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INTISARI

Kompetensi oosit merupakan salah satu faktor penentu yang mempengaruhi hasil dari siklus IVF
dalam hal kemampuan oosit untuk mencapai pematangan dan terbuahi. Oleh karena itu diperlukan suatu
metode pemeriksaan yang objektif dan efisien untuk menilai viabilitas dan kompetensi oosit. Pendekatan
non-invasif berupa analisis proteomik dari sel kumulus oosit dapat dijadikan sebagai pengembangan
metode untuk memprediksi kompetensi dan viabilitas oosit yang berpotensi sebagai prediktor molekuler
untuk prognosis program IVF. Penelitian ini bertujuan untuk mengukur penanda protein (HAS2, PTX3,
BCL2 dan BAX) yang diekspresikan dalam sel kumulus oosit manusia pada oosit matang (MII) dan tidak
matang (MI). Penelitian ini merupakan penelitian observasional. Sampel yang digunakan adalah sel
kumulus dari 12 oosit matang (M) dan tidak matang (MI) yang diperoleh dari petik ovum pada pasien
yang mengikuti prosedur IVF-ICSI. Sampel sel kumulus diisolasi dengan menggunakan ultrasonikator,
kemudian ekspresi protein dikuantifikasi dengan metode ELISA. Analisis data dilakukan dengan uji
statistik Mann-Whitney test. Hasil penelitian menunjukkan kuantitas protein HAS2, PTX3 dan BCL2
lebih tinggi pada sel kumulus yang berasal dari oosit yang matang tetapi berbeda tidak signifikan (P>0,05)
dibandingkan dengan sel kumulus yang berasal dari oosit yang tidak matang, namun kuantitas protein
BAX secara signifikan (P<0,05) lebih tinggi ditemukan pada sel kumulus yang berasal dari oosit yang
tidak matang dibandingkan dengan sel kumulus yang berasal dari oosit yang matang. Penelitian ini
menunjukkan bahwa protein BAX dapat digunakan sebagai penanda kualitas dan pematangan oosit.

Kata kunci: ELISA, Maturasi, Protein penanda, Sel Kumulus

ABSTRACT

Oocyte developmental competence is one of the determining factors that influence the outcomes of
an IVF cycle regarding the ability of a female gamete to reach maturation and be fertilized. A non-invasive
approach using proteomic analysis of oocyte cumulus cells (CCs) can be used as a method to predict
oocyte competence and viability that could potentially function as molecular predictors for IVF program
prognosis. Our study was aimed at quantifying protein markers (HAS2, PTX3, BCL2 and BAX) that are
expressed in human CCs between mature (MI1) and immature (MI) oocytes. This research is an analytic
observational study. Twelve samples of CCs from mature (MIl) and immature (MI) oocytes were
collected after ovum pick up from patients undergoing ICSI. CCs samples were isolated using an
ultrasonicator and protein expressions were quantified using ELISA method. The Mann-Whitney test was
used to compare the protein expressions from CCs between mature and immature oocytes. The results
showed HAS2, PTX3 and BCL2 proteins expressions was increase in CCs from mature oocytes but had
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no significant effect compared to CCs from immature oocytes, however, BAX protein expression was
significantly higher (P<0.05) in CCs from immature oocytes which CCs from mature oocytes. This
present study shows that BAX proteins could be used as markers for oocyte quality and maturation.

Keywords: ELISA, maturation, proteins marker, cumulus cells (CCs)

PENDAHULUAN

Pengembangan Teknologi Reproduksi
Berbantu (TRB) atau Assisted Reproductive
Technology (ART) terus dilakukan untuk dapat
mengatasi seluruh masalah infertilitas. Diantara
beberapa teknologi reproduksi berbantu yang
tersedia, IVF (In Vitro Fertilization) atau yang
dikenal awam dengan bayi tabung memberikan
tingkat keberhasilan tertinggi dalam kehamilan
maupun kelahiran bayi hidup (Uyar et al., 2013).
Teknik ini sebenarnya telah banyak dilakukan
pada beberapa dekade yang lalu, di Indonesia
sendiri dari jutaan pasangan yang mengalami
masalah infertilitas sekitar 5% dari pasangan
tersebut melakukan perawatan di klinik TRB
(Purvis, 2015). Walaupun teknologi ini terus
berkembang, namun angka keberhasilan tidak
banyak berubah.

