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ABSTRAK

Trypanosoma evansi merupakan penyebab penyakit Surra yang dapat mengakibatkan kematian
pada hewan yang terinfeksi. Pengobatan penyakit Surra dengan obat komersial memerlukan biaya yang
mahal sehingga perlu dicari alternatif pengganti dengan menggunakan obat herbal. Penelitian ini
dilakukan untuk mengetahui gambaran patologi infeksi 7. evansi isolat lokal asal Pemalang serta
pengobatan dengan ekstrak etanol daun kipahit (Tithonia diversifolia). Sebanyak empat puluh dua ekor
mencit jantan strain DDY dengan bobot badan 25-30 g digunakan dalam penelitian ini yang dibagi
menjadi tujuh kelompok perlakuan. Masing-masing perlakuan menggunakan enam ekor mencit sebagai
ulangan, yaitu: Kelompok tanpa perlakuan (P0) kontrol negatif, Kelompok kontrol positif (P1) diinfeksi 7.
evansi kedalam rongga peritoneal dengan dosis 10%/0,3 mL; Kelompok yang diobati dengan herbal dengan
dosis 25 mg/kgBB (P2); Kelompok yang diinfeksi dan kemudian diobati dengan herbal dosis 25 mg/kgBB
pada hari yang sama dan diobati lagi pada enam hari pi, ketika puncak parasitemia (P3); Kelompok yang
diinfeksi dan diobati dengan herbal dosis 25 mg/kgBB pada hari yang sama (P4) . Kelompok yang diinfeksi
dan diobati dengan obat komersial (P5). Kelompok yang diinfeksi dan diobati dua kali dengan obat
komersial (P6). Hasil penelitian menunjukkan bahwa infeksi 7. evansi menyebabkan perubahan patologi
anatomi seperti splenomegali, hepatomegali, dan kepucatan pada ginjal. Lesi histopatologi seperti edema,
pendarahan, infiltrasi sel radang ditemukan di organ hati, ginjal, paru-paru, jantung, dan limpa, serta
edema dan vaskulitis ditemukan di otak. Parasit 7. evansi tidak ditemukan pada organ dari salah satu
mencit yang diinfeksi dan diobati dengan herbal dengan pengobatan ganda (P3). Hasil penelitian ini
menunjukkan bahwa pengobatan infeksi Trypanosoma menggunakan ekstrak etanol kipahit 25 mg/BB
dapat mengurangi jumlah 7. evansi dalam sirkulasi darah, namun tidak dapat mencegah dan
menyembuhkan lesi patologis pada organ mencit yang diinfeksi.

Kata-kata kunci: patologi; Trypanosoma evansi, kipahit; obat herbal

ABSTRACT

Trypanosoma evansi is a causative agent of Surra disease, which can cause death on infected animals.
Surra disease treatment using commercial drugs are expensive, so that it is necessary to look for an
alternative drug based on herbal medicine. The present study was carried out to investigate the pathological
deseription feature-m of infected mice after being treated with ethanolic extract of kipahit leaves (Tithonia
diversifolia). Forty two male mice weighted 25-30 g of DDY strain were used and divided into seven groups.
Each group consisted of six mice as replication i.e. uninfected mice as a negative control (P 0), mice infected
10%/0.3 mL T. evansi intra peritoneally as a positive control (P 1), uninfected mice treated orally by ethanol
extract of kipahit 25 mg/kg BW(P2), infected mice treated orally by ethanol extract of kipahit 25 mg/kg BW
then gave booster (P2) on day 6 post infection — double doses (P3), infected mice treated orally by ethanol
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extract of kipahit 25 mg/kg BW — single dose (P4), infected mice treated by commercial drug — single dose
(P5) and infected mice treated by commercial drug — double doses (P6). Anatomy pathological lessions
such as splenomegaly, hepatomegaly and pailness of kidney could be identified in mice organs. The
histopathologycal lessions such as edema, hemorhhage, infiltration of inflamatory cells and trypanosome
parasites in blood vessels could found in liver, kidney, lung, cardiac, spleen tissues of mice, edema also
vasculitis found in cerebrum. It was concluded that intraperitoneal administration kipahit ethanol extract
at dose 25 mg/BW might potentially reduce the number of T evansi in the bloodstream of infected animals,
but could not prevent and recover from 7. evansi inducing organs damage.

