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ABSTRAK

Hormon reproduksi memegang peranan penting dalam kebarhasilan peningkatan popuiast ternak,
khususnya ternak hewan besar. Sediaan obat hewan hormon berperan penting dalam pengobatan
gangguan repraduksi maupun sinkronisasi birahi pada ternak, Sediaan hormon harus memiliki
kualitas mutit yang baik Tujuan dari tinjauan ini adalah mengevaluasi hasil uji mutu obat hewan
sediaan hormon yang telah dilakukan pengujian di Balat Pengujian Mutu dan Sertifikasi Obat Hewan
(BBPMSCOH} dalam kurun waktu empat tahun dari tahun 2015-2018. Kajian evaluasi dilakukan
dengan menggunakan data primer pengujian sediaan hormen yang dilakukan di unit uji Farmasetik
dan Premiks meliputi jumlah sampel, jenis zat aktif, dan hasil uji mutu- Sepanjang tahun 2015-
2018 jumiah sampel sediaan hormen yang masuk secara berturutan adalah: 25, 32, 11, dan 14.
Berdasarkan jenis zat aktif harmon, terdapat 11 jenis zat aktif dan yang paling banyak adalah samped
yang mengandung zat aktif dinoprost thromethamine. Pada tahun 2018 terdapat dua jenis zat aktif
hary vaitu ferfirelin asetat dan buserelin asetat. Jumlah persentase sampel sediaan ohat hewan
hormon yang memenuhi persyaratan mutu pada tahun 2015-2018 berurut-turut adalah 98%, 94%,
81%, dan 93%. Terdapat lima sampel sediaan hormon yang tidak memenuhi mutl sepanjang tahun
2015-2018. Empat diantaranya disebabkan adanya pariikel asing dan satu sampel karena jumiah
zat aktif kurang dari yang dinyatakan pada komposisl. Hal inl menunjukkan bahwa diperiukan
peningkatan pengawasan mutu obat sediaan hormon secara terus menerus guna memastikan
bahwa sedigan obat hewan hormon yang beredar memiliki mutu yang baik.

Kata kunci: sediaan hormon, mutu, evaluasi
ABSTRACT

Reproductive hormones play an important rofe in the success of increasing livestock populations.
especially large animals. Velerinary drugs that contains hormone play an important role in the
treatment of reproductive disorders and estrous synchromization in fivestock. Therefore, hormaone
preparations must have good quality. The purpose of this review Is t0 evaluate the resufls of hormone
preparations that tested at National Veterinary Drugs Assay Laboratory (NVDAL) from 2015-2018.
Evaluation studies are carried ouf using primary data testing in the Pharmaceutical and Prermix tes]
unit - NVDAL from 2015-2018 including the number of samples, types of acfive ingredients, and [he
resufts of their quality tests. The number of hormmone preparations samples throughout 20715-2018
successively were: 25, 32, 11, and 14 samples. Based on the types of active ingredients, there were
11 types of active substances and the most were samples confaining dinoprost thromethamine. In
2018 there were two new types of active substances which were fertirelin acetate and buserelin
acetate. The percentage of samples of animal harmone drug preparations that passed quality festing
in 2075-2018 were 96%, 94%, 91% and 83%, respectively. There were five samples did not meet
quality testing during 2015-2018, which was four due to the prasence of foreign particles and one
sample because the amount of active substance was less than that stated In the composilion. This
shows that it is necessary fo continuously improve the gquality control of hormone preparations to
ensure that circulating animal hormone preparations have good quality.
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PENDAHULUAN

Salah satv masalah yang dibadapi dalam
peningkatan jumlah populasi ternak, khususnya
ternak  hewan besar adalah  gangguan
reproduksi.  Gangguan  reproduksi baik
pada hewan jantan ataupun beting sangat
mempengarui  Xemampuan mereka  untuk
berkernbang biak. Penanganan gangguan
reproduksi ini sering kali berkenaan dengan
terapi hormon reproduksi. Penggunaan hormon
reproduksi juga bisa digunakan sebagai salah
satu cara iftervensi siklus estrus pada hewan
sehingga dapat dilakukan sinkronisasi estrus.
Mengingat pentingnya sedizan obat hewan
hormon dalam peningkatan jurmlah  populasi
ternak maka diperiukan sediaan obat hewan
hormon yang memiliki kualitas mutu vang baik.

