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Assalamualaikum wr. wb.

Pertama-tama, marilah kita panjatkan puji syukur ke hadirat Allah SWT, atas segala
nikmat dan karunia yang telah diberikan kepada kita sehingga dapat hadir dalam acara
yang terhormat ini. Selanjutnya, perkenankan saya untuk menyampaikan pidato dalam
rangka pengukuhan Guru Besar llmu Perikanan pada Fakultas Pertanian UGM di
hadapan para hadirin yang terhormat.

Pidato ini saya beri judul: Peranan dan Tantangan Biologi Molekuler dalamBidang
Perikanan

Indonesia mempunyai posisi geografis yang strategis, sebagai negara
kepulauan dengan jumlah pulau kurang dari 17.504 pulau dengan pulau sudah
dibakukan dan didaftarkan ke Perserikatan Bangsa-Bangsa sebanyak 16.671 pulau dan
berada di antara dua benua, yaitu Asia dan Australia. Wilayah perairan laut Indonesia
mencapai 6,4 juta km? yang terdiri atas luas laut teritorial seluas 0,29 juta km2, perairan
pedalaman dan perairan kepulauan seluas 3,11 juta km2, dan perairan Zona Ekonomi
Eksklusif seluas 3,00 juta km2. Selain itu Indonesia memiliki luas Zona Tambahan
perairan 0,27 km2, luas landas kontinen 2,8 juta km2, dan garis pantai sepanjang
108.000 km (KKP, 2020). Indonesia merupakan salah negara yang berada di kawasan
segitiga terumbu karang (coral triangle) mempunyai karakteristik penting antara
memiliki keanekaragaman spesies karang dan ikan karang terkaya di dunia.

Wilayah pesisir dan laut memiliki beragam ekosistem yang sangat subur dan
kaya sumber daya seperti sumber daya ikan, ekosistem wetlands, mangrove, terumbu
karang, dan padang lamun. Potensi sumber daya tersebut dapat digunakan sebagai
modal dasar untuk pembangunan perekonomian bangsa berbasis sumber daya alam,
khususnya perikanan dan kelautan. Menurut Dahuri (2020), Indonesia mempunyai
11 sektor ekonomi kelautan yaitu (1) perikanan tangkap, (2) perikanan budidaya, (3)



industri pengolahan hasil perikanan, (4) industri bioteknologi kelautan, (5)
pertambangan dan energi (ESDM), (6) pariwisata bahari, (7) hutan bakau, (8)
perhubungan laut, (9) sumber daya wilayah pulau-pulau kecil, (10) industri dan jasa
maritim, dan (11) SDA non-konvensional. Total potensi nilai ekonomi kesebelas sektor
kelautan Indonesia itu diperkirakan sebesar 1,33 triliun dolar AS/tahun.

Eksplorasi dan pemanfaatan sumber daya secara optimal dan lestari ini perlu
dasar dan dukungan keilmuan yang kuat. Salah satu jenis sumber daya kelautan adalah
sumber daya hayati akuatik yang terdiri atas: tumbuhan, hewan, dan mikrobia yang
dipelajari dalam ilmu biologi. Oleh karenanya, penguasaan dan pengembangan cabang-
cabang ilmu biologi dasar maupun terapan akan sangat berguna bagi pengelolaan dan
pemanfaatan sumber daya perairan Indonesia khususnya dan dunia secara
berkelanjutan.

Biologi molekuler adalah cabang biologi yang berupaya memahami dasar
molekuler dari aktivitas biologis di dalam dan di antara sel, termasuk sintesis,
modifikasi, mekanisme, dan interaksi biomolekuler. Biologi molekuler tidak hanya
mempelajari molekul biologis dan interaksinya. Berbagai metode digunakan untuk
mempelajari dasar molekuler dari aktivitas biologis, antara lain Polymerase Chain
Reaction (PCR), kloning DNA, ekspresi gen, pengurutan DNA (DNA sequencing),
sintesis DNA, blotting, dan probing makromolekul. Metode-metode ini juga dikaji dan
dipelajari sebagai bagian bioteknologi. Bidang ini telah berkontribusi dan diperkirakan
akan lebih besar ke depannya untuk pengembangan ilmu dan teknologi di bidang
perikanan.

Penulis berkesempatan mempelajari biologi molekuler ketika menempuh studi
Magister Bioteknologi di bawah Sekolah Pascasarjana UGM yang penyelenggaraannya
dilakukan oleh PAU Bioteknologi UGM (waktu itu) yang sekarang bernama Pusat
Studi Bioteknologi UGM. Pada studi ini penulis menyusun tesis lIsolasi dan
Karakterisasi Partial Biomolekul Beberapa Virus Penyakit Udang. Kemudian penulis
melanjutkan studi di Department Molecular Biology, Graduate School of Biological
Science, Nara Institute of Science and Technology, Jepang. Pada jenjang ini penulis
mempelajari dan menggunakan berbagai macam teknologi molekuler dan menyusun
disertasi dengan judul Analysis of HtrA genes in Animals: Identification of HtrA from
Fruit flies and Zebrafish, Immunological Properties of Mammalian HtrAl and HtrA3,
and Roles of PDZ domain on Protease Activity of HtrAl. Selanjutnya penulis
menggunakan berbagai metode biologi molekuler untuk diaplikasikan dalam bidang
perikanan. Kegiatan-kegiatan lokakarya di Centex, the University of Sydney juga
membantu dalam penguasaan metode biologi molekuler. Berbagai kerja sama dan
program luar negeri juga turut memantapkan penguasaan bioteknologi.

Oleh karena itu, dalam pidato ini izinkan saya untuk menyampaikan pidato
dengan judul: Peranan dan Tantangan Biologi Molekuler dalam Bidang Perikanan.



Peranan biologi molekuler di bidang perikanan meliputi pendalaman pada ilmu dasar
di perikanan, pemanfaatan biologi molekuler pada manajemen sumber daya ikan, dan
pemanfaatan biologi molekuler pada akuakultur. Adapun tantangan biologi molekuler
disampaikan terkait pengembangan teknik biologi molekuler ke depan,dan
tantangan kelembagaannya.

