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Abstrak

Mekanisme Kerja Protektif Ekstrak Andrographis paniculata pada Mencit
Balb/ec Selama Infeksi Plasmodium berghei ANKA

Kajian Kapasitas Produksi Interferon-gamma
Kajian Kapasitas Produksi Interlenkin-12

Hadi Wartomo*, Kisdjamiatun*, Sudaryanto*

Latar Belakang: IFN-y dan I1L.-12 bersifat protektif selama infeksi plasmodium. A.
paniculata mampu menekan perkembangan Plasmodium sekaligus memodulasi
respon imun. Belum diketahui bagaimana kapasitas produksi IFN-y dan IL-12 mencit
Balb/c yang diberi A. paniculata peroral dan diinokulasi P. berghei ANKA .

Tujuan: membuktikan adanya peningkatan dan korelasi kapasitas produksi IFN-y dan
IL-12 p.i. P. berghei ANKA pada mencit Balb/c yang diberi 4. paniculata.

Methode: Penelitian ini merupakan penelitian eksperimental murni dengan desain
post test only control group. Jumlah sampel seluruhnya 36 ekor mencit yang dibagi 2
sama banyak secara random menjadi masing-masing kelompok perlakuan dan
kontrol,"Kelompok perlakuan menerima herbal 4. paniculata, sedangkan kontrol
menerima CMC-Na 0,5%, pelarut herbal sejak 7 hari sebelum dan 8 hari
pasca.inokulasi P. berghei ANKA. Kedua kelompok diinokulasi 10* eritrosit
berparasit P. berghei ANKA. Makrofag peritoneal dan splenosit diisolasi pada hari 3,
6, 8 p.i mencit Balb/c dan secara in vitro diberi stimulasi PHA, atau LPS, masing-
masing mitogen sel T dan makrofag. Kapasitas produksi IFN-y dan IL-12 p70 diukur
dari supernatan kultur, dengan metode Elisa.

Hasil: Uji beda antara kelompok perlakuan dibanding kontrol memperlihatkan pada
hari ke 3 p.i P. berghei ANKA kapasitas produksi IFN-y sel limpa kelompok perlakuan
yang diberi stimulasi PHA in vitro lebih tinggi secara bermakna dibanding kontrol.
Uji beda antar hari pengamatan menunjukan bahwa kapasitas maksimal produksi
IFN-y sel limpa yang diberi stimulasi PHA in vitro kelompok perlakuan dan
kelompok kontrol masing-masing didapatkan pada hari ke 3 dan 6 p.i P. berghei
ANKA. Perbedaan kapasitas produksi IL-12 p70 tidak ditemukan antara kelompok
perlakuan dan kontrol. Perbedaan kapasitas produksi IL-12 p70 antar hari pengamatan
tidak ditemukan baik pada kelompok perlakuan maupun kontrol.

Kesimpulan: Pada hari ke 3 p.i P. berghei ANKA didapatkan peningkatan produksi
IFN-y sel limpa pada mencit Balb/c yang diberi herbal 4. paniculata. Sebaliknya
peningkatan produksi IL-12 p70 p.i P. berghei ANKA tidak ditemukan pada mencit
yang diberi herbal A. paniculata. 1.-12 p70 tidak berkorelasi dengan kapasitas
produksi IFN-y sel limpa mencit Balb/c p.i P. berghei ANKA,

Keywords: Andrographis, P. berghei, TFN-y,IL-12
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Abstract

Protective Mechanisms of Andrographis paniculata Extract in Balb/c Mice
During Plasmodium berghei ANKA Infection

Role of Interferon-gamma
Reole of Interleukin-12

Hadi Wartomo*, Kisdjamiatun*, Sudaryanto*

Background: A. paniculata are able to modulate immune responses. IFN-y and IL-12
is a protective cytokine during Plasmodium infection. However it is not known
whether A. paniculata herbs has an effect on IFN-y and IL-12 production capacity in
Balb/c mice inoculated by P. berghei ANKA. I1-12 upregulate IFN-y produstion.
Objective: to determine an increase and a correlation of IFN-y and IL-12 production
capacity in Balb/c mice inuculated by P. berghei ANKA and treated with A.
paniculata.

Methods: This study was pure experimental design with post test only control group
design. Total Balb/c mice used were 36, which devided equally in treated and control
groups. Treated group were receive 4. paniculata herbs, while control group receive
CMC-Na 0,5%, a herb diluent orally since 7 days before inoculation and p.i P.
berghei ANKA. Both groups were inoculated by 10* erythrocyte parasitized by P.
berghei ANKA. Sample were spleenocytes of Balb/c mice p.i P. berghei ANKA.
Spleenocytes and peritoneal macrophages were isolated on day 3, 6, and 8 p.i and
were in vitro stimulated by PHA or LPS, a T cell mitogen and a macrophages mitogen,
repectively. IFN-y and IL-12 production capacity were measured from cell culture
supernatant by using Elisa method.

