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ABSTRAK

Penggunaan antelmentika secara intensif pada peternakan telah menyebabkan terjadinya resistensi cacing nematoda saluran
pencernaan pada ternak hampir di semua negara di dunia. Kasus resistensi terhadap antelmentika terus meningkat dari tahun ke
tahun sejalan dengan tuntutan penggunaan antelmentika yang merupakan bagian terpenting dalam penanggulangan penyakit
cacing. Suksesnya program kontrol penyakit cacing untuk menekan perkembangan resistensi tergantung pada tingkat
ketersediaan metode yang efektif dan sensitif untuk deteksi dan monitoring. Saat ini telah banyak dikembangkan berbagai uji in
vivo dan in vitro terhadap golongan antelmentika yang banyak digunakan untuk deteksi resistensi pada populasi cacing
nematoda. Makalah ini akan membahas perkembangan metode deteksi antelmentika resisten baik secara konvensional maupun
molekuler dengan berbagai kelebihan dan kekurangannya.
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ABSTRACT

DEVELOPMENT OF ANTHELMINTIC RESISTANCE DETECTION METHODS OF GASTROINTESTINAL
NEMATODES ON LIVESTOCK

The intensive usage of anthelmintic in most of farms led to resistances of livestock gastrointestinal nematodes against
anthelmintic. Many reports of resistance that increased every year happen following the continuing helminth control
programmes. The succesful implementation of helminth control programmes that designed to minimize the development of
resistance in nematode populations depends on the availability of effective and sensitive method for its detection and monitoring.
A variety of in vivo and in vitro tests have been developed for detecting nematode population resistance to the main anthelmintic
groups. This paper will discuss the development of detection method of anthelmintic resistance based on conventional and
molecular approach according to their strengths and weakness.

Key words: Anthelmintic resistance, detection method, conventional, molecular, nematode

PENDAHULUAN

Parasit cacing saluran pencernaan dari golongan
nematoda  merupakan  masalah utama  yang
menyebabkan gangguan kesehatan pada ternak
khususnya ruminansia kecil. Domba dan kambing
merupakan ternak yang sangat peka terhadap parasit
cacing dibandingkan dengan ternak yang lain karena
kebiasaannya merumput dan imunitasnya yang rendah
(SCHOENIAN, 2003). Di dalam sistem penggembalaan
ternak modern, perhatian utama untuk mencegah
terjadinya infeksi cacing adalah meminimalisir jumlah
larva infektif di padang penggembalaan. Sistem ini
umumnya dicapai dengan pemberian antelmentika
secara rutin dan melakukan rotasi padang
penggembalaannya (COLES et al., 2006). Sebagai
konsekuensi dari sistem ini akan lebih sering digunakan

antelmentika sehingga kejadian resistensi akan semakin
meningkat.

Kasus resistensi cacing terhadap antelmentika
golongan benzimidazole (BZ) pada mulanya ditemukan
pada domba-domba di Inggris tahun 1983. Sejalan
dengan perkembangan dan kebutuhan manajemen
kesehatan ternak, penggunaan antelmentika dari
golongan yang lain seperti levamizole (Lev) dan
macrolitic lactones (Ivermectin) juga telah banyak
digunakan. Saat ini multipel resistensi terhadap
antelmentika golongan benzimidazole, levamizole dan
macrolitic lactones telah terjadi hampir di seluruh
dunia dan prevalensinya terus meningkat dari tahun ke
tahun. Di negara maju seperti Australia misalnya, 80%
peternakan domba dinyatakan telah resisten terhadap
benzimidazole dan levamizole (WALLER et al., 1995).

Kasus resistensi terhadap antelmentika di
beberapa negara di dunia selain di Inggris dan Australia
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juga dilaporkan pada: kambing di Scotlandia; domba
dan kambing di Fiji ( LE JAMBRE, 1994); domba di
Malaysia (DORNY et al., 1994), sapi di Selandia baru
(VERMUNT et al., 1995); domba dan kambing di Kenya
(WANYANGU et al., 1994), serta domba-domba di
Amerika latin (WALLER, 1996), Denmark (MAINGI et
al., 1996), Brazil (ECHEVARRIA et al., 1996), Argentina
(Eppi et al., 1996) dan Uruguay (NARI et al., 1996).