Kualitas oosit merupakan faktor penentu
yang penting dalam mencapai kehamilan dalam
perawatan IVF (Molinari et al., 2016). Oleh
karena itu diperlukan suatu metode pemeriksaan
yang objektif dan efisien untuk menilai kualitas
oosit. Pendekatan non-invasif berupa analisis
proteomik dari sel kumulus oosit dapat dijadikan
sebagai  pengembangan  metode  untuk
memprediksi kompetensi dan viabilitas oosit
(Braga et al., 2016).

Pematangan oosit merupakan pusat dan
puncak dari biologi reproduksi wanita. Proses ini
selain  didorong faktor eksternal seperti
ketersediaan nutrisi (Faradila et al., 2017), juga
didukung oleh perkembangan intrinsik dari oosit
itu sendiri dan hormon gonadotropin yang
disekresikan oleh hipofisis. Pematangan oosit
meliputi empat aspek yaitu; pematangan inti,
pematangan sitoplasma, pematangan organel dan
pematangan epigenetik (Fan & Sun, 2019).
Kualitas kematangan oosit tergantung pada
kematangan sitoplasma dan inti sel (nukleus).
Kematangan nukleus dapat terlihat lebih jelas
dibandingkan tingkat kematangan sitoplasma.
Secara klinis, dalam TRB pematangan nukleus

mudah dinilai dengan pelepasan badan polar
pertama, tetapi derajat pematangan sitoplasma
dan epigenetik sulit untuk dinilai. Sementara
untuk perkembangan embrio yang sukses
diperlukan pematangan inti, sitoplasma, dan
epigenetik yang sinkron (Coticchio et al., 2014).
Dengan demikian gangguan pada proses
pematangan oosit ini dapat menurunkan jumlah
embrio yang diperoleh serta menurunkan angka
keberhasilan bayi tabung.

Berbagai protein dan gen berperan penting
untuk pematangan oosit. Protein dan gen yang
aktif pada oosit yang tidak matang (stadium
germinal vesicle dan Metaphase 1) berbeda
dengan oosit yang matang (Metaphase Il). Pada
oosit yang matang terdapat lebih dari 400 gen
yang ekspresinya sangat meningkat dan 800 gen
yang ekspresinya menurun. Pada oosit yang
matang kebanyakan gen dan protein yang
meningkat adalah yang berhubungan dengan
metabolisme protein, mitosis sel, transport
elektron, fertilisasi, protein  microtubule,
replikasi DNA dan reseptor terkait protein G
(Assou et al., 2006).

Oosit dan sel kumulus merupakan dua
bagian yang tidak terpisahkan melalui gap
junction. Sel kumulus yang merupakan sel
somatik memberikan suplai energi pada oosit.
Aktivasi dari reseptor EGF pada sel granulosa
melalui ERK1/2 akan meningkatkan produksi
hyaluronan-rich matrix diantaranya hyaluronan
synthase 2 (HAS2), tumor necrosis factor
(TNF)-a-induced protein 6 (TNFAIP6),
pentraxin (PTX3), prostaglandin-endoperoxide
synthase 2 (PTGS2) yang berguna untuk
meningkatkan perkembangan sel granulosa serta
berperan dalam musifikasi dan ekspansi dari sel
kumulus. Adanya musifikasi dan ekspansi dari
cumulus—oocyte complex (COC) diperlukan
untuk ovulasi dan kematangan oosit, kegagalan
dari proses ini dapat menyebabkan infertilitas.
Ekspansi sel kumulus ini akan membantu
penangkapan COC oleh fimbria, proses
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fertilisasi dan proses perkembangan embrio
selanjutnya (Gilchrist dan Ritter, 2011).
Penelitian Liu et al. (2018) juga
menyatakan bahwa adanya faktor pertumbuhan
yang disekresikan oleh oosit atau dikenal sebagai
oocyte-secreted  factors (OSFs) dapat
merangsang ekspansi, proliferasi dan juga
terlibat dalam regulasi apoptosis dari sel
kumulus dengan adanya protein pro dan anti
apoptosis yaitu BCL2 Associated X protein
(BAX) dan B-cell lymphoma-2 (BCL2).
Berdasarkan uraian tersebut, maka peneliti
tertarik untuk meneliti protein penanda yang
berkaitan dengan kualitas oosit yaitu protein
HAS2, PTX3, BCL2 dan BAX. Keempat protein
ini dapat ditemukan pada sel kumulus oosit,
dimana protein HAS2 memainkan peran penting
dalam patologi vaskular karena mendukung
proliferasi sel (Yung et al., 2019), protein PTX3
berperan penting untuk proses fertilisasi oosit
(Scarchilli et al., 2007) serta protein BCL2 dan
BAX berperan dalam regulasi apoptosis dari sel
kumulus (Liu et al., 2018). Penelitian ini
bertujuan untuk mengukur penanda protein
(HAS2, PTX3, BCL2 dan BAX) vyang
diekspresikan dalam sel kumulus oosit manusia
pada oosit matang (MI1) dan tidak matang (MI).