Results: Treated group produced a significant higher IFN-y concentration than
control group on day 3 p.i of P. berghei ANKA. Statistical analysis between day p.i.
showed that maximum IFN-y concentration in treated and control groups occured on
day 3 and 6 p.i, respectively. IL-12 p70 production in treated group were as high as
those observed in control. No different of IL-12 p70 production among days observed
pi. P. berghei ANKA in treated and control groups. No correlation were found
between IFN-y and IL-12 produced by spleenocytes in both treated and control group.
Conclussion: 4. paniculata herbs given orally increase IFN-y spleenocytes
production capacity on day 3 when IFN-y spleenocytes maximum production p.iof P.
berghei ANKA occured. However A. paniculata do not increase IL-12 p70 production
p.i of P. berghei ANKA. 1L-12 p70 do not correlate with IFN-y production capacity of
spleenocytes obtain from Balb/c mice p.i of P. berghei ANKA. :
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L. PENDAHULUAN

Ekstrak herbal 4. paniculata terbukti secara in vifre mempunyai kemampuan
menghambat perkembangan Plasmodium berghei ANKA (P. berghei ANKA)
(Anonim, 2002). P. berghei ANKA merupakan parasit yang berakibat lethal dan
model binatang cobanya pada mencit sudah diakui sebagai model malaria serebral
(Curf, 1993). Penurunan parasitemia sampai 62% teramati selama infeksi P. berghei
pada mencit swiss yang diberi isolat xanthon dari 4. paniculta yaitu 1,2-dihydro-6,8-
dimethoxy-xanthone (Dua et al, 2004). Penelitian kami sebelumnya juga
memperlihatkan bahwa in vivo A. paniculata memperpanjang survival disamping
dapat menurunkan tingkat parasitemia P. berghei ANKA (Djamiatun et al., 2004;
Djamiatun & Kurnia, 2005). A. paniculata juga mempunyai sifat imunomodulator
(Kumar et al., 2004; Rajagopal et al., 2003; Batkhuu et al., 2002; Chiou et al., 2000;
Puri et al., 1993). A. paniculata juga dapat meningkatkan respon imun alamiah dan
spesifik yang berupa peningkatan hitung jenis netrofil dan monosit sirkulasi mencit
Balb/c selama infeksi P. berghei ANKA (Djamiatun et al., 2005a).

Respon imun alamiah melalui sitokin yang dihasilkan netrofil dapat mempengaruhi
sitokin yang diproduksi respon imun spesifik termasuk diantaranya IFN-gamma.
Netrofil ternyata mempunyai pengaruh terhadap respon imun spesifik. Hal ini terbukti
dg adanya deplesi netrofil berakibat penurunan ekspresi mRNA TNF-alfa, IFN
gamma dan IL-2 di limpa mencit selama infeksi P. berghei. Deplesi netrofil berakibat
penurunan ekspresi sitokin-sitokin Thl, tetapi tidak merubah respon imun dari Thi ke
Th2. Hal ini terbukti dengan tidak adanya peningkatan nyata ekspresi mRNA IL-4
dan IL-10 (Chen et al., 2000). IFN-gamma terbukti bersifat protektif selama infeksi P.
berghei pada mencit knock out (KO) gen respon imun tertentu (Yoneto et al., 2001;
Roggero et al., 2001). Sifat protektif IFN-gamma selama infeksi P. berghei pada
pejamu yang diberi imunomodulator (Korten et al., 2005; van der Heyde et al., 2005;
Charoenvit et al., 2004; Singh et al., 2002).

Respon imun alamiah, netrofil dan monosit, yang meningkat selama infeksi P.
berghei ANKA pada mencit Balb/c yang diberi 4. panmiculata telah terbukti
(Djamiatun et al., 20052). 4. paniculata juga telah terbukti berpengaruh pada respon
imun spesifik limfosit sirkulasi (Djamiatun & Widya, 2005). Pada penelitian dengan
pemberian sitokin khususnya IL-12 dapat memperlama hidup mencit “wild type”
yang disertai adanya peningkatan ekspresi IFN-gamma dan NO. Hal ini
mengindikasikan bahwa proteksi mencit “wild type” selama infeksi P. berghei ANKA
stadium eritrositer diperantarai IFN-gamma, I1L-12 dan NO (Tan et al., 1999).
Kejelasan peran protektif IFN-gamma, NO dan IL-12 selama infeksi P. berghei
ANKA pada mencit Balb/c yang diberi A. paniculata belum terbukti. Permasalahan
penelitian ini adalah apakah mekanisme kerja imunoprotektif A. paniculata selama

infeksi P. berghei ANKA pada mencit Balb/c diperantarai IFN-gamma, NO dan IL-12.