PERANAN BIOLOGI MOLEKULER DALAM BIDANG PERIKANAN
Pendalaman pada ilmu dasar di perikanan

Berrnagai ilmu dasar dipelajari di program studi yang terkait dengan perikanan,
seperti iktiologi, genetika, fisiologi. Biologi molekuler telah dimanfaatkan untuk
memperdalam kajian ilmu-ilmu dasar tersebut antara lain: identifikasi organisme
secara molekuler, analisis gen pada ikan, fisiologi molekuler.

Identifikasi ikan secara molekuler

Ikan red devil memiliki sifat agresif dan dapat memangsa spesies endemik di
suatu daerah dan membahayakan ekosistem di perairan umum. Red devil ini
mempunyai variasi yang sangat tinggi baik dalam satu spesies yang sama maupun
antarspesies, termasuk di dalamnya fenomena polikromatisme dan trofikpolimorfisme
(Kratochwil et al., 2015). Habibie (2018) melakukan pengamatan ikan red devil di
Waduk Sermo secara polikromatik dan dimorfisme seksual, serta mengkonfirmasi
spesies secara molekuler dengan target mitokondria DNA Control Region (mtDNA
CR). Hasil analisis molekuler teridentifikasi sebagai A. amarillo, meskipun secara
morfologi, agak berbeda dengan yang dideskripsikan sebelumnya.

Ikan layur merupakan salah satu ikan ekonomis tinggi dalam jenis yang cukup
beragam. lkan layur yang ditemukan di perairan Indonesia ada tujuh jenis, yaitu
Benthodesmus tenuis, B. tuckeri, Eupleurogrammus glossodon, E. muticus,
Lepturacanthus savala, Trichiurus auriga, dan T. lepturus (Nakamura dan Parin,
1993). Selanjutnya Burhanuddin et al. (2002) menetapkan dua spesies ikan layur, yaitu
T. brevis dan T. russelli sebagai “valid species” sebagai anggota genus Trichiurus.
Identifikasi spesies ikan pada genus Trichiurus secara morfologi sangat rancu karena
bentuk tubuh dan warna hampir sama pada setiap spesies, sehingga pendekatan
molekuler diperlukan untuk mendukung proses identifikasi secara morfologi. Firawati
et al. (2017) melakukan identifikasi spesies layur di Jawa Timur dengan gen target 16S
rRNA, dan berhasil teridentifikasi sebagai Trichiurus lepturus dan T. brevis.

Gurami (Osphronemus goramy) merupakan salah satu ikan ekonomis penting
yang telah banyak dibudidayakan di berbagai pulau di Indonesia karena mempunyai
banyak kelebihan (Hardaningsih et al., 2012). Berdasarkan karakter fenotipnya dapat



diketahui beberapa subspesies gurami, yaitu: bule, blue safir, paris, bastar, batu, jali
(Soewardi et al., 1995, Hardaningsih, 2001). Murwantoko dan Hardaningsih (2008)
telah mengkaji keragaman genetik beberapa subspesies gurami dengan pendekatan
biologi molekuler berupa sekuen 5S rDNA. Hasil analisis menunjukkan ada variasi
genetik dan menemukan perbedaan sebanyak 12 nukleotida dari ikan gurami yang
diamati. Gurami di wilayah Yogyakarta mempunyai keragaman genetik yang lebih
tinggi jika dibandingkan dengan gurami dari wilayah Banyumas dan terdapat 3 jenis
gurami di wilayah Yogyakarta yang tidak ditemukan di wilayah Banyumas.

Analisis gen ikan

Reproduksi ikan merupakan bahan kajian penting terkait dengan biologi
reproduksi pada pengelolaan sumber daya ikan maupun untuk pembenihan di
akuakultur. Berbagai faktor yang ada di lingkungan berpengaruh terhadap aktivitas
repoduksi ikan (Bromage et al., 2001). Gonadotropin-releasing hormone (GnRH)
merupakan hormon yang dihasilkan oleh bagian dari hypotalamus otak yang berperan
dalam signaling untuk mengatur reproduksi pada semua vertebrata. Prayoga et al.
(2011) telah mengarakterisasi dua genomik DNA GnRH dan cDNA dari ikan nilem
(Osteochilus hasselti C.V) yaitu GnRH-Il dan GnRH-III. Panjang DNA genom
GnRH-I1I adalah 632 bp dan cDNA GnRH-II adalah 253 bp, panjang DNA genom
GnRH-111 adalah 486 bp dan cDNA GnRH-I11 adalah 285 bp. cDNA prekursor GnRH-
Il yang dikodekan terdiri dari 84 asam amino dan cDNA prekursor GnRH-I11 yang
dikodekan terdiri dari 95 asam amino, termasuk peptida sinyal, dekapeptida GnRH-II
dan peptida terkait GnRH (GAP) yang dihubungkan tapak proteolitik Gly-Lys-Arg
(Prayogo et al., 2011). Perlakuan pemberian foto periode dan lama pemeliharaan
setelah memijah berpengaruh terhadap ekspresi GnRH pada ikan nilem (Prayogo et al.,
2012).

HtrA adalah keluarga protease serin yang sangat terkonservasi, yang berperan
dalam respon terhadap cekaman, khususnya suhu tinggi. Informasi keberadaan dan
fungsi HtrA ini pada ikan belum banyak dikaji. Murwantoko et al. (2005) mendapatkan
HtrA Zebrafish (zHtrA1) mengandung 1.330 nukleotida (nt) ORF yang jelas, dengan
kodon awal ATG pada nt 139-141 dan kodon stop TGA pada nt 1.467- 1.469; di luar
ORF adalah 5° UTR 138 nt. Ujung N-terminal protein yang identik mengandung
peptida sinyal (aa 1-22) diikuti dengan empat domain lainnya (i) domain pengikat
faktor pertumbuhan seperti insulin (IGF) (aa 27-91), (ii) domain penghambat protease
serin tipe Kazal (aa 109-151), (iii) domain protease tripsin (aa 167-360), dan (iv)
domain PDZ (aa 379-476). Whole mount in situ hybridization menunjukkan zHtrAl
diekspresikan di dasar tulang belakang di daerah ekor.

