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ABSTRACT 

The aim of this research is to know about the staging of spermatogenesis and leydig cells in 

mice that injected by Toxoplasma gondii after giving honey as a preventive substance. This 

research used 25 mice in age 2-4 month with 20-30 weight. Mice were divided into 5 groups 

(P0, P1, P2, P3 dan P4). P0 as a control teratment were given aquades in peroral, P1 was a 

group given honey in doses I (0.08ml/0.2ml/day) during 14 days in peroral, P2 was a group that 

given infection by T.gondii in doses 103 in peritonial, P3 was given honey in doses I 

0.08ml/0.2ml/day) then injected by T.gondii, and P4 was given honey in doses II 

(0.12ml/0.2ml/day) then injected by T.gondii. This research conducted in 18 days, in day 14th 

mice were given honey and the day 15th–18th mice injected by T.gondii doses 103. The data 

result was analyzed with Analysis of Variant (ANOVA) and cotinued with Duncan. 

Comparision statistical showed with SPSS statistic 20 for Windows. The result of analysis, P0 

and P1 were significantly different (p<0.05), with the increase number of spermatogenic and 

leydig cells. P0 and P2 also significantly different, with the decrease number of spermatogenic 

and leydig cells. In P2 and P3 group were not significantly different (P>0.05), also in P4 group 

were not significantly different with P0 and P1. The results of this research showed that honey 

in doses II can maintain the number of sprematogenic and leydig cells as a preventive substance 

against T.gondii. 
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Pendahuluan 

Madu merupakan substansi alam yang 

diproduksi oleh lebah madu yang berasal 

dari nektar bunga atau sekret tanaman 

kemudian dikumpulkan oleh lebah madu, 

diubah dan disimpan di dalam sarang lebah 

untuk dimatangkan (Johnson and Nimisha, 

2010). Madu dikenal sebagai cairan yang 

menyehatkan dan berkhasiat. Khasiat madu 

dikenalkan oleh Hippocrates yang meman-

faatkan madu sebagai ekspetoran dan 

pembersih luka pada kulit maupun bisul 

(Rio dan Aziz, 2012). Salman et al., (2013), 

membuktikan bahwa penggunaan bahan 

yang mengandung chrysin dalam madu 

dapat meningkatkan fertilitas, hal ini dapat 

terlihat peningkatan jumlah sperma dan 

kadar hormon testosteron pada tikus albino 

jantan setelah pemberian madu secara 

peroral. Salah satu bahan yang mengandung 

chrysin adalah propolis yang merupakan 

produk asal lebah (Krell, 1996).  

Yousef dan Salama (2009), menya-

takan bahwa propolis dapat meningkakan 

proses steroidogenesis yang dibuktikan 

dengan meningkatnya produksi testosteron 

yang dihasilkan oleh sel Leydig. Pening-

katan hormon testosteron membuktikan 

adanya pengaruh propolis terhadap fertilitas 

pejantan. Menurut Clermont dan Perey 

(2008), secara histologi fertilitas jantan 

dapat diukur melalui jumlah sel sperma-

togenik yang terdapat dalam tubulus semi-

niferus. Nugroho (2011), telah melakukan 

penelitian bahwa propolis meningkatkan 

staging spermatogenesis yang dibuktikan 

dengan meningkatnya jumlah sel sprema-

togenik. Staging spermatogenesis merupa-

kan perkembangan siklus spermatogenesis 

di mana generasi sel germinal menjalani 
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beberapa tahapan untuk menghasilkan 

spermatozoa. Staging spermatogenesis 

terdapat tiga tahap, yaitu spermatocytoge-

nesis, meiosis, dan spermiogenesis (Ahmed 

and Dirk, 2009). Said (2013), telah 

membuktikan adanya penurunan jumlah sel 

spermatogenik yang telah diinfeksi 

Toxoplasma gondii.  

