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RINGKASAN

ANALISISINFEKSI SEVERE ACUTE RESPIRATORY SYNDROME
CORONAVIRUS 2 (SARS-COV-2) PADA IKAN ZEBRA (Daniorerio)
SEBAGAI DASAR PENGEMBANGAN SEED VIRUSVAKSIN COVID-19

Severe Acute Respiratory Syndrom Coronavirus 2 (SARS-CoV-2) pertama

kali muncul di China kemudian ditularkan secara sporadis di seluruh dunia. Pada
Maret 2020, WHO mengumumkan bahwa infeks virus korona ini telah menjadi
wabah pandemi. Wabah dan penularan COVID-19 yang sangat cepat ini telah
membahayakan kesehatan terutama bagi manusia dan mempengaruhi ekonomi
secara global. Hal ini juga telah memperbarui minat umum untuk mempelgjari
virus corona secara biologi dan ekologi. Lingkungan akuatik dapat menjadi
sumber mikroorganisme patogen yang tak terhitung jumlahnya untuk hewan air
dan darat yang berbeda, serta manusia.
Salah satu hewan dari lingkungan perairan yang banyak digunakan sebagai hewan
model dalam berbaga penelitian adalah dengan menggunakan ikan zebra (Danio
rerio). Saat ini, pengembangan virus SARS-CoV-2 yang banyak dilakukan adalah
dengan menggunakan media kultur sel Vero. Sebagaimana diketahui bahwa sel
vero merupakan sel yang berasal dari ginjal monyet dan bersifat non halal. Salah
satu media pertumbuhan virus yang diharapkan dapat digunakan sebagai basis
kehalalan adalah ikan zebra (Danio rerio).

Penelitian ini merupakan penelitian eksploratif |aboratorium yang secara
umum bertujuan untuk melakukan upaya pengembangan penelitian dalam
mengembangkan virus SARS-CoV-2 dan produksi seed virus vaksin covid-19
untuk manusia dengan menggunakan ikan zebra. Secara khusus penelitian ini
bertujuan untuk menganalisis apakah virus SARS-CoV-2 dapat tumbuh dan
berkembang di dalam tubuh ikan zebra, menganalisis gambaran infeks virus
SARS-CoV-2 pada tubuh ikan zebra, menganalisis perbedaan pengaruh rute
infeksi terhadap gambaran pertumbuhan virus SARS-CoV-2 di dalam tubuh ikan
zebra dan menganalisis kemampuan ikan zebra dalam menyebarkan virus SARS-
CoV-2 kelingkungan / air.

Penelitian ini menunjukkan hasil bahwa virus SARS-CoV-2 dapat tumbuh
dan berkembang di dalam tubuh ikan zebra. Hasil pemeriksaan uji RT-PCR dalam
penelitian ini menunjukkan hasil positif pada hari pertama dan ketiga post infeksi
dari tiga jalur infeksi. Ikan Zebra menunjukkan infeksi yang dapat diperoleh dari
lingkungan perairan dengan pemberian titer virus SARS-CoV-2 pada air sebesar
2,25 x 10" pfu/mL sampai dengan 3x10* pfu/mL sudah dapat menginfeksi ikan
zebra. Selain didapatkan dari lingkungan, pemberian virus SARS-CoV-2 juga
diinfeksikan langsung ke dalam tubuh ikan zebra pada Jalur intra peritoneal
dengan titer virus sebesar 6,75 x10° pfu/mL sampai dengan 9x10% pfu/mL
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sedangkan melalui tetes insang dengan titer virus mulai dari 9 x 107 pfu/mL
sampai dengan 18 x 107 pfu/mL sudah dapat masuk menginfeksi ikan zebra.

Infeksi virus SARS-CoV -2 dapat masuk dan ditemukan pada organ insang,
hepar, usus, organ reproduksi, otot, dan mata dari ikan zebra. Hasil dalam
penelitian ini melalui metode pemeriksaan Imunohistokimia (IHC) menunjukkan
bahwa ketiga jalur infeksi tersebut dapat memberikan persentase positif di atas
50% dari semua Kelompok perlakuan. Hasil yang menunjukkan persentase positif
terbesar dalam pendlitian ini yakni pada ikan zebra yang diinfeksi melalui jalur
injeks intraperitoneal dengan titer virus mulai dari 6,75 x 107 pfu/mL dan jalur
tetes insang dengan titer virus mulai dari 9 x 10% pfu/mL dimana memiliki
persentase positif sebesar 100% pada semua organ yang dilakukan pemeriksaan.

