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Judul / Title : Nano Propolis Jawa Timur  
  
 
Abstrak  

 
Invensi ini mengenai pembuatan larutan nano propolis Jawa Timur dan manfaatnya pada 

percepatan penyembuhan gagal ginjal akut pada hewan model gagal ginjal akut. Propolis mentah 
dari peternakan lebah apis mallifera Lumbang Probolinggo di maserasi dan ekstraksi dengan ethanol 
70% dilanjutkan dengan pembuatan larutan nano propolis di PT. NHI. Nano Propolis Jawa Timur 
terbukti meningkatkan percepatan perbaikan jaringan gagal ginjal akut + 30% dibandingkan dengan 
tanpa propolis (control). 
 
Deskripsi 
 

Propolis adalah resin yang di kumpulkan oleh lebah madu dari berbagai macam tanaman. 
Ekstrak propolis  telah dipakai secara tradisional karena memiliki banyak macam aktifitas biologis 
antara lain sebagai anti inflamasi, anti bakteri selama beberapa abad, dan diantara kandungannya 
adalah flavonoid yang bermanfaat mengatur respon imun, menurunkan pelepasan radikal bebas, 
menghambat pertumbuhan bakteri dan fungi. Ekstrak propolis juga bersifat sebagai 
imunomodulator (G A Burdock, 1998;Wagh, 2013). Ekstrak propolis  bersifat lipofilik dan non polar 
dan memiliki permeabilitas yang tinggi, mudah di kenali reseptor di membran sel, sehingga propolis 
mudah masuk de dalam membran sel (Simsek et al., 2021). Bhadauri et al melaporkan ekstrak 
propolis dengan dosis 50-400 mm/kgbb peroral efektif sebagai  hepatoprotektor (Bhadauria, Nirala and Shukla, 

2008), Propolis dosis 30mg/kgbb peroral terbukti secara nyata menurunkan degenerasi perlemakan 
hepar (Song Chow Lin, et al, 1997). Bazo dan koleganya melaporkan dosis intermediet ekstrak 
ethanol propolis 30 mg/kgbb efektif untuk mengurangi masa tumor kolon pada kolon distal dan 
tidak berpengaruh pada kerusakan DNA dan darah perifer (Bazo et al., 2002). Orsati dan koleganya 
melaporkan pemberian  propolis peroral dengan dosis 200mg/kg berat badan perhari selama tiga 
hari berturut turut terbukti meningkatkan ekspresi TLR-2 ,TLR-4, IL-1β and IL-6  oleh makrofag di 
peritonium dan limpa mencit sehingga menyimpulkan bahwa pemberian propolis dengan dosis 
tersebut mengaktifkan fase iniasi respon imun dengan meningkatnya ekspresi TLR dan produksi 
sitokin pro infamasi yang meningkatkan mekanisme innate immunity (Orsatti et al., 2010). 
 

Penggunaan propolis pada manusia telah melalui sejarah yang panjang hanya terlampaui 
oleh penemuan madu. Penggunaan produk yang mengandung propolis telah menyebar  luas  dan 
sekarang semakin banyak digunakan suplemen sebagai makanan. Tidak seperti banyak senyawa 
bahan alam, terdapat database substantif di aktivitas biologis dan toksisitas propolis yang 
menandakan propolis mungkin memiliki banyak maanfaat sebagai  antibiotik, antijamur, antivirus 
dan sifat antitumor, dan lainnya. Meskipun laporan reaksi alergi tidak jarang, propolis relatif tidak 
beracun, dengan tingkat tidak ada efek (no-effect level {NOEL}) pada penelitian  90 tikus adalah 1400 
mg / kg berat badan / hari (G. A. Burdock, 1998). 

 
Berbagai jenis propolis telah dilaporkan sesuai dengan wilayah geografis, sumber botani dan 

komposisi kimianya (Bankova, 2005). Propolis zona subtropis umumnya disebut propolis poplar 
karena sebagian besar dihasilkan getah dari tunas pohon Populus  (Popova et al., 2004). Birch 
propolis ditemukan secara khusus di Rusia dan berbeda dengan propolis poplar (Christov et al, 
2006). Propolis Pasifik adalah jenis propolis yang ditemukan di Taiwan, Jepang, dan Solomon Island 
(Popova et al., 2009). Berbagai bentuk propolis Brasil tersedia; propolis hijau berasal dari Baccharis 
dracunculifornia sedangkan propolis coklat berasal dari spesies Copaifera dan propolis merah 
diperoleh dari Dalbergia ecastophyllum (L) (Zabaiou et al., 2017). 
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Ekstrak etanol propolis yang di pakai dalam penelitian ini adalah hasil ekstraksi ethanol 70%  
dari  propolis mentah yang di panen dari koloni lebah apis mellifera yang di pelihara di daerah 
Lumbang Probolinggo Jawa timur dengan ciri-ciri vegetasi tanaman yang beragam, didominasi 
terutama oleh tanaman kapuk randu. Kandungan senyawa utama di analisa oleh Syukri et al, 2020 di 
laboratorium Program studi farmasi Fakulatas matematika dan Ilmu Pengetahuan Alam Universitas 
Islam Indonesia Yogyakarta adalah kadar flavonoid total 0,015-0,078 mg ER/g; kadar fenol total dari 
0,39 hingga 0,53 mg CA/g (Syukri et al., 2020). Ekstrak propolis ini selanjutnya di buat sediaan 
larutan dalam pelarut nano pertikel yang di buat oleh PT. Nanotech herbal Indonesia. Nano Propolis 
Jawa Timur terbukti meningkatkan percepatan perbaikan jaringan gagal ginjal akut + 30% 
dibandingkan dengan tanpa propolis (control). 
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Pengisian poin C sampai dengan poin H mengikuti template berikut dan tidak dibatasi jumlah kata atau halaman 

