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PEMILIHAN ADJUVANT PADA VAKSIN AVIAN INFLUENZA
Used of Adjuvant in Avian Influenza Vaccine
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ABSTRAK

Penelition ini bertujuon mengetohui perbedoon respon antibodi yong ditimbulkon oleh voksin Al dengon seed
virus AT H5N1 Indonesia yong dicampur dengon adjuvont berbedo. Formulavoksin yong dicobokon podopenelition ini
odaloh monovalen don polivalen. Tigaisolat virus HPAT subtipe HSN1 yong digunokon adoloh Chicken/Denposor/Unud-
01/2004, Chicken/Klungkung/Unud-12/2006, don Chicken/Jembrono/Unud-17/2006. Adjuvant yong digunokon yoitu
Freund's complete don incomplete odjuvant, dluminium hidrokside, don immunostimuloting complexs (Iscoms). Voksin
monovolen dibuot dengon coramosing-mosing isolot virus Al yong teloh diinoktivosi dicompur dengon mosing-mosing
adjuvant. Voksin compuron (polivalen) dibuot dengon mencompur ketigaisolot dengon mosing-maosing adjuvont. Voksin
disuntikkon secoro subkuton podo oyom layer jenis Iso. Brown umur 3 minggu don diulong podo umur oyom 5 minggu
mosing-mosing sebonyok 0,5 ml/ekor. Pengombilon serum untuk pengujion titer ontibodi dilokukon setiop 1 minggu
seteloh voksinosi. Pengujion ontibodi poliklonal dilokukon dengon uji hamboton hemaglutinosi (HI). Hosil penelition
menunjukkon behwoayom percoboon yong divoksinosi dengon adjuvont oluminium hidroksidomempunyoi GMT onti-
HS5 poaling tinggi baik poda voksin monvolen oton polivolen. Adjuvont oluminium hidroksido adaloh adjuvant terboik
untuk pembentukon ontibodi onti-Al subtipe HSN1 pada.oyom.

Koata kunci: adjuvont, avien influenza, ontibodi

ABSTRACT

This study aims to determine the ontibody responses induced by vaccine ovion influenzo virus (AIV) H5N1
Indonesio, which was mixed with different odjuvont. Two formulos of vaccine were tried, i.e. monovalent ond
polyvalent vaccines. Three isolotes of AIV H5NI hove been tried in this experiment. The isolates were
Chicken/Denposar/Unud-01/2004, Chicken/Klungkung/Unud-12/2006, ond Chicken/Jembrono/Unud-17/2006.
The adjuvants were Freund's complete and incomplete adjuvant, oluminum hydroxide, ond immunostimulating
complexs (Iscoms). Monovalent vaccines were maode with each voccine and mixed with each adjuvont. The
polyvalent vaccine was made by mixing oll three seeds with adjuvont. Vaccines were injected subcutaneusly to Iso
Brown loyer chicken at 3 weeks of age and repeated at the age of 5 weeks each with 0.5 ml vaccine per chicken. Sera
were harvested at one and two weeks after the second vaccination. The sera were tested with hemogglutination
inhibition test (HI). The results show that the geometric meon titer (GMT) of sero. of chickens vaccinated with
aluminum hydroxide adjuvont has highest titer compare to Freund's ond ISCOM odjuvont. It is concluded thot the
adjuvont aluminum hydroxide is the best adjuvant to induce anti-AIV H5N1 ontibody in chicken.

Keywords: adjuvont, avian influenza, antibody

PENDAHULUAN poda unggos adaloh pemusnohon unggos yong
tertulor dolom rodius tertentu (stamping out/

Virus Avion Influenzo (Al) yong songot preemptive culling), biosekuriti, don voksinosi.

potogen (highly pathogenic avion influenza
virus/HPAI) subtipe HSN1 yong mewobaoh pada.
unggos diloporken dopot melewoti borier spesies
unggos-monusio. don dopot menjodi  oncomon
pondemi (De Jong don Hien, 1997; WHO, 2005;
Fouchier et al., 2004; Li et al., 2004). Pencegohon
infeksi Al padaunggos songot penting dilokukon.
Roatuson juto oyom don itik teloh dimusnehkon
untuk menghentikon loju penyeboronnyo. Strotegi
yong umum dilokukon untuk pengendalion Al