Keywords: pathology; Trypanosoma evansi, kipahit; herbal medicine

PENDAHULUAN yang menyebabkan beberapa ternak mati pada
tahun 2014.
Penyakit Surra merupakan penyakit pada Sejak tahun 2013, penyakit Surra dima-

hewan yang disebabkan oleh infeksi protozoa, sukkan kembali ke daftar penyakit strategis
yaitu Trypanosoma evansi yang dapat ditu- karena setelah tahun 2007 penyakit dilaporkan
larkan oleh lalat penghisap darah. Hewan yang menyebar dari daerah endemis ke daerah bukan
rentan terhadap penyakit ini adalah: unta, kuda, endemis. Pengobatan Trypanosomiasis dengan
kerbau, sapi (Parsani et al., 2006; Rodrigues et obat komersial saat ini masih tergolong mahal
al., 2009; OIE, 2010; Elhaiget al., 2013) bahkan  dan sebagian besar obat-obat yang disintesis
dilaporkan dapat menginfeksi anjing (Rjeibiet secara kimia untuk Trypanosomiasis pada
al., 2015). Hampir semua mamalia reseptif dasarnya bersifat toksik (Ngure et al., 2009),
meskipun tidak semuanya rentan, dan burung  sehingga perlu dicari alternatif penggantinya.
kemungkinan juga reseptif (Desquesnes et al., Ekstrak herbal dilaporkan mempunyai
2013), bahkan ada indikasi penyakit Surra dapat  potensi digunakan sebagai anti Trypanosoma
menginfeksi manusia berdasarkan hasil serologi  sp (Habila et al., 2011; Mustapha et al., 2013).
(Shegokar et al., 2006). Hasil ini diperkuat oleh =~ Kandungan obat herbal yang berpotensi sebagai
Powar et al. (2006) yang melaporkan bahwa  antiprotozoal adalah flavonoids (Tasdemir et al.,
hasil pewarnaan Giemsa ulas darah daripasien  2006; Sritularak et al., 2010). Flavonoid juga
di India menunjukkan positif mengandung dilaporkan mempunyai aktivitas sebagai
Trypanosoma. Manusia dapat terinfeksi 7. antiinflamasi (Bhujbal et al., 2008). Adezeira et
evansi karena kekurangan Apolipoprotein L-1  al. (2010) melaporkan bahwa ekstrak daun berair
(Vanhollebeke et al., 2006). K. senegalensis menunjukkan aktivitas
Penyakit Surra menunjukkan gejala klinis  trypanosidal yang lemah sedangkan ekstrak
berupa suhu tubuh meningkat dan bersifat kulit batang menunjukkan aktivitas yang kuat
mematikan pada hewan. Mekata et al. (2013) yang dipengaruhi oleh dosis yang digunakan.
menyatakan bahwa infeksi Trypanosoma secara ~ Namun demikian Umar et al. (2010) melaporkan
buatan pada sapi dengan Trypanosomavirulensi bahwa ekstrak ethanol dari kulit batang
tinggi, menyebabkan demam dengan suhu K. senegalensis mempunyai aktivitas anti
tubuh 39°C, anemia, serta menurunnya jumlah 7. evansi baik secara in-vitro dan in-vivo tetapi
leukosit dalam darah. Namun, sapi yang ter- tidak dapat mencegah terjadinya anemia yang
infeksi Trypanosoma yang virulensi rendah  disebabkan penyakit tersebut.
umumnya tidak menunjukkan gejala klinis Penelitian penggunaan herbal sebagai anti
tersebut. Kerugian ekonomi akibat penyakit Trypanosoma yang telah dilakukan oleh peneliti
surra terutama disebabkan menurunnya terdahuluternyata masih belum menunjukkan
fertilitas, dan kematian (Dobson et al., 2009), hasil yang memuaskan. Sementara itu,
serta penghapusan ternak sakit dan impor Indonesia merupakan negara yang mempunyai
ternak pengganti, di daerah yang berisiko tinggi  keanekaragaman hayati yang melimpah, yang
(Dargantes et al., 2009). perlu digali potensinya untuk pengobatan infeksi
Trypanosomiasis merupakan penyakit yang  Trypanosoma sp. Hasil penelitian sebelumnya
bersifat endemis di beberapa daerah diIndonesia  terhadap salah satu jenis herbal yaitu kipahit
seperti Bali, Sumbawa, Jawa (Pemalang, menunjukkan potensinya yang mampu
Banten), Madura dan lain-lainnya. Wabah membunuh Trypanosoma sp secara in-vitro
penyakit Surra sering terjadi di Indonesia, di  (data belum dipublikasi). Tujuan penelitian ini
antaranya dilaporkan terjadi di Provinsi Banten adalah untuk mengkaji gambaran patologi
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akibat infeksi Trypanosoma dan efek pengo-
batan dengan ekstrak ethanol kipahit terhadap
persembuhan organ hewan coba mencit dari
kerusakan yang disebabkan infeksi 7. evansi.

METODE PENELITIAN

Ekstrak Daun Kipahit

Koleksi daun kipahit diperoleh dari daerah
sekitar Bandung. Sebelum digunakan sebagai
obat herbal, daun kipahit dijemur hingga kering,
selanjutnya diektraksi dengan ethanol dengan
perbandingan 1:10, menggunakan metode
maserasi.

Isolat T. evansi.

