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PENDAHULUAN

Salah satu penyakityang menyebabkan kematian adalah penyakit
jantung, khususnya infark jantung. Penderita penyakit jantung di
Amerika Serikat mencapai sedikitnya 5,1 juta orang dan diperkirakan
akan meningkat sampai25 % pada tahun 2030 (Libonati, 2015). Selain
itu, penyakit jantung adalah penyebab kematian paling banyak pada
orang dewasa dan penyakit non infeksi paling banyak pada anak-anak
(Libonati, 2015). Bahkan jumlah orang yang menderita gangguan
jantung mencapai 80 juta orang di Amerika Serikat. Diperkirakan
bahwa penyakit jantung merupakan akan menjadi penyakit yang
menyebabkan kematian terbanyak di dunia pada tahun 2020 (Aguire
etal., 2013).

Dewasa ini, salah satu upaya peningkatan kesehatan adalah
melalui penerapan konsep smart city. Tulisan ini bermaksud
menjelaskan penerapan konsep smart city dalam pengobatan
penyakit jantung melalui teknologi sel punca. Secara khusus, konsep
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smart city dalam tulisan ini dimaksudkan sebagai penerapan
perangkat yang berbasis teknologi informasi.

Penggunaan teknologi teknologi informasi, misalnya yang adalah
inti dari konsep smart city untuk peningkatan kualitas kesehatan
masyarakat perkotaan. World Health Organization menerapkan
adanya konsep healthy city, yaitu kota yang selalu menciptakan dan
meningkatkan kondisi fisik dan sosial yang memungkinkan orang
untuk saling mendukung sesama. Konsep healthy city juga
menekankan pentingnya investasi dalam penyediaan infrastruktur
teknologi informasi (Boulos & Shorbaji, 2014). Dengan demikian,
konsep smart city bertujuan untuk meningkatkan pelayanan
kesehatan melalui penggunaan teknologi informasi

Penggunaan teknologi informasi dalam smart city dapat
menunjang teknologi bar seperti sel punca. Menurut Walls (2010),
penggunaan smart system (sistem cerdas) meliputi peralatan sensor
yang terkoneksi internet. Peralatan sensor tersebut memiliki ciri
penting seperti dapat dipersonalisasi (Solanas et al., 2014). Sifat ini
sangat penting karena penggunaan sel punca memiliki kekhususan
dalam hal asal selnya dan pengaruh sifat imunitas yang berbeda pada
tiap orang. Penggunaan sistem cerdas dapat membantu penelitian
tentang sel punca, karena sistem ini dapat menghubungkan berbagai
lokasi penelitian (Lee et al., 2016).

Sel punca merupakan sel yang menyerupai sel embrio dalam
tubuh manusia dewasa. Sel ini dapat digunakan dalam pengobatan,
termasuk dalam melakukan terapi gen. Sel punca dapat mengganti
atau meregenerasi sel tubuh yang sudah rusak (NAS, 2009). Dalam
pengobatan penyakit infark jantung, sel punca digunakan untuk
meregenerasi sel jantung yang rusak.

KONSEP SMART CITY DI BIDANG KESEHATAN

Adanya teknologi komputer vyang terkoneksi internet
memungkinkan pemantauankesehatan secara jarak jauh atau disebut
telemedicine. Lee et al., (2016) menyampaikan tentang penggunaan
telemedicine di Singapura. Pusat kesehatan menggunakan perangkat
seperti smart watches (jam tangan cerdas) dan c¢ (pakaian cerdas).
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Peralatan ini terhubung melalui internet ke pusat kesehatan. Dengan
demikian, data kesehatan pengguna perangkat ini seperti tekanan
darah, detak jantung, dan suhu tubuh dapat langsung terkirim ke
pusat kesehatan dari tempat tinggal atau tempat bekerja. Data
tersebut merupakan sebagian data yang berguna dalam memantau
tingkat kesehatan jantung.