Untuk  penanggulangan dengan  pemberian
antelmentika diperlukan informasi jumlah cacing dalam
tubuh ternak. Informasi tersebut sangat penting untuk
menentukan apakah ternak terinfeksi cacing yang berat
atau ringan sehingga pemberian antelmentika harus
berdasarkan tingkat infeksinya. Hal ini berbeda dengan
kondisi di Indonesia, bahwa tingkat infeksi cacing tidak
terlalu diperhatikan dan obat cacing dari golongan yang
sama tetap diberikan sesuai dosis pemberian dari tahun
ke tahun tanpa adanya rotasi dari golongan antelmentika
yang lain (komunikasi pribadi). Hal inilah yang
merupakan salah satu pemicu terjadinya resistensi pada
ternak di Indonesia.

Semakin meningkatnya kasus resistensi di negara
berkembang seperti Indonesia, maka sangatlah
diperlukan adanya metode deteksi untuk mengetahui
lebih dini terjadinya resistensi antelmentika sehingga
kontrol dan pengobatan dapat dilakukan secara lebih
efektif dan efisien. Metode deteksi resistensi
antelmentika secara konvensional (in vivo) dengan
menggunakan hewan percobaan yang dinekropsi
sebelum dan setelah pengobatan dan Fecal Egg Count
Reduction Test (FECRT) adalah mahal dan tidak
efisien (VON SAMSON-HIMMELSTJERNA, 2006). Sebagai
alternatif digunakan uji in vitro seperti Egg Hatch
Assay (EHA) dan Larval Development Test (LDT).
Kedua uji ini lebih cepat dilakukan terutama untuk
survey prevalensi resistensi terhadap antelmentika. Uji
in vitro mempunyai sensitivitas yang baik untuk deteksi
resistensi terhadap benzimidazole (BZ), walaupun
untuk deteksi resistensi pyrantel dan macrolitic
lactones (MLs) sering kurang sensitif dibandingkan
dengan tes lain seperti FECRT (CRAVEN et al., 1999;
LIND et al., 2005; TANDON dan KAPLAN, 2004).
Deteksi molekuler memberikan harapan baru untuk
mengatasi beberapa keterbatasan pengujian (GASSER,
2006), seperti Polymerase Chain Reaction (PCR) yang
telah membuka perspektif baru untuk uji deteksi
antelmentika resisten. Beberapa metode PCR telah
dikembangkan dengan akurasi dan sensitivitas yang

tinggi.
Makalah ini akan membahas perkembangan
berbagai metode deteksi resistensi terhadap

antelmentika secara konvensional maupun molekuler
dengan berbagai kelebihan dan kekurangannya.
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GOLONGAN ANTELMENTIKA

Beberapa golongan antelmentika yang ada adalah
benzimidazole, probenzimidazole, imidazothiazole,
tetrahydropyrimidines  dan  macrolitic  lactones
(GILLEARD, 2006). Menurut PRICHARD (1990)
levamizole dan  morantel, ivermectine  serta
benzimidazoles merupakan golongan antelmentika
berspektrum luas yang mempunyai aktivitas terhadap
sebagian besar nematoda saluran pencernaan, cacing
paru dan cacing hati. Dalam kurun waktu 20 tahun
terakhir obat cacing untuk ternak ruminansia yang
paling banyak dipasarkan di Indonesia adalah dari
golongan benzimidazole (BERIAJA, komunikasi pribadi).

Berdasarkan ~ farmakologinya,  benzimidazole
diketahui  menyebabkan  disrupsi  mikrotubulus,
sedangkan ivermectine menyebabkan paralisa otot
somatik larva cacing nematoda dan dewasa, juga
menyebabkan hambatan makan pada dewasa.
Sedangkan pada levamizole target utama dari obat
adalah agonis kolinergik pada membran otot nematoda
(SANGSTER dan GILL, 1999).

Secara garis besar cara kerja dari beberapa
antelmentika berspektrum luas dipaparkan pada
Tabel 1.