namun disarankan seringkas mungkin. Dilarang menghapus/memodifikasi template ataupun menghapus 

penjelasan di setiap poin. 

 

Regenerasi ginjal yang mengalami gagal ginjal akut diketahui salah satunya  diperankan  oleh sel progenitor 

Adult Renal Progenitor Cells (ARPCs), sel ini dapat di kenali di jaringan ginjal karena  
mengekspresikan protein petanda CD133, PAX-2, dan marker sel embrionik ginjal [1], senada dengan 
penelitian yang dilakukan oleh Lee et al[2]. Pembiakan secara invitro sel ini jika di injeksikan intra 
vena pada hewan model gagal ginjal akut terbukti dapat melakukan homing di ginjal dan menyatu 
dengan tubulus ginjal dalam proses perbaikan ginjal, Sel ini diduga bisa berdiferensiasi menjadi sel 
tubulus matur/ sehat melalui terpicunya reseptor TLR-2 pada [3]. Propolis dilaporkan berperan 
dalam proses diferensiasi dari sel progenitor menjadi sel dewasa melalui peran reseptor TLR-2[4]. 
Makrofag selama ini diketahui berperan juga dalam proses regenerasi jaringan. Ada dua jenis sub 
type makrofag yang berperan pada proses regenerasi jaringan yaitu makrofag M1 dan M2, makrofag 
subtype M1 berperan pada fase akut dan makrofag subtype M2 berperan di fase regeneratif[5]. 
Pada penelitian ini peneliti ingin melihat peran propolis pada makrofag dalam proses regenerasi 
ginjal terkait sel progenitor dan keterlibatan reseptor TLR2. Untuk melakukan quantifikasi peran sel 
makrofag subtype M1 dan M2 pada derajat perbaikan atau regenerasi jaringan ginjal dilakukan 
dengan pemeriksaan histopatologi dan petanda maturasi sel berupa ekspresi protein ZO-1 pada 
jaringan ginjal[3] dan pemeriksaan Immuno Histo Chemistry  antibodi petanda protein permukaan 
sel makrofag sub tipe  M1 dan M2 .  

Berikut adalah hasil penelitian berupa tabel dan grafik hasil pemeriksaan histopatologi ekspresi 
protein CD133 sebagai petanda sel progenitor, reseptor regenerasi sel progenitor (TLR-2), dan 
petanda maturasi sel berupa ekspresi protein ZO-1 pada jaringan ginjal dan persentase derajat 
kerusakan sel tubulus ginjal, serta jumlah populasi makrofag sub tipe M1 dan sub tipe M2. 

Grafik 1 : Persentase Kerusakan Jaringan  

 

62.538

52.575

27.5

19.213
14.05

0

10

20

30

40

50

60

70

D4 D10

Hari pengamatan

Persentase  Kerusakan Jaringan Ginjal 

PROPOLIS - (Kontrol)

PROPOLIS 1,2,3

PROPOLIS 7,8,9

*

*
*

*

K1 K2P1 P2 P3

C.  HASIL PELAKSANAAN PENELITIAN: Tuliskan secara ringkas hasil pelaksanaan penelitian yang 

telah dicapai sesuai tahun pelaksanaan penelitian. Penyajian meliputi data, hasil analisis, dan capaian 

luaran (wajib dan atau tambahan). Seluruh hasil atau capaian yang dilaporkan harus berkaitan dengan 

tahapan pelaksanaan penelitian sebagaimana direncanakan pada proposal. Penyajian data dapat berupa 

gambar, tabel, grafik, dan sejenisnya, serta analisis didukung dengan sumber pustaka primer yang relevan 

dan terkini. 
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Keterangan  

 K1     = Kelompok kontrol gagal ginjal akut di amati  pada  hari ke 4 

• K2 = Kelompok kontrol gagal ginjal akut di amati  pada hari ke 10 

• P1 = Kelompok perlakuan gagal ginjal akut yang mendapatkan  propolis peroral hari ke 1,2,3  di 

amati pada  hari ke 4  

• P2 = Kelompok perlakuan gagal ginjal akut yang mendapatkan propolis peroral hari ke 1,2,3  di 

amati  pada  hari ke 10 

• P3  = Kelompok perlakuan gagal ginjal akut yang medapatkan  propolis peroral hari ke 7,8,9 di 

amati pada hari ke 10. 