Penggunaan sensor yang terhubung ke internet juga dapat
digunakan untuk memantau keadaan tubuh bagian dalam seorang
pasien dan membuat keputusan tentang pengobatan pasien. Akyildiz
et al., (2015) menggunakan biosensor yang terhubung dengan
internet. Berbeda dengan Lee et al ., (2016), konsep penggunaan
biosensor oleh Akyildiz et al., lebih mengutamakan kemampuan
perangkat cerdas itu untuk melakukatindakan pemberian obat.
Konsep Akyildiz ini didasarkan pada Internet of Things (loT).

Internet of Things berarti adanya berbagai peralatan (sensor,
peralatan elektronik) yang terkoneksi satu sama lain melalui internet
dan dapat berhubungan secara otonom satu sama lain (Akyildiz et al,
2015; De Farias, Pirmez, Costa, De Farias, F. M. , 2017). Menurut
Akriyildiz et al., penggunaan loT adalah dalam pengamatan
lingkungan, komunikasi antar mesin, dan smart city.

Perkembangan dalam bidang nanoteknologi menyebabkan
terciptanya peralatan sensor berukuran sangat kecil. Ukuran peralatan
itu adalah sekitar beberapa ratus nanometer. Menurut De Farias et
al.,, (2017), perlatan seperti ini disebut nanomachines. Peralatan
nanomachines seperti ini adalah bagian dari Internet of Nano Things
(INT) (Akyildiz et al., 2015).

Penggunaan loT berkembang ke arah penggunaan peralatan yang
kecil, tersembunyi, dan nonintrusive untuk mengamatiproses biologis
dalam tubuh manusia. Perkembangan ini dinamakan Internet of Bio-
Nano Things (IBNT). Contoh penggunaan IBNT adalah alat sensor
berukuran sangat kecil yang berada di dalam tubuh pasien, yang dapat
dilihat pada Gambar 1 (Akyildiz et al., 2015).
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Gambar 1. Diagram Alat Sensor Internet of Bio-Nano Things dan Contoh
Sebuah Sel Mahluk Hidup.

Satu model IBNT diperlihatkan oleh Akyildiz et al., (2015) dengan
membandigkan sebuah perangkat IBNT dengan sebuah model sel.
Model itu terdiri atas unit kontrol, unit memori, unit proses, unit
tenaga, unit komunikasi. Kesemua unit itu terkait dengan masing-
masing organel sel. Unit kontrol adalah bagian dari loT yang
berhubungan dengan inti sel, khususnya pada bagian DNA. DNA
adalah komponen sel yang berisi basis data bagi sel dan mengatur
aktivitas sel. Maka bagian yang relevan dengan DNA pada |oT adalah
softwarenya.

Adanya perkembangan IBNT dapat membantu dokter dan peneliti
dalam mengamati perkembangan suatu percobaan tentang sel punca
dalam mengatasi kerusakan jaringan jantung. Sensor yang digunakan
dapat mendeteksi kadar zat kimia tertentu yang menjadi acuan bagi
keberahasilan atau kegagalan sel punca berdiferensiasi. Adanya
koneksi antara sensor tersebut dengan internet akan sangat
membantu kecepatan peneliti dan dokter untuk mendapatkan hasil
yang akurat dan cepat. Akyildiz et. al (2015) menyebutkan contoh
bahwa pertukaran ion Ca** sebagai fenomena yang dapat diamati
dengan IBNT.

Menurut Farias et al., (2017), masih terdapat tantangan dalam
pelaksanaan IBNT. Tantangan tersebut berupa tesedianya
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infrastruktur komunikasiyang handal dan terkoneksi dengan internet.
Sejauh ini, belum ada penggunaan IBNT untuk memantau penggunaan
sel punca dalam regenerasi sel jantung melalui sel punca. Untuk itu
perlu ada tulisan mengenai sejauh mana IBNT dapat membantu dalam
penggunaan sel punca untuk mengobati kerusakan sel jantung.

