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RINGKASAN

ANALISIS DIVERSITAS GENETIK GEN PENYANDI REGIO ULANGAN
OKTAMER ANTIGEN SERA PLASMODIUM FALCIPARUM DI DAERAH
ENDEMIK MALARIA PROPINSI NUSA TENGGARA TIMUR (Indri Safitri, Indah
Setyawati, 2003, 33 halaman).

Penyakit malaria sampai saat ini masih merupakan masalah kesehatan di dunia.,
termasuk di Indonesia. Penyakit malaria yang disebabkan oleh P. falciparum memberikan
gejala yang paling berat jika dibandingkan dengan penyakit malaria yang disebabkan
oleh P.vivax, P.malariae maupun P.ovale. Salah satu faktor yang menjadi penyebab
kegagalan pemberantasan penyakit malaria, terutama terhadap penyakit malaria yang
diakibatkan oleh P.falciparum, adalah belum ditemukan vaksin yang efektif.

Vaksin diperlukan untuk menginduksi timbulnya imunitas yang protektif terhadap
terjadinya penyakit malaria, sehingga seseorang yang mendapat imunisasi menjadi kebal
terhadap infeksi oleh P.falciparum. Vaksin sangat diperlukan di daerah endemis malaria,
terutama untuk anak-anak kurang dari 5 tahun dan ibu hamil, maupun individu tidak
kebal yang karena sesuatu hal harus mengunjungi daerah endemis malaria.

Selain kompleknya siklus hidup P.falciparum, hambatan dalam pengembangan
vaksin yang efektif adalah adanya polimorfisme protein antigen calon vaksin, sehingga
saat ini dikembangkan multistage dan multi allele vaccine, suatu cocktail vaccine.
Adanya variasi geografik P.falciparum menyebabkan perlu dilakukan analisis diversitas
gen penyandi calon vaksin di suatu daerah endemis untuk mencari vaksin yang efektif.

Berdasarkan percobaan terdahulu dikatakan bahwa PfSERA merupakan salah
satu calon asexual blood stage vaccine yang potensial, sehingga diharapkan dapat
menjadi bagian dari multistage vaccine. Fragmen PfSERA yang sangat imunogenik
adalah fragmen 47-kDa, yang selain mengandung regio ulangan serin juga mengandung
regio ulangan oktamer. Bagian regio ulangan oktamer ini dikatakan banyak mengandung
epitop limfosit B. Urutan nukleotida penyandi fragmen 47-kDa terletak pada ekson II
gen PfSERA. Dalam rangka mengembangkan PfSERA sebagai bagian dari multistage
vaccine yang efektif, perlu dilakukan analisis diversitas genetik ekson II gen PfSERA di
daerah malaria. Sampai saat ini analisis diversitas genetik ekson II gen PfSERA,

khususnya regio ulangan oktamer masih sangat sedikit dilakukan.
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Propinsi Nusa Tenggara Timur merupakan salah satu daerah malaria di Indonesia
bagian Timur yang mempunyai endemisitas yang tinggi. Hal ini berbeda dengan di Pulau
Jawa dan Bali, karena di daerah tersebut API (Annual Parasite Incidence) pernah dapat
ditekan sampai mencapai 0,12 °/,, pada tahun 1992, walaupun setelah tahun 1999
insidens penyakit malaria mulai meningkat kembali. Oleh karena itu daerah tersebut
dipilih sebagai lokasi penelitian analisis diversitas genetik gen penyandi regio ulangan
oktamer PfSERA, sebagai dasar dalam upaya menciptakan vaksin malaria yang efektif di
Indonesia..

Penelitian ini bertujuan untuk mencari diversitas genetik gen penyandi PfSERA di
daerah endemik malaria Propinsi Nusa Tenggara Timur. Tujuan khusus penelitian ini
adalah mencari diversitas genetik gen penyandi regio ulangan oktamer PfSERA di daerah
endemik malaria Propinsi Nusa Tenggara Timur.

Penelitian ini merupakan penelitian observasional laboratorik. Lokasi penelitian
adalah di Propinsi Nusa Tenggara Timur. Analisis sampel dilakukan di Laboratorium
TDC Universitas Airlangga. Populasi penelitian adalah semua P.falciparum yang
menginfeksi penderita penyakit malaria di daerah endemik malaria di Propinsi Nusa
Tenggara Timur. Sampel penelitian adalah P.falciparum yang menginfeksi penderita
yang datang pada pengobatan cuma-cuma yang dilakukan pada penelitian ini.