BAHAN DAN METODE

Penelitian ini  merupakan penelitian
observasional analitik untuk melihat protein
penanda sel kumulus oosit pada oosit matang
(fase MII) dan oosit yang tidak matang (fase MlI).
Penelitian  dilaksanakan di  Laboratorium
Biomedik Terpadu Fakultas Kedokteran
Universitas Udayana, sementara pengambilan
sampel diperoleh dari unit layanan reproduksi
WIN RSIA Puri Bunda Denpasar. Waktu
penelitian dilaksanakan dari bulan November
2021 sampai dengan bulan Februari 2022.
Sampel dalam penelitian ini adalah kumulus sel
oosit yang berasal dari 6 orang pasien pada
rentang usia 30 sampai 40 tahun. Sel kumulus
yang diambil berasal dari satu oosit matang (MII)
dan satu oosit yang tidak matang (MI) pada
masing-masing pasien, Dengan demikian total
sampel sel kumulus yang digunakan pada
pentraxin (Ptx3) ELISA Kit 96T (BT LAB®),
Human Bcl2/Adenovirus E1B 19kDa Interacting
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penelitian ini berasal dari 12 sel oosit yang
berbeda. Variabel penelitian yang akan diukur
adalah kuantitas protein HAS2, PTX3, BCL2
dan BAX pada sel kumulus oosit yang berasal
dari oosit pada fase MI dan MII. Oosit matang
(fase MII) ditunjukkan dengan adanya badan
polar | sementara oosit yang tidak matang (fase
MI) belum ditemukan adanya badan polar
(Gambar 1).

Pengumpulan sampel sel kumulus

Sebanyak enam orang pasien yang telah
memenuhi syarat untuk menjalani 1VF-ICSI
mendapat stimulasi ovarium terkontrol sesuai
dengan metode short protocol. Pemicu ovulasi
dilakukan dengan hCG 10.000 IU (Ovidrel®;
Merck Serono) dan 34-36 jam kemudian
dilakukan petik ovum atau OPU (Ovum Pick
Up). Oosit yang diperoleh disimpan di dalam
inkubator dengan kadar CO; 6%, suhu 37°C
selama 2-3 jam. Setelah minimal 2 jam paska
OPU, dilakukan denudasi cumulus oophorus di
dalam 0,2 mL enzym hyaluronidase (Hyase™-
10X; Vitrolife). Sel kumulus dari masing-masing
oosit yang sudah bebas dari sel-sel eritrosit
dimasukkan ke dalam Mikrotube (ependorf®)
terpisah untuk masing-masing sampel dan diberi
label. Sel kumulus dicuci dengan PBS sebanyak
dua kali dalam microcentrifuge kemudian
supernatan dibuang. Sampel yang telah dicuci
disimpan di lemari pendingin pada suhu -80°C
sampai waktunya digunakan (Norris et al., 2009;
Demiray et al., 2019). Metode ini telah disetujui
oleh komisi etik penelitian Fakultas Kedokteran
Udayana dengan nomor
2181/UN14.2.2.VI1.14/LT/2021.