PENYAKIT INFARKJANTUNG

Penyakit infark jantung atau myocardiac infarction (Ml)
disebabkan karena kerusakan pada otot jantung. Kerusakan itu terjadi
karena berhentinya aliran oksigen ke jaringan otot ventrikel. Penyebab
terhentinya aliran oksigen adalah sumbatan pada pembuluh darah
arteri (Aguire et al., 2013). Sumbatan itu dapat disebabkan oleh sel
darah putih, lemak, atau kolesterol. Adanya penyumbatan itu
menyebabkan jantung tidak mendapatkan pasokan darah. Akibatnya,
jaringan jantung akan mati. Matinya jaringan itu bersifat permanen
yang diiringi kematian otot jantung. Karena itu, kerusakan otot
jantung merupakan penyakit yang mematikan (Gerbin & Murry, 2015).

Jaringan otot jantung memiliki daya regenerasi yang terbatas.
Menurut Aguire et al., (2013), jantung pada mamalia dewasa dianggap
sebagai organ yang selnya sudah berhenti dari aktivitas differensiasi.
Kematian pada penderita penyakit Ml disebabkan karena kematian sel
pada jaringan jantung mengganggu kerja jantung. Padahal sel otot
jantung tidak dapat mengalami regenerasi.

POTENSI REGENERASI SEL OTOT JANTUNG MENGGUNAKAN SEL
PUNCA

Tulisan ini membahas kemungkinan adanya regenerasi otot
jantung dengan sel punca. Adanya kemampuan regenerasi sel otot
jantung dapat membantu penyembuhan penderita MI. Sejumlah
penelitian menunjukkan adanya kemungkinan melakukan regenerasi
sel untuk membentuk jaringan baru (Gnecchi, 2012).

Peluang adanya regenerasi sel otot jantung diamati oleh Beltrami
et al., (2001). Penelitian Beltrami dkk. adalah mengamati tingkatan
mitosis pada sel myosit pasien yang menderita penyakit MI. Penelitian
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Beltrami dilakukan dengan mengamati adanya antigen Ki-67. Adanya
antigen ini merupakan ciri adanya mitosis sel. Penelitian tersebut
menunjukkan bahwa 4 % dari myocite mengalami mitosis di dekat
lokasi jaringan yang terkena MI. Di jaringan yang jauh dari lokasi Ml,
mitosis berlangsung sebesar 1 %.

Adanya peristiwa mitosis pada sel myosit menunjukkan bahwa sel
jantung dapat mengalami diferensiasi. Proses diferensiasi ini dapat
membantu pemulihan pasien Ml yang mengalami kerusakan jaringan
akibat matinya sel yang tidak mendapat oksigen.

PENGERTIAN SEL PUNCA

Sel punca merupakan sel yang akan membentuk berbagai sel
tubuh manusia. Sel punca adalah sel bersifat embrionik. Sel punca
memiliki kemampuan berdifirensiasi menjadi sel tubuh yang berbeda
jenisnya. Kemampuan berdiferensiasiitu berbeda-beda pada tiap jenis
sel. a tiga macam kemampuan sel untuk berdiferensiasi. Ketiga
kemampuan itu adalah totipotensi, pluripotensi, dan multipotensi.
Kemampuan berdiferensiasi pada jenis totipotensi ini adalah yang
paling luas. Totipotensi adalah sifat untuk berdiferensiasi memjadi
satumahluk hidup utuh. Sifat ini dimiliki oleh zigot pada tahap morula
(Li et al, 2017). Sifat diferensiasi yang lebih terbatas adalah
pluripotensi. Sifat ini dimiliki sel puncaembrio padatahap blastula. Sel
punca jenis ini dapat berdiferensiasi menjadi endoderm, mesoderm,
dan ektoderm (Li et al, 2017). Sifat diferensiasi ketiga, yaitu
multipotensi bersifat lebih terbatas dari kedua kemampuan
diferensiasi lainnya. Sifat multipotensi dimiliki oleh stem sel dewasa.
Sel punca dewasa berjumlah sedikit di dalam jaringan yang sudah
berdiferensiasi. Sel punca dewasa berperan dalam pemeliharaan
jaringan. Sel stem dewasa hanya membentuk sel yang sejenis,
misalnya sel yang ada dalam satu sistem organ tertentu (Li et al.,
2017).