Saloh satu upayo untuk meningkotkon
efektivitos voksinosi untuk mempercepat
peningkaton titer ontibodi adoloh dengon
penggunoon odjuvont pado voksin. Adjuvant
odoloh bohon yong ditombohkon podo voksin
untuk merongsong respon imun. Voksin tonpa
odjuvant tidok mompu merespon titer ontibodi
secaro.moksimal don protektif padapencegohon
influensa (Stephenson et al., 2003; Galli et ol.,
2009). Adjuvont sering digunokon jiko ontigen
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segero, dinetrolisir tubuh otou ontigen tidok
mompu merespon pembentukon ontibodi.
Penggunoon adjuvont mompu meningkatkon
titer dua koli lebih tinggi dibondingkon tonpao.
adjuvont (De Jong et al., 2003). Penggunoon
adjuvant jugo. dopot mengurongi dosis ontigen
yong diperlukon dolom merespon ontibodi. Di
somping itu adjuvont jugo mompu membuot
keseimbongon respon ontibodi humoral don
ontibodi berperontoraon sel (Hunter, 2002).

Efektivitos dori voksin Al jugo songot
ditentukon oleh seed virus voksin yong digunokon.
Voksin yong boik mompu mencegoh dengon
sempurna timbulnya gejola klinis don menekon
pengeluoron virus (virus shedding) secora.sempurno.
jikaunggos yong divoksin terpopar virus lopong
yong gonos (FAO, 2008). Dalam penelition ini
diomoti perbedoon respon ontibodi yong ditimbulkon
oleh voksin Al dengon seed virus Al HSN1 Indonesio
yong dicompur dengon berbogai adjuvant.

MATERI DAN METODE

Keamanan Laboratorium

Semua pekerjoon loborotorium dengon
virus oktif dilokukon delom ruongon khusus yong
kedop udora dengon fosilitas penyoring udoro
mosuk don keluor dengon HEPA filter, yong
didolomnya. dilengkopi dengon Biosafety Cobinet
Class Il (BSC-III) bertekonon negotif don
outoclave. Semuabohon yong hendok dibuong don
olot yong digunockon disterilisosi terlebih dohulu
dolom autoclove sebelum dikeluorkon dori
ruongon. Tenogakerjoyong bekerjodolom ruongon
tersebut selalu dilengkopi dengon Personol
Protective Equipment (PPE) baku.

Virus dan Antibodi Standar

Tigaisolat virus HPAI subtipe HSN1 yong
digunokon dolom penelition adolch Chicken/
Denposor/Unud-01/2004, Chicken/Klungkung/
Unud-12/2006, don Chicken/ Jembrono/Unud-
17/2006 (Mohordika et ol., 2004; Mohordiko et
al., 20060; Mohordika et al., 2006b). Anti VAI-
H5NI stondor diperoleh dori Balitvet Bogor.

Formulasi Vaksin dengan Adjuvant
Adjuvont yong digunokon dolom
penelition ini adoloh Freund's complete (FC)
don incomplete adjuvont (Sigma), aluminium
hidroksida(AH) (Sigma), don immunostimulating
complexs (Iscoms). Pembuaton voksin monovolen
dibuat dengon cora mosing-masing isolat virus
Al yong teloh diinoktivosi dengon formaoldehid
1% (titer 2" HA unit) dicampur dengon Freund's
complete don incomplete adjuvont berdosorkon
protokol stondor (Horlow don Lone 1988),
aluminium hidroksida, don Iscoms (Isconova,
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AB, Swedia). Voksin compuron (polivalen)
representosi  ketigo kelompok genetik don
ontigenik virus AI H5N1 Indonesio (AI3G)
dilokukon dengon mencompur ketigo isolat
dengon dosis mosing-masing 2* dengon adjuvont.
Perbondingon isolot dengon odjuvont oadaloh
50:50. Campuron selonjutnya disuntikkon secora
subkuton pada oyom loyer jenis Isa Brown
sebonyok 0,5 ml/ekor. Penyuntikon dilokukon
pada ayom umur 3 minggu don diulong poda
umur oyom 5 minggu. Setiop perlokuon
menggunokon 5 ekor ayom. Voksinosi diulong
setiop duo minggu. Pengombilon serum untuk
pengujion titer ontibodi dilokukon setiop 1
minggu seteloh voksinasi. Pengujion silong
ontibodi poliklonal dilokukon dengon menontong
serum-serum khos tersebut dengon uji hombaoton
hemaglutinosi (HI).