• (*)  = P < 0,05  

• D4  = pengamatan hari ke 4 

• D10 = pengamatan hari ke 10 

 

 

Grafik 1 Tingkat kerusakan jaringan ginjal dalam bentuk persentase kerusakan jaringan pada gagal 

ginjal akut yang diberi propolis dengan perbedaan waktu pemberian, hasil uji beda antar kelompok 

dengan uji ANOVA terdapat perbedaan yang signifikan (p < 0,05), nampak pada kelompok kontrol 

dalam hal ini adalah ginjal yang mengalami gagal ginjal akut menunjukkan tingkat kerusakan 

jaringannya mencapai 62,5% (K1). Hasil uji LSD multiple comparations pada pengamatan hari ke 10 

(K2) menunjukkan adanya penurunan persentase kerusakan jaringan ginjal (p < 0,05), hal ini bisa 
disimpulkan secara alamiah ginjal mengalami perbaikan sejalan dengan pertambahan waktu. Pada 

pengamatan hari ke 4 kelompok yang diberi propolis 3 hari berturut-turut di hari ke 1,2,3  (P1) ternyata 

mengalami penurunan kerusakan jika dibandingkan dengan kelompok gagal ginjal akut pada 

pengamatan hari ke 4 (K1) (p < 0,05), Pada grafik tersebut jika kita membandingkan antara kelompok 

yang diberi propolis 3 hari berturut-turut di hari ke 1,2,3  dan diamati hari ke 10 (P2) dan kelompok 

kontrol gagal ginjal akut pengamatan hari ke 10 (K2) tampak ada penurunan tingkat kerusakan (p < 

0,05), Bisa disimpulkan pemberian propolis ini mempercepat penyembuhan jaringan ginjal hari ke 10 

jika dibandingkan tanpa pemberian propolis. Pada kelompok P3 yaitu kelompok gagal ginjal yang 

diberi propolis pada fase regeneratif yaitu pada hari ke 7,8,9 nampak penurunan kerusakan jauh lebih 

baik jika dibandingkan dengan kelompok gagal ginjal yang diberi propolis pada hari ke 1,2,3,4 (P2) (p 

≤ 0,05),.  Pada grafik ini juga memperlihatkan bahwa pemberian propolis pada fase regeneratif  (P3) 
terbukti lebih mempunai efek penuruna kerusakan  jaringan ginjal jika di bandingkan dengan 

pemberian propolis pada fase akut ( P2) (p < 0,05), 

 

Grafik 2 : Ekspresi Protein Petanda CD133 
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 K1     = Kelompok kontrol gagal ginjal akut di amati  pada  hari ke 4 

• K2 = Kelompok kontrol gagal ginjal akut di amati  pada hari ke 10 

• P1 = Kelompok perlakuan gagal ginjal akut yang mendapatkan  propolis peroral hari ke 1,2,3  di 

amati pada  hari ke 4  

• P2 = Kelompok perlakuan gagal ginjal akut yang mendapatkan propolis peroral hari ke 1,2,3  di 

amati  pada  hari ke 10 

• P3  = Kelompok perlakuan gagal ginjal akut yang medapatkan  propolis peroral hari ke 7,8,9 di 

amati pada hari ke 10. 

• (*)  = P < 0,05  

• D4  = pengamatan hari ke 4 

• D10 = pengamatan hari ke 10 

 

 

Grafik 2  Ekspresi Protein Petanda CD133 atau  Adult Renal Progenitor Cells pada jaringan ginjal pada model 

gagal ginjal akut yang diberi propolis dengan perbedaan waktu  pemberian, hasil uji beda antar kelompok 

dengan uji ANOVA terdapat perbedaan yang signifikan (p < 0,05), nampak pada kelompok kontrol dalam hal 

ini adalah ginjal yang mengalami gagal ginjal akut menunjukkan Ekspresi Protein Petanda CD133 mencapai 

184,98 sel perlapang  pandang.  Pada pengamatan hari ke 10 (K2) menunjukkan adanya peningkatan jumlah 

Ekspresi Protein Petanda CD133 (p < 0,05), hal ini bisa disimpulkan secara alamiah terjadi  proliferasi sel 

progenitor  di jaringan ginjal yang  mengalami gagal ginjal akut sejalan dengan pernyataan Berger k et al 2014 
[6]. Hasil uji LSD Pada pengamatan hari ke 4 kelompok yang diberi propolis 3 hari berturut-turut di hari ke 

1,2,3 (P1) ternyata mengalami kenaikan jumlah Adult Renal Progenitor Cells  jika dibandingkan dengan 

kelompok gagal ginjal akut tanpa propolis  (K1) (p < 0,05), artinya pemberian ekstrak propolis pada fase akut 

terbukti meningkat proliferasi  adult renal progenitor cells. Pada grafik tersebut jika kita membandingkan antara 

kelompok  yang diberi propolis dan diamati hari ke 10 (P2) dan kelompok kontrol gagal ginjal akut  tanpa 

pemberian propolis pada pengamatan hari ke 10 (K2) tampak juga ada kenaikan jumlah  tingkat Ekspresi 