Ada dua jenis sel punca dari asal mulanya. Yang pertama adalah
embryonic stem cell (ESC) yang berasal dari jaringan sel embrio pada
tahap blastosis. Pada manusia, tikus, dan primata, embrio pada tahap
ini merupakan bola yang terdiri atas 100 sel (Alam, Ishfag, & Kanam,
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2016). Sel punca jenis ini memiliki sifat pluripoten dan kemampuan
regenerasi yangluas (Bajada, 2008). Kemampuan pluripoten sel punca
embrio dapat berguna bagi penyembuhan kerusakan jantung. Sel
punca embrio dapat dikultur hingga beberapa generasi. Kemampuan
untuk dikultur ini memudahkan dalam penelitian untuk penggunaan
sel tersebut bagi penyakit jantung. Sel punca embrio juga dapat
menghasilkan cardiac progenitor cell (Alam, Ishfag, & Kanam, 2016).
Cardiac progenitor cell merupakan salah satu jenis sel punca yang
dapat membantu terbentuknyasel cardiomyocite pada jantung. Alam,
Ishfag, & Kanam juga menyebutkan kemungkinan penggunaan sel
punca embrio untuk mengatasi penyakit infark jantung, walaupun
masih perlu penelitian lebih lanjut.

Jenis kedua adalah non embryonic stem cell ( non-ESC) menurut
Bajada (2008), atau adult stem cell (Alam, Ishfag, & Kanam, 2016). Sel
ini adalah sel yang belum mengalami diferensiasi dalam tubuh
dewasa. Bila terjadi kerusakan atau kematian sel, maka sel stem akan
mengganti sel di sekitarnya itu. Sel punca jenis non ESC memiliki sifat
multipoten (Bajada, 2008). Ada beberapa asal sel punca non embrio.
Sumber tersebut adalah dari cairan amnion, sumsum tulang,
pembuluh darah, dan otot rangka. Sel punca tersebut umumnya
bersifat dorman. Apabila terjadi luka atau kerusakan jaringan, barulah
sel punca tersebut menjadi aktif dan mengganti sel yang rusak di
sekitarnya. (Alam, Ishfag, & Kanam, 2016).

PENGGUNAAN SELPUNCA UNTUKTERAPI

Transplantasi jantung mulai dirintis pada tahun 1960an. Akan
tetapi, walaupun telah dilakukan 100 kali transplantasi di seluruh
dunia, tingkat keberhasilannya masih rendah. Hanya seperempat
pasien dapatbertahan selama beberapa bulan (Garbern & Lee, 2013).
Selain  rendahnya tingkat keberhasilan transplantasi jantung,
penyediaan jaringan jantung dari transplantasi tidak memenuhi
kebutuhan Hal ini menunjukkan adanya cara baru untuk mengatasi
infark jantung, selain dengan transplantasi jantung.

Saat ini diketahui bahwa jaringan jantung memiliki populasi sel
punca yang dapat membantu regenerasi sel jantung (Alam, Ishfaqg, &
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Khanam, 2016; Berlo, 2014). Sebagai contoh, sel jantung tikus yang
baru yang baru lahir memiliki kemampuan differensiasi, walaupun
hanya 1%. Kemampuan ini berkurang pada sel jantung tikus dewasa
(Aguire et al., 2013). Perbedaan ini dapat dilihat pada Gambar 2.
Menurut Bergman (2009), 20% sel otot jantung mengalami regenerasi
padaanak umur4 tahun. Padaorang dewasa berumur 50 tahun, 69%
sel otot jantungnya sudah mengalami regenerasi sejak lahir.
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Gambar 2. Perbedaan Kemampuan Regenerasi Sel Jantung Neonatus
dan Sel Jantung Tikus Dewasa.