Kajian fisiologi molekuler



Stres adalah perubahan reaksi tubuh ketika menghadapi ancaman, tekanan,
atau situasi yang baru. Kondisi stres akan menurunkan status kesehatan ikan,
mengganggu pertumbuhan, dan kemampuan reproduksi. Heat Shock Protein (HSP)
merupakan salah satu gen yang bertanggungjawab terhadap stres pada invertebrata
dan akan terekspresi apabila diinduksi oleh stressor. Protein HSP ini berfungsi
sebagai pertahanan seluler, mencegah denaturasi protein, dan membantu
penghilangan protein terdenaturasi akibat tekanan biotik dan abiotik (Wang et al.,
2004). Pada organisme akuatik, ekspresi gen HSP meningkat sebagai respons
terhadap beberapa cekaman, seperti panas (Park et al., 2015), dan infeksi Vibrio
(Rungrassamee et al., 2010). Kajian biologi molekuler untuk ekspresi gen dapat
digunakan untuk memahami proses fisiologis pada komoditas perikanan penting.
Kajian HSP pada abalone (Haliotis squamata) menggunakan quantitative
(Real Time)-PCR, menunjukkan bahwa infeksi V. alginolyticus akan direspon oleh
H. squamata dengan peningkatan ekspresi HSP70 dan HSP90 yang cepat, kemudian
diikuti dengan penurunan aras ekspresi HSP70 dan HSP90. Kondisi tersebut
menyebabkan perubahan histologis pada jaringan dan menyebabkan kematian (Yasa
et al., 2020). Produksi HSP pada abalon juga dipengaruhi oleh suhu air. Produksi
protein heat shock 70 dan 90 juga meningkat secara signifikan pada H. squamata yang
diberi perlakuan gradien suhu (lebih dari 30°C) selama 6-12 jam (Yasa et al., 2019).
Ekspresi HSP pada udang vaname Litopenaeus vanname juga dipengaruhi oleh
lingkungan. Yasa et al. (2019b) mendapatkan ekspresi LvHSP60, LvHSP70, dan
LvHSP90 meningkat secara signifikan pada perlakuan 6 jam dan cenderung kembali
ke kondisi normal setelah perlakuan 48 jam.

Pemanfaatan biologi molekuler pada manajemen sumber daya ikan

Suatu pengelolaan perikanan membutuhkan informasi yang akurat, baik
informasi biologi, ekonomi, legal, teknologi, sosial, dan politik. Salah satu informasi
yang dibutuhkan adalah informasi biologi yang mencakup identifikasi spesies,
reproduksi, maupun kajian stok ikan. Pengkajian stok memberikan informasi penting
yang diperlukan untuk konservasi dan pengelolaan stok ikan. Penentuan struktur stok
ikan dapat didekati dengan menggunakan parasit sebagai indikator biologis. Parasit
dapat memberikan indikasi tentang biologi inang, dinamika populasi intraspesifik, dan
asal individu dan dapat digunakan diskriminasi stok. Variabilitas genetik dan struktur
spasial populasi parasit juga dapat mencerminkan struktur populasi inangnya.
Penentuan variabilitas genetik parasit perlu pendekatan biologi molekuler. Analisis
komunitas dan genetika populasi nematoda anisakid dapat dilakukan dengan penanda
sitokrom mitokondria (Klapper et al., 2016).

Keberadaan nematoda anisakids pada ikan di Indonesia telah diidentifikasi
dengan metode PCR RFLP, sekuensing ITS rRNA, dan cytochrom oksidase-1. Dari



ikan layur di Perairan Pangandaran telah teridentifikasi Anisakis typica (Ayun et al.,
2021), dari ikan kembung di Perairan Selatan Jawa teridentifikasi Anisakis typica
(Setyobudi et al., 2019), dari ikan layur di Perairan Demak telah teridentifikasi
Hysterothylacium amoyense (Utami et al., 2022), sedangkan dari ikan gulamah dari
Perairan Yogyakarta teridentifikasi Anisakis typica var. Indonesiensis (Ayun et al
2022).

Pemanfaatan biologi molekuler pada akuakultur

Akuakultur merupakan kontributor utama pangan dunia dengan pertumbuhan
produksi paling cepat dibandingkan sektor pangan lainnya. Sejak tahun 2010, produksi
ikan Indonesia yang berasal dari perikanan budidaya telah melebihi produksi yang
berasal dari perikanan tangkap. Publikasi FAO the State of Fisheries and Aquaculture
(2022) menyebutkan bahwa Indonesia adalah produsen akuakultur (ikan, krustacea,
moluska) terbesar ketiga di dunia dengan produksi 6,22 juta ton, di bawah Tiongkok
dan India dengan produksi masing-masing sebesar 49,62 dan 8,64 juta ton. Meskipun
pertumbuhan dan produksi akuakultur Indonesia terbilang tinggi, namun penelitian
yang berfokus pada ekologi mikroba dalam sistem akuakultur masih sedikit.
Kemajuan besar dalam ekologi mikroba pada bidang oseanografi dan limnologi
memungkinkan prediksi yang lebih akurat tentang peran bakteri dan mikroorganisme
lainnya dalam rantai makanan dan siklus biogeokimia. Perkembangan ini memiliki
implikasi penting dalam meningkatkan manajemen akuakultur untuk mengoptimalkan
produktivitas dan penghasilan pembudidaya (Moriarty, 1997).

Akuakultur intensif menghadapi beberapa masalah seperti wabah penyakit dan
konsekuensi infeksi patogen ke inang baru atau lokasi baru dari aktivitas pengangkutan
ikan hidup (Guo dan Woo, 2009). Kemunculan penyakit baru menjadi tantangan
kekinian yang besar mengingat adanya perubahan iklim global, adanya perubahan sifat
dan adaptasi dari patogen, usaha akuakultur yang mengarah pada budidaya super
intensif dengan pemberian input yang sangat tinggi, dan juga kemudahan transportasi
ikan dan sarana akuakultur lainnya baik skala domestik maupun internasional (Marcos-
Lopes et al., 2010). Penyakit ini berkembang lebih cepat di daerah tropis dan
mengakibatkan angka kematian kumulatif yang lebihtinggi (Leung dan Bates, 2013).
Patogen utama yang mempengaruhi akuakultur meliputi: bakteri, jamur, virus, dan
parasit (Bondad-Reantaso et al., 2005).