Toxoplasma gondii merupakan parasit 

protozoa yang menyebabkan penyakit 

zoonosis yaitu toxoplasmosis. Toxoplasma 

gondii merupakan parasit intraseluler 

dengan hospes definitifnya adalah kucing 

dan hewan sejenisnya (Felidae) sedangkan 

hospes intermedietnya adalah semua hewan 

berdarah panas seperti ayam, kambing, babi 

dan sapi (Dubey et al., 1999). Manusia dan 

hewan dapat terinfeksi oleh T. gondii 

(Mufasirin dan Endang, 2013). Toxoplasma 

gondii mempunyai tiga stadium infektif 

yaitu takizoit, bardizoit dan ookista. 

Stadium takizoit ditemukan pada infeksi 

akut  (Soedarto, 2008). Takizoit mampu 

berkembang biak hampir pada semua sel 

yang berinti termasuk sel sprematogenik 

(Chanon et al., 2000). Infeksi T. gondii 

mengakibatkan lesi histopatologi seperti 

adanya kongesti dan odema, disusul dengan 

perubahan retrogresif atau kemunduran sel 

yaitu perubahan regeneratif terhadap sel 

Leydig serta perubahan retrogesif dari sel 

spermatogenik pada testis (Khanif, 2012). 

Sampai saat ini belum ada laporan bahwa 

madu berpengaruh terhadap staging 

spermatogenesis dan sel Leydig yang 

diinfeksi T. gondii. Berdasarkan latar 

belakang di atas, maka perlu dilakukan 

penelitian pengaruh madu terhadap staging 

spermatogenesis dan sel Leydig pada 

mencit yang diinfeksi T. gondii. 

 

Metode Penelitian 

Sampel menggunakan mencit jantan 

jenis Swiss umur 2-3 bulan dengan berat 

badan 20-30 g dalam keadaan sehat. Besar 

sampel yang digunakan sebanyak 25 

mencit. Penelitian ini dirancang dengan 

pola Rancangan Acak Lengkap (RAL). 

Terdapat lima perlakuan masing-masing 

dengan lima ulangan dibagi dengan cara 

random (Zainnudin, 2000). Mencit 

diadaptasikan selama tujuh hari dan diberi 

madu secara peroral selama 14 hari. Madu 

yang digunakan pada penelitian ini 

menggunakan madu Apis dorsata. Infeksi 

T. gondii stadium takizoit dengan dosis 103 

disuntikkan secara intraperitoneal pada hari 

ke-15, pada hari ke-19 mencit dikorbankan 

dengan cara dislokasi leher dan diambil 

organ testis. Kelompok kontrol (P0) yaitu 

mencit yang hanya diberi aquades. 

Kelompok perlakuan satu (P1) yaitu mencit 

yang diberi madu dosis I 

(0.08ml/0.2ml/hari) selama 14 hari namun 

tidak diinfeksi T. gondii. Kelompok 

perlakuan dua (P2) yaitu mencit yang tidak 

diberi madu namun diinfeksi T. gondii pada 

hari ke-15. Kelompok perlakuan tiga (P3) 

yaitu mencit yang diberi madu dengan dosis 

I (0.08ml/0.2ml/hari) selama 14 hari lalu 

pada hari ke-15 diinfeksi T. gondii. 

Kelompok perlakuan ke empat (P4) yaitu 

mencit yang diberi madu dengan dosis II 

(0.12ml/0.2ml/hari) selama 14 hari lalu 

pada hari ke-15 diinfeksi T. gondii. Mencit 

yang telah dikorbankan diambil organ testis 

untuk dibuat preparat histopatologi dengan 

pewarnaan Hematoxylin Eosin (HE) yang 

selanjutnya akan diamati menggunakan 

mikroskop Nikon Eclipse Ci software DS-

U3. Data hasil jumlah sel spermatogenik  

dan sel Leydig pada testis mencit disajikan 

dalam x+SD, untuk melihat perbedaan 

perlakuan digunakan Analysis of Variant 

(ANOVA) pada tingkat kepercayaan 5% 

(Kusriningrum, 2008). Apabila didapatkan 

perbedaan yang nyata di antara perlakuan 

maka dilanjukan dengan uji jarak Duncan. 