Aguire et al., menjelaskan bahwa terdapat peristiwa dediferensiasi
dan proliferasi berperan penting dalam regenerasi sel jantung. Ada
tiga tipe regenerasi sel jantung dari sel punca. Yang pertama adalah
cardiac progenitor cell (CPC). Sel ini terdapat pada embrio sel jantung.
Tipe kedua adalah terbentuknya sel baru pada jantung setelah lahir.
Tipe ketiga pada salamander dan tikus yang baru lahir, adalah
terbentuknya jaringan myocardium setelah adanya luka (Garbern &
Lee, 2013).

Sel CPC berasal dari sel pendahulu di bagian mesoderm. Faktor
yang perlu diteliti adalah sinyal yang dapat memulai dan
menghentikan pertumbuhan sel. Adanya teknologi IBNT dapat
membantu ahli dalam memonitor perkembangan sel CPC yang
disuntikkan ke tubuh pasien. Hal ini membantu agar peneliti mudah
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mendapat data mengenai sel CPC yang telah disuntikkan ke tubuh
pasien secara lebih cepat dan terhubung melalui sistem internet.

Tipe kedua pembentukan sel jantung memiliki laju pertumbuhan
hanya 1% pertahun (Garbern & Lee, 2013). Penelitian Kajstura et. al
menunjukkan bahwa terdapat pertumbuhan sel jantung baru. Pada
usia 25 tahun, laju pertumbuhan sel baru adalah 1,5 %. Namun
pertumbuhan itu makin berkurang sejalan dengan pertambahan umur
Kajstura et al., (2012).

Tipe ketiga regenerasi sel jantung dibuktikan dengan
ditemukannya faktortranskripsi Gata-4. Kelemahan daritipe ini adalah
bahwa kemampuan regenerasiini menghilang pada usia 7 hari setelah
kelahiran (Garbern & Lee, 2013). Menurut Aguire et al, (2014),
apabila terjadi luka pada jantung, akan terjadi respons regeneratif
yang bersifat endogen. Tapi kemampuan regenerasi ini terbatas dan
hanya terjadi pada daerah peri-infarc (Senyo, et al., 2013).

SUMBER TERJADINYA REGENERASI MYOCARDYOCITE

Ada dua teori mengenai asal terjadinya regenerasi myocardyocite.
Yang pertama adalah adanya sel punca yang tumbuh menjadi
myocardiocite. Yang kedua adalah adanya sel myocardiocyte dewasa
yang kembali mengalami mitosis. Belum ada bukti yang menunjukkan
bahwa salah satu teori adalah yang lebih kuat (Garbern & Lee, 2013).

Ada beberapa jenis sel punca yang dapat digunakan untuk
membentuk sel otot jantung. Jenis sel punca tersebut antara lain
yaitu: 1. Mesenchimal stem cell (MSC), 2. Embryionic Stem Cell (ESC),
3. Induced pluripotent stem cell (IPSC), 4. skeletal myoblast, 5. bone
marrow-derived stem cel, 6. cardiac progenitor cell, 7. Cardiac stem
cell (Konoplyannikov, 2016; Garbern & Lee, 2013).

1. Mesenchimal StemCell

Mesenchimal stem cell (MSC) adalah sel punca yang berasal dari
berbagai sumber seperti sumsum tulang, jaringan lemak, dan darah
tepi. Sel ini mudah direproduksi dalam kultur sel. Sel MSC juga dapat
berdiferensiasi menjadi berbagai jenis sel, seperti sel lemak,
osteoblas, kondrosit, (Konoplyannikov, 2016). Menurut Gerbin &
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Murry (2015), konsentrasi sel MSC adalah 0,01% dariisolasi sel punca
yang ada di sumsum tulang.

Satu contoh penelitian mengenai diferensiasi MSC adalah Makino,
et al., (1999) yang menggunakan perlakuan 5-azacitydine pada MSC
yang berasal dari tulang rawan tikus. Hasilnya adalah 30% sel
mengalami diferensiasi menjadi cardiomyocite. Percobaan yang
dilakukan Wang, Jiang, & Ma (2006). juga menunjukkan bahwa selain
berdiferensiasi menjadi cardiomyocite, sel MSC juga membentuk sel
otot polos dan sel endotel. Adanya kedua jenis sel ini juga membantu
perbaikan fungsi jantung.