Hasil pemeriksaan RT-PCR pada sampel air akuarium menunjukkan
bahwa ikan zebra yang diinfeks virus SARS-CoV-2 dapat menularkan virus ke
lingkungan perairan. Pada jalur injeks Intraperitoneal, pada penelitian ini
menunjukkan bahwa ikan zebra memiki kemampuan dalam menularkan virus
SARS-CoV-2 ke lingkungan perairan pada titer infeksi sebesar 9 x 10% pfu/mL,
sedangkan pada jalur infeksi melalui tetes insang pada titer infeksi mulai dari 9 x
10? pfu/mL sampai dengan 18 x 10% pfu/mL.
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SUMMARY

ANALYSISOF SEVERE ACUTE RESPIRATORY SYNDROME
CORONAVIRUS 2 (SARS-COV-2) INFECTION IN ZEBRAFISH (Danio
rerio) ASA BASISFOR THE DEVELOPMENT SEED VIRUS FOR
COVID-19 VACCINE

Severe Acute Respiratory Syndrome Coronavirus 2 (SARS-CoV-2) first
appeared in China and then spread sporadically around the world. In March 2020,
WHO announced that this corona virus infection had become a pandemic
outbreak. This very fast outbreak and transmission of COVID-19 has endangered
health, especially for humans and affected the economy globally. It has also
renewed the genera interest in studying coronaviruses biologicaly and
ecologicaly. The aguatic environment can be a source of countless pathogenic
microorganisms for different aquatic and terrestrial animals, as well as humans.

One of the animals from the aguatic environment that is widely used as a
model animal in various studies is the zebrafish (Danio rerio). Currently, the
development of the SARS-CoV-2 virus is mostly done using Vero cell culture
media. Asit isknown that vero cells are cells that come from monkey kidneys and
are non-halal. One of the virus growth media that is expected to be used as a halal
basisis zebrafish (Danio rerio).

This research is an exploratory laboratory research that generally ams to
carry out research development efforts in developing the SARS-CoV-2 virus and
the production of COVID-19 vaccine virus seeds for human using zebrafish. In
particular, this study aims to analyze whether the SARS-CoV-2 virus can grow
and develop in the zebrafish body, to analyse SARS-CoV-2 virus infection in the
zebrafish body, analyze the difference in the effect of the infection route on the
growth of the SARS-CoV-2 virus in zebrafish body and analyzed the ability of
zebrafish to spread the SARS-CoV -2 virus into the environment/water.

This study shows that the SARS-CoV-2 virus can grow and develop in the
zebrafish body. The results of the RT-PCR test in this study showed positive
results on the first and third post-infection days of the three infection pathways.
Zebrafish showed that infections that could be obtained from the aquatic
environment by giving the SARS-CoV-2 virus in water with the titer of virus 2.25
x 10* pfu/mL up to 3 x 10* pfu/mL were able to infect zebrafish. In addition to
being obtained from the environment, the SARS-CoV-2 virus was aso infected
directly into the zebrafish body on the intra-peritoneal route with a virus titer of
6.75 x 10° pfu/mL to 9 x 10° pfu/mL while through gill drops with virus titers
ranging from 9 x 10? pfu/mL up to 18 x 10% pfu/mL can infect zebrafish.

Infection with the SARS-CoV-2 virus can enter and be found in the gills,
liver, intestines, reproductive organs, muscles, and eyes of zebrafish. The results
in this study through the Immunohistochemistry (IHC) examination method
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showed that the three infection pathways could give a positive percentage of
above 50% of all treatment groups. The results that showed the largest positive
percentage in this study were zebrafish infected through the intraperitonea
injection route with a virus titer starting from 6.75 x 10° pfu/mL and a gill drip
line with a virus titer starting from 9 x 10% pfu/mL which had a percentage of
100% positive in al organs tested.

The results of the RT-PCR examination on aguarium water samples
showed that zebrafish infected with the SARS-CoV-2 virus could transmit the
virus to the aquatic environment. In the Intraperitoneal injection route, this study
showed that zebrafish have the ability to transmit the SARS-CoV-2 virus to the
aguatic environment at an infection titer of 9 x 10% pfu/mL, while in the infection
route through gill drops the infection titer ranged from 9 x 10% pfu/mL up to 18 x
10° pfu/mL.
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ABSTRAK

ANALISISINFEKSI SEVERE ACUTE RESPIRATORY SYNDROME
CORONAVIRUS 2 (SARS-COV-2) PADA IKAN ZEBRA (Danio rerio)
SEBAGAI DASAR PENGEMBANGAN SEED VIRUSVAKSIN COVID-19