Berdasarkan Peraturan Menteri  Pertanian
Momor, 14/ Permentan f PK.350 / 8 / 2017
mengenai Klasifikast Obat Hewan, hormon
termasuk Calam farmasetik yang merupakan
obat hewan yang dihasikan melalui proses
nonbialogik. Otrat hewan sediaan hormon dapat
digunakan sebagai terapi dan penanganan
masalah reproduksi dengan pengawasan
dari dokter hewan. Menurut data Indeks
Obat Hewan Indonesia Edisi X Tahun 20186,
terdapat 31 obat hewan yang mengandung
hormon yang telah diregistrasikan. Adapun
zat aklif hormon dari sediaan-sediaan tersebut
antara lain. cloprostensd (3 nama dagang),
dinoprost thromethamine (1 nama dagang),
ethy! estradiol {1 nama dagang}, gonadoralin (3
nama dagang), human chorionic gonadotropin
{1 nama dagang), pregnamt mare Serum
gonadofropin (2 nama dagang), oksitosin (9
nama dagang), progesteron {1 nama dagang),
testoteron {1 nama dagang), etiproston {1
nama dagang). osstradicl {1 nama dagang),
dan prostaglandin F2a (1 nama dagang).
Melihat perkembangan analog hormon yang
beredar di Indonesia, maka BBPSMOH dituntut
untuk mampy menguji muty kualitas hormone
yang berbeda-bada sesuai dengan zat akiif
atalt anafog hormon. Meningkatnya variasi dan
teknalogi pembuatan analog hormon merupakan
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tantangan bagi BBPMSOH untuk melakukan
berbagai pengujian guna memastikan muty
sediaan hormon yang beredar di indonesia.

Menurut Gantswara {1995}, hormon ialah zat
aktif yang dihasilkan oleh kelenjar endokrin,
yang masuk ke dalam peredaran darah
urtuk  mempengarubi jaringan atau  organ
target secara spesifik. Hormon reproduksi
berdasarkan cara kerjanya terbagi menjadi
dua yaitu hormon reproduksi primer dan
sekunder. Hormen reproduksi primer meliputt
follicle stimulafing hormone (FSH), leutinizing
hormone  (LH},  interstiial-ceft  stimufating
fiormone (ICSH), luteotropic hormone (LTH),
okaitosin, testosteron, estradial, progesteron,
refaxin, human chorionic gonadotropin (HCG),
pregnant mare serum gonadotropin (PMSG),
estradiol dan prostaglandin, Sedangkan yang
termasuk dalam golongan hormon reproduksi
sekunder yaitu somatotropin (STH). thyroid
siimutating hormone {TSH), adenceorticotropic
farmone (ACTH), vasopressin, thyrocalsitonin,
aldosteron, 17-OM  corticold, insuling  dan
parathormaong'®,

Sebagaimana telah disebutkan sebelumnya,
penggunaan sediaan hormon salah satunya
adalah untuk penyerentakan birahi  atau
sinkronisasi estrus. Sinkronisasi estrus yaitu
upaya rnenimbulkan estrus pada hewan betina
dengan menggunakan sediaan hormon agar
terfadi ovulasi yang fertil pada sekslompok
ternak yang memenuhi persvaratan tertenty,
Sediaan hormon juga digunakan pada induksi
estrus. Induksi estrus merupakan sinkrapisasi
estrus yang dilakukan dalam rangka terapi
gangguan reproduksi. Hormon  reproduksi
yang digunakan untuk kegiatan sinkranisasi
estrus merupakan hormon sintetik atau analog
hormon alami, antara lain ethynilestradiol,
cloprostenal dinoprost, dan senyawa lainnya.

Tujuan tinjauan ini adalah untuk mengevaluasi
muty sediaan obat hewan yang mengandung
hormon yang masuk ke BBPMSOH dari tahen
2015 hingga 2018. Hal ini penting untuk melihat
trend sediaan hormon dalam hal inj jumiah
dan jenis zat aktif, serta kualitas mutu hormon



berkenaan dengan lulus tidaknya sedisan
sesual dengan persyaratan mutunya.