Tabel 1. Jenis antelmentika berspektrum luas

Golongan kimia Obat (zat aktif) Cara kerja obat

Albendazole
Oxfendazole
Fenbendazole
Thiabendazole

Benzimidazole (BZ) Disrupsi dari

mikrotubulus

Probendazole Febantel Disrupsi dari
Netobimine mikrotubulus
Imidazothiazoles Levamizole Agonis
(LEV) reseptor
Tetramizole nicotinic
acetylcholine
Tetrahydropyrimidines ~ Morantel Agonis
Pyrantel reseptor
nicotinic
acetylcholine
Macrolitic Lactones
(MLs)
Avermectine Ivermectine Agonis
Doramectine Glutamate-
Eprinomectine ~ 9atted
Abamectine chloride
channel
Milbemycines Milbemycine Agonis
Moxidectine Glutamate-
gatted
chloride
channel

Sumber: GILLEARD (2006)
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TERJADINYA RESISTENSI TERHADAP
ANTELMENTIKA

Resistensi terhadap antelmentika adalah hilangnya
sensitivitas yang diturunkan secara genetik pada
populasi cacing yang mula-mula sensitif terhadap obat
yang sama. Pada proses ini akan terjadi kemoterapi
secara selektif dalam membunuh individu cacing yang
peka dari populasi yang heterogen secara genetik
sehingga akan terjadi peningkatan individu pembawa
gen resisten yang akan diwariskan pada keturunannya
(KOHLER, 2001). Setelah beberapa generasi, gen
resisten akan terakumulasi sehingga cacing pembawa
gen resisten tersebut dalam populasi akan lolos dari
pengobatan. Penelitian tentang mekanisme resistensi
terhadap antelmentika yang sudah banyak dilaporkan
adalah pada antelmentika golongan benzimidazole,

levamizole dan ivermectine (Kwa et al., 1994;
SANGSTER dan GILL, 1999).
Secara  garis  besar  resistensi  terhadap

benzimidazole terjadi karena seleksi pada gen tubulin 8
isotype-1 (B 8 — 9) dan isotipe-2 (f 12 — 16) (KwA et
al., 1993; LUBEGA et al., 1994; BEECH et al., 1994).
Menurut Kwa et al. (1994; 1995) mutasi conserved
pada asam amino ke-200 dari gen tubulin  isotype-1
yaitu dari fenilalanin menjadi tirosin mempunyai
kontribusi pada fenotipe BZ resisten. BEECH et al.
(1994) pada penelitiannya di lapang dan di
laboratorium pada strain resisten terhadap BZ juga
ditemukan adanya mutasi pada asam amino 167 dari
fenilalanin menjadi tirosin atau histidin.

Resistensi terhadap LEV diduga melibatkan
beberapa gen. Menurut SANGSTER et al. (1988)
resistensi terhadap LEV berhubungan dengan reduksi
jumlah reseptor nicotinic acetylcholine (nAChR) pada
nematoda atau perubahan pada sisi pengikatannya.
SANGSTER et al. (1998) dalam penelitiannya
menyebutkan bahwa strain resisten mempunyai afinitas
yang rendah terhadap reseptor sehingga menjadi tidak
responsif terhadap LEV. Mekanisme molekuler
terjadinya resistensi ditemukan adanya mutasi pada
sekuen yang mengkode bagian transmembran dari
reseptor molekul struktural (SANGSTER dan GILL,
1999).

Gen pertama yang ditemukan berhubungan dengan
resistensi terhadap golongan macrolitic lactones adalah
gene P-glycoprotein, PGP-A (Xu et al., 1998;
BLACKHALL et al., 1998). Menurut DENT et al. (2000)
Avermectin/Milbemycyne ~ (AM)  bekerja  pada
glutamate-gated Cl-channels. Sedangkan TAYLOR
(1999) menyatakan bahwa AM terlibat dalam
pengikatan obat pada sub unit o dari glutamate-gatted
chloride channel yang membuka dan memulai
hiperpolarisasi pada sel target yaitu urat syaraf.
Menurut PRICHARD (2001) gen Glu Cl mempunyai
mekanisme aksi pada antelmentika golongan ini.

BEBERAPA METODE DETEKSI RESISTENSI
Deteksi resistensi secara konvensional

Beberapa metode deteksi resistensi

konvensional adalah sebagai berikut:

s€cara

Fecal Egg Count Reduction Test (FECRT)