Isolasi protein sel kumulus oosit dan prosedur
ELISA

Isolasi protein dari sel kumulus oosit dilakukan
dengan menggunakan ultrasonikator (Biobase®).
Sampel  kemudian  disentrifugasi  dalam
mikrocentrifuge pada suhu 4°C pada kecepatan
12.000 RPM selama 10 menit. Supernatan
diambil kemudian digunakan dalam prosedur
ELISA. ELISA kit yang digunakan antara lain:
Human hyaluronan synthase 2 (Has2) ELISA
Kit 96T (BT LAB®), Human

Protein 3 (BNIP3) ELISA Kit 96T (BT LAB®)
dan Human BCL2 Associated X protein (BAX)
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ELISA Kit 96T (BT LAB®). Prosedur
penggunaan kit ELISA sesuai dengan yang
dicantumkan oleh produsen, pertama semua
reagen di equilibrasi pada suhu ruang sebelum
digunakan. Selanjutnya tambahkan 50 pL
larutan standar ke dalam sumur sesuai dengan
konsentrasinya, sementara untuk  sampel
tambahkan 40 pL sampel ke dalam sumur.
Kemudian tambahkan 10 pL biotinylated
antibody, selanjutnya pada seluruh sumur
(standar dan sampel) ditambahkan 50 pL
Streptavidin-HRP,  homogenkan  kemudian
ditutup dengan seal penutup dan diinkubasi pada
suhu 37°C selama 60 menit di dalam inkubator.
Setelah inkubasi, lepaskan seal penutup
kemudian cuci plate dengan menggunakan wash
buffer 25X. Plate dikeringkan dengan
menggunakan tissue dan diulang sebanyak lima

HASIL

Penelitian pada 12 sel kumulus oosit dari oosit
yang matang dan tidak matang menunjukkan
bahwa kuantitas protein HAS2, PTX3, BCL2
dan BAX berbeda antar kelompok. Oosit
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kali. Setelah plate mengering tambahkan 50 pL
substrate solution A dan 50 pL substrate solution
B ke dalam seluruh sumur. Selanjutnya plate
diinkubasi kembali pada suhu 37°C selama 10
menit di dalam inkubator. Setelah inkubasi
ditambahkan stop solution pada seluruh sumur
maka akan terjadi perubahan warna cairan dari
biru menjadi kuning. Perubahan warna yang
terjadi dibaca pada ELISA reader dengan
panjang gelombang 450 nm dalam rentang waktu
10 menit setelah ditambahkan stop solution.
Hasil yang tertera pada perangkat ELISA reader
selanjutnya dihitung untuk menentukan jumlah
protein yang terdapat dalam sampel sel kumulus.
Data yang diperoleh dianalisis dengan uji
statistik Mann-Whitney menggunakan program
IBM SPSS Statistics 22.0. Data dinyatakan
berbeda secara signifikan pada taraf P<0,05.

ditentukan tingkat kematangannya setelah
dilakukan denudasi oosit yaitu fase MII (adanya
badan polar 1) dan fase MI (belum adanya badan
polar I) (Gambar 1).

_
Gambar 1 Perbedaan oosit matang (fase MII) dengan oosit yang tidak matang (fase MI) (Sumber:
Dokumentasi Pribadi, 2022).
Keterangan: A= oosit matang (fase MII), B= oosit yang tidak matang (fase Ml), badan polar I (tanda
panah). Perbesaran 40X, Bar= 50 pum