Isolat T. evansi yang digunakan pada
penelitian berasal dari Pemalang yang
sebelumnya disimpan dalam bentuk stabilate
dan direndam di dalam nitrogen cair. Sebelum
digunakan, isolat 7. evansi dihidupkan dan
dimunculkan sifat patogennya kembali dengan
melakukan pasase ke dalam tubuh mencit,
sebanyak dua kali siklus (dua minggu).

Selanjutnya dilakukan uji in vivo untuk
mengetahui potensi ekstrak daun kipahit
sebagai anti Trypanosoma dan tingkat
keamanannya pada hewan percobaan sesuai
metode Olukunle et al. (2010). Hewan coba yang
digunakan untuk infeksi adalah mencit Deutch
Democratic Yokohama (DDY) yang mempunyai
bobot badan 25-30 g. Penggunaan mencit seba-
gal hewan coba telah mendapat persetujuan etik
dari Komisi Etik Pemeliharaan dan Penggunaan
Hewan Coba Bbalitvet; Institusional Animal
Care Unit Commitee Balai Besar Penelitian
Veteriner : BBalitvet/Rd/1/2012. Sebelum
digunakan semua mencit diadaptasikan selama
satu minggu. Selama penelitian semua mencit
diberi pakan dan minum ad libitum. Setelah
satu minggu diadapatasikan, seluruh hewan
coba ditimbang kembali dan diacak sesuai
dengan kelompok perlakuan yang telah
direncanakan dan dikelompokkan menjadi tujuh
perlakuan, masing-masing kelompok terdiri
enam ekor sebagai berikut, PO: Kontrol normal;
P1: Hewan coba diinfeksi T. evansi tanpa
perlakuan pengobatan; P2: Hewan coba diberi
perlakuan pengobatan dengan ekstrak herbal;
P3: Hewan coba diinfeksi 7. evansi dan diobati
dengan ekstrak herbal dengan dosis 25 mg/kg
BB, kemudian diobati lagi dengan ekstrak
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herbal dengan dosis yang sama — dosis ganda;
P4: Hewan coba diinfeksi 7. evansi dan diobati
dengan ekstrak herbal, dengan dosis 25 mg/kg
BB — dosis tunggal; P5: Hewan coba normal
diobati dengan antisurra komersial, P6:Hewan
coba diinfeksi 7. evansi dan diobati antisurra
komersial

Hewan coba pada kelompok P1, P2, P3, P4,
P6 diinfeksi dengan 7. evansi dosis 10%/0,3 mL
secara intraperitoneal. Setelah diinfeksi, pada
hari yang sama hewan coba pada kelompok P3
juga diobati dengan ekstrak herbal kipahit dosis
25 mg/kg BB per oral. Pengobatan diulang pada
saat jumlah parasit mencapai puncaknya yaitu
pada hari ke-6 (dosis ganda), pada kelompok P3.
Hewan coba pada kelompok perlakuan P5
merupakan hewan normal yang diberi pengo-
batan dengan anti penyakit surra komersial
dengan dosis sesuai yang direkomendasikan
produsennya dan pada kelompok perlakuan P6
mencit diinfeksi 7" evansi, dan diobati antisurra
komersial.

Setelah 20 hari pascainfeksi semua hewan
percobaan dikorbankan nyawanya. Organ hati,
ginjal, jantung, limpa, paru-paru, dan otak
dikoleksi dan direndam dalam pengawet Buffer
Normal Formalin (BNF) 10%, kemudian
diproses menjadi blok parafin. Potongan organ
yang berupa blok parafin dipotong (sectioning)
dengan ketebalan 5 um, kemudian dilekatkan
pada gelas objek dan selanjutnya dilakukan
pewarnaan rutin hematoxylin dan eosin (HE),
menggunakan metode standar HE.

Selanjutnya preparat diperiksa mengguna-
kan mikroskop cahaya dan perubahan
histopatologi pada jaringan organ diskorring
berdasarkan keparahan lesi dan luasnya lesi
pada organ yang ditentukan sebagai berikut ,
Skor - : Jika pada pengamatan histopatologi
tidak ditemukan perubahan; Skor =+ :
perubahan yang terjadi sangat ringan dan
hanya di satu lokasi; Skor + : ditemukan
perubahan ringan dan tidak meluas, hanya
beberapa lokasi pada organ; Skor ++: perubahan
ringan ditemukan = 25-30 % parah tapi di satu
lokasi; Skor +++: perubahan yang terjadi parah
ditemukan multifokal atau = 30-50 %; Skor
+++ +: perubahan parah ditemukan =50 -75%;
Skor +++++ : perubahan yang terjadi
ditemukan = 75%. Selanjutnya perubahan pada
masing-masing organ ditabulasi dan dianalisis
secara deskriptif.
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HASIL DAN PEMBAHASAN

Perubahan Klinis dan Patologi dan
Anatomi

Infeksi Trypanosoma pada mencit per-
cobaan menyebabkan gejala klinis yang tidak
spesifik yaitu: suhu tubuh meningkat, tubuh
gemetar. Pada kondisi mencit menunjukkan
gejala yang nyeri atau stress yang parah
dilakukan human end point (Noor et al., 2016),
untuk mengakhiri hidupnya supaya tidak
menderita berkepanjangan dengan cara
dislokasio os cervicalis. Mencit tersisa satu ekor
pada kelompok yang diinfeksi dengan T. evansi
dan pada kelompok P4 yang diinfeksi dan diobati
satu kali dengan obat herbal, sedangkan pada
kelompok P3 tersisa dua ekor mencit yang masih
hidup.