Protein Petanda CD133(p < 0,05),), atau  Adult Renal Progenitor Cells. Bisa disimpulkan pemberian propolis 

ini meningkatkan proliferasi sel adutl renal progentitor di  jaringan ginjal hari ke 10 jika dibandingkan tanpa 

pemberian propolis. Pada kelompok P3 yaitu kelompok gagal ginjal yang diberi propolis pada fase regeneratif 

yaitu pada hari ke 7,8,9 nampak peningkatan poliferasi / ekspresi  Adult Renal Progenitor Cells jika 

dibandingkan dengan kelompok gagal ginjal yang diberi propolis pada hari ke 1,2,3 (P2) (p < 0,05), dan 
kelompok gagal ginjal akut tanpa pemberian propolis yang diamati di hari ke 10 (K2) (p < 0,05),).  Pada grafik 

ini juga memperlihatkan bahwa pemberian propolis pada fase regeneratif  (P3) terbukti meningkatkan poliferasi 

Adult Renal Progenitor Cells dibuktikan dengan meningkatnya ekspresi Adult Renal Progenitor Cells jika di 

bandingkan dengan kelompok gagal ginjal akut pada pengamatan hari ke 4 (K1) (p < 0,05),). Maka dapat di 

simpulkan bahwa pemberian propolis baik di fase akut maupun fase regeneratif terbukti mampu meningkatkan 

proliferasi adult renal progenitor cells, dan  Pemberian propolis di fase regeneratif terbukti lebih meningkatkan 

proliferasi adult renal progenitor cells jika di bandingkan dengan pemberian pada fase akut. 

 

Grafik 3 : ekspresi TLR2 pada  tubulus 1 dan 2 jaringan ginjal  gagal ginjal akut 
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Keterangan  

 K1     = Kelompok kontrol gagal ginjal akut di amati  pada  hari ke 4 

• K2 = Kelompok kontrol gagal ginjal akut di amati  pada hari ke 10 

• P1 = Kelompok perlakuan gagal ginjal akut yang mendapatkan  propolis peroral hari ke 1,2,3  di 

amati pada  hari ke 4  

• P2 = Kelompok perlakuan gagal ginjal akut yang mendapatkan propolis peroral hari ke 1,2,3  di 

amati  pada  hari ke 10 

• P3  = Kelompok perlakuan gagal ginjal akut yang medapatkan  propolis peroral hari ke 7,8,9 di 

amati pada hari ke 10. 

• (*)  = P < 0,05  

• D4  = pengamatan hari ke 4 

• D10 = pengamatan hari ke 10 

 

 

Grafik 3 Ekspresi reseptor TLR-2 pada tubulus ginjal pada gagal ginjal akut yang diberi propolis 

dengan perbedaan waktu pemberian, hasil uji beda antar kelompok dengan uji ANOVA terdapat 

perbedaan yang signifikan (p < 0,05), nampak pada kelompok kontrol dalam hal ini adalah ginjal yang 

mengalami gagal ginjal akut menunjukkan  ekspresi reseptor TLR-2 pada tubulusnya  mencapai 171,4 

sel perlapang pandang. Hasil uji LSD Pada pengamatan hari ke 4 kelompok yang diberi propolis 3hari 

berturut-turut di hari ke 1,2,3 (P1) ternyata mengalami peningkatan jumlah ekspresi reseptor TLR-2 
dibandingkan dengan kelompok gagal ginjal akut pada pengamatan  hari ke 4 (K1) (p < 0,05), artinya 

pemberian propolis pada fase akut terbukti meningkatkan  ekspresi reseptor TLR-2. Pada grafik ini  

jika kita membandingkan antara kelompok yang diberi propolis 3 hari berturut-turut di hari ke 1,2,3 

dan diamati hari ke 10 (P2) dan kelompok kontrol gagal ginjal akut tanpa pemberian propolis pada 

pengamatan hari ke 10 (K2) tampak ada Peningkatan ekspresi reseptor TLR-2 (p < 0,05), bisa 

disimpulkan bahwa pemberian propolis ini meningkatkan jumlah ekspresi reseptor TLR-2 pada  

tubulus  ginjal hari ke 10 jika dibandingkan tanpa pemberian propolis. Pada kelompok P3 yaitu 

kelompok gagal ginjal yang diberi propolis pada fase regeneratif yaitu pada hari ke 7,8,9 nampak 

menunjukkan peningkatan jumlah reseptor TLR-2 jika dibandingkan dengan kelompok gagal ginjal 

tanpa pemberian propolis dan diamati di hari ke 10  (K2) (p < 0,05), Artinya pemberian propolis di fase 

regeneratif terbukti juga dapat meningkatkan ekspresi TLR-2 pada tubulus ginjal. Pada grafik ini  
memperlihatkan bahwa pemberian propolis pada fase regeneratif  (P3) jika di bandingkan dengan 

kelompok pemberian propolis di fase akut P2 terbukti tidak lebih baik dalam peningkatan ekspresi 

reseptor TLR-2 jika di bandingkan dengan pemberian pripolis di fase akut (p> 0.05), artinya 

pemeberian propolis di fase akut maupun fase regeneratif sama- sama meningkatkan ekspresi reseptor 

TLR-2 di tubulus ginjal.   