Pada Tabel 1 ditunjukkan bahwa kuantitas
protein HAS2, PTX3 dan BCL2 ditemukan lebih
tinggi pada sel kumulus yang berasal dari oosit
yang matang dibandingkan dengan sel kumulus
yang berasal dari oosit yang tidak matang,
namun perbedaan kuantitas protein ini tidak
berbeda secara signifikan (P>0,05). Sebaliknya
kuantitas protein BAX ditemukan lebih tinggi

pada sel kumulus yang berasal dari oosit yang
tidak matang dibandingkan dengan oosit yang
matang, dan menunjukkan adanya perbedaan
yang signifikan (P<0,05) antar kelompok oosit.
Hasil uji statistik menunjukkan bahwa
kuantitas protein HAS2 pada sel kumulus tidak
terkait dengan pematangan oosit, hal ini terlihat
dari kuantitas protein HAS2 yang ditemukan
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tidak memiliki pengaruh signifikan (P>0,05)
antara sel kumulus yang berasal dari oosit yang
matang dan tidak matang. Rata-rata kuantitas
protein HAS2 tertinggi pada kelompok oosit

elSSN: 2655-8122

matang yaitu sebesar 258,15 ng/mL sementara
rata-rata kuantitas protein HAS2 terendah
terdapat pada kelompok oosit tidak matang
sebanyak 216,70 ng/mL.

Tabel 1 Rata-rata kuantitas protein HAS2, PTX3, BCI2 dan BAX pada oosit matang (fase MII) dan
oosit yang tidak matang (fase Ml)

Kuantitas Protein Pada Oosit Matang (MI1) dan Tidak Matang (M1)

Oosit Matang Oosit Tidak
(MI11) Matang (M1) p-value
HAS2 (ng/mL) 258,15 +52,769 216,70 + 42,732 0,337
PTX3 (ng/mL) 8,81 £ 0,897 8,02 £ 0,289 0,150
BCL2 (U/mL) 400,15 + 80,517 322,75 + 62,816 0,200
BAX (ng/mL) 37,09 £ 4,029 46,67 £ 7,678 0,016

Keterangan: Nilai (mean * standar deviasi)

Kuantitas protein PTX3 juga tidak terkait
dengan pematangan oosit, dimana kuantitas
protein yang ditemukan tidak memiliki pengaruh
signifikan (P>0,05) antara sel kumulus yang
berasal dari oosit yang matang dan tidak matang.
Rata-rata kuantitas protein PTX3 tertinggi juga
ditemukan pada sel kumulus yang berasal dari
oosit matang yaitu sebesar 8,81 ng/mL dan rata-
rata kuantitas protein PTX3 terendah terdapat
pada sel kumulus yang berasal dari oosit tidak
matang yaitu sebesar 8,02 ng/mL. Demikian juga
dengan kuantitas protein BCL2 tidak terkait
dengan pematangan oosit, dimana kuantitas
protein yang ditemukan tidak memiliki
perbedaan yang signifikan (P>0,05) antar
kelompok oosit yang matang dan tidak matang.
Rata-rata kuantitas protein BCL2 tertinggi
terdapat pada sel kumulus yang berasal dari oosit
matang yaitu sebesar 400,15 U/mL sementara
rata-rata kuantitas protein BCL2 terendah
terdapat pada sel kumulus yang berasal dari oosit
tidak matang sebesar 322,75 U/mL.

Berdasarkan hasil uji statisik, kuantitas
protein  BAX merupakan satu-satunya yang
menunjukkan perbedaan yang signifikan pada
kelompok oosit. Berbeda halnya dengan ketiga
protein lainnya, kuantitas protein BAX secara
signifikan (P<0,05) ditemukan lebih tinggi pada
sel kumulus yang berasal dari oosit tidak matang
dibandingkan dengan kelompok oosit yang
matang. Rata-rata kuantitas protein BAX

tertinggi ditemukan pada sel kumulus yang
berasal dari oosit yang tidak matang vyaitu
sebesar 46,67 ng/mL sedangkan rata-rata
kuantitas protein BAX terendah terdapat pada sel
kumulus yang berasal dari oosit matang yaitu
sebesar 37,09 ng/mL. Dengan demikian dapat
dikatakan bahwa tingkat kematangan oosit
berpengaruh signifikan terhadap kuantitas
protein BAX pada sel kumulus oosit, namun
tidak dengan protein HAS2, PTX3 dan BCL2.