Analysis of Variant (ANOVA) maupun uji 

jarak Duncan dilakukan dengan mengguna-

kan fasilitas SPSS versi 21 for Windows. 

 

Hasil dan Pembahasan 

Sel Spermatogenik 

Hasil pengamatan dan pengambilan 

data semua preparat histopatologi dilakukan 

menggunakan mikroskop pembesaran 400x. 

Hasil data menggunakan program 

Statistical Package for the Social Sciences 

(SPSS). Nilai rerata jumlah sel 

spermatogenik dari data penelitian dapat 

dilihat pada Tabel 1. 

Analisis data menggunakan uji 

Analysis of Variance (ANOVA) dengan 

taraf kepercayaan 95% untuk mengetahui 

adanya pengaruh antara dua kelompok 

perlakuan atau lebih. Hasil yang didapat 

pada jumlah sel spermatogenik adalah P0 

sebanyak 1400.00 + 140.67, P1 sebanyak 

2117.80 + 184.96, P2 sebanyak 1007.40 + 
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138.21, P3 sebanyak 1112.20 + 247.98 dan 

P4 sebanyak 1290.20 + 226.24. Hasil 

tersebut menunjukkan adanya perbedaan 

sangat nyata (p<0.00). Hasil uji ANOVA 

dilanjutkan dengan menggunakan uji jarak 

Duncan terdapat perbedaan yang nyata 

(p<0.05) antara P0 dengan P1, P2 dan P3 

dimana P0 dengan P1 mengalami 

perbadaan nyata dibuktikan dengan 

meningkatknya jumlah sel spermatogenik 

Kandungan propolis yang terdapat dalam 

madu dapat meningkatkan jumlah sel 

spermatogenik pada testis mencit (Mus 

musculus). Hasil penelitian ini sejalan 

dengan penelitian Nugroho (2011) yakni 

secara histopatologi pemberian madu yang 

mengandung propolis selama 14 hari 

menyebabkan peningkatan jumlah sel 

spermatogenik. Peningkatan jumlah sel 

spermatogenik oleh adanya kandungan 

crysin dan vitamin yang dapat 

meningkatkan hormon testosteron, Folicle 

Stimulating Hormone (FSH) dan 

Luteinizing Hormone (LH) (Holman, 1995; 

Friedl et al., 2000; Weinbauer et al., 2001). 

Ketiga hormon tersebut diperlukan pada 

proses spermatogenesis baik secara 

kuantitatif maupun kualitatif sehingga 

peningkatan hormon-hormon tersebut dapat 

memacu spermatogenesis (Holdcraft and 

Robert, 2004). Meningkatnya jumlah sel 

spermatogenik membuktikan bahwa terjadi 

peningkatan spermatogenesis, sehingga 

dapat diasumsikan bahwa terdapat dua 

mekanisme kerja dari propolis pertama, 

yaitu propolis berkerja merangsang 

langsung hipotalamus untuk menghasilkan 

Gonadotropin Releasing Hormon (GnRH) 

yang selanjutnya akan merangsang hipofisis 

anterior untuk mensintesis dan 

mensekresikan hormon FSH dan LH, 

kemudian hormon FSH dan LH menuju 

organ target untuk merangsang proses 

spermatogenesis. Kedua, propolis memiliki 

zat aktif yang mirip dengan GnRH (GnRH 

like substance) yang merangsang hipofisis 

anterior untuk mensekresikan hormon FSH 

dan LH. Kedua hormon ini selanjutnya 

menuju organ target untuk merangsang 

spermatogenesis (Knobil, 2006). 

Kelompok P0 dengan P2 mengalami 

perbedaan nyata dibuktikan dengan menu-

runnya jumlah sel spermatogenik. Infeksi T. 

gondii dosis 103 dapat menurunkan jumlah 

sel spermatogenik pada testis. Penurunan 

jumlah sel spermatogenik dalam penelitian 

ini disebabkan oleh turunnya produksi  

hormon testosteron karena menurunnya 

jumlah sel Leydig. Penurunan inilah yang 

diyakini mengakibatkan gangguan pada 

staging spermatogenesis yang berujung 

pada menurunnya sel spermatogenik. 