Uji Hambatan Hemaglutinasi

Penopisan (screening) serum untuk
deteksi ontibodi dilokukon dengon uji HI cepot.
Ke dolom plot mikro, diteteskon sebonyok 0,025
ml serum yong teloh diperlokukon owal don 0,025
ml ontigen Al4 unit HA. Selonjutnya plot mikro
beserta isinya diayok selomo 30 detik, kemudion
dieramkon seloma 30 menit. Sebonyok 0,05 ml
suspensi sel doroh meroh ditombohkon kembali
ke dalom lubong tersebut lolu dioyok seloma 30
detik. Hosil dopot diomoti setiop 15 menit seteloh
perlokuon terokhir. Kontrol virus dibuot bersomo-
somo, dengon soot melokukon uji HI di otos
dengon moteri berupa 0,025 ml Phosphat Buffer
Saline (PBS), 0,025 ml oantigen Al 4 unit HA, don
0,05 ml suspensi sel doroh merch 0,5%. Kontrol
doroh dibuot dengon mengikuti longkoh yong
somadengon materi berupa0,05 ml PBS don 0,05
ml suspensi sel doroh merch. Serum diperiksa
lebih lonjut dengen uji HI titrosi opobila
terbentuk endopon nyatadi dosor tobung.

Untuk mengetohui titer ontibodi, moka
dilokukon uji HI titrasi dengon duo koli ulongon
berdosorkon prosedur boku (WHO, 2002).
Sebonyok 0,025 ml PBS, dimosukkon ke dolom
lubong ke-2 sompoai ke-12. Lubong pertomao don
kedua diisi dengon serum don kemudion
diencerkon secora seri kelipoton dua dori lubong
keduo sompoi dengon lubong ke-11 dengon
pengencer mikro. Seteloh melokukon pengenceron
kemudion ditombohkon mosing-mosing 0,025 ml
suspensi ontigen 4 unit HA ke dolom lubong ke-1
sompoi ke-11. Lubong ke-12 honya diisi dengon
PBS 0,025 ml. Seteloh menyelesaikon prosedur
di atos dilokukon pengayokon selomo 30 detik
don selonjutnyo dieromkon dolom suhu komor
seloma.30 menit. Seteloh dieromkon, ditombaohkon
0,05 ml suspensi sel dorch merch 0,5% ke dolom
lubong ke-1 sompai ke-12 don dioyok kembali
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seloma 30 detik. Seteloh dioyok plot mikro
dieromkon poda suhu komor seloma 1 jom don
diomaoti setiop 15 menit.

HASIL DAN PEMBAHASAN

Produksi ontibodi poliklonal untuk
ketigaisolat don gabungon ketiga isolot dengon
mosing-mosing adjuvant disojikon pada Tobel
1. Dari hasil percoboon itu tompok bohwa ayom
percobaon yong divoksinosi dengon adjuvont
oluminium hidroksida mempunyoi GMT onti-
HS5 paling tinggi.