Disiplin biologi molekuler telah dimanfaatkan untuk pengembangan
akuakultur. Pada bagian di bawah saya akan menyajikan aplikasi biologi molekuler
untuk kajian mikrobioma lingkungan akuakultur, kajian molekuler penyakit parasit,
kajian penyakit virus, pengembangan deteksi penyakit, dan pengembangan vaksin
virus.



Mikrobioma lingkungan akuakultur

Lingkungan sangat berperan terhadap keberhasilan akuakultur. Salah satu
komponen dalam lingkungan perairan adalah mikroorganisme. Mikroorganisme
terdapat secara alami maupun dengan rekayasa penambahan serta memiliki peran
penting dalam akuakultur. Mikroorganisme mampu mendaur ulang nutrien dan
mendegradasi bahan organik, terdapat juga yang dapat menginfeksi, meskipun ada juga
beberapa mikroorganisme yang melindungi ikan dari penyakit. Oleh karena itu,
pemantauan dan manipulasi komunitas mikroba di lingkungan akuakultur memiliki
potensi besar dalam hal peningkatan kualitas air dan pengendalian perkembangan
infeksi mikroba (Bentzon-Tilia et al., 2016).

Next Generation Sequencing (NGS) atau high-throughput DNA sequencing
adalah salah satu teknologi yang dapat digunakan dalam studi metagenomik. NGS
memungkinkan untuk melakukan sekuensing paralel dalam jumlah besar dengan
ribuan hingga jutaan sekuen. Amplikon hasil sekuensing dapat digunakan untuk
menggambarkan profil komunitas berdasarkan gen marker pada suatu ekosistem (De
Mandal et al., 2015). Gen 16S ribosomal RNA (rRNA) telah banyak digunakan dalam
penelitian keragaman bakteri sebagai penanda filogenetik taksa mikroba karena terdiri
dari daerah terkonservasi dan hipervariabel yang cocok untuk amplifikasi PCR dan
sekuensing. Gen 16S rRNA bakteri memiliki sembilan "daerah hipervariabel" (V1-V9)
yang menunjukkan keragaman sekuen yang cukup besar di antara bakteri yang berbeda
(Yang et al., 2016).

Herlambang dkk. (2021) telah menggunakan Next Generation Sequencing
(NGS) atau high-throughput DNA sequencing dalam studi metagenomik dengan target
hipervariabel V3-V4 untuk menganalisis mikrobioma yang ada pada air dan sedimen
pada sawah budidaya padi dan sawah budidaya minapadi. Dengan pendekatan yang
sama, Wijayanti et al. (2021) telah mengkaji mikrobioma pada kolam budidaya lele
yang menunjukkan warna air yang berbeda. Penelitian tentang keragaman bakteri pada
sistem akuakultur diharapkan dapat dikembangkan untuk mengoptimalkan produksi
akuakultur melalui manajemen kualitas air dan pengendalian penyakit.

Kajian molekuler penyakit parasit

Kondisi akuakultur intensif, termasuk padat tebar yang tinggi dan stres,
memfasilitasi transmisi parasit dan meningkatkan intensitas parasit pada ikan budidaya
(Roumbedakis et al., 2013). Pengendalian penyakit dalam budidaya juga perlu
memperhatikan penyakit yang ada pada ikan budidaya dan ikan liar di perairan terbuka.
Ikan liar dapat berfungsi sebagai reservoir untuk parasit yang menginfeksi spesies
komersial (Burger et al., 2008). Dalam kasus keramba jaring, fasilitas



budidaya menjadi substrat yang ideal untuk telur parasit melekat dan kepadatan ikan
yang tinggi memfasilitasi penyebaran parasit di antara inang (Yang et al., 2007).

Ikan kerapu merupakan ikan yang bernilai komersial tinggi dan telah
dibudidayakan di daerah tropis dan subtropis di seluruh dunia, tetapi terutama
dihasilkan dari Asia (Rimmer dan Glamuzina, 2017). Wijayanti et al. (2021)
mendapatkan gejala baru berupa nodul merah di rongga mulut, bibir, maupun lengkung
insang ikan kerapu macan dan cantang di Perairan Batam. Pengamatan morfologi dan
analisis molekuler dengan PCR dan sekuensing cytochrome oxidase subunit-1 (Cox1)
menunjukkan parasit dari famili Pennellidae. Studi ini untuk pertama kalinya
dilakukan di Indonesia untuk mempelajari parasit pembentuk nodul yang menyerang
rongga mulut kerapu dan kajian biologi molekulernya. lkan kerapu di karamba jaring
apung juga menghadapi penyakit parasit yang lain. Murwantoko et al. (2018) telah
meneliti prevalensi dan intensitas lintah pada karamba jaring apungkerapu hibrida di
Perairan Pegametan Buleleng. Identifikasi berdasarkan pendekatan morfologi dan
molekuler sekuens cytochrome oxidase subunit-1 (Cox1) menunjukkan bahwa lintah
tersebut adalah Zeylanicobdella arugamensis.

Penyakit parasit pada ikan telah ditemukan pada ikan liar atau ikan budidaya.
Murwantoko et al. (2022) mengkaji penyakit parasit dari ikan gabus liar yang berasal
dari Kandangan Lama, Kalimantan Selatan. Dari kajian ini ditemukan cacing nematoda
pada daging. Cacing yang ditemukan sebagian besar berwarna putih berukuran sekitar
10 mm. Analisis molekuler dengan pengurutan 18S rRNA sepanjang 1.161 nukleotida
menunjukkan homologi tertinggi sebesar 99,83% dengan Tanqua tiara. Penelitian
melaporkan parasit nematoda baru, T. tiara, yang menyerang ikan gabus.