Fecal Egg Count Reduction Test. Merupakan uji
in vivo untuk mengetahui adanya resistensi nematoda
terhadap antelmentika golongan tertentu. Uji ini dapat
dilakukan untuk semua golongan antelmentika pada
semua jenis nematoda pada ternak ruminansia, kuda dan
babi (COLES et al., 2006). Uji ini memberikan estimasi
efektivitas antelmentika dengan membandingkan
jumlah telur cacing per gram tinja sebelum dan sesudah
pengobatan dimana interval waktu yang diperlukan
tergantung pada golongan antelmentika yang digunakan
(CoLEs et al., 2006). Menurut MARTIN et al. (1989)
interval antara pengobatan dan pengamatan adalah
lebih dari 10 hari, karena pada interval kurang dari 10
hari produksi telur menurun karena efek obat sehingga
dapat menyebabkan terjadi estimasi yang salah pada
efikasi antelmentika BZ. COLES et al. (1992)
memberikan rekomendasi untuk mengkoleksi sampel
feses 10 — 14 hari setelah pengobatan dengan BZ. Studi
pada kambing vyang diobati dengan ivermectin
menunjukkan penghambatan pengeluaran telur terjadi
pada hari ke-10 — 14 sechingga memberikan hasil
negatif palsu. Oleh sebab itu, pengamatan sebaiknya
dilakukan pada hari ke-14 — 17 setelah pengobatan
dengan ivermectin (COLES et al., 2006). Untuk melihat
ada atau tidaknya resistensi terhadap LEV hasil positif
palsu akan diperoleh apabila penghitungan telur pada
feses yang dilakukan pada hari ke-11 atau lebih, karena
pada saat ini terjadi pematangan cacing yang masih
muda (GRIMSHAW et al., 1996). Oleh sebab itu, apabila
diketahui telah terjadi resistensi terhadap LEV sampel
feses harus diperiksa 7 hari setelah pengobatan
(TAYLOR et al., 2002). Uji FECRT ini akan
memberikan hasil nyata apabila jumlah cacing yang
resisten adalah lebih dari 25% dalam populasi (MARTIN
et al., 1989). Dosis obat yang diberikan pada hewan
yang terinfeksi cacing secara alami maupun buatan
harus sesuai dengan dosis yang direkomendasikan.
Apabila efikasi yang diharapkan adalah 99% maka
resistensi terhadap antelmentika bisa ditetapkan apabila
diperoleh efikasi < 95% dari jumlah hewan pada
kelompok pengobatan dengan hasil yang signifikan.
Uji ini merupakan cara untuk menentukan efikasi obat
sehingga paling sering digunakan untuk konfirmasi
adanya resistensi terhadap antelmentika tetapi biaya
yang mahal sering menjadi kendalanya. Walaupun
demikian uji ini adalah merupakan Gold Standart
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untuk deteksi antelmentika resisten (COLES et al.,
2006).

The controlled test (uji kontrol)

Menurut BOERSEMA (1983) dan PRESIDENTE
(1985) uji ini sangat sensitif untuk menentukan efikasi
antelmentika tetapi sangat mahal karena sulit dilakukan
dan memerlukan banyak hewan percobaan. Uji kontrol
ini merupakan uji in vivo. Pada uji ini hewan yang
digunakan perlu dinekropsi setelah diobati. Saat ini, uji
kontrol sudah sangat jarang dipakai (TAYLOR et al.,
2002). Untuk Kkarakterisasi sensitivitas dari isolat
lapang, kelompok hewan bebas cacing harus
diinokulasi dengan larva infektif serta antelmentika
yang diujikan yaitu 0,5, 1 dan 2 kali dosis yang
direkomendasikan (PRESIDENTE, 1985). Apabila terjadi
infeksi campuran dari beberapa jenis cacing maka
diperlukan  kultur untuk mengidentifikasi dan
menghitung perbedaan jenis cacing tersebut. Resisten
umumnya dikonfirmasi jika reduksi dari rata-rata
jumlah cacing kurang dari 90% (PRESIDENTE, 1985).

Egg Hatch Assay (EHA)

Egg Hatch Assay merupakan uji in vitro yang
dapat digunakan untuk mendeteksi semua tipe BZ dan
probenzimidazole (HUNT dan TAYLOR, 1989) tetapi
tidak dapat digunakan untuk mendeteksi resistensi
terhadap antelmentika golongan lain yang berspektrum
luas seperti levamisole atau ivermectine (COLES, 1988;
JOHANSEN, 1989; GRIMSHAW et al., 1994). Obat yang
biasa dipakai pada uji ini adalah thiabendazole karena
sifatnya yang relatif mudah larut dalam air. Pada uji ini
diperlukan sampel telur segar yang harus diuji dalam
waktu 3 jam setelah koleksi atau dapat disimpan dalam
bentuk anerobik (HUNT dan TAYLOR, 1989). Dengan
menggunakan dosis yang berbeda (Discriminating
dose), uji sensitivitas dapat ditingkatkan dan estimasi
jumlah telur cacing dapat ditentukan dengan membuat
persentase telur resisten pada sampel feses.
Discriminating dose adalah dosis dimana dapat
membunuh 99% telur yang peka sehingga telur yang
menetas pada konsentrasi ini adalah telur resisten
(CoLEs et al., 2006). Data terkini menyebutkan dosis
0,1 pg/ml thiabendazole akan menghambat 99%
penetasan cacing H. contortus, T. circumcincta dan T.
colubriformis.