Hasil pemeriksaan patologi anatomi
ditemukan lesi yang spesifik akibat infeksi 7.
evansi, yaitu mukosa anemis yang terlihat pada
mencit di kelompok PO, kelompok P2, dan
kelompok P6, sebagai akibat rendahnya kadar
Pack Cell Volome/PCV (data belum dipublikasi)
dalam darah mencit. Salah satu mekanisme
anemia adalah hidrolisis asam sialat oleh
sialidase pada permukaan eritrosit yang
menyebabkan eritrosit lisis dan mengekspos
residu galaktosil. Residu ini kemudian dikenali
oleh D-galaktosa Lektin yang spesifik pada
makrofag yang menyebabkan eritrofagositosis
(Sallau et al., 2008). Habila et al. (2012)

menyatakan bahwa stres oksidatif pada infeksi
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T. evansi terjadi saat eritrosit menghasilkan
Reactive Oxygen Species (ROS) yang mening-
katkan peroksidasi lipid. Peroksidasi lipid dari
eritrosit menyebabkan cedera membran,
kerapuhan osmotik, dan kerusakan eritrosit
atau sel darah merah yang menyebabkan
anemia.

Perubahan lain yang ditemukan adalah
pembesaran organ hati (hepatomegaly) dan
limpa (spleenomegaly) pada kelompok P1,
kelompok P3 dan kelompok P5 yang diinfeksi
T. evansi tetapi tidak diobati, dengan pem-
besaran mencapai enam kali lipat limpa mencit
yang normal (Gambar 1). Pembengkakan limpa
juga dilaporkan oleh Bal et al. (2012), pada
mencit albino yang diinfeksi Trypanosoma sp.
Selain itu juga dilaporkan terjadi sedikit
pembengkakan pada organ hati dan perdarahan
ptechie. Pembengkakan pada limpa disebabkan
terjadinya peningkatan aktivitas sistem
fagositosis oleh sel mononuklear yang
disebabkan rusaknya sel darah merah oleh
Trypanosoma sp (Bal et al., 2012). Organ limpa
agak membengkak dan organ hati berwarna
pucat pada seekor mencit dari kelompok
perlakuan tanpa infeksi yang diberi obat herbal
(P2). Hal ini kemungkinan telah terjadi infeksi
alam yang tidak dapat dikontrol.

Perubahan patologi anatomi hepatomegaly
dan spleenomegaly juga ditemukan pada infeksi
T. brucei. Infeksi Trypanosoma sp dengan
virulensi tinggi menyebabkan splenomegaly
pada mencit, delapan hari pascainfeksi (Mekata

Gambar 1. Gambaran patologi anatomi infeksi Trypanosoma evansi menunjukkan hepatomegali
dan spleenomegali pada P1; Pengobatan dengan obat herbal dengan dosis ganda (P3)

dan dosis tunggal (P4).
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et al., 2013). Hepatomegaly dan splenomegaly
disebabkan oleh aktivasi dan perluasan sistem
retikuloendotelial selama infeksi Trypanosoma
sp (Ibrahim et al., 2010).

Perubahan Histopatologi
Perubahan histopatologi ditemukan pada
organ jantung, hati, ginjal, paru-paru limpa
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dan otak. Hasil pengamatan histopatologi
menunjukkan beberapa perubahan patologi pada
organ jantung, hati, ginjal, paru-paru dan limpa
pada kelompok yang diinfeksi baik yang diberi
obat herbal, maupun yang tidak diberi obat
herbal. Sebaliknya perubahan histopatologi
tersebut tidak ditemukan pada kelompok yang
diobati dengan obat komersial.

Tabel 1. Histopatologi organ hati mencit yang diinfeksi Trypanosoma evansi dan mendapat
perlakuan pengobatan ekstrak herbal kipahit.