 

Grafik 4 : Ekspresi ZO1 Pada Tubulus 1 Dan 2 Jaringan Ginjal  Gagal Ginjal Akut 
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Keterangan  

 K1     = Kelompok kontrol gagal ginjal akut di amati  pada  hari ke 4 

• K2 = Kelompok kontrol gagal ginjal akut di amati  pada hari ke 10 

• P1 = Kelompok perlakuan gagal ginjal akut yang mendapatkan  propolis peroral hari ke 1,2,3  di 

amati pada  hari ke 4  

• P2 = Kelompok perlakuan gagal ginjal akut yang mendapatkan propolis peroral hari ke 1,2,3  di 

amati  pada  hari ke 10 

• P3  = Kelompok perlakuan gagal ginjal akut yang medapatkan  propolis peroral hari ke 7,8,9 di 

amati pada hari ke 10. 

• (*)  = P < 0,05  

• D4  = pengamatan hari ke 4 

• D10 = pengamatan hari ke 10 

 

 

Grafik 4 Tingkat ekspresi protein Zonula Occudent -1 (ZO-1) pada tubulus  ginjal pada hewan model 

gagal ginjal akut yang diberi propolis dengan perbedaan waktu pemberian, hasil uji beda antar 

kelompok dengan uji ANOVA terdapat perbedaan antar kelompok yang signifikan (p < 0,05), Nampak 

pada kelompok kontrol dalam hal ini adalah ginjal yang mengalami gagal ginjal akut menunjukkan 

tingkat ekspresi ZO-1 tubulusnya mencapai 84.40 sel perlapang pandang. Pada pengamatan hari ke 4 

kelompok yang diberi propolis (P1) ternyata mengalami peningkatan ekspresi ZO-1 pada tubulusnya  
jika dibandingkan dengan kelompok gagal ginjal akut pada pengamatan hari ke 4 (K1) (p < 0,05), hal 

ini membuktikan bahwa pemberian propolis pada fase akut terbukti meningkatkan jumlah sel tubulus 

yang matur sebagai petanda perbaikan tubulus ginjal. Pada grafik ini  jika kita membandingkan antara 

kelompok yang diberi propolis dan diamati hari ke 10 (P2) dan kelompok kontrol gagal ginjal akut 

pengamatan hari ke 10 (K2) tampak ada peningkatan ekspresi ZO-1 di tubulusnya (p < 0,05), Maka 

bisa disimpulkan bahwa  pemberian propolis pada fase  akut  mempercepat penyembuhan jaringan 

ginjal pada  hari ke 10 jika dibandingkan tanpa pemberian propolis. Pada kelompok P3 yaitu kelompok 

gagal ginjal yang diberi propolis pada fase regeneratif yaitu pada hari ke 7,8,9 nampak juga 

peningkatan ekspresi ZO-1 juga jika dibandingkan dengan kelompok kontrol yang di amati pada hari 

ke 10 (K 2) (p < 0,05),,artinya pemberian propolis di fase regeneratif juga terbukti meningkatkan 

perbaikan /regenerasi tubulus terbukti dengan meningkatnya ekspresi ZO-1.  

 

Grafik 5 : Jumlah Makrofag Sub Tipe M1 Pada Jaringan Gagal Ginjal Akut  
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Keterangan  

 K1     = Kelompok kontrol gagal ginjal akut di amati  pada  hari ke 4 

• K2 = Kelompok kontrol gagal ginjal akut di amati  pada hari ke 10 

• P1 = Kelompok perlakuan gagal ginjal akut yang mendapatkan  propolis peroral hari ke 1,2,3  di 

amati pada  hari ke 4  

• P2 = Kelompok perlakuan gagal ginjal akut yang mendapatkan propolis peroral hari ke 1,2,3  di 

amati  pada  hari ke 10 

• P3  = Kelompok perlakuan gagal ginjal akut yang medapatkan  propolis peroral hari ke 7,8,9 di 

amati pada hari ke 10. 