MATERE DAN METQODE

Matert yang digunakan adalah data primer
berupa data sampel sediaan obat hewan dan
hasil pengufian sampel obat hewan hormon
reproduksi hewan besar dar tahun 2015
hingga tahun 2018 yang dilakukan di unit uii
Farmasetik dan Premiks-BEPMSOH, Evaluasi
dilakukan terhadap jumiah, jenis zat aktif,
dar hasil penguiian mutu sampe! homan
reproduksi  dalam  kurun  wakfu  tersebut
Pengujian kandungan hormon cloprosieno,
dinoprost thromethaming, dan  gonadorelin
gdengan mengounakan metode sebagaimana
di Britisht Pfrarmacopoeia (BP) 2013 yang
pada umumnya menggunakan alat HPLC.
Pengutian hormon ethyinif estradiol, oksitosin,
progestergn, dan tesioleron sesuai dengan
veferensi Farmakope Obat Hewan Indonesia
(FOHI} Jitid 2 Edisi 4 Tahun 2009. Pengujian
potensi hormon genadotropin mengacu pada
United State Pharmacopoeia {USP) 24 NF 19
Tahun 2000.

HASIL BAN PEMBAHASAN

Jumilah sampel obat hewan gelongan hormen
reproduksi sepanjang tahun 2015-2018 berkisar
1.47 - 3,45% dari total sampel yang di uji di unit
Farmasetik dan Premiks. Persentase tertinggi
adalah pada tahun 2045 dimana jumlah sampel

Tabel 1.
BEEPMSOHTahun 2015 - 2018

Jumtlah sampel sediaan hormon:
Untuk registrasi

Kiriman Dinas

Pelayanan Teknis

Pemantauan program SPR dari pusat

Total jurnlah sampel sediaan hormone

Jurnlah fotal sampel obat hewan di unit uji
Famasetik dan Premiks {(serifikat, kiriman
dinas, pelayanan teknis)

Parsentase jumlah sediaan hormondiotal
sampel

Buletin Pengujian Mutu Obat Hewan No. 28 Tem.- 2"

obat hewan yang mangandung hormon adaz"
2.45% dari total sampel. Pada iahun 257%
jumlah sampel sediaan hormon  sebanyak
32 sampel (3,43%), tahun 20117 sebanyak 1
sampel {1,47%), dan tahun 2018 sebanvak 14
sampel (1.57%}. Data jumlah sampel tersaiji

dalam Tabsal 1.

Berdasarkan azal sampel sediaan hormon pada
tahun 2013 dan 2016 paling banyak bearasal
dari kiriman dinas. Pada tahun 2015, &60%
sampel sedisan hormon berasal dar kiriman
dinas dan pada tahun 2016 sebanyvak 47%
sampel sediaan hormon berasal dari kiriman
dinas. Sampeal kiriman dinas merupakan salah
satu bentuk pengawasan yang dilakukan oleh
Pemerintah Daerah Provinsi/Kabupaten/Kota,
khususnya dinas yang membidangi fungsi
Feternakan dan Kesehatan Hewan. terhadap
mutu cbat hewan yang beredar di wilayahnya.
Adapun pada tahun 2017 hanya terdapat dua
sampel sediaan hormon, sedangkan pada
tahun 2013 tidak ada dinas yang mengirimkan
sampel sediaan hormon. Pendrunan sampei
kifman dinas berbanding terbalik dengan
jumlah sampel sediaan hormon dalam rangka
registrasi. Sampel dalam rangka registrasi ini
merupakan sampel kiriman produsen atau
importir untuk daftar registrasi baru atau daftar
wang. Jumlah sampel hormon dalam rangka
registrasi terbanyak di tahun 2018, semua
sampel-berasal dari perusahaan.

Jumlah sampel obat hewan hormon di Unit Uji Farmasetik dan Premiks-

2015 2016 2017 2018
g 12 4] 14
15 12 2 0
7 1 3 O
{ 4 0 0
25 32 11 14

24 933 747 a1

3.45% 3.43% 1.47% 1,57%
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Berdasarkan jenis zat aklifnya. sepanjang
tahun 2015-2018 terdapat 11 jenis zat aktif.
Dari total 82 sampel sediaan hormon dari tahun
2015-2018 zat aktif yang paling banyak diuji
adalah hormon dinoprast thromethaming dan
setiap tahun selaiu ada. Jenis zat aktif lainnys
berurut-turut adalah: cloprostenol, oksitosin,
gonadorelin, gonadotropin, ethyl estradiol,
progesteron, testosteron, fertirelin  asefat,
buserelin asetat, dan etiproston sehagaimana
tersaji dalam Gambar 1.

