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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. 

 

 

Penelitian ini adalah tindak lanjut dari Penelitian Unggulan Fakultas tahun 2018 [1] dan Penelitian Tesis Magister tahun 2019 
[2]. Pada penelitian tersebut telah dilakukan uji kuratif cairan empedu kambing (CeK) kepada mencit BALB/c yang terinfeksi 
Plasmodium berghei ANKA. Selain itu toksisitas CeK juga sudah diuji secara akut dan sub akut pada mencit BALB/c yang 
menunjukkan toksisitas ringan [2]. Pemberian CeK dilakukan pada hari ke 4 setelah infeksi, sehari satu kali selama empat 
hari. Konsentrasi CeK yang diberikan adalah 100%, 50% dan 25%, dibandingkan dengan Kontrol Positif yang diberi dihydro 
artemisinin-piperaquin 137.2 kg/berat badan dan Kontrol Negatif yang tidak diberi perlakuan tambahan [1]. Perlakuan ini 
bertujuan untuk: 

1. memperoleh plasma dengan tujuan untuk mengetahui efek CeK terhadap kadar IgG mencit tersebut.  
2. memperoleh darah yang akan diujikan pada malaria transmission blocking assay untuk mengetahui efek CeK terhadap 

penularan malaria dari mencit ke nyamuk Anopheles.  
 

Parasitemia  

Parasitemia pada mencit terinfeksi P. berghei ANKA yang diberi CeK menunjukkan bahwa CeK menurunkan parasitemia 
sesuai dengan konsentrasi yang diberikan (Gambar 1). Kelompok mencit yang diberi perlakuan dengan CeK100% 
menunjukkan parasitemia yang paling rendah dibandingkan dengan kelompok mencit yang diberi CeK 50% dan 25%. Apabila 
dibandingkan dengan kelompok Kontrol Positif, parasitemia pada kelompok CeK 100% lebih rendah dari pad Kontrol Positif. 
Hal ini menunjukkan bahwa obat anti malaria dyhidroartemsisnin-piperaquin yang digunakan sebagai kontrol positif adalah 
obat antimalaria yang poten. Apabila dibandingkan dengan kontrol negatif, parasitemia pada kelompok CeK100% lebih rendah 
dari pada Kontrol Negatif. Hal ini menunjukkan bahwa CeK mempunyai aktifitas antimalaria. Hasil yang sama telah dilaporkan 
pada Penelitian Unggulan Fakultas tahun 2018 [1] dan telah dilaporkan pula oleh Aini et al  [3 ] dan Kartika et al [4]. Hal ini 
membuktikan bahwa sistem uji kuratif CeK in vivo adalah relatif stabil.  
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C.  HASIL PELAKSANAAN PENELITIAN: Tuliskan secara ringkas hasil pelaksanaan penelitian yang telah dicapai sesuai 
tahun pelaksanaan penelitian. Penyajian dapat berupa 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. 

Gambar 1. Parasitemia (%) pada mencit yang diberi perlakuan CeK100%, 50%, 
25% dibandingkan dengan Kontrl Positif (POS) yang diberi 137.2 mg/kg berat 
badan dan Kontrol Negatif (NEG) yang tidak diberi perlakuan tambahan. 



 

Infeksi P. berghei ANKA pada mencit 

Penginfeksian mencit donor 

Sepuluh ekor mencit BALB/c jantan diinfeksi dengan darah stok beku terinfeksi P. berghei ANKA sebanyak 200µl per ekor. 
Penginfeksian dilakukan secara intraperitoneal. Parasitemia diamati pada hapusan darah tipis yang diwarnai dengan 10% 
Giemsa. Apabila parasitemia sudah mencapai ±25%, mencit dibedah untuk mengambil darah. Darah digunakan untuk: 

1. menginfeksi mencit uji 
2. menginfeksi mencit sumber antigen  
3. sumber antigen 
4. stok parasit beku 

 

Penginfeksian mencit sumber antigen 

Sebanyak 1x106 eritrosit terinfeksi P. berghei ANKA dalam 200µl darah diinfeksikan ke setiap ekor mencit. Pengamatan 
parasitemia dan pengambilan darah dilakukan seperti tersebut di atas (Batch 1). Darah kemudian diinfeksikan ke mencit Batch 
2 dengan metode yang sama. Sampai saat ini sudah dibuat 5 Batch mencit sumber antigen. Setiap batch terdiri dari 5 ekor 

mencit. Darah dipisahkan dari plasma dan disimpan dalam freezer -80C sampai saat pembuatan antigen. 