Kajian penyakit virus

Udang galah merupakan komoditas penting di Indonesia dan Asia. Pada bulan
Desember 2011 di panti pembenihan udang galah di Yogyakarta, ditemukan post larva
(PL) udang galah dengan munculnya otot berwarna putih, mulai di beberapa area ekor,
meluas ke otot ekor (perut) dan meluas ke seluruh otot udang dan kematian massal
mencapai 100% dalam waktu beberapa hari. Uji Postulat River menunjukkan adanya
virus yang menyebabkan kematian udang. Analisis biologi molekuler seperti Reverse
Transciption-PCR, analisis sekuens RNA, dan analisis ultrastruktur menggunakan
TEM, membuktikan penyakit ekor putih (white tail disease WTD) ini disebabkan oleh
Macrobrachium rosenbergii nodavirus (MrNV). Penelitian ini merupakan laporan
pertama kejadian penyakit ekor putih di Indonesia (Murwantoko et al., 2016). Upaya
pengendalian penyakit dengan desinfeksi PL, air, indukan, kolam dan peralatan di
pembenihan udang, serta pengapuran dan pengeringan di kolam induk telah berhasil
memberantas WTD dari panti pembenihan.



Koi herpes virus (KHV) merupakan penyakit penting yang dapat
mengakibatkan kematian massal (80-100%) pada budidaya ikan mas (Cyprinus carpio
carpio) dan ikan koi (Cyprinus carpio koi) baik secara intensif dan nonintensif dan
menyebar di selurun dunia (Way & Dixon, 2007). Murwantoko (2009) telah
mengkonfirmasi keberadaan KHV pada ikan karper di Indonesia dengan melakukan
PCR dan kloning gen ORF2 KHV. Hasil analisis sekuen DNA ORF2 KHV
mendapatkan ORF2 KHV isolat Indonesia mempunyai homologi 100% dengan KHV
strain Jepang (Strain J) atau strain Ibaraki (KHV0301) dan mempunyai homologi 98%
dengan Strain | (Israel) dan Strain U (USA) dengan perbedaan 12 nukleotida. Hasil
tersebut menunjukkan bahwa KHV di Indonesia paling mungkin berasal dari Jepang.

Viral nervous necrosis (VNN) merupakan penyakit penting dan sangat
merugikan pada budidaya kerapu yang menyebabkan kematian massal pada stadia
larva, yuwana, maupun stadia dewasa (Roza et al., 2004). VNN disebabkan oleh
Betanodavirus, yang berdasarkan sekuen RNA2, dapat diklasifikasikan ke dalam 4
genotipe, vyaitu: stripped jack nervous necrosis virus (SINNV), tiger puffer nervous
necrosis virus (TPNNV), berfin flounder nervous necrosis virus (BFNNV), dan red
spotted grouper nervous necrosis virus (RGNNV) (Nishizawa et al., 1997).

Murwantoko et al. (2008) telah mengonfirmasi keberadaan VNN pada ikan
kerapu macan dari Situbondo dengan Reverse Transciption-PCR terhadap RNA2
penyandi major coat protein (MCP). Dalam studi ini telah dilakukan kloning gen MCP
VNN yang terdiri atas 1.017 nukleotida dan menyandi 339 asam amino. Hasil analisis
sekuen nukleotida MCP VNN mendapatkan VNN isolat Indonesia termasuk dalam
genotipe red spotted grouper nervous necrosis virus (RGNNV) dan mempunyai
homologi tertinggi dengan Dragon grouper nervous necrosis virus yang diisolasi dari
Tiongkok. Kajian terhadap RNA2 dari enam isolate VNN berbagai daerah di Indonesia
semuanya termasuk dalam kelompok red spotted grouper nervous necrosis virus
(RGNNYV). Betanodavirus Indonesia ini mempunyai keragaman yang rendah dengan
tingkat homologi yang tinggi sebesar 99%, dibandingkan dengan betanodavirus di
Jepang dengan tingkat homologi 75% sampai 97% (Syakuri, 2007).

Megalocytivirus adalah genus terbaru dalam famili Iridoviridae yang
merupakan agen penyebab penyakit yang serius pada ikan air tawar dan laut, dengan
lebih dari 40 spesies ikan rentan terhadap penyakit ini dan tersebar secara global. Gejala
Klinis ikan yang terinfeksi megalocytivirus adalah pembengkakan limpa dan ginjal dan
ditemukan inclusion body forming bearing cell (IBC) pada limpa, ginjal, jaringan
hematopoietik, dan saluran pencernaan (Sudthongkong et al. 2002). Kematian yang
disebabkan oleh infeksi megalocytivirus bervariasi antara 30% pada juvenil hingga
100% pada stadium larva. Analisis filogenetik menggunakan protein mantel utama
(MCP) dan gen ATPase menunjukkan bahwa genus Megalocytivirus



dapat dibagi menjadi tiga kelompok yang diwakili oleh Red seabream iridovirus
(RSIV), infectious spleen and kidney necrosis virus (ISKNV), dan Turbot reddish body
iridovirus (TRBIV) (Kurita dan Nakajima 2012).

Murwantoko et al. (2009) menganalisis biologi molekuler megalocytivirus
melalui kloning dan sekuensing gen megalocytivirus MCP dari ikan kerapu di Bali dan
Jepara. Studi ini menunjukkan megalocytivirus dari Jepara (1JP01) dan Bali(IGD01)
sebagai infectious spleen and kidney necrosis virus ISNKV dan di antara kedua isolat
tersebut memiliki kesamaan 99,8% pada tingkat nukleotida dan 99,4% pada tingkat
asam amino (Murwantoko et al., 2009). Studi lebih lanjut oleh Murwantoko et al.
(2018) dilakukan terhadap 10 isolat sampel dari Batam, Lampung, Karimunjawa dan
Situbondo. Analisis molekuler terhadap gen MCP, ATPase, DNA polymerase, RNA
polymerase, CY15, dan IRB menunjukkan adanya genotipe RSIV, disamping
ISKNV. Genotipe ISKNV terkonfirmasi pada sampel ikan asal Lampung, Jepara, Bali;
sedang genotipe RSIV ditemukan pada ikan asal Batam, dan Situbondo. Menariknya,
dua genotipe ISKNV dan RSIV ditemukan dari Karimunjawa.