Kelebihan lain dari MSC adalah dapat membantu proses
angiogenesis, yaitu terbentuknya pembuluh darah baru. Pembentukan
pembuluh darah itu didorong oleh pengeluaran hepatocyte growth
factor (HGF) dan Angiopoeitin (Ang-1). (Konnopyannikov i., , 2016).

Sebaliknya, Gerbin dan Murry (2015) menyatakan bahwa pada
umumnya tidak ada manfaat penggunaan MSC secara jangka panjang.
Manfaat yang ada adalah pengurangan daerah yang mengalami luka,
tetapi tidak ada perbaikan fungsis sistolik. Sel punca MSC yang
ditransplantasikan akan mati dalam waktu beberapa minggu
kemudian.

2. Embryonic Stem Cell (ESC)

ESC berasal dari bagian dalam massa sel bagian dalam blastosis.
ESC memiliki sifat totipotensi, yaitu dapat berdiferensiasi menjadi
berbagai tipe sel, termasuk mejadi sel otot jantung (Konoplyannikov,
2016). Kelebihan penggunaan ESC adalah kemampuannya untuk
berdiferensiasi menjadi berbagai jenis sel, termasih cardionyocite
(Hartman et al., 2016).

Penelitian mengenai ESC diawali oleh Thomson et al., (1998) yang
mengisolasi ESC dari blastosis manusia. Laflamme et. al (2007)
melakukan eksperimen untuk menghasilkan sel otot jantung dari
populasi sel ESC yang diberi zat activin A dan bone morgphogenic
faktor 4. Tohyama et al., (2013) dapat menghasilkan 99% kemurnian
sel otot jantung dari perubahan ESC. Pengujian kemurnian oleh
Tohyama et al., itu adalah dengan mengukur kadar metabolisme
glukosa dan laktat. Menurut Xue et al., (2005), sel ESC manusia yang
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sudah berdiferensiasi menjadi sel otot jantung ditransplantasi pada
tikus. Sel tersebut dapat bergabung dengan sel jantung tikus itu dan
dapat berinteraksi secara fungsional dengan sel inangnya. Menurut
Garbern & Lee (2013), belum ada percobaan penggunaan ESC pada
manusia. Percobaan baru dilakukan pada tikus dan kera Rhesus.

Satu masalah dalam penggunaan ESCadalah mendapatkan jumlah
yang banyak dan tingkat kemurnian yang tinggi. Pada awalnya,
mendapatkan sel ESC dalam jumlah besar dan tingkat kemurnian
tinggi masih sulit. Untuk mengatasi kesulitan tersebut, ada beberapa
metode yang digunakan, misalnyaa dengan penggunaan cara kultur
tertentu, modifikasi genetik, atau pemberian zat kimia dan biologi
tertentu (Duelen & Sampaolesi, 2017).

Walaupun ada sisi positifnya, ada juga sisi negatif dalam
penggunaan sel ESC. Penggunaan sel ESC secara etika masih
diragukan, karena sel ini didapat dari jaringan embrio manusia. Selain
itu, penggunaan ESCdapat menyebabkan timbulnyatumor, danreaksi
imunitas (Duelen & Sampaolesi, 2017; Garbern & Lee, 2013;
Konoplyannikov, 2016).

3. Induced Pluripotent Stem Cell

Induced Pluripotent Stem Cell (IPSC) menurut Yamanaka (2007)
berasal dari sel somatik diploid dewasa. Menurut Takahashi et al
(2007), sel ini dapat berasal dari berbagaijaringan tubuh. Sel tersebut
berubah menjadi sel punca dengan pemberian faktor transkripsi
seperti Oct3/4, Sox2, KIf4 dan c-Myc. Seperti ESC, sel punca jenis ini
juga memiliki sifat totipotensi. Takahashhi et al., (2007) dan Yu et al.,
(2007) menghasilkan IPSC dari sel fibroblas manusia. Nelson et al.,
(2009) menggunakan sel punca jenis ini untuk memperbaiki jaringan
jantung tikus dan menunjukkan hasil yang baik, yaitu dapat
mengembalikan fungsi jantung.