Kelompok perlakuan

No. Lesi

PO P1 P2 P3 P4 P5 P6
1. Edema ++ B + +
2. Pendarahan +++ - + +
3. Degenerasi lemak ++ - + + )
4. Nekrosis - +++ - + + ; ++
5. Infiltrasi sel-sel radang + +++ + + ++ + +

di dalam sinusoid

6. Trypanosoma di dalam 4+ - +/- +

pembuluh darah

Keterangan: P0=kontrol; P1=hewan coba diinfeksi 7. evansi tanpa pengobatan; P2= hewan coba diberi
pengobatan ekstrak herbal; P3= hewan coba diinfeksi 7. evansi dan diobatiekstrak herbal
(25 mg/kg BB, kemudian diulang/dosis ganda; P4=hewan coba diinfeksi 7. evansi dan diobati
ekstrak herbal, dengan dosis tunggal 25 mg/kgBB; P5= hewan normal diobati antisurra
komersial; P6=hewancoba diinfeksi 7. evansi dan diobati antisurra komersial. Skor - : tidak
ditemukan perubahan patologi; Skor + :perubahan sangat ringan dan hanya satu lokasi;
Skor + : perubahan ringan dan tidak meluas, hanya beberapa lokasi pada organ; Skor ++ :
perubahan ringan ditemukan meluas sekitar 25-30 % parah tapi di satu lokasi; Skor +++ :
perubahan yang terjadi parah ditemukan multifokal atau meluas sekitar 30-50 %

Table 2. Histopatologi organ ginjal mencit yang diinfeksi Trypanosoma evansi dan mendapat
perlakuan pengobatan ekstrak herbal kipahit.

Kelompok perlakuan
No. Lesi
PO P1 P2 P3 P4 P5 P6

1. Pendarahan + - + +

2. Degenerasi dinding tubulus + - + + -

3. Hipertrofi glomerulus + ++ - + + +

4, Infiltrasi sel-sel radang + ++ - + + +

di daerah interstisial
5. Trypanosoma sp ditemukan + - +/- +

di dalam pembuluh darah

Keterangan: P0O= kontrol; P1=hewan coba diinfeksi 7. evansi tanpa pengobatan; P2= hewan coba diberi
pengobatan ekstrak herbal; P3= hewan coba diinfeksi 7. evansi dan diobati ekstrak herbal
(25 mg/kg BB, kemudian diulang/dosis ganda; P4=hewan coba diinfeksi 7. evansi dan diobati
ekstrak herbal, dengan dosis tunggal 25 mg/kgBB; P5= hewan normal diobati antisurra
komersial; P6= hewancoba diinfeksi 7. evansi dan diobati antisurra komersial. Skor - : tidak
ditemukan perubahan patologi; Skor + :perubahan sangat ringan dan hanya satu lokasi;
Skor + : perubahan ringan dan tidak meluas, hanya beberapa lokasi pada organ; Skor ++ :
perubahan ringan ditemukan meluas sekitar 25-30 % parah tapi di satu lokasi
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Gambar 2. Hati organ mencit dari kelompok
perlakuan P3 menunjukkan, edema inrestisial
(panah biru) Pendarahan (kepala panah), infiltrasi
sel limfosit di sekitar pembuluh darah panah hijau),
nekrosis sel hepatosit (bintang) serta ditemukan
Trypanosoma dalam pembuluh darah (panah
coklat) (HE, 400x)

Gambar 4. Organ jantung mencit dari perlakuan
P3 menunjukkan edema (panah biru), perdarahan
(panah merah), infiltrasi sel limfosit (panah hijau)
dan Trypanosoma (panah coklat) ditemukan dalam
pembuluh darah (HE, 400x)
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Gambar 3. Edema (panah biru), infiltrasi sel radang
limfosit, makrofag di sekitar pembuluh darah arteri
dan dibagian vena ginjal mencit (panah hijau), serta
ditemukan Trypanosoma (panah coklat) pada
pembuluh darah mencit dari kelompok perlakuan
P4 (He, 400x)

Gambar 5. Proliferasi sel raksasa (panah hitam)
di limpa mencit pada kelompok perlakuan P3 (HE.
400x)

Gambar 6. Edema perivasculer (panah biru) (HE,
400x)
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Gambar 7. Inflamasi dan infiltrasi sel disekitar
bronkheolus (panah hijau), dan disekitar dinding
alveol menyebabkan penebalan dinding alveol
paru-paru, Trypanosoma (panah coklat) pada mencit
kelompok perlakuan P4 (HE, 400x)
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Table 3. Histopatologi organ jantung mencit yang diinfeksi Trypanosoma evansi dan mendapat
perlakuan pengobatan ekstrak herbal kipahit.