• (*)  = P < 0,05  

• D4  = pengamatan hari ke 4 

• D10 = pengamatan hari ke 10 

 

 

Grafik 5 Jumlah popolasi makrofag sub type M1 pada jaringan  ginjal yang mengalami  gagal ginjal 

akut dan  diberi propolis dengan perbedaan waktu pemberian Uji Kruskal Wallis terdapat 

perbedaan antar kelompok yang signifikan (p<0,05) atinya pemberian propolis berpengaruh pada 

jumlah populasi makrofag sub type M1, nampak pada kelompok kontrol dalam hal ini adalah ginjal 

yang mengalami gagal ginjal akut menunjukkan tingkat jumlah popolasi makrofag sub type M1 di 

jaringan interstitialnya   mencapai 21, 94 sel perlapang pandang. Pada pengamatan hari ke 4 kelompok 

yang diberi propolis 3 hari berturut-turut di hari ke 1,2,3 (P1) ternyata mengalami tren penaikan jumlah 

walaupun secara statistik tidak signifikan jika dibandingkan dengan kelompok gagal ginjal akut tanpa 

propolis (K1) Mann-Whitney Test (p>0,05). Pada grafik ini jika kita membandingkan antara 

kelompok yang diberi propolis 3 hari berturut-turut pada hari ke 1,2,3 dan diamati hari ke 10 (P2) dan 

kelompok gagal ginjal akut tanpa propolis  dan diamati di hari ke 10 (K2) tampak tidak ada penurunan  

jumlah populasi sel makrofag subtype M1(p>0,05), artinya pemberian propolis di fase regeneratif tidak 

berpengaruh pada  jumlah makrofag sub type di hari ke 10. Bisa disimpulkan pemberian propolis di 

fase akut ini menunjukkkan adanya tren penurunan jumlah populasi makrofag subtype M1 hari ke 10 
(p>0,05). Pada kelompok P3 yaitu kelompok gagal ginjal yang diberi propolis pada fase regeneratif 

yaitu pada hari ke 7,8,9 nampak penurunan populasi makrofag subtype M1  jauh lebih baik jika 

dibandingkan dengan kelompok gagal ginjal tanpa pemberian propolis yang dia amati di hari ke 10 

(K2) (p < 0,05), artinya pembrian propolis di fase regeneratif  lebih menunjukkan efek penurunan 

jumlah populasi makrofag subtype M1 di hari ke 10 jika di bandingkan dengan pemberian propolis di 

fas e akut. 

 

 

Grafik 6 : Jumlah Makrofag Sub Tipe M2 Pada Jaringan Gagal Ginjal Akut 

 

 

7.86

12.83

18.80

10.93

20.21

0.00

5.00

10.00

15.00

20.00

25.00

D4 D10
Hari Pengamatan 

Jumlah Makrofag Sub Tipe M2 Pada Jaringan Gagal Ginjal Akut

Propolis - (Kontrol)

propolis 1,2,3

propolis 7,8,9

*

*

K1 P1 K2 P2 P3



7 
 

Keterangan  

 K1     = Kelompok kontrol gagal ginjal akut di amati  pada  hari ke 4 

• K2 = Kelompok kontrol gagal ginjal akut di amati  pada hari ke 10 

• P1 = Kelompok perlakuan gagal ginjal akut yang mendapatkan  propolis peroral hari ke 1,2,3  di 

amati pada  hari ke 4  

• P2 = Kelompok perlakuan gagal ginjal akut yang mendapatkan propolis peroral hari ke 1,2,3  di 

amati  pada  hari ke 10 

• P3  = Kelompok perlakuan gagal ginjal akut yang medapatkan  propolis peroral hari ke 7,8,9 di 

amati pada hari ke 10. 

• (*)  = P < 0,05  

• D4  = pengamatan hari ke 4 

• D10 = pengamatan hari ke 10 

 

 

Grafik 6 Jumlah populasi makrofag sub type M2 pada jaringan  ginjal yang mengalami  gagal ginjal 

akut dan  diberi propolis dengan perbedaan waktu pemberian, Uji Kruskal Wallis terdapat 

perbedaan antar kelompok yang signifikan (p<0,05) atinya pemberian propolis berpengaruh pada 

jumlah populasi makrofag sub type M2. Nampak pada kelompok kontrol dalam hal ini adalah ginjal 

yang mengalami gagal ginjal akut menunjukkan tingkat jumlah popolasi makrofag sub type M2 di 

jaringan interstitialnya   mencapai rata-rata  7, 86 sel perlapang pandang. Dengan uji mann-whitney 
test Pada pengamatan hari ke 4 kelompok yang diberi propolis 3 hari berturut-turut di hari ke 1,2,3 

(P1) ternyata mengalami penaikan jumlah secara statistik bermakna jika dibandingkan dengan 

kelompok gagal ginjal akut tanpa propolis (K1) (p<0,05). Pada pengamatan hari ke 10 tidak terdapat 

perbedaan antara  kelompok yang mendapatkan propolis di fase akut (3 hari berturut-turut di hari ke 

1,2,3 ) dengan kelompok kontrol tanpa propolis, artinya pada penelitian ini  pemberian propolis di fase 

akut tidak berpengaruh terhadap populasi makrofag subtype M2 di jaringan ginjal gagal akut yang di 

amati di fase regeneratif. Pada kelompok gagal ginjal akut yang mendapatkan propolis di fase 

regeneratif 3 hari berturut-turut di hari ke 7,8,9 terjadi  tren kenaikan jumlah walaupun secara statistik 

tidak bermakna, tetapi pada pengamatan hari ke 10 (fase regeneratif) terdapat perbedaan bermakna 

antara kelompok gagal ginjal yang mendapatkan propolis di fase regeneratif  (P3) jika di bandingkan 

dengan kelompok gagal ginjal yang mendapatkan propolis di fase akut (P2) (p<0,05) dimana pada 
kelompok gagal ginjal akut yang mendapatkan propolis di fase regeneratif (P3) jumlah populasi 

makrofag M2 lebih tinggi dari pada kelompok gagal ginjal yang mendapatkan propolis di fase akut. 