Lymphocystis virus disease (LCDV) adalah agen penyebab penyakit
lymphocystis, menginfeksi lebih dari 140 spesies ikan laut dan air tawar di seluruh
dunia baik ikan liar maupun budidaya. Tanda-tanda patognomonik dari ikan yang
terinfeksi limfocystis adalah pertumbuhan massa seperti tumor atau kutil pada sirip,
kulit, atau insang. Ikan yang terinfeksi memiliki nilai pasar murah karena anemia terkait
penyakit, munculnya lesi eksternal; penurunan tingkat pertumbuhan, kerentanan tinggi
terhadap infeksi bakteri sekunder, dan tingkat kanibalisme yang tinggi (Hick et al.,
2016). ICTV menyampaikan ada tiga spesies LCDV yaitu Lymphocystis disease virus
1 (LCDV-1), Lymphocystis disease virus 2 (LCDV-C), dan Lymphocystis disease virus
3 (LCDV-Sa) dengan genom masing-masing 102 kbp, 186 kbp, dan 208 kbp (Chinchar
etal., 2017). Lymphocystis disease viruswhitemouth croaker (Micropogonias furnieri)
(LCDV-WM) merupakan iridovirus vertebrata terbesar dengan genom 211 kpb dan
telah ditetapkan sebagai spesies baru, Lymphocystis disease virus 4 (Walker et al.,
2021). Berdasarkan urutan gen MCP dan patogenisitas, lymphocysti viruse dapat
dibagi menjadi sembilan genotipe (Palmer et al., 2012).

Pada bulan Maret 2021, beberapa ikan badut Amphiprion ocellaris
menunjukkan gejala lesu, anoreksia, dan nodul mirip tumor di permukaan tubuh.
Murwantoko et al. (2022) mengonfirmasi keberadaan LCDV dengan melakukan
analisis molekuler menggunakan PCR terhadap gen major cpasid protein MCP, DNA
Polimerase dan myristylated membrane protein (MMP). Hasil penelitian menunjukkan
bahwa ikan badut terinfeksi olen LCDV dan virus ini memiliki ihomologi tertinggi
dengan LCDV-Sa dan termasuk spesies virus penyakit Lymphocystis 3. Analisis
filogenik berdasar urutan asam amino MCP menunjukkan



virus dari Batam ini terletak pada cabang yang terpisah dari yang lain, sehingga
memberikan genotipe baru (genotipe ke-10).

Pengembangan deteksi penyakit

Pencegahan wabah penyakit dapat dilakukan dengan pendeteksian terhadap
keberadaan virus pada ikan. Adanya pendeteksian virus baik pada induk ikan, maupun
sampel ikan kerapu lainnya memungkinkan untuk melakukan Kkarantina atau
pencegahan dini sehingga virus tidak menyebar ke ikan lainnya yang masih sehat.
Berbagai metode deteksi virus telah banyak dikembangkan saat ini, antara lain
pengamatan mikroskopik, deteksi virion dengan mikroskop elektron, deteksi antigen
virus secara serologi (imunodiagnosis), deteksi nukleotida dengan teknik molekuler,
deteksi antibodi spesifik, dan menginokulasi virus pada kultur jaringan (Munday et al.,
2002).

Polymerase chain reaction (PCR) merupakan teknik amplifikasi atau
perbanyakan rantai DNA dengan pengulangan siklus reaksi yang terdiri atas tahapan
denaturasi atau pemisahan rantai ganda DNA, annealing atau penempelan primer pada
sekuen DNA yang sesuai, dan polimerisasi atau pemanjangan rantai DNA dari primer
untuk membentuk komplemen DNA-nya. Pengaturan siklus tersebut dilakukan
dengan mengatur suhu reaksi dalam suatu thermalcycler. Metode PCR ini telah
digunakan untuk berbagai kepentingan diantaranya untuk deteksi penyakit ikan baik
yang tergolong dalam parasit, bakteri, maupun virus. Laboratorium Kesehatan Ikan dan
Lingkungan, Departemen Perikanan, Fakultas Pertanian UGM telah mengembangkan
berbagai primer yang dapat dimanfaatkan untuk keperluan deteksi penyakit ikan.

Pengkajian di laboratorium mengonfirmasi keberadaan virus serta
mengarakterisasi virus sebagaimana yang sudah disampaikan sebelumnya. Seperti
Macrobrachium rosenbergii nodavirus (MrNV) (Murwantoko et al., 2016), koi
herpesvirus (Murwantoko, 2009), viral nervous necrosis (VNN) (Murwantoko et al.
2008), dan megalocytivirus (Murwantoko et al. 2009). Primer-primer yang digunakan
dan didesain dalam penelitian tersebut dapat digunakan sebagai primer untuk deteksi
virus-virus terkait.

Murwantoko et al. (2018) telah berhasil mendeteksi megalocytivirus dari
genotipe ISKNV dan genotipe RSIV. Abidin (2018) telah mengembangkan deteksi
molekuler Megalocytivirus yang mampu membedakan genotipe ISKNV dan RSIV
dengan metode Polymerase Chain Reaction-Restriction Fragment Length
Polymorphism (PCR-RFLP). Primer didesain pada daerah lestari megalocytiviruspada
ORF 120 dan ORF 121 ISKNV, sedang enzim endonuclease yang digunakan adalah
EcoRV. Laboratorium juga mengembangkan multiplex PCR yang mampu
membedakan genotipe ISKNV dan RSIV. Analisis PCR-RFLP dan multiplex PCR



ini juga telah mengkonfirmasi Megalocityvirus genotipe ISKNV yang menyerang ikan
air tawar yaitu nila merah, nila hitam, dan gurami dari Purwokerto.

Metode amplifikasi DNA loop-mediated isothermal amplification of DNA
(LAMP) mampu mengamplifikasi fragmen DNA pada kondisi isotermal menggunakan
enzim Bst DNA polimerase dengan 4 buah primer yang mengenal 6 daerah spesifik.
Teknik LAMP ini mempunyai keunggulan tidak memerlukan thermalcycler tapi cukup
dengan waterbath, mempunyai spesifitas dan kepekaanlebih tinggi dibandingkan
dengan metode PCR, dan reaksi positifnya bisa dilihat secara langsung dari tube, tidak
memerlukan elektroforesis pada agarose (Notomi et al., 2000).