Kelompok perlakuan
No. Lesi
PO P1 P2 P3 P4 P5 P6

1. Edema - + - - -
2. Pendarahan + +
3. Infiltrasi sel radang - ++ ++ ++

di miokardium
4, Degenerasi hingga - ++ + +

nekrosis miokardium
5. Trypanosoma sp di dalam - + +/-

pembuluh darah

Keterangan: PO=kontrol; P1=hewan coba diinfeksi 7. evansi tanpa pengobatan; P2= hewan coba diberi
pengobatan ekstrak herbal; P3= hewan coba diinfeksi 7. evansi dan diobati ekstrak herbal
(25 mg/kg BB, kemudian diulang/dosis ganda; P4= hewan coba diinfeksi 7' evansi dan diobati
ekstrak herbal, dengan dosis tunggal 25 mg/kgBB; P5= hewan normal diobati antisurra
komersial; P6=hewancoba diinfeksi T evansi dan diobati antisurra komersial. Skor - : tidak
ditemukan perubahan patologi; Skor + :perubahan sangat ringan dan hanya satu lokasi;
Skor + : perubahan ringan dan tidak meluas, hanya beberapa lokasi pada organ; Skor ++ :
perubahan ringan ditemukan meluas sekitar 25-30 % parah tapi di satu lokasi

Table 4. Histopatologi organ limpa mencit yang diinfeksi Trypanosoma evansi dan mendapat
perlakuan pengobatan ekstrak herbal kipahit.

Kelompok perlakuan
No. Lesi
PO P1 P2 P3 P4 P5 P6

1. Edema - + + -

2. Deplesi sel limfoid - ++ + ++

3. Proliferasi sel megakariosit - ++ + -

4. Hiperplasi pulpa putih + +++ - ++ ++

5. Proliferasi sel makrofag + +++ + ++ ++

Keterangan: PO=kontrol; P1=hewan coba diinfeksi 7. evansi tanpa pengobatan; P2=hewan coba diberi
pengobatan ekstrak herbal; P3= hewan coba diinfeksi 7. evansi dan diobati ekstrak herbal
(25 mg/kg BB, kemudian diulang/dosis ganda; P4= hewan coba diinfeksi 7' evansi dan diobati
ekstrak herbal, dengan dosis tunggal 25 mg/kgBB; P5= hewan normal diobati antisurra
komersial; P6=hewancoba diinfeksi 7T evansi dan diobati antisurra komersial. Skor - : tidak
ditemukan perubahan patologi; Skor + :perubahan sangat ringan dan hanya satu lokasi;
Skor + : perubahan ringan dan tidak meluas, hanya beberapa lokasi pada organ; Skor ++ :
perubahan ringan ditemukan meluas sekitar 25-30 % parah tapi di satu lokasi; Skor +++ :
perubahan yang terjadi parah ditemukan multifokal atau meluas sekitar 30-50 %

Organ Hati

Hasil pengamatan histopatologi pada organ
hati ditemukan perubahan berupa dilatasi
sinusoid dan infiltrasi eritrosit di dalam sinusoid,
menunjukkan bahwa telah terjadi edema dan
perdarahan yang parah, pada kelompok yang
diinfeksi Trypanosoma, yang tidak diobati
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dengan obat komersial (P1) (Tabel 1). Fokus-
fokus peradangan terlihat di sekitar pembuluh
darah (vasculitis) sesuai hasil Tantawet et al.
(2011). Selain itu juga ditemukan vakuolisasi
pada sel hati yang menunjukkan telah terjadi
degenerasi lemak dan nekrosis sel hepatosit.
Selain itu juga ditemukan parasit Trypanosoma
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Table 5. Histopatologi organ otak mencit yang diinfeksi Trypanosoma evansi dan mendapat
perlakuan pengobatan ekstrak herbal kipahit.

Kelompok perlakuan
No. Lesi
PO P1 P2 P3 P4 P5 P6
1. Edema perivasculer - + - -
2. Pendarahan - + - -
3. Degenerasi sel Purkinje - + - -

Keterangan: P0O=kontrol; P1=hewan coba diinfeksi 7. evansi tanpa pengobatan; P2=hewan coba diberi

pengobatan ekstrak herbal; P3= hewan coba diinfeksi 7. evansi dan diobati ekstrak herbal
(25 mg/kg BB, kemudian diulang/dosis ganda; P4= hewan coba diinfeksi 7. evansi dan diobati
ekstrak herbal, dengan dosis tunggal 25 mg/kgBB; P5= hewan normal diobati antisurra
komersial; P6=hewancoba diinfeksi 7' evansi dan diobati antisurra komersial. Skor - : tidak
ditemukan perubahan patologi; Skor + :perubahan sangat ringan dan hanya satu lokasi;

Skor + : perubahan ringan dan tidak meluas, hanya beberapa lokasi pada organ

Table 6. Histopatologi organ paru-paru mencit yang diinfeksi Trypanosoma evansi dan mendapat
perlakuan pengobatan ekstrak herbal kipahit.