PEMBAHASAN

Pada penelitian ini dilakukan kuantifikasi
terhadap protein penanda kualitas oosit yang
kemungkinan terkait dengan proses pematangan
oosit. Hasil uji kuantitas protein HAS2, PTX3,
BCL2 pada sel kumulus oosit menunjukkan
bahwa ketiga protein tersebut ditemukan lebih
tinggi pada sel kumulus yang berasal dari oosit
yang matang dibandingkan dengan sel kumulus
yang berasal dari oosit yang tidak matang,
namun tidak menunjukkan adanya perbedaan
yang signifikan (P>0,05) antar kelompok oosit.
Berbeda halnya dengan kuantitas protein BAX
yang tinggi ditemukan pada sel kumulus yang
berasal dari oosit yang tidak matang dan
menunjukkan adanya perbedaan yang signifikan
(P<0,05) antar kelompok oosit (Tabel 1).

Kuantitas protein HAS2 pada sel kumulus
yang berasal dari oosit matang lebih tinggi
dibandingkan oosit yang tidak matang, namun
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hasil ini tidak menunjukkan adanya perbedaan
yang signifikan (P>0,05). Kuantitas protein
HAS2 tinggi ditemukan pada sel kumulus karena
HAS2 adalah enzim utama untuk mensintesis
asam hialuronat (HA). Pada sel kumulus, HA
memainkan peran penting dalam patologi
vaskular karena mendukung proliferasi dan
migrasi sel (Yung et al., 2019). Produksi
hyaluronan diperlukan untuk ekspansi kumulus
dimana ekspansi kumulus sel merupakan salah
satu indikator kematangan oosit (Richards,
2005). Dengan demikian tingginya kuantitas
protein HAS2 yang terdapat pada sel kumulus
yang berasal dari oosit yang matang
mengindikasikan proses proliferasi sel yang
sedang terjadi pada oosit tersebut.

Menurut penelitian McKenzie et al. (2004)
dengan uji RT-PCR pada sel kumulus oosit,
melaporkan bahwa ekspresi gen pada sel
kumulus seperti HAS2, PTGS2 dan GREM1
lebih tinggi diekspresikan pada oosit yang
menghasilkan embrio dengan kualitas yang
bagus dibandingkan dengan embrio berkualitas
rendah pada pasien IVF-ICSI. Penelitian pada
embrio stadium blastosis juga menunjukkan
hasil yang serupa dimana gen HAS2 tinggi
diekspresikan pada sel kumulus dari oosit yang
mampu berkembang menjadi blastosis yang
berkualitas baik (Kahraman et al., 2018). Oleh
karena itu, dibandingkan dengan fungsi sebagai
protein yang berperan dalam ekspansi kumulus
sel dan maturasi, kuantitas protein HAS2 lebih
terkait dengan kompetensi oosit untuk tumbuh
menjadi embrio berkualitas baik.

Kuantitas protein PTX3 tinggi ditemukan
pada sel kumulus yang berasal dari oosit matang
dibandingkan oosit yang tidak matang, namun
hasil ini juga tidak menunjukkan adanya
perbedaan yang signifikan (P>0,05). Kuantitas
protein PTX3 pada penelitian ini dikatakan tidak
terkait dengan pematangan oosit. Protein PTX3
pada sel kumulus oosit memiliki kuantitas yang
lebih kecil jika dibandingkan dengan protein
HAS2 baik pada sel kumulus yang berasal dari
oosit matang maupun tidak matang. Hal ini
disebabkan karena protein PTX3 dalam matriks
ekstraseluler kumulus oophorus berperan
penting untuk proses fertilisasi oosit (Scarchilli
et al., 2007). PTX3 diproduksi oleh sel kumulus
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baik in vivo maupun in vitro di bawah
rangsangan yang mendorong terjadinya ekspansi
kumulus dan terlokalisasi dalam matriks
ekstraseluler. Protein PTX3 tidak berinteraksi
langsung dengan HA tetapi mengikat matriks
kumulus dan membentuk kompleks
multimolekul yang dapat menghubungkan rantai
HA secara silang (Salustri et al., 2004). Dengan
demikian, PTX3 adalah konstituen struktural
dari matriks ekstraseluler kumulus oophorus
yang penting untuk kesuburan wanita terkait
kemampuan oosit untuk terbuahi (Turathum et
al., 2021).