Pemelitian ini membuktikan bahwa pemberian propolis di fase regeneratif terbukti  meningkatkan 

populasi makrofag sub tipe M2.     

 

Pembahasan : 

Dari grafik 1 walaupun jaringan ginjal dapat mengalami regenerasi secara terbatas [7] [8], hasil pada 

penelitian ini di simpulkan bahwa pemberian propolis di fase akut terbukti meningkatkan regenerasi jaringan 

ginjal hal ini sejalan dengan grafik 4 yang menjelaskan bahwa jumlah ekspresi protein Zonula Occludent -1 

(ZO1) sebagai petanda maturasi sel epiteloid terbukti meningkat pada kelompok gagal ginjal akut yang diberi 

propolis di fase akut sehingga dapat disimpulkan bahwa penurunan presentase kerusakan jaringan ini 

disebabkan oleh peningkatan pembentukan sel – sel matur di tubulus ginjal hal ini senada dengan laporan  

Ramos   et al bahwa propolis mempunyai aktifitas  penyembuhan luka[9]. Jika dikaitkan dengan peran makrofag 

subtype M1 di fase akut ini pemberian propolis ternyata tidak begitu berpengaruh  pada jumlah makrofag 

subtype M1 (grafik 5) kemungkinan di sebabkan oleh sifat anti inflamasi propolis mempunyai  potensi untuk 

penyembuhan luka [9], sebaliknya terbukti bahwa pemberian propolis di fase akut ini meningkatkan jumlah 

makrofag subtype M2 yang  bersifat regeneratif [2] (grafik 6). Pada penelitian ini terbukti pemberian propolis di 

fase akut meningkatkan jumlah Adult Renal Progenitor Cells  yang senada dengan penelitian Lee et al bahwa 

sel progenitor di ginjal berperan pada proses regenerasi ginjal setelah mengalami iskemia[2], sejalan pula 

dengan yang dilaporkan oleh Sallutio et al [10] yang dibuktikan dengan jumlah ekspresi protein permukaan 
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CD133 sebagai petanda sel progenitor (grafik 2), jika dikaitkan dengan ekspresi dari reseptor TLR – 2 (grafik 3) 

sebagai reseptor untuk proses maturasi sel progenitor menjadi sel matur, ternyata peningkatan perbaikan 

jaringan ini berbanding lurus dengan peningkatan jumlah ekspresi TLR–2 sehingga dapat disimpulkan pula 

bahwa regenerasi jaringan ginjal di fase akut  ini terkait langsung dengan pemberian propolis dan aktivasi 

makrofag subtype M2 dan aktivasi sel progenitor.  

Pada fase regeneratif, proses penyembuhan jaringan ginjal yang mengalami  gagal ginjal akut yang 

mendapat  pemberian propolis di fase akut yaitu 3 hari berturut – turut di hari ke 1,2, dan 3 terbukti menurunkan 

tingkat persentase kerusakan jaringan ginjal (grafik 1), hal ini sejalan dengan peningkatan ekspresi protein 

Zonula Occuldent 1 (ZO-1) (grafik 4) sebagai petanda maturasi sel, sehingga disimpulkan bahwa pemberian 

propolis di fase akut pada gagal ginjal akut terbukti bermanfaat untuk perbaikan jaringan ginjal di fase 

regeneratif. Pada penelitian ini terbukti juga pemberian propolis di fase akut meningkatkan jumlah Adult Renal 

Progenitor Cells pada fase regeneratif yang dibuktikan dengan jumlah ekspresi protein permukaan CD133 

sebagai petanda sel progenitor (grafik 2), Proses ini jika dikaitkan dengan data ekspresi reseptor TLR-2 yang 

mengalami kenaikan yang bermakna (grafik 3) mengindikasikan bahwa kenaikan tingkat perbaikan jaringan 

ginjal disebabkan oleh peran reseptor TLR-2 pada sel progenitor. Pada penelitian ini pemberian propolis pada 

fase akut terjadi tren penurunan  populasi  makrofag subtype M1 pada fase regeneratif walaupun secara statistik 

tidak bermakna, sedangkan pemberian propolis di fase regeneratif (hari ke 7,8,9)  pada penelitian ini terbukti 

menurunkan populasi makrofag M1(grafik 5), sedangkan pada populasi  makrofag M2 pemberian propolis pada 

fase akut tidak berpengaruh pada kenaikan jumlah populasi makrofag subtipe M2 tetapi pemberian propolis 

pada fase regeneratif terbukti meningkatkan jumlah populasi makrofag sub tipe  M2, subtipe makrofag ini 

berperan dalam proses regenerasi jaringan yang mengalami kerusakan, jika dikaitkan dengan data tingkat 

perbaikan jaringan gagal ginjal akut karena pemberian propolis di penelitian ini terbukti bahwa pemberian 

propolis di fase regeneratif lebih bermanfaat menungkatkan jumlah makrofag sub tipe M2 jika dibandingkan 

pemberian propolis di fase akut. 