Aluminium hidroksidatermosuk adjuvant
tradisional yong berperon membentuk kontong
oton depo omtigen sehinggo ontigen voksin
dikeluorkon secoro perlohon-lohon untuk memicu
respon imun yong lebih loma. Pencampuron voksin
dengon adjuvont ini okon memicu timbulnyo
gronulomo yong koayo mokrofog. Adjuvant
Freund's complete merupokon odjuvont compuron
yong mengondung bokteri Mycobacterium
tuberculosis moti dolom emulsi oir dolom minyok.
Adjuvontini jugamembentuk depo ontigen voksin,
okon tetopi jugo memicu mokrofog don sel
dendritik (Tizard, 2004). Imunostimulating
complexs (Iscoms) merupokon adjuvont modern
yong boru dikembongkon dekode 90-on.
Adjuvont ini merupokon kompleks yong stobil
yong mengondung kolesterol, fosfolipid, soponin
Quill A dari tonomon Quilloia soponoric Molino,
don ontigen. Adjuvant ini songot efektif dolom
mengorohkon ontigen don ontigen presenting
cells (APC) serto, memicu produksi sitokin don
molekul yong ko-stimulotori (Sjoelonder ef ol.,
1998; Tizord, 2004; Rojput et ol., 2007). Adjuvont
Iscoms dopot memicu respon ontibodi humoral
baik sistemik moupun lokol pada mukosa serto
kekebalon berperantora sel, dengon dosis ontigen
yong rendoh (Helgeby et al., 2006; Rojput ez al.,

2007). Adjuvant Iscoms teloh bonyok dicoba
sebagai  adjuvont untuk hewon, sedongkon
penggunoon untuk menusio mosih delom tohop
percoboon (Sjoelonder et al., 1998).

Dolom menerapkon voksinosi sebogod soloh
sofu strategi  penonggulongon Al, hendoknyo
voksin AI mompu mencegoh dengon sempurna
timbulnya gejolo klinis don mompu menekon
pengeluoron virus (virus shedding) secora.sempurno,
jiko unggos yong divoksin terpopor virus lopong
yong gomos. Sedioon voksin Al untuk unggos yong
umum untuk penggunoon komersiol adoloh voksin
virus inoktif dolom adjuvent minyok (Von der Goot
et al., 2005). Voksin jenis ini teloh terbukti dopot
melindungi unggos dori gejoloklinis don kemotion,
tetopi tidok menekon ekskresi virus (Copuacet ol.,
2002). Penuloron yong tok kosot moto ini (silent
tronsmission) meningkotkon risiko woboh boru don
membaowa.oncomon podokesehoton masyorokot.

Efek somping penggunoon oadjuvant
seperti kolaps, konvulsi, eritemo, kebengkokon
pado tempot injeksi, don peningkoton suhu
tubuh tidok ditemukon poada onok-onok poado
penggunoon odjuvent oluminium hidroksida,
sedangkon pado balito ditemukon gejola
eritemo, don peningkoton suhu tubuh seteloh
voksinosi. Akon tetopi gejola itu tidok
berlongsung doloam jongko woktu lama
(Jefterson et al., 2004). Pada penelition ini jugo
tidok diomoati odonyo gejolo seperti yong
diloporkon peneliti lain.

KESIMPULAN

Adjuvont oluminium hidroksida mompu
merongsong pembentukon titer ontibodi
tertinggi terhodop voksin Al subtipe HSN1
isolat Indonesio. boik dolom bentuk voksin
monovolen atou polivalen AI3G  dibendingkon
adjuvent Freund’s komplit don Iscoms.

Tabel 1. Rotoon titer geometrik (Geometrik meon titer/GMT) antibodi Al HS (-log2) pada serum ayom

dengon berbogai seed voksin don berbogai adjuvent pado minggu ke-4

No. Antigen Adjuvant GMT (unit Hi’)
1. Chickens/Denposor/Unud-01/2004 AH 5,8
FC 4.4
Iscoms 3,6
2. Chickens/Klungkung/Unud-12/2006 AH 7,0
FC 4.4
Iscoms 4.6
3. Chickens/Jembrono/Unud-17/2006 AH 6,6
FC 2,6
Iscoms 2.8
4.  AI3G AH 6,0
FC 4,2
Iscoms 3,8
5. Kontrol negatif (PBS) AH 0,0
FC 0,0
Iscoms 0,0

Keterongon: AH (aluminium hidroksida); FC (Freunds complete odjuvont); Iscoms (Imunostimulating complexs)
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