Pembuatan antigen (Pb-Ag) 

Antigen dibuat untuk digunakan dalam pengukuran kadar IgG menggunakan metode ELISA. Untuk pengukuran ini digunakan 
kit ELISA (Elabscience, German). Antigen dibuat dari eritrosit terinfeksi. Darah beku di thawing dan disatukan dalam beberapa 
tabung, kemudian dicuci dengan phosphat buffer saline (PBS) disentrifuge pada 3.000 rpm selama 15 menit sebanyak 3 kali. 
Packed cells kemudian dihemolisis dengan 0.15% saponin. Tabung diinkubasi pada suhu ruang selama 15 menit. Setelah itu 
tabung disentrifug pada 3.000 rpm selama 15 menit dan dicuci dengan PBS sebanyak 3 kali. Parasit kemudian diberi 
disonikasi selama 5 menit, ditambahkan 1mM PMSF, 0,1 mM TLCK dan 2mM EDTANa, disentrifugasi pada 100.000 g, 4°C 
selama 45 menit. Supernatan digunakan sebagai antigen [5]. 

Pertemuan online  dengan pihak B2P2VRP Salatiga 

Balai Besar Pengembangan dan Penelitian vector dan Reservoir Penyakit (B2P2VRP) di Salatiga, Jawa Tengah adalah 
merupakan balai penelitian yang bersedia membantu melakukan uji transmisi malaria dari mencit ke nyamuk Anopheles. Hal 
ini karena nyamuk Anopheles tidak bisa ditumbuhkan di Surabaya karena iklim yang tidak cocok. Di ITD UNAIR sudah dicoba 
berkali-kali menumbuhkan Anopheles dengan air dari daerah endemis malaria tetapi tidak dapat tumbuh dengan 
berkelanjutan. Dalam pertemuan secara online tersebut dibicarakan mengenai persiapan dan protocol yang harus dilakukan 
untuk uji transmisi malaria. Untuk pengujiannya diperlukan gametocytemia yang tinggi. Oleh karena itu, parasit sebagai 
gametocyte producer telah dibeli dari Institute Eikjman di Jakarta. Untuk waktu pengujian harus disesuaikan dengan waktu uji 
efek CeK dan juga dengan pertumbuhan nyamuk yang siap untuk uji. Pengujian dapat dilakukan menggunakan mencit 
langsung dimasukkan ke dalam kandang nyamuk [6], atau menggunakan darah mencit dalam satu kelompok uji dicampur 
menjadi satu (pooling) dan diujikan dengang menggunakan membrane blood feeding [7]. 

 

D.  STATUS LUARAN:  Tuliskan jenis, identitas dan status ketercapaian setiap luaran wajib dan luaran tambahan (jika 
ada) yang dijanjikan pada tahun pelaksanaan penelitian. 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 uacc.unair.ac.id 
mengikuti format sebagaimana terlihat pada bagian isian luaran 

 

Luaran wajib masih dalam bentuk DRAFT yang akan disubmit ke VETERINARY WORLD 
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INTRODUCTION 

 Goat bile has believed to prevent the mosquito bite and malaria infection, and has, been 

used traditionally as antimalarial drug by some people of Indonesia (Arwati et al, 2019), 

although the artemisinin combination therapy is recommended to be used to control malaria 

infection in this country (Sitohang et al, 2018). Previous study has proved the mild toxicity of 

goat bile in BALB/c mice where mild diarrhea occurred in acute and sub-acute toxicity tests of 

goat bile, however no death of mice was observed. Reduction in hemoglobin and hematocrit 

levels in mice treated with 25% and 50% goat bile was slightly decreased, however, mice 

treated with 100% goat bile remained normal. The red and white blood cell count and liver and 

kidney functions were not affected by goat bile treatment (Arwati et al, 2019). Antimalarial 

activity of goat bile has also been proven in vivo in BALB / c mice infected with P. berghei 

ANKA (Wardhani et al, 2019). Administration of goatbile was also able to reduce the number 

of sequestrations of erythrocytes infected with P. berghei ANKA in concentration dependent 

manner (Aini et al, 2019). 

 Malaria is an infectious disease that driven by inflammatory response and where 

protective immunity is allowed to develop after the regulation of immune response efficiently 

clear the parasites (Gowda and Wu, 2018). An immune response against parasite is triggered 

by pathogen-associated molecular patterns (PAMPs); these includes merozoite surface 

antigens, malaria pigment (hemozoin) and glycosylphosphatidylinositol (GPI) (Clark et al, 

2006). A degree of immunity to severe, life-threatening malaria is apparent after only a few 

disease episodes (Gupta et al, 1999) and is essentially complete before the age of five years. 

By contrast, the prevalence of asymptomatic parasitaemia in the community often continues to 

rise well after the age at which immunity to severe malaria has developed (Smith et al, 1999). 