Pada penelitian Kahraman et al. (2018)
dinyatakan bahwa peningkatan ekspresi PTX3
ditemukan pada sel kumulus dari oosit yang
berkembang menjadi embrio yang tampak
normal pada hari ke tiga dibandingkan dengan
oosit yang gagal untuk terbuahi. Penelitian lain
juga menunjukkan bahwa ekspresi PTX3 yang
lebih tinggi ditemukan pada sel kumulus oosit
dalam perkembangan embrio normal pada hari
ketiga dibandingkan dengan oosit yang gagal
dalam pembuahan. Defisiensi PTX3
kemungkinan menjadi penyebab infertilitas yang
tidak dapat dijelaskan pada wanita (Salustri et
al., 2004).

Analisis kuantitas protein BCL2 dan BAX
menggunakan sampel sel kumulus menunjukkan
perbedaan signifikan (P<0,05) pada kuantitas
protein BAX namun tidak pada kuantitas protein
BCL2. Kuantitas protein BCL2 ini ditemukan
tinggi pada sel kumulus yang berasal dari oosit
matang dibandingkan oosit yang tidak matang,
berbeda halnya dengan kuantitas protein BAX
yang tinggi ditemukan pada sel kumulus yang
berasal dari oosit yang tidak matang
dibandingkan dengan sel kumulus yang berasal
dari oosit yang matang. Dengan demikian
kuantitas protein BCL2 dikatakan tidak
berpengaruh terhadap kematangan oosit. Hasil
penelitian ini sesuai dengan hasil penelitian Filali
et al. (2009), terkait kematangan oosit yang
menunjukkan bahwa kandungan mRNA BCL2
lebih tinggi di dalam sel kumulus dari oosit yang
berhasil terbuahi. Sehingga dapat dinyatakan
bahwa ekspresi BCL2 lebih terkait dengan
kemampuan oosit dalam proses fertilisasi.
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Hasil penelitian menunjukkan kuantitas
protein BAX berpengaruh signifikan (P<0,05)
terhadap kematangan oosit. Protein BAX
merupakan salah satu protein pro-apoptosis,
sehingga peningkatan kadar protein ini di dalam
sel kumulus ~ mengindikasikan ~ adanya
peningkatan tingkat apoptosis. BAX mengikat
beberapa protein anti-apoptosis seperti BCL-xI|
yang menghambat translokasi BAX ke membran
luar mitokondria, oleh karena itu apoptosis yang
dimediasi BAX bergantung pada konsentrasi
protein  pro dan anti-apoptosis. BAX
menginduksi  permeabilisasi membran luar
mitokondria yang menyebabkan pembengkakan
dan pecahnya mitokondria serta menyebabkan
pelepasan protein periplasmik seperti sitokrom
C. Sitokrom C mengikat dan mengaktifkan
caspases sitosolik yang dikenal sebagai protease
efektor kematian sel (Carpenter & Brady, 2013).

Tingginya kadar protein BAX pada sel
kumulus yang berasal dari oosit yang tidak
matang menunjukkan bahwa oosit memiliki
kualitas yang tidak bagus. Penelitian Yang &
Rajamahendran (2002), pada oosit sapi juga
menunjukkan hasil yang serupa, yaitu ekspresi
protein BAX ditemukan jauh lebih tinggi dari
ekspresi protein BCL2 pada oosit dengan grade
IV (oosit yang terdenudasi) dan embrio yang
mengalami degenerasi.

KESIMPULAN

Berdasarkan hasil penelitian yang telah
dilakukan dapat disimpulkan bahwa kuantitas
protein HAS2, PTX3 dan BCL2 pada sel
kumulus oosit tidak terkait dengan kematangan
oosit sementara kuantitas protein BAX lebih
tinggi pada sel kumulus yang berasal dari oosit
yang tidak matang (MI) dibandingkan dengan sel
kumulus yang berasal dari oosit yang matang
(M11).
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