Kelompok Perlakuan
No. Lesi
PO P1 P2 P3 P4 P5 P6

1. Edema di daerah interstisial - ++ + ++
2. Pendarahan - ++ + -
3. Inflamasi bronkhiolus - ++ + ++
4. infiltrasi sel limfosit, - ++ + ++

makrofag di dalam

dinding alveol
5. Trypanosoma sp - ++ +/- +

ditemukan dalam

pembuluh darah

Keterangan: PO=kontrol; P1=hewan coba diinfeksi 7. evansi tanpa pengobatan; P2= hewan coba diberi

pengobatan ekstrak herbal; P3= hewan coba diinfeksi 7. evansi dan diobati ekstrak herbal
(25 mg/kg BB, kemudian diulang/dosis ganda; P4=hewan coba diinfeksi 7' evansi dan diobati
ekstrak herbal, dengan dosis tunggal 25 mg/kgBB; P5= hewan normal diobati antisurra
komersial; P6=hewancoba diinfeksi 7' evansi dan diobati antisurra komersial. Skor - : tidak
ditemukan perubahan patologi; Skor + :perubahan sangat ringan dan hanya satu lokasi;
Skor + : perubahan ringan dan tidak meluas, hanya beberapa lokasi pada organ; Skor ++ :

perubahan ringan ditemukan meluas sekitar 25-30 % parah tapi di satu lokasi

sp di dalam pembuluh darah pada organ hati
(Tabel 1). Perubahan tersebut juga ditemukan
pada kelompok mencit yang diinfeksi
Trypanosoma sp dan diobati dengan obat herbal
dengan tingkat kerusakan yang lebih ringan.
Perubahan histopatologi seperti degenerasi,
nekrosis sel hepatosit serta reaksi peradangan
juga ditemukan pada kelinci yang diinfeksi 7.
evansi (Alsaffar et al., 2007). Selain pada kelinci
dan mencit, perubahan pada hati juga
dilaporkan pada tikus bandicoat (Biswas et al.,
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2001). Perubahan histopatologi yang paling
menonjol pada organ hati tikus berupa pseudo-
lobule formation, nekrosis dan pendarahan di
dalam sinusoid disertai degenerasi lemak.

Perubahan histopatologi berupa nekrosis
pada mencit kelompok P6 dan infiltrasi sel-sel
radang di dalam sinusoid ditemukan pada
kelompok P5 dan P6 yang diobati dengan obat
komersial. Lesi ini kemungkinan akibat adanya
infeksi secara alami dengan penyebab yang
tidak diketahui.
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Organ Ginjal

Perubahan histopatologi ditemukan pada
ginjal mencit baik dari kelompok yang diinfeksi
dan tidak diobati (P1) maupun dari kelompok
yang diinfeksi kemudian diobati dengan ekstral
herbal (P3 dan P4) (Tabel 2). Sebagian besar
epitel tubulus menunjukkan adanya perubahan
berupa: perdarahan pada ruang interlobuler
ginjal. Pada ruang interstisial dan di dalam
pembuluh darah ditemukan banyak Trypano-
soma sp. Vakuolisasi pada epitel dinding tubulus
proksimalis, menunjukkan adanya degenerasi
lemak. Infiltrasi sel limfosit dan makrofag di
sekitar pembuluh darah dan glomerulus yang
mengakibatkan glomerulus hipertrofi,
menunjukkan bahwa telah terjadi reaksi
peradangan. Perubahan yang sama ditemukan
pada mencit strain albino yang diinfeksi 7.
evansi. Hal ini menunjukkan bahwa 7. evansi
patogen bagi mencit (Bal et al., 2012).

Organ Jantung

Organ jantung mencit dari kelompok yang
diinfeksi Trypanosoma sp menunjukkan
perubahan berupa edema yang sejalan dengan
hasil penelitian pada mencit albino yang diinfeksi
T. evansi (Bal et al., 2012). Selain itu juga dite-
mukan pendarahan, infiltrasi sel mononuklear
di miokardium serta degenerasi miokardium
dari yang ringan hingga yang parah. Trypa-
nosoma ditemukan di dalam pembuluh darah
(Tabel 3 dan Gambar 3). Perubahan histopa-
tologi masih ditemukan pada semua mencit dari
kelompok yang diobati dengan ekstrak herbal
(P3 dan P4). Sebaliknya perubahan histopatologi
tidak ditemukan pada kelompok yang diobati
dengan obat komersial, demikian juga tidak
ditemukan Trypanosoma pada pembuluh darah
dan jaringan organ jantung.

Histopatologi Organ Limpa

Organ limpa kelompok mencit yang
diinfeksi Trypanosoma tanpa diberi pengobatan
herbal maupun obat komersial menunjukkan
perubahan berupa perdarahan yang meluas
pada pulpa merah ditandai dengan banyaknya
eritrosit dan ditemukan infiltrasi haemosiderin
(hemosiderosis) (Tabel 4). Selain itu juga banyak
ditemukan sel raksasa yang merupakan
agregasi dari histiosit yang membentuk
maultinuclear giant sel. Deplesi sel limfoid yang
disebabkan nekrosis sel limfoid terlihat pada
limpa ditandai dengan banyaknya sky star di
bagian tengah pulpa putih. Proliferasi giant cell
dapat ditemukan pada pulpa putih dan pulpa
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merah. Hasil ini1 sesuai yang dilaporkan oleh
Tantawet et al. (2011) bahwa infeksi T. evansi
pada mencit menyebabkan lesi nekrosis, dan
ditemukan sel megakariosit di pulpa merah atau
pulpa putih, jaringan ikat dan reruntuhan sel.
Demikian juga Bal et al. (2012) melaporkan
bahwa agregasi sel histiosit membentuk giant
cell ditemukan pada limpa mencit albino yang
diinfeksi Trypanosoma sp.