Dinoprost thromethaming merupakan
homon sintetik yang merupakan analog dari
prostaglandin F2a. Hermon ini menstimulasi
aktifitas myometrial, merlekskan servik uteri,
menghambat stercidogenesis corpus  uteal,
dan menginduksi luteolisis dengan  aksi
langsung pada korpus luteum . Hormon
inidigunakan sebagai luteolisis pada hewan
seperti sapi, babi, dan kuda betina, Sediaan
hormon ini diberikan melalui injeksi tunggal
dengan dosis 25 mg pada sapi, 10 mg pada
babi, dan 5 mg pada kuda betina™,

Cloprostenol merupakan racermic analeg sintetik
dari horrmon prostaglandin F2a yang umumnya
terdiri dari campuran enanficmer R-cloprostenol
dan S-cloprostens! yang diperoleh  melalui
sintesa kimia *. Closprotencl bekerja sebagai
agen aktif luteolisis yang menyebabkan regres
fungsi dan morfologi korpus luteum  yang

kernudian dikuti oleh estrus dan ovulasi normal
pada fernak.

Qksitosin merupakan hormon yang $ecara
alami terdapat pada hewan jantan maupun
betina. Oksitosin sintetik memiliki struktur kimtia
yang sama dengan oksitosin alami. Hormon
ini digunakan untuk menstimulasi otol uterus
saat parfug, refention secundinarium, kontrol
hemoragl post parfum, dan memacu fet-down
mifk pada saat agafactia.

Gonadorelin  dan  gonadoiropin merupakan
nama lain  dari  gonadofropin-refeasing
friormone (GnRH}. Gonadorshin bertanggung
jawab untuk pelepasan FSH dan LH darn
pituitart antericr. GnRH, meangontrol prosas
komplek dari pertumbuhan folficutar, ovulasi,
dan korpus luteum pada hewan betina, dan
sparmatogenesis hawan jantan.

Hal yang menarik dari sampel—hormon ini
adalah adanya zat aktif baru pada sampel
tahun 2018 yaitu fertirelin asetat dan buserelin
asetat. Fertirelin asetat merupakan hormone
sintetk (peptide sintetk) vang merupakan
analog dart hormon GnRH. Adapun buserelin
asestat merupakan hormon sintefik analeg
luteinizing harmon—refeasing formone
(LHRH). Sebagaimana LHRH alami, buseralin
menstmulasi pelepasan LH dan FSH dar
pituitasi anterior.

W Cloprostenol

W Dinpprost thromethaming
m| Ethynil estradiol

m Gonadorelin

B Gonagotrophin

1&
15 & Chaytocin
Z: Frogesteran
& = 5
a4 4 Testosteron
2 Eunmm 3 10{--11001 Dzalmmu Eﬁl;r_]ullg o Fertirelin acctate
— . | ;™ m e =
= Byserelin acetate
205 2016 017 2018

Gambar 1. Jumlzh sampel sediaan hormon berdasarkan zat akiifnya dari tahun 2015-2018



BBPMSOH mampu melakukan pengujian
kandungan hormon  clioprostenol, dincprost
thromethamine, dan gonadorelin  dengan

menggunakan metode referensi BP 2013 yang
pada umumnaya menggunakan alat HPLC.
Pengujian hormon athylnd estradiol, oksitesin,
progesteron, dan testoteron sesual dengan
referensi FOHI Jdilid 2 edisi 4 Tahun 2008,
Pangujian secara komplek adalah pengujian
hormon gonadetropin yang mengacu pada USP
24 NF 19 Tahun 2000 dengan menggunakan
hewan coba yaitu tikus putih. Variasi pengujian
berdasarkan zat akiif yang berbeda-beda ini
telat marnpu dilakukan di BBFMSOH sehingga
muty sedian hormon bisa diawasi untuk
mencegah beredarmya sediaan hormon yang
tidak memenuhi parsyaratan.
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Sebagaimana tersal dalam Tabo
persentase  sampel sadiaan obat  hewsns
harmon yang lulus pengujian mutu pada 3hen
2015-2018 berurut-turut adaiah 26%, D45%,
91%, dan $3%. Data dari Tabel 2 menunjukkan
sefiap tahun selalu ada sampel sedigan
hormon yang tidak memenuhi syarat. Pada
tahun 2015 {erdapat sampel kiriman dinas yang
tidak memenuhi syarat mutu. Sampel kiriman
dinas tersebut merupskan sedisan hormon
yang telah mendapatkan ijin edar atau nomos
registrasi. Pada tahun 2016-2018 terdapat
smpat sediaan yang tidak mementhi syarat
berasal dari sampel kiman parusahaan dalam
rangka registrasi.