Kelompok P2 yang diinfeksi T. gondii 

stadium takizoit dosis 103 secara intraperi-

toneal tidak berbeda nyata (p>0.05) dengan 

kelompok P3 yakni kelompok madu dosis I 

(0.08ml/0.2ml/hari) secara peroral semalam 

14 hari yang kemudian pada hari ke-15 

diinfeksi T. gondii stadium takizoit dosis 

103 secara intraperitoneal selama lebih dari 

4 hari. Pada kedua kelompok ini dapat 

didefinisikan bahwa dosis madu 

0.08ml/0.2ml/hari masih belum efektif 

untuk mempertahankan jumlah sel 

spermatogenik hingga seperti kelompok P0 

atau kontrol. Berbeda halnya kelompok P4 

dengan kelompok P0 atau kontrol yang 

menunjukkan hasil tidak berbeda nyata 

dibuktikan dengan susunan tubulus semini-

ferus dan jumlah sel spermatogenik yang 

hampir seperti kelompok P0 atau kontrol. 

Pada sel spematid kelompok P0, P2, P3 dan 

P4 tidak menunjukkan perbedaan nyata. 

Pada kelompok P2 yang diinfeksi T. gondii 

kemungkinan T.gondii menginfeksi sel 

pada bagian sitoplasma, sedangkan sel 

spermatid merupakan sel yang mempunyai 

sedikit sitoplasma karena spermatid sel 

merupakan sel yang akan berdeferensiasi 

menjadi spermatozoa. Hasil analis statistik  

perbedaan rerata jumlah sel spermatogenik 

dapat dilihat pada Tabel 1 dan Gambar 1. 

 
Sel Leydig 

Hasil pengamatan dan pengam-bilan 

data semua preparat histopatologi dilakukan 

menggunakan mikroskop pembesaran 400x. 

Hasil data menggu-nakan program 

Statistical Package for the Social Sciences 

(SPSS). Nilai rerata jumlah sel Leydig dari 

data penelitian dapat dilihat pada Tabel 2. 

Analisis data menggunakan uji 

Analysis of Variance (ANOVA) dengan 

taraf kepercayaan 95% untuk mengetahui 

adanya pengaruh antara dua kelompok 

perlakuan atau lebih. Hasil yang didapat 

pada jumlah sel Leydig adalah P0 
sebanyak 14.44 + 7.93, P1 sebanyak 
17.60 + 4.63, P2 sebanyak 7.92 + 0.92, 
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Tabel 1. Rerata data jumlah sel spermatogenik pada gambaran histologi  

                       testis mencit (Mus musculus) setiap perlakuan. 

Perlakuan 

Jumlah sel 

spermatogenik 

(mean + SD) 

Jumlah sel 

spermatogonium 

(mean + SD) 

Jumlah sel 

spermatosit 

(mean + SD) 

Jumlah sel 

spermatid 

(mean + SD) 

P0 1400.00c + 140.67 60.56b + 13.92 101.08b + 22.54 118.36a + 25.49 

P1 2117.80d + 184.96 95.20c + 10.96 156.52c + 39.45 171.84b + 17.76 

P2 1007.40a + 138.21 42.52a + 10.81 53.92a + 8.42 105.04a + 21.86 

P3 1112.20ab + 247.98 48.40ab + 11.03 56.80a + 7.17 117.28a + 36.99 

P4 1290.20bc + 226.24 58.20ab +12.24 79.24ab + 17.31 120.60a + 33.76 

Keterangan: Superkrip (a, b, c dan d) yang berbeda pada kolom yang sama 

menunjukkan perbedaan yang nyata (p<0,05). 
 

Gambar 1. Diagram jumlah sel 

spermatogenik mecit pada lima kelompok 

perlakuan yang berbeda. 