Muhammad Khaliim Jati Kusala

Severe Acute Respiratory Syndrome Coronavirus 2 (SARS-CoV-2)
pertama kali muncul di China dan kemudian menyebar secara sporadis ke seluruh
dunia. Salah satu hewan yang banyak dijadikan hewan model dalam berbagai
penelitian adalah ikan zebra (Danio rerio). Penelitian ini bertujuan untuk
melakukan upaya pengembangan penelitian dalam pengembangan virus SARS-
CoV-2 dan produksi benih virus vaksin COVID-19 menggunakan ikan zebra.
Penelitian ini menunjukkan bahwa virus SARS-CoV-2 dapat tumbuh dan
berkembang di tubuh ikan zebra. Uji Real Time PCR (qPCR) dalam penelitian ini
menunjukkan hasil positif dari infeksi yang dapat diperoleh dari lingkungan
perairan dengan memberikan virus SARS-CoV-2 dalam air dengan titer virus 2,25
x 10* pfumL hingga 3 x 10* pfu/ mL. Selain itu virus SARS-CoV-2 juga
menginfeksi langsung ke tubuh ikan zebra secara intraperitoneal dengan titer virus
6,75 x 107 sampai 9 x 10° pfu/mL sedangkan melalui gill drop dengan titer virus
berkisar antara 9 x 10% pfu/ mL hingga 18 x 10 pfu/mL dapat menginfeksi ikan
zebra. Infeks virus SARS-CoV-2 dapat ditemukan di insang, hati, usus, organ
reproduksi, otot, dan mata ikan zebra, melalui metode pemeriksaan
imunohistokimia (IHC) menunjukkan bahwa ketiga jalur infeksi dapat
memberikan persentase positif di atas 50% dari semua kelompok perlakuan.
Persentase positif terbesar adalah ikan zebra yang terinfeksi melalui jalur injeks
intraperitoneal dengan titer virus mulai dari 6,75 x 10% pfu/mL dan gill drip line
dengan titer virus mulai dari 9 x 10 pfu/mL yang memiliki persentase positif
100% pada semua organ diperiksa. Ringkasnya, dapat disimpulkan bahwa ikan
zebra diusulkan sebagai hewan model dalam upaya pengembangan benih vaksin
COVID-19.

Keywords: SARS-CoV-2, Ikan zebra, Vaksin, Infeksi, Imunohistokimia.
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ABSTRACT

ANALYSISOF SEVERE ACUTE RESPIRATORY SYNDROME
CORONAVIRUS 2 (SARS-COV-2) INFECTION IN ZEBRAFIDH (Danio
rerio) ASA BASISFOR THE DEVELOPMENT SEED VIRUS FOR
COVID-19 VACCINE

Muhammad Khaliim Jati Kusala

Severe Acute Respiratory Syndrome Coronavirus 2 (SARS-CoV-2) first
occurred in China and then spread sporadically around the world. One of the
animals that is widely used as an model animal in various studies is the zebrafish
(Danio rerio). This research aims to carry out research development efforts in
developing the SARS-CoV-2 virus and the production of COVID-19 vaccine
virus seeds using zebrafish. This study showed that the SARS-CoV-2 virus can
grow and develop in the zebrafish body. Real Time PCR (gPCR) test in this study
showed positive results from the infections that could be obtained from the
aguatic environment by giving the SARS-CoV-2 virus in water with the titer of
virus 2.25 x 10* pfu/mL up to 3 x 10* pfu/mL. In addition the SARS-CoV-2 virus
was also infected directly into the zebrafish body on the intra-peritoneal route
with a virus titer from 6.75 x 10 pfu/mL to 9 x 10° pfu/mL while through gill
drops with virus titers ranging from 9 x 10 pfu/mL up to 18 x 10 pfu/mL can
infect zebrafish. Infection with the SARS-CoV-2 virus can be found in the gills,
liver, intestines, reproductive organs, muscles, and eyes of zebrafish, through the
immunohistochemistry (IHC) examination method showed that the three infection
pathways could give a positive percentage of above 50% of al treatment groups.
The largest positive percentage were zebrafish infected through the intraperitoneal
injection route with a virus titer starting from 6.75 x 10° pfu/mL and a gill drip
line with a virus titer starting from 9 x 10% pfu/mL which had a percentage of
100% positive in all organs tested. In summary, it can be concluded that zebrafish
proposed as an animal model in the development attempt of COVID-19 vaccine
seed.

Keywords : SARS-CoV-2, Zebrafish, Vaccine, Infection, Immunohistochemistry.
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