Laboratorium Kesehatan Ikan dan Lingkungan telah mengembangkanLAMP
untuk koi herpesvirus (KHV), betanodavirus penyebab VNN dan megalocityvirus.
Murwantoko et al. (2010) mengembangkan metode LAMP untuk mendeteksi koi
herpesvirus. Metode LAMP ini mampu mendeteksi keberadaan DNA KHV dengan
hasil teknik LAMP ini 100 kali lebih sensitif dibanding PCR konvensional. Sumino
(2014) telah mengembangkan metode LAMP untuk mendeteksi megalocytivirus pada
ikan kerapu dan metode LAMP ini memiliki sensitivitas sepuluh kali lebih tinggi
dibandingkan dengan metode PCR

Pengembangan vaksin virus

Peningkatan pertahanan baik spesifik maupun non spesifik merupakan usaha
yang sangat penting dalam pengendalian penyakit. Imunisasi/vaksinasi terhadap ikan
merupakan cara peningkatan pertahanan spesifik untuk menanggulangi penyakit ikan.
Berbagai jenis vaksin yang diberikan dapat berupa killed vaccine, live atennuated
vaccine (dilemahkan), maupun rekombinan vaksin. Vaksin rekombinan lebih aman
karena tidak memiliki risiko patogen, penyimpanan, dan pembuatannya juga mudah.
Pemilihan jenis protein menjadi penting untuk mendapatkan protein yang imunogenik,
yang dapat diprediksi dengan keberadaan epitop pada protein tersebut.

Murwantoko et al. (2016) telah berhasil mengkloning dan mengekspresikan
protein rekombinan ORF25 dari KHV yang menginfeksi ikan karper dari Magelang di
bawah vektor ekpresi plasmid pET-32. Hasil purifikasi menggunakan Ni-NTA
menunjukkan protein ini berukuran 45 kDa. Hasil analisis menunjukkan ORF25 KHV
ini mempunyai beberapa epitop sel B dan sel T. Selanjutnya Ismail (2014)
menggunakan protein tersebut digunakan untuk vaksinasi ikan karper. Hasilpenelitian
menunjukkan setelah diuji tantang dengan KHYV, ikan yang diberi vaksin protein
rekombinan mempunyai sintasan yang lebih tinggi dan waktu kematian yang lebih lama
dibandingkan dengan kontrol yang tidak divaksin. Metode vaksinasi paling efektif
adalah metode injeksi intramuskular dengan nilai sintasan mencapai 63,33% tingkat
perlindungan relatif 63,3%, dan rerata waktu kematian ikan 386 jam.



Putro (2016) menganalisis ORF138 KHV mendapatkan prediksi epitop sel B
sebanyak 10 epitop dan prediksi epitop sel T sebanyak 12 epitop. Protein ORF138 KHV
berhasil diekspresikan dan hasil dari purifikasi menggunakan Ni-NTA menunjukkan
bahwa protein ORF138 berukuran sekitar 33 kDa. Sugiri (2017) melakukan penelitian
empat dosis vaksin ORF138 KHV (10 pg/ikan, 15 pg/ikan, 20 pg/ikan, dan 25 pg/ikan)
secara injeksi intramuscular. Hasil penelitian menunjukkan bahwa pemberian vaksin
protein rekombinan dapat meningkatkan sintasan karper.

Murwantoko et al. (2012) telah berhasil mengklon gen ORF124 KHV ke dalam
pBSKS dan disekuensing. Hasil analisis menunjukkan bahwa ORF 124 KHV
mempunyai 100% kesamaan dengan Cyprinid herpesvirus 3 DNA strain TUMST1
(AP008984.1), 99% kesamaan dengan koi herpesvirus strain KHV-U (DQ657948.1),
dan koi herpesvirus strain KHV-I1 (DQ177346.1). Selanjutnya protein ORF 124 ini
berhasil diekspresikan pada E. coli di bawah plasmid pET32a meskipun dalam aras
ekspresi yang tidak terlalu tinggi.

Penelitian di Laboratorium Kesehatan Ikan dan Lingkungan telah berhasil
memproduksi protein rekombinan coat protein betanodavirus penyebab VNN. Protein
rekombinan ini bersifat imunogenik, dan ketika diaplikasikan pada kerapu tikus bersifat
protektif dan ketika diberikan secara intra muskular memberikan tingkat perlindungan
relatif (RPS) sebesar 69,7%. Vaksinasi dapat diaplikasikan melalui bioenkapsulasi.
Bioenkapsulasi vaksin betanodavirus dengan Artemia sp. pada larva kerapu tikus
(Cromileptes altivelis) menunjukkan bahwa ikan yang diberi vaksin bioenkapsulasi
mempunyai sintasan yang lebih tinggi dibandingkan dengan kontrol. Sintasan tertinggi
diperoleh pada pemberian vaksin bioenkapsulasi dengan dosis 125 pg/ml dengan
perendaman selama 90 menit (Bimantara, 2011).

Kombinasi vaksinasi protein rekombinan VNN pada benih kerapu tikus dengan
penambahan imunostimulan KAI(SO4)2, kitosan, glukan maupun kitin, memberikan
tingkat kelulushidupan yang lebih baik dibandingkan dengan tanpa vaksinasi.
Kombinasi vaksin protein rekombinan coat protein betanodavirus dengan KAI(SO4)2
memberikan tingkat kelulushidupan benih (76,35%) dan tingkat perlindungan relatif
tertinggi (60,58%).

Produksi protein juga dilakukan terhadap megalocytivirus. Winiasri (2016)
berhasil mengkloning gen ORF 007L dengan ukuran £1.400 bp dari ikan kerapu cantik
yang terinfeksi dan menunjukkan homologi 98% dengan spesies Infectious Spleen and
Kidney Necrosis Virus. Protein ORF 007L ISKNV berhasil diekspresikan dengan
vektor pET-32a berukuran 71 kDa, diprediksi bersifat imunogenik dan berhasil
dipurifikasi dengan Ni-NTA agarose.