Uji paralisis larva, uji migrasi dan pergerakan

Uji paralisis larva ini merupakan uji in vitro yang
mula-mula dikembangkan oleh MARTIN dan LE
JAMBRE pada tahun 1979 untuk deteksi resistensi
terhadap levamisole dan morantel. Pada uji ini larva
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infektif stadium 3 diinkubasi selama 24 jam pada
pengenceran  konsentrasi  antelmentika  secara
bertingkat. Setelah 24 jam, larva diklasifikasikan antara
yang normal (bergerak) atau mengalami paralisis (tidak
bergerak sampai 5 detik). Persentase larva yang
mengalami paralisis dihitung dan ditentukan untuk
masing-masing konsentrasi pada garis plot respon dosis
dan dibandingkan dengan strain reference yang sudah
diketahui. Menurut SUTHERLAN dan LEE (1990)
modifikasi uji larval paralisis cocok untuk deteksi
thiabendazole resisten.

GILL et al. (1991) melaporkan bahwa uji motilitas
dapat digunakan untuk mendeteksi resistensi terhadap
ivermectin pada larva H. contortus stadium 3. Larva
stadium 3 diinkubasikan dalam agar yang mengandung
ivermectine dengan dosis bertingkat kemudian
ditempatkan pada ruang gelap dengan suhu 25°C
selanjutnya diekspose dengan cahaya. Dosis yang
menginduksi paralisis dilaporkan dan dapat dibedakan
antara isolat resisten dan peka.

Untuk migration assay (uji migrasi) dapat
menggunakan cacing nematoda dewasa pada babi
(Oesophagostomum dentatum) untuk membedakan
strain peka dan resisten terhadap BZ dan pyrantel.
Cacing dewasa yang dikoleksi dari hewan yang
dipotong diinkubasikan pada antelmentika dengan
dosis bertingkat selama 30 menit. Cacing kemudian
dipindahkan ke kamar migrasi yang berupa saringan
poliamide dengan ukuran 300 — 500 pM selanjutnya
cacing dibiarkan migrasi selama 30 menit. Kurva dosis
respon kemudian diplot berdasar penghambatan
migrasi oleh saringan pada berbagai konsentrasi obat
yang digunakan (PETERSEN et al., 1997; 2000).

Uji biokimia

Uji in vitro ini digunakan untuk mengetahui
resistensi terhadap BZ. Resistensi terhadap BZ
berhubungan dengan reduksi afinitas tubulin terhadap
antelmentika (LACEY et al., 1987). Menurut LACEY dan
SNOWDEN (1988) wuji ini menggunakan pengikatan
carbamat BZ pada ekstrak tubulin dari larva stadium 3.
Uji ini dinyatakan cepat, mudah diproduksi dan sensitif
untuk mengetahui perubahan minor status resistensi
pada populasi parasit. Akan tetapi uji ini mempunyai
kelemahan karena memerlukan larva dalam jumlah
besar sehingga tidak cocok untuk digunakan sebagai uji
rutin di lapang (TAYLOR et al., 2002).

Larval Development Test (LDT)