 

Keyword : gagal ginjal akut, sel progenitor, propolis, CD-133, TLR2, ZO-1, makrofag M1, makrofag M2. 

 

Ringkasan : 

Regenerasi jaringan pada gagal ginjal akut diduga diperankan oleh sel progenitor Adult Renal Progenitor Cells 

(ARPCs) melalui reseptor TLR2nya terbukti di penelitian ini, pada data pemberian propolis di fase akut pada 

penelitian  ini menunjukkan bahwa ekstrak propolis mempunyai peran dalam perbaikan jaringan ginjal melalui 

peningkatan jumlah sel progenitor dan reseptor TLR2. Tingkat perbaikan kerusakan ginjal pada fase akut gagal 

ginjal akut ini ditunjukkan dengan penurunan derajat prosentase kerusakan jaringan ginjal dan kenaikan ekspresi 

protein ZO-1 pada jaringan ginjal yang mengalami gagal ginjal akut.  

Pemberian propolis di fase akut terbukti tidak menaikkan makrofag sub tipe M1 tetapi meningkatkan jumlah 

populasi makrofag sub tipr M2 pada fase regeneratif.  

Pemberian propolis di fase regeneratif terbukti meningkatkan jumlah populasi makrofag sub tipe M2 pada fase 

regeneratif. 
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Pemberian propolis di fase akut dan fase regeneratif pada kasus gagal ginjal akut terbukti bermakna untuk 

meningkatkan perbaikan jaringan ginjal meliubatkan peran sel progenitor dan makrofag subtipe M1 dan M2. 

 

D. STATUS LUARAN:  Tuliskan jenis, identitas dan status ketercapaian setiap luaran wajib dan luaran 

tambahan (jika ada) yang dijanjikan. Jenis luaran dapat berupa publikasi, perolehan kekayaan intelektual, 
hasil pengujian atau luaran lainnya yang telah dijanjikan pada proposal. Uraian status luaran harus 

didukung dengan bukti kemajuan ketercapaian luaran sesuai dengan luaran yang dijanjikan. Lengkapi 

isian jenis luaran yang dijanjikan serta mengunggah bukti dokumen ketercapaian luaran wajib dan luaran 

tambahan melalui Simlitabmas. 

 

Publikasi belum dilakukan karena penelitian sedang dilakukan. 

E.  PERAN MITRA: Tuliskan realisasi kerjasama dan kontribusi Mitra baik in-kind maupun in-cash (untuk 

Penelitian Terapan, Penelitian Pengembangan, PTUPT, PPUPT serta KRUPT). Bukti pendukung realisasi 

kerjasama dan realisasi kontribusi mitra dilaporkan sesuai dengan kondisi yang sebenarnya. Bukti 

dokumen realisasi kerjasama dengan Mitra diunggah melalui Simlitabmas. 

 

PT NHI berperan sebagai pabrikan/ laboratorium yang mengolah raw propolis menjadi ekstrak nano propolis 

 

F. KENDALA PELAKSANAAN PENELITIAN: Tuliskan kesulitan atau hambatan yang dihadapi selama 

melakukan penelitian dan mencapai luaran yang dijanjikan, termasuk penjelasan jika pelaksanaan 

penelitian dan luaran penelitian tidak sesuai dengan yang direncanakan atau dijanjikan. 

 

Sudah tidak ada kendala karena penelitian sudah selesai.  
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G. RENCANA TAHAPAN SELANJUTNYA: Tuliskan dan uraikan rencana penelitian di tahun berikutnya 

berdasarkan indikator luaran yang telah dicapai, rencana realisasi luaran wajib yang dijanjikan dan 

tambahan (jika ada) di tahun berikutnya serta roadmap penelitian keseluruhan. Pada bagian ini 

diperbolehkan untuk melengkapi penjelasan dari setiap tahapan dalam metoda yang akan direncanakan 

termasuk jadwal berkaitan dengan strategi untuk mencapai luaran seperti yang telah dijanjikan dalam 

proposal. Jika diperlukan, penjelasan dapat juga dilengkapi dengan gambar, tabel, diagram, serta pustaka 
yang relevan. Jika laporan kemajuan merupakan laporan pelaksanaan tahun terakhir, pada bagian ini dapat 

dituliskan rencana penyelesaian target yang belum tercapai. 

 

Melakukan penelitian yang lebih mendalam pada binatang coba yang lebih besar. 

H. DAFTAR PUSTAKA: Penyusunan Daftar Pustaka berdasarkan sistem nomor sesuai dengan urutan 

pengutipan. Hanya pustaka yang disitasi pada laporan kemajuan yang dicantumkan dalam Daftar Pustaka. 
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