Sel spermatogonium 

Sel spermatosit 

Sel spematid 

 

P3 sebanyak 11.16 + 3.36 dan P4 sebanyak 

12.88 + 4.26. Hasil tersebut menunjukkan 

tidak adanya perbedaan yang nyata 

(p>0,05). Hasil uji ANOVA dilanjutkan 

dengan menggunakan uji jarak Duncan 

menunjukkan bahwa pada P0 tidak berbeda 

nyata dengan P1, P2, P3 dan P4. Pada P0 

sel Leydig mengalami sedikit kenaikan dari 

P1, namun mengalami sedikit penurunan 

pada P2, P3 dan P4. Kelompok P1 

menujukkan berbeda nyata (p<0.05) dengan 

P2 dibuktikan adanya penurunan sel 

Leydig. Diyakini peningkatan jumlah sel 

Leydig oleh adanya kandungan crysin dan 

vitamin yang dapat meningkatkan hormon 

testosteron, Folicle Stimulating Hormone 

(FSH) dan Luteinizing Hormone (LH) 

(Holman, 1995; Friedl et al., 2000; 

Weinbauer et al., 2001). Ketiga hormon 

tersebut diperlukan pada proses 

spermatogenesis baik secara kuantitatif 

maupun kualitatif sehingga peningkatan 

hormon-hormon tersebut dapat memacu 

spermatogenesis (Holdcraft and Robert, 

2004). Hal ini berkesinambungan dengan 

meningkatnya jumlah sel spermatogenik 

dikarenakan di dalam testis LH merangsang 

sel interstisial untuk mensekresi testosteron 

yang diperlukan untuk pematangan akhir 

spermatozoa. Pembentukan testosteron 

sebanding dengan LH yang tersedia. 

Gangguan pada proses sekresi dan 

pengangkutan LH dan FSH yang terhambat 

dapat menganggu spermatogenesis. Hasil 

analis statistik  perbedaan rerata jumlah sel 

Leydig dapat dilihat pada Tabel 2 dan 

Gambar 2. 

Tabel 2. Rerata dari data jumlah sel Leydig 

                pada gambaran histologi testis 

                mencit (Mus musculus) setiap 

                perlakuan. 

Perlakuan 
Jumlah sel Leydig 

(mean + SD) 

0 14.44ab + 7.93 

P1 17.60b + 4.63 

P2 7.92a + 0.92 

P3 11.16ab + 3.36 

P4 12.88ab + 4.26 

Keterangan: Superkrip (a, b, c dan d) yang 

berbeda pada kolom yang sama 

menunjukkan perbedaan yang nyata 

(p<0,05). 
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Gambar 2. Diagram jumlah sel Leydig mencit pada lima kelompok perlakuan yang berbeda. 

  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Gambar 3. Gambaran histopatologi perubahan jumlah sel spermatogenik dan sel Leydig testis 

mencit kelompok P0, P1, P2, P3, P4 perbesaran 400x dengan pewarnaan HE menggunakan 

mikroskop Nikon Eclipse Ci software DS-U3. 

Tanda panah hijau  menunjukkan sel spermatogenik pada tubulus seminiferus 

dan tanda panah kuning  menunjukkan sel Leydig pada intertitial tubulus semiferus.
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Gambar 4. Pada perbesaran 1000x terlihat (a) sel spermatogonium, (b) sel spermatosit, (c) sel 

spermatid, dan (d) sel Leydig. Pada kelompok P2 (e) sel spermatogenik terinfeksi T. gondii 

stadium takizoit dengan pewarnaan HE menggunakan mikroskop Nikon Eclipse Ci software 

DS-U3. 

 

Kesimpulan 

Berdasarkan hasil dari penelitian yang 

telah dilakukan maka dapat disimpulkan 

bahwa pemberian madu dengan dosis 

0.08ml/0.2ml/hari masih belum efektif 

untuk mempertahankan staging spremato-

genesis dan sel Leyding pada testis (Mus 

musculus) yang diinfeksi Toxoplasma 

gondii, sedangkan pemberian madu dengan 

dosis 0.12ml/0.2ml/hari dapat memperta-

hankan staging spermatogenesis dan sel 

Leydig pada testis (Mus musculus) yang 

diinfeksi Toxoplasma gondii. 
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