Metode deteksi yang lain adalah LDT (metode
perkembangan larva). Ada dua versi LDT yang telah
digunakan. Yang pertama adalah uji yang berbasis
cairan (liquid based test) (HUBERT dan KERBOUF,
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1992) dan kedua uji yang berbasis agar (Microagar
Larval Development Test (MALDT) yang mirip dengan
uji komersial Drencrite® Larval Development Assay
(LDA) yang pernah digunakan untuk penelitian
resistensi antelmentika di Indonesia (HARYUNINGTYAS
et al., 2001; BERIAJAYA et al., 2002). Berbeda dengan
EHA umur telur yang digunakan pada uji ini adalah
tidak terlalu penting. Uji ini dapat digunakan untuk
mendeteksi BZ dan LEV resisten dan menghasilkan
larva stadium 3 untuk deferensiasi spesies pada akhir
uji (CoLEes et al., 1992). Discriminating dose yang
digunakan untuk uji ditentukan sebagai berikut:
nematoda pada domba/kambing 0,02 pg/ml TBZ dan
0,5 pg/ml LEV sedangkan untuk nematoda pada kuda
0,12 pg/ml TBZ dan 0,4 pg/ml LEV (CoLES et al.,
2006). Discriminating dose ini diperlukan untuk
meningkatkan sensitivitas dan kesederhanaan uji.

Metode deteksi resistensi secara molekuler

Saat ini metode deteksi resistensi berdasarkan
genetik dengan menggunakan PCR telah banyak
dikembangkan. Metode ini lebih sensitif daripada
metode konvensional. Walaupun demikian, sementara
ini deteksi berbasis molekuler hanya digunakan untuk
resistensi terhadap BZ pada sejumlah kecil spesies
cacing strongyl pada ruminansia kecil dan kuda
(HUMBERT et al., 2001; VON SAMSON-HIMMELSTJERNA
et al., 2002a; 2003). Hal ini disebabkan karena hanya
mekanisme resistensi terhadap BZ saja yang sejauh ini
diketahui melibatkan 1 gen sedangkan antelmentika
golongan yang lain melibatkan banyak gen. Deteksi
dengan menggunakan PCR ini telah berhasil digunakan
untuk penyelidikan pentingnya asam amino ke-200
pada gen tubulin B yang terlibat pada terjadinya
resistensi BZ cacing nematoda ruminansia dan kuda
(PAPE et al., 2003; VON SAMSON-HIMMELSTJERNA et
al., 2002b; SILVESTRE et al., 2001; SILVESTRE dan
CABARET, 2002; SILVESTRE dan HUMBERT, 2002).

PCR-RFLP

Studi deteksi resistensi terhadap BZ dengan PCR
mula-mula dilakukan oleh Roos et al. (1990) yaitu
dengan menyelidiki polimorfisme DNA pada genom
populasi larva dan dewasa cacing H. contortus yang
peka dan resisten terhadap BZ menggunakan teknik
restriction fragment length polymorphisms (RFLP)
setelah southern blotting. Pada teknik ini klon gen
tubulin alfa dan beta dari H. contortus digunakan
sebagai probe untuk menganalisa DNA yang disediakan
dari campuran larva infektif dan cacing dewasa. Pada
populasi cacing yang peka terhadap BZ, maksimum

sebanyak 6 fragmen yang berbeda akan terlihat
menggunakan probe. Sedangkan pada populasi resisten
BZ dari berbagai lokasi dengan kondisi geografi yang
berbeda hanya satu atau dua fragmen yang dapat
diidentifikasi dengan probe tubulin . Dari sini
diketahui bahwa pada populasi cacing resisten BZ
terjadi perubahan atau reduksi komplemen gen tubulin
B jika dibandingkan dengan populasi peka (Kwa et al.,
1993).

Alel Spesifik -PCR

Metode lain berbasis PCR adalah Alel Spesifik
PCR yang digunakan untuk membedakan genotip H.
contortus (Kwa et al., 1994) dan T. circumcincta
(ELARD et al., 1999). Perkembangan lebih lanjut
dengan Alel spesifik PCR untuk genotiping spesies
nematoda lain yang resisten BZ pada domba berdasar
adanya mutasi pada asam amino ke-200 dari gen
tubulin beta juga telah dilaporkan oleh SILVESTRE dan
HUMBERT (2000) dan juga Dbeberapa spesies
cyasthostomin  pada  kuda  (VON  SAMSON-
HIMMELSTJERNA et al., 2002b).

PCR-SSCP

Menurut HARYUNINGTYAS (2005) Single Strand
Conformation ~ Polymorphism  (SSCP)  dengan
menggunakan bagian sentral gen tubulin f isotipe-1
sepanjang 520 bp juga dapat digunakan untuk
membedakan cacing H. contortus peka atau resisten
dari 3 lokasi yang berbeda. Menurut GASSER dan
CHILTON (2001) metode SSCP dapat digunakan untuk
menganalisis variasi sekuens pada individu parasit dan
populasinya. Sedangkan metode PCR-SSCP mendeteksi
substitusi, delesi atau insersi nukleotida dengan adanya
perbedaan migrasi (mobility shift) dari fragmen DNA
untai tunggal sehingga dengan mudah mendeteksi
mutasi titik (point mutation) kurang dari 10% dari total
DNA.