Penggunaan sel IPSC juga memiliki kelemahan seperti rendahnya
efisiensi proses pembuatan sel ini dan hasil diferensiasinya dapat
menjadi beberapa jenis sel yang bukan sel otot jantung. Selain itu, ada
juga resiko terjadinya sel tumor atau terjadinya reaksi penolakan
(Konoplyannikov, 2016; Yoshida & Yamanaka, 2011).
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Untuk mengatasi kemungkinan terjadinya tumor akibat
transplantasi sel IPSC, terdapat kemungkinan penggunaan biosensor
seperti dalam penelitian IBNT. Yea et al., (2016) melakukan
penghitungan sel IPSCyang masih memiliki sifat pluripoten dan belum
terdiferensiasi berdasarkan sifat elektrokimia.

Adanya penemuan faktor transkripsi (OCT3/4, KLF4, SOX2 and
MYC) membantu perubahan sel somatik dewasa menjadi sel yang
bersifat pluripoten (Li, 2017).

4. Skeletal Myoblast

Skeletal myoblast merupakan jenis sel pertama yang digunakan
dalam pengobatan sel jantung (Garbern & Lee, 2013). Kelebihan jenis
sel ini adalah tidak adanya resiko etis maupun imunologis
(Konoplyannikov, et al., 2016). Kelemahan penggunaan sel skeletal
myoblast adalah terjadinya arrythmia (Konoplyannikov et al, 2016;).
Penggunaan sel skeletal myoblast mulai menurun pada saat ini
(Garbern & Lee, 2013).

5. Cardiac Progenitor Cell (CPC)

Cardiac Progenitor Cell (CPC) memiliki kemampuan untuk
berdiferensiasi pada usia dewasa (Le & Chong, 2016). CPC terdapat di
berbagai bagian jantung seperti atrium, ventrikel, epikardium dan
perikardium. Dalam keadaan normal, sel CPC berada dalam keadaan
tidak aktif. Apabila terdapat luka, maka CPC dapat menjadi aktif dan
berdiferensiasi menjadi sel cardiomyocite dan sel pembuluh darah (Le
& Chong, 2016; Garbern & Lee, 2013). Selain membantu tertentuknya
cardiomyocite yang baru, CPC ikut membantu pembentukan sel
vaskuler, sehingga terbentuk pembuluh darah baru di jantung yang
terkena infark (Le & Chong, 2016).

6. Cardiac Stem Cell (CSC)

Cardiac stem cell merupakan sel punca yang didapat dari sel otot
jantung dewasa Hsieh et al., (2007). Adanya CSC menunjukkan bahwa
sel otot jantung memiliki kemampuan regenerasi. Sel CSC memiliki
kelebihan berupaautolog, yaitu didapat dari tubuh individu itu sendiri.
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Sifat autolog ini menguntungkan karena mengurangi resiko
penolakan. (Hsiao & Carr, 2013).

Penelitian mengenai penggunaan CSC menunjukkan bahwa CSC
dapat membantu pemulihan jaringan otot jantung pada tikus. Sel CSC
disuntikkan ke jaringan miokardium di sekitar terjadinya sel mati
akibat penyumbatan permanen. Sel tersebut pindah ke bagian yang
mati dan menggantikan bagian yang mati. Adanya sel CSC
memperbaiki fungsi jantung pada tikus. Sel CSC juga memperbaiki sel
endotel dan sel otot polos (Bearzi et al., 2007; Dawn et al., 2005).