TANTANGAN KE DEPAN



Pada kajian genomik, berbagai penanda genetik molekuler telah dikembangkan
dan dapat digunakan untuk mempelajari genom, melakukan pemetaan hubungan gen/
gene-linkage, menentukan letak gen pada kromosom, mengetahui ekspresi gen,
melakukan analisis genetik populasi, dan menerapkan seleksi berbantuan penanda
(marker-assisted selection). Pemetaan keterkaitan linkage mapping telah dilakukan
pada spesies model, seperti zebrafish dan buntal, dan juga untuk spesies komersial
seperti lele, tilapia, salmon, udang, dan tiram. Penanda QTL untuk pertumbuhan,
efisiensi konversi pakan, toleransi penyakit bakteri, waktu pemijahan, tingkat
perkembangan embrio, dan toleransi dingin telah diidentifikasi dari berbagai spesies
(Dunham, 2011).

Setelah genomik, analisis transkriptomik, mengkaji studi ekspresi gen
memainkan peran penting dalam mengidentifikasi gen-gen objek kajian, misalnya
terkait pertumbuhan, kekebalan, dan respons terhadap penyakit infektif. Pendekatan
proteomik dan metabolomik akan memberikan informasi pemahaman jalur proses
fisiologis, misalnya biosintetik terkait imun selama infeksi patogen. Analisis integratif
alat multiomik diperlukan untuk lebih memahami sistem biologi hewan air dan
mengembangkan teknologi akuakultur, misalnya strategi pengobatan dan pencegahan
yang lebih baik untuk mengatasi penyakit akuakultur akibat infeksi mikroba.

Transfer gen adalah teknik pertama yang digunakan untuk menghasilkan ikan
hasil rekayasa genetika. Pada tahun 1984, gen hormon pertumbuhan manusia pertama
kali disuntikkan secara mikro ke dalam telur ikan mas. Teknologi elektroporasi, sperm-
mediated gene transfer, virus-mediated transfer dan transposon-mediated transfer
telah dikembangkan untuk menghasilkan transfer DNA eksogen yang efisien ke
dalam ikan. Selanjutnya, teknik penyuntingan gen, seperti zinc-finger nucleases
(ZFNs), transcription activator-like effector nucleases (TALENS), clustered regularly
interspaced short palindromic repeats/associated nuclease Cas9 (CRISPR/Cas9) dan
single-base editing (BEs) (Wang et al., 2021), ribonucleoprotein (RNP) complexes
(Gartacap et al., 2020) telah digunakan untuk mengembangkan galur ikan yang
dimodifikasi secara genetik. Ikan hasil rekayasa genetika pada awalnya dibuat untuk
pemuliaan hewan yang lebih baik. Lebih dari 35 spesies telah direkayasa secara genetik
di laboratorium penelitian di seluruh dunia (Wakchaure, 2015).

Pada bidang genetik, kajian biologi molekuler kebanyakan masih terbatas pada
identifikasi dan keragaman genetik. Perlu penguatan kajian yang mengarah pada
identifikasi penanda yang terkait atau spesifik dengan karakter-karakter tertentu. Dari
dasar ini dapat dikembangkan pemulian dengan target karakter spesifik dapat didesain
lebih akurat dan efisien. Teknik transfer gen perlu dikembangkan untuk mendapatkan
ikan-ikan yang mempunyai karakter-karakter unggul. Peluang diterimanya produk
rekayasa genetik lebih terbuka. Pada tahun 2015, the United



States Food and Drug Administration telah memberikan persetujuan untuk pertama
kalinya AquAdvantage Salmon untuk konsumsi manusia.

Metode biologi molekuler telah dikembangkan di laboratorium untuk
mendeteksi berbagai penyakit ikan dengan hasil sensitivitas yang tinggi dan spesifisitas
yang baik. Sehingga hasil kajian di laboratorium ini perlu diaplikasikandi lapangan.
Metode biologi molekuler ini masih menjadi metode andalan untukdeteksi penyakit
pada ikan. Pada bidang yang lain telah dikembangkan Intelligent Diagnosis terutama
menggunakan image-processing technology untuk mendeteksi penyakit. Meskipun
demikian, keragaman dan heterogenitas penyakit ikan serta kompleksitas lingkungan
air telah meningkatkan kesulitan tidak hanya diagnosis, tetapi juga akuisisi citra metode
diagnostik (Li et al., 2022).

Di atas sudah diuraikan pengembangan vaksin terutama dalam bentuk protein
rekombinan dari berbagai virus, dan hasil pengujian pada berbagai jenis ikan
menunjukkan bahwa protein rekombinan tersebut efektif dan mampu meningkatkan
ketahanan ikan terhadap penyakit virus. Untuk masa mendatang perlu dikembangkan
kajian aplikasi vaksin ini di lapangan dengan metode lapangan yang sesuai dan secara
ekonomis menguntungkan. Untuk meningkatkan jaminan perlindungan dapat
dikembangkan juga bentuk vaksin-vaksin virus yang lain misalnya vaksin DNA, live
atennuated vaccine, dan lain-lain. Dalam konteks manajemen kesehatan ikan, perlu
dikembangakan pendekatan yang komprehensif, dan vaksinasi hanyalah salah satu
komponennya. Kegiatan lain yang perlu dilakukan antara lain stok ikan yang tahan
terhadap penyakit (misalnya melalui pemuliaan ataupun transgenik), peningkatan
pertahanan  nonspesifik dengan imunostimulan, pemberian  probiotikuntuk
meningkatkan ketahanan inang, perlakuan agen bioremediasi untuk perbaikan
lingkungan dan rekayasa akuakultur untuk mendapatkan lingkungan yang stabil.

Dalam kasus protein rekombinan, ada sebagian orang berpendapat bahwa bahan
tersebut adalah produk rekayasa gentika yang perlu dilakukan pengawasan secara ketat.
Kebijakan yang memberikan kemudahan dan fasilitasi hasil-hasil karya anak bangsa
sangat diperlukan untuk menggairahkan dalam karya dan memenuhi kebutuhan
nasional. Tuntutan-tuntutan kegiatan pengembangan ke depan memerlukan sumber
daya yang sangat besar. Hal tersebut tidak mungkin dilakukan oleh sebuah institusi.
Oleh karena itu sinergi dan kolaborasi antar institusi penelitian maupun stakeholder
lainnya perlu dibangun.
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