Real time-PCR

Metode molekuler terkini adalah menggunakan
real time PCR (RT-PCR). ALVAREZ- SANCHEZ (2005)
menjelaskan perkembangan metode real time PCR
untuk membedakan frekuensi alel dari kodon ke-200
gen tubulin beta isotipe-1 pada sampel DNA nematoda.
Diferensiasi alel dapat dicapai dengan menggunakan
primer reverse dua alel spesifik yang dikombinasikan
dengan primer forward universal pada reaksi yang
berbeda.
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PROSPEK PENGEMBANGAN METODE
DETEKSI ANTELMENTIKA RESISTEN
DI INDONESIA

Di  Indonesia  kasus  resistensi terhadap
benzimidazole telah dilaporkan terjadi di beberapa
peternakan domba di Jawa Tengah, Jawa Barat dan
Yogyakarta (RIDWAN et al., 2000; HARYUNINGTYAS et
al., 2001; BERIAJAYA et al., 2002). Dengan demikian
deteksi resistensi antelmentika khususnya terhadap BZ
perlu dilakukan di peternakan dimana antelmentika
telah sering digunakan. Dengan uji yang cepat dan
akurat resistensi terhadap antelmentika dapat segera
diketahui.

Saat ini metode deteksi secara konvensional
dimungkinkan lebih cocok untuk digunakan di
Indonesia mengingat biaya ujinya yang lebih terjangkau
dibandingkan dengan deteksi secara molekuler terutama
untuk skala petani peternak kecil. Metode MALDT
lebih cocok untuk dikembangkan di Indonesia karena
metode ini adalah cukup akurat, praktis dan murah juga
memerlukan peralatan yang sederhana saja dalam
memproses sampelnya. Disamping itu, karena tes ini
memerlukan larva stadium pertama schingga tidak
diperlukan sampel feses yang segar yang sering menjadi
kendala seperti pada metode EHA (COLES, 1988).
Metode EHA pernah dikembangkan di Indonesia tetapi
dirasa kurang praktis karena kendala tersebut. Plate
yang digunakan pada MALDT bisa menggunakan
mikroplate bekas ELISA. Pembedaan dosis yang
diperlukan untuk mengetahui cacing nematoda peka
atau resisten juga telah diketahui (COLES et al., 2006).
Walaupun demikian diperlukan penelitian untuk
mengetahui berapa lama kestabilan obat di dalam agar
sehingga memberikan hasil yang konsisten.

Pengembangan metode molekuler terutama
diperlukan untuk skrining masal pada peternakan
domba milik pemerintah dan milik swasta yang
berskala besar karena bagaimanapun metode ini adalah
paling cepat dan akurat serta hanya memerlukan
sejumlah kecil sampel. Dengan diketahuinya status
resistensi secara lebih dini maka pendekatan kontrol
endoparasit pada ruminansia kecil secara berkelanjutan

digunakan untuk menekan meluasnya resistensi
terhadap BZ di Indonesia.
KESIMPULAN
Ancaman  resistensi terhadap  antelmentika

menurunkan kinerja dan kegagalan pada kontrol
penyakit secara klinik. Di bawah sistem manajemen
yang intensif strategi pengendalian parasit yang utama
adalah pemberian obat antiparasit. Bagaimanapun
penggunaan obat secara rutin untuk kontrol organisme
infektif mempunyai resiko berkembangnya populasi
resisten. Telah banyak dilaporkan kasus resistensi
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terhadap beberapa kelompok antelmentika berspektrum
luas sehingga perhatian yang besar diperlukan untuk
memberikan saran pada kontrol parasit. Bagaimanapun
juga strategi yang efektif untuk pengendalian penyakit
cacing tergantung pada monitoring dan pengawasan
yang efektif menggunakan metode yang akurat. Oleh
karena itu, pengembangan metode deteksi antelmentika
resisten yang sensitif sangat diperlukan untuk
monitoring kasus resistensi di lapang. Pada akhirnya
diharapkan pemberian obat yang dilakukan dapat lebih
tepat dan efisien serta bisa mencegah terjadinya
resistensi.
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