Histopatologi Organ Otak

Pada cerebellum mencit kelompok diinfeksi
Trypanosoma sp ditemukan perubahan berupa
meluasnya ruang Virchov Robin yang
menunjukkan adanya edema vascular (Chamond
et al., 2010), (Tabel 5 dan Gambar 5). Infiltrasi
sel radang ditemukan di sekitar pembuluh darah
(vascular) menandakan adanya vasculitis. Selain
itu juga ditemukan inti sel Purkinje yang
mengalami nekrosis. Menurut Bal et al. (2012),
perubahan ini kemungkinan disebabkan adanya
substansi yang bersifat toksik yang dilepas oleh
parasit. Trypanosoma sp ditemukan pada pem-
buluh darah otak. Menurut Biswas (2010), infil-
trasi limfosit dan sel-sel plasma; pembendungan,
perivaskular cuffing, gliosis dan lesi otak terlihat
pada 12-14 hari pascainfeksi. Multiple sclerosis,
neuronophagia, perdarahan fokal, hiperplasia
otak, oligodendrocytoma, astrocytoma dan
degenerasi lemak jaringan otak juga ditemukan.
Selain itu ditemukan edema yang meluas dalam
sel ependymal, choroid plexus, infiltrasi sel
radang, dan pecahnya lapisan ventrikel
ependymal. Parasit Trypanosoma sp ditemukan
baik dalam jaringan otak dan choroid plexus.

Organ Paru-paru

Pada kelompok hewan coba yang diinfeksi
T. evansi yang tidak diobati (P1) maupun yang
diobati dengan obat herbal (P3 dan P4)
ditemukan perubahan berupa akumulasi cairan
eksudat yang bercampur darah di dalam alveoli
(Tabel 6 dan Gambar 6). Dinding alveoli
mengalami penebalan, karena diinfiltrasi sel-sel
radang mononuklear dan sel eritrosit.
Penebalan dinding alveoli disebabkan edema dan
hypercellularity sering ditemukan, bisa
mencapai 10 kali lipat tebal dinding alveoli yang
normal. Hypercellularity dapat disebabkan oleh
proliferasi pneumosit tipe II dan makrofag
(Melnicov et al., 2005). Infiltrasi sel mono-
nuklear juga banyak ditemukan di sekitar pem-
buluh darah. Pada pembuluh darah banyak
ditemukan 7. evansi. Pembendungan dan
edema pada alveoli disebabkan adanya respons
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peradangan paru-paru terhadap adanya infeksi
parasit yang menyebabkan vasodilatasi dan
eksudasi. Perubahan ini juga dilaporkan oleh
Biswas et al. (2010) pada tikus yang diinfeksi
dengan Trypanosoma sp. Sebaliknya perubahan
tersebut tidak ditemukan pada kelinci yang
diinfeksi Trypanosoma sp. Peradangan
bronkhus dan kongesti pada bronkhiolus
ditemukan pada kelompok (P1, P3, dan P4), yang
ditandai dengan adanya infiltrasi limfosit,
makrofag dan eritrosit pada dinding bronkhus
dan bronkhiolus. Perubahan yang ditemukan
pada kelompok P4 lebih parah dari pada
kelompok P3, menunjukkan bahwa pengobatan
dosis ganda lebih efektif dibandingkan dosis
tunggal meskipun tidak dapat mencegah
kerusakan organ secara total.

SIMPULAN

Hasil penelitian ini menunjukkan bahwa
infeksi Trypanosoma pada mencit menyebabkan
lesi pada organ otak, jantung, paru-paru, ginjal,
hati dan limpa dan ditemukan Trypanosoma
sp pada organ-organ tersebut. Pemberian
ekstrak T. diversifolia sebagai obat herbal per
oral dengan dosis ganda mengurangi jumlah
Trypanosoma sp pada pembuluh darah di
berbagai organ mencit, namun tidak dapat
mencegah kerusakan pada organ mencit.

SARAN

Penelitian ini dapat dilanjutkan dengan
menggunakan isolat T. evansi yang memiliki
patogenitas yang tinggi sehingga dapat diketahui
apakah potensi ekstrak kipahit ini sebagai
antitrypanosoma juga mengurangi perkem-
bangan parasit ini di dalam tubuh mencit.
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