak terong cepoka Bf#kdP2 Perlakuan dengan ekstrak biji
kapuk 0,1g/kg BB.

Hasil Ekspresi LH pada Testis

100

g8

9%
z 94
i 92
g
- B8

Hb

a4

82 | - - -- -

E P Solasodine P Gostpal

|—+—Seriesl | 00,75 8753 97.97

Gambar 3. Grafik Hasil Ekspresi LH pada testis tikus puftaftus norvegicygantan

BerdasarkarGambar 4, eskpresi menjadi testosterone di sel leydig.
reseptor LH dapat ditemukan di seluruhTestosteron berperan dalam
sel tubulus seminiferus terutama spermatogenesis sehingga berpengaruh
reseptor LH sub uni&, sedangkan sub pada konsentrasi spermatozoa.
unit B ditemukan pada sel spermatid danPemberian ekstrak terong cepoka
spermatozoa (tahap metamorfosis) (SodSolanum torvum swdan ekstrak Dbiji
Kim and Ho Lee, 2017). Ekspresi LH kapuk (Ceiba pentandra) diketahui
ditemukan pada membran sel. Ikatanbelum mampu menyebabkan perubahan
LH dengan reseptornya di membran selyang signifikan pada ekspresi LH. Hal
akan mengaktivasi cCAMP. lkatan LH ini berkaitan dengan bentuk sediaan
dengan reseptornya tersebut merupakaonbat yang diberikan masih dalam bentuk
first messanger crude ekstrak yang mengandung banyak

Luteinizing hormone (LH) atau senyawa lain selain solasodine dan
ICSH merupakan hormon protein yanggosipol misalnya antioksidan. Ekstrak
dihasilkan oleh hipofisa anterior yang biji kapuk mengandung gosipol,

berpengaruh terhadap prosesalkaloid, flavonoid, dan tanin.
steroidogenesis di testis. Ikatan LH padaAntioksidan diketahui dapat
reseptornya akan menyebabkanmenetralisir stress oksidatif yang dapat

ditranskripsinya sejumlah enzim yang mencegah kerusakan sel.
berpengaruh dalam merubah kolesterol
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Ekstrak terong cepokaS¢lanum selanjutnya dengan melakukan isolasi
torvum sw dan ekstrak biji kapuk solasoidine dan gosipol. Solasodine dan
(Ceiba pentandra) belum mampu gosipol murni diharapkan mampu
memberikan pengaruh yang nyatamemberikan efek antifertilitas yang
sehingga perlu dilakukan penelitian efektif.

Gambar 4. Hasil Immunohistokima testis tikus putih (Rattusrvegicus) jantan pada kelompok
control, P1 dan P2. Tanda panah kuning menunjukkapresi LH.

Solasodine merupakan alkaloid hipofisis anterior untuk memproduksi
yang terkandung dalam terong cepokaLH. Menurunnya kadar LH dapat
yang dapat menurunkan konsentrasimenurunkan produksi tertosteron
spermatozoa dan menurunkan kadasehingga dapat mengganggu
testosterone. Gosipol diketahui mampuspermatogenesis yang selanjutnya dapat
menurunkanekspresi androgen pada sehenurunkan  jumlah  spermatozoa
leydig dan sel sertoli. Gosipol juga (Hidayati dan Nofianti, 2014).
menurunkan aktivitas oksidasi sel dan

merusak DNA inti sehingga sel leydig, KESIMPULAN
sel sertoli rusak dan mati (Gadelre, _
al. 2014). Alkaloid bersifat estrogenik Pemberian ekstrak buah terong

yang mekanisme kerjanya menyerupaicémpoka dan ekstrak biji kapuk belum
estrogen alami sehingga mampumampu menurunkan spermatogenesis
berikatan dengan reseptor estrogendan ekspresi hormon LH. Sehingga
Dengan adanya senyawa alkaloid mak&elum bisa digunakan sebagai bahan
kadar hormon testosteron bebas dalangntifertilitas. Hal ini disebabkan bahan
plasma darah akan meningkat danyang digunakan beruparude ekstrak
mengakibatkan  terjadi mekanisme Yang mengandung senyawa lain seperti
umpan balik negatif yang menghambatantioksidan
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SARAN

Perlu dilakukan isolasi zat aktif
solasodine dan gosipol sebagai penelitian
antifertilitas selanjutnya.
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