Penapisan terhadap penyakit malaria dilakukan dengan membuat hapusan darah
tipis dengan pengecatan AQ. Terhadap spesimen yang positif mengandung P.falciparum,
dilakukan isolasi DNA P.falciparum dengan metode Chelex-100, kemudian dilakukan
amplifikasi gen penyandi regio ulangan oktamer PfSERA dengan menggunakan primer
yang spesifik. Sampel yang diperoleh dalam penelitian ini sebanyak 13 yang berasal dari
Kabupaten Sikka (6 sampel) dan dari Kabupaten Flores Timur (7sampel).

Dengan mengamati panjang fragmen DNA hasil reaksi amplifikasi gen penyandi
regio ulangan oktamer PfSERA yang tidak sama, maupun ditemukannya hasil amplifikasi
berupa 2 pita, maka ditemukan adanya variasi genetik gen penyandi regio ulangan
oktamer PfSERA, maupun terjadinya infeksi campuran dari 2 galur P falciparum di
daerah penelitian. Untuk mengetahui lebih jelas mengenai diversitas genetik gen
penyandi regio ulangan oktamer PfSERA perlu dilakukan sekuensing hasil reaksi
amplifikasi gen penyandi regio ulangan oktamer PfSERA didaerah penelitian.
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Perlu juga dilakukan penelitian di daerah yang lebih luas dalam usaha pemetaan
diversitas global gen penyandi regio ulangan oktamer PfSERA yang merupakan dasar

dalam penggunaan PfSERA sebagai salah satu calon vaksin yang efektif.

(Fakultas Kedokteran Universitas Airlangga, No.kontrak 21/P2IPT/DPPM/PID/II1/2003,
tanggal 27 Maret 2003)
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SUMMARY

GENETIC DIVERSITY OF OCTAMER REPEAT REGIONS OF PfSERA GENE
IN MALARIA ENDEMIC AREA, EAST NUSA TENGGARA PROVINCE (Indri
Safitri, Indah Setyawati, 2002, 32 pages).

Malaria is one of the most serious of all health problems faced by people of the
developing world. Plasmodium falciparum is the main cause of severe clinical malaria
and mortality, striking young children, non-immune adults, and women during their first
pegnancies. Control of malaria is becoming increasingly difficult because of the rapid
spread of resistance of both the parasite and the mosquito vector to currently available
antimalarial drugs and insecticides. Therefore an effective malaria vaccine been more
urgently required.

PfSERA, an asexual blood stage antigen is a soluble protein synthesized and
secreted into the parasitophorous vacuole by the malaria parasite during the late
erythrocyte stage. PfSERA is one of the five-candidate vaccine recommended by the
World Health Organization for introduction into human immunization trials. A fragment
of PfSERA (-47 kDa), encoded by exon II of the PfSERA gene is known to be highly
immunogenic. One region within exon II, known as the octamer repeat region is known
to be polymorphic and may show different genetic diversity between different geographic
area, which may affect the effort to develop an effective vaccine to be applied to malaria
patients within a certain geographic area such as Indonesia. Thus, it is highly important to
ascertain the genetic diversity of octamer repeat regions of PfSERA found within
endemic malaria areas in Indonesia.

The purpose of this study was to analyze the genetic diversity of the octamer
repeat regions of PfSERA gene in selected endemic malaria area within Indonesia. For
this purpose isolates from East Nusa Tenggara Province, once of the endemic malaria
area in Indonesia, were selected for this study. We get six and seven samples from Sikka
and East Flores regency respectively.

The octamer repeat regions of PfSERA gene from those isolates were amplified
by polymerase chain reaction (PCR) using specific primer. The genetic diversity of the
octamer repeat regions of PfSERA gene ditermined by evaluation of the PCR products.
The different of the PCR products, indicated genetic diversity of the octamer repeat
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regions of PfSERA gene in this study. The PCR product more than 1 band (2 bands in
this study) in some samples indicated mixed infection from more than 1 strain of
Plasmodium falciparum, and this is common in malaria endemic area. For more detail

about the genetic diversity of the octamer repeat regions of PfSERA gene, sequencing of
the PCR product were needed.

The result of this study must be considered to be preliminary and in order to

obtain a broader picture the number of isolates should be increased and isolates from

other endemic areas should be investigated.

(Airlangga University School of Medicine, Contract Number 21 / P2IPT / DPPM / PID /
111/ 2003, Marc 27" 2003).
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