Innate immune system in response to parasites play key roles both in protective immunity 

development and pathogenesis. Initial pro-inflammatory responses are essential for clearing 

infection by promoting appropriate cell-mediated and humoral immunity. However, elevated 

and prolonged pro-inflammatory responses owing to inappropriate cellular programming 

contribute to disease conditions. The overwhelming majority of research on protective human 

antibodies that target the merozoite has focused on the role of immunoglobulin G (IgG) 

(Gowda and Wu, 2018). 

 Goat bile has also been believed to increase the stamina (Arwati eta l, 2019), therefore, 

put together, the aims of this study was to analyse the serum IgG level of P. berghei ANKA-

infected mice treated with goat bile to find out the humoral immune response against malaria 

infection. 

 

MATERIALS AND METHODS 

 

Parasite  

 Parasite used in this study was a lethal strain of P. berghei ANKA which was originally 

obtained from Eijkman Institute of Molecular Biology, Jakarta, Indonesia, then were grown in 

Animal Laboratory of Faculty of Medicine, Universitas Airlangga, Surabaya, Indonesia.  

 

P.berghei ANKA infection in donor mice  

 A total of 10 BALB/c mice were used as donor of P. berghei ANKA to the test mice. 

Frozen parasites were thawed and 200 µl of infected blood were injected intraperitoneally to 

each mouse. Parasitemia was observed daily on 10% Giemsa-stained thin tail blood smears. 

Parasitemia in mice infected with P. berghei ANKA was calculated based on the number of 

infected erythrocytes/number of counted erythrocytes x 100%. When parasitemia reached ± 

20%, mice were sacrificed, and blood was collected and then infected to the test mice. 



 

P. berghei ANKA infection in test mice 

 Fifty mice were infected with 1x106 of P. berghei-infected erythrocytes from donor 

mice and divided into 5 groups according to the concentration of GB treatment. Group 1, 2 and 

3 were given with 0.5 ml/25 g body weight from 100% GB (GB100), 50% GB (GB50) and 

25% GB (GB25) of GB respectively. Group 4 was a positive control (POS) which were given 

with 187.2 mg/Kg body weight of Artemisinin combination therapy (ACT) containing 

dihydroartemisinine 40 mg and piperaquine phosphate 329 mg or DHP (Mersifarma TM, 

Sukabumi, Indonesia). Group 5 was given sterile water as negative control group (NEG). The 

treatments were given three hours post parasite infection and daily for four consecutive days 

(day 0-day 3). Parasitemias were observed daily up to fourth day post infection on the thin tail 

blood smear stained with 10% Giemsa as described above. 

 

Serum collection 

 At day 5, all mice were sacrificed and blood were collected by cardiac puncture. Sera 

were separated from infected blood by centrifugation at 3,000 rpm for 15 minutes and stored 

at -80C until used for measurement of serum IgG level by ELISA method.  
 

 

E.  PERAN MITRA: Tuliskan realisasi kerjasama dan kontribusi Mitra baik in-kind maupun in-cash (jika ada). (wajib diisi 
untuk skema Hibah Riset Mandat dan Riset Kolaborasi Mitra Luar Negeri) 

 

Tidak ada mitra 

 

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. 

 

1. Dengan adanya pandemic Covid-19 diikuti lock down FK UNAIR, work from home 

(WFH), dan berbagai peraturan yang harus ditaati, maka penelitian baru bisa 

dilaksanakan pada akhir bulan Agustus.  
2. Dengan adanya pandemic Covid-19, reagen yang sudah dipesan datangnya lama. 

3. Dengan adanya WFH beberapa petugas lab dan analist mengharuskan kami mengikuti 

jadwal tersebut untuk dapat melaksanakan beberapa hal dalam penelitian.   

4. Dengan mengikuti jadwa tersebut, maka penelitian tidak dapat dilakukan setiap hari.  
 

G. RENCANA TINDAK LANJUT PENELITIAN: Tuliskan dan uraikan rencana tindaklanjut penelitian selanjutnya dengan 
melihat hasil penelitian yang telah diperoleh. Jika ada target yang belum diselesaikan pada akhir tahun pelaksanaan 
penelitian, pada bagian ini dapat dituliskan rencana penyelesaian target yang belum tercapai tersebut. 

 

1. Penginfeksian mencit BALB/c dengan parait P.berghei ANKA untuk memperoleh Uji 

efek CeK terhadap kadar IgG pada mencit yang terinfeksi oleh P. berghei gametocyte 

producer. 

2. Pengukuran kadar IgG dengan ELISA 

3. Pengujian transmisi malaria di B2P2VRP Salatiga, Jawa Tengah. 

4. Submit manuscript 
 
  



H. DAFTAR PUSTAKA: Penyusunan Daftar Pustaka berdasarkan sistem nomor sesuai dengan urutan pengutipan. Hanya 
pustaka yang disitasi pada laporan akhir yang dicantumkan dalam Daftar Pustaka. 
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