Tabel 2. Hasil Uji Mutu Sampel Sediazn Hormon Tahun 2015-2018

2015
Sampel sediaan hormon:
MS  TMS

Dalam rangka registrasi 3 0
Kirtman Qinas 14 1
Pefayanan Teknis 7 0
Pemantauan program SPR dari pusat 0 o
Total jumniah 24 1

2016 27 2013
M3 TMS MS TMS MS TWMS
10 2 5 i 13 1
12 J p O 0 0
1 0 3 0 0 0
4 0 dJ 0 0 0
30 2 10 1 13 1

(96%) (d4%) (94%) (6%) (91%) (9%) (93%) (7%)

Keterangan: MS = Memenuhi Syarat ; TMS = Tidak Memenuhi Syarat

Sampel kiriman dinas tahun 2015 dinyvatakan
tidak memenuhi syarat karena ditemukan
adanya partikel asing. Salah satu persyaratan
muty sediaan sterl adalah tidak boleh ada
partikel asing. Adapun untuk sampel yang tidak
lulus pada tahun 2016 ferdapat dua sampel
yang juga difemukan adanya partikel asing.
Pada tahun 20%7 terdapat satu sampel yang
tidak fulus karena juga adanya pariikel asing.
Adapun sampel pada tahun 2018 satu sampel
dinyatakan fidak |ulus dikarenakan kadar
hormon yang kurang dari yang dinyatakan
dalarm kemposisl.
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Hasil uli mutu ini menunjukkan bahwa sangat
dipertukan pengawasan mute sediaan borman
baik pada saat regisirasi untuk daftar baru
ataupun dafiar ulang serta saat obat sudah
mendapatkan homor registrasi dan beredar
Hal ini ditunjukkan adanya sampel yang fidak
lulus, baik ity sampel yang belum beredar
karena masih dalam proses registrasi maupun
yang sudah beredar. BEPSMOH dalam hal ini
meniliki peran penting dalam pemastian mutu
tersehut karena adanya pengujian-pengujian
vang harus dilakukan di laboratorium meliputi
uji umum secara fisik, uji sterilitas produk
dan uji kadar hormon dengan menggunakan
alat HPLC, uii potensi hormon gonadatropin
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yang memerlukan tikus, maupun uji toksisitas.
Mengingat pentingnya obat sediaan hormon
dalam meningkatkan kualitas reproduksi yang
berkenaan dengan peningkatan populasiternak,
maka sangat panting dilakukan pengawasan
mutu sediaan hormon yang sudah mendapat
jin edar. Pengawasan mutu sangat penting
untuk memastikan konsistenss sediaan hormon
setelah mendapat registrasi adalah sama
dengan saat mengajukan nomor registrasi.
Sedizan hormon yang beredar harus memiliki
mutu yang baik yaitu memenuhi lulus penilaian
dan pengujian  sebagaimana  diamanatkan
dalam Undang-Undang No. 18 Tahun 2008
tentang Peternakan dan Kesehatan Pasal 30.

KESIMPULAN

Sepanjang tahun 2015-2018 jumiah sampel
sediaan hormon yang masuk adalah secara
berturut adalah: 25, 32, 11, dan 14, Jenis zat
aktif hormon yang diuji pada tahun 20152018
ada 11 jenis zat aktif dan yang paling banyak
mengandung zat aktif dinoprost thromethamine.
Pada tahun 2018 terdapat dua jenis zal aklif
baru yaitu fettirelin asetat dan buserelin asetat.
Jumlah persentase sampel sediaan obat
hewan hormon yang lulus pengujian mufu
pada fahun 2315-2013 berurut-turut adalah
DE%. 949%, 91%, dan 93%. Setiap tahun selalu
ada sampel yang tidak memeanuhi persyaratan
mutu berturut-turet selama tahun 2015-2018
sebanyak: 1 samped, 2 sampel, 1 sampel, dan 1
sampeal. Empat diantaranya disebabkan adanya
partikel asing dan sate sampel karena jumlah
kadar zat akiif kurang dari yang dinyatakan
pada komposist. Hal ini menunjukkan bahwa
pengawasan  muil obat hewan, termasuk
sediaan hormon, harus secara ierus menerus
dilaksanakan guna memasiikan konsistens
mutu sediaan obat hewan hormon yang beredar
rmasih sama dengan saat diregistrasi.
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