Ada beberapa jenis CSC berdasarkan marker atau penanda yang
dihasilkannya. Satu jenis CSC disebut c-kit+ CSC yang menghasilkan
tirosin kinase berupa c-kit. (Hsiao & Carr, 2013). Sel c-kit+ CSC dapat
membentuk sel cardiomyocite dan pembuluh darah pada tikus (Dawn
et al., 2005). Jenis CSC berikutnya adalah Sca-1 yang menghasilkan
antigen Stem Cell Antigen-1. (Hsiao & Carr, 2013). Ada beberapa
masalah dalam penggunaan CSC yang belum teratasi. Masalah
tersebut adalah dosis penggunaan sel punca, waktu untuk
transplantasi sel, dan pengaruh umur pasien (Hsiao & Carr, 2013).

7. Bone-Marrow Derived Stem Cell (BMSC)

BMSC merupakan kumpulan selyangtidak homogen. BMSCterdiri
atas sel yang berasal dari hematopoetic stem cell dan yang berasal
dari endothelial stem cell (Konoplyannikov et al., 2016).

Penggunaan BMSC menunjukkkan prospek yang baik. Menurut
Clifford (2011), penelitian atas 1765 pasien myocardial infark
menunjukkan bahwa penggunaan BMSC tidak menunjukkkan
perbedaan signifikans dalam tingkat kematian, dibandingkan
pengobatan dengan metode yang sudah umum dilakukan.

Gerbin & Murry (2015) juga menjelaskan penerapan bone
marrow-derived stem cell. Satu penelitian pada tahun 2002
menggunakan satu jenis BMSC yaitu bone marrow mono-nuclear cell
(BMNNC). Dalam penelitian ini, sel BMNSC diambil dari pasien. Sel itu
disuntikkan ke jaringan arteri yang mengalamiinfark. Setelah diamati
selama enam bulan, terdapat perbaikan yang signifikans pada
ventrikel kiri jantung, dibandingkan kelompok kontrol.
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RESIKO PENGGUNAAN SELPUNCA

Kubin et al., (2010) menyebutkan bahwa dalam jangka panjang,
dedifirensiasi sel cardiomyocite akan menyebabkan terjadinya
hipertofi. Hipertrofi ini nantinya akan berlanjut menjadi kegagalan
jantung.

Adanya diferensiasi sel punca yang menyimpang juga dapat
membahayakan pasien. Srivasta & Ivey (2006) menyatakan pentingnya
penelitian lanjutan untuk mengetahui kemungkinan terjadinya
penyimpangan diferensiasi. Terbentuknya sel baru yang bukan
merupakan sel myocardiocite, dapat membahayakan keselamatan
pasien yang menjalani terapiini.

Penggunaan teknologi smart system yang menunjang penggunaan
sel punca dalam mengobati gangguan jantung

Walls (2010) menjelaskan bahwa penggunaan teknologi dapat
membantu penerapan sel punca dalam bidang kesehatan. Adanya
teknologiyangtergolong dalam smart system dapat membantu dalam
membuat keputusan. Contohnya adalah alat diagnostik yang bersifat
ex-vivo dan in-vivo. Hal ini penting, mengingat penelitian sel punca
pada pengobatan penyakit jantung banyak menggunakan data yang
didapat baik secara in-vivo maupun ex-vivo. Pendapat Walls dapat
diterapkan dengan penggunaan peralatan smart system, seperti IBNT
yang dilakukan oleh Akyildiz et. a/ (2015) pada Gambar 3.

Penggunaan sel punca juga merupakan bagian dari sistem
pengobatan secara integratif yang dimaksudkan oleh Walls (2001)
mengenai smart system. Sebagai contoh, pengobatan dengan sel
punca perlu memperhitungkan resiko penolakan secara imunitas
(Konoplyannikovetal., 2016). Selain itu, penggunaan sel punca dapat
dihambat oleh reaksi penolakan dari sistem kekebalan tubuh. Karena
itu, Srivasta & lvey (2006) menyarankan adanya penelitian untuk
memasukkan material genetik dari sel pasien ke dalam sel punca yang
bukan bersifat autolog, atau bukan dari tubuh pasien itu sendiri.
Dengan demikian, reaksi penolakan terhadap sel punca akan
dikurangi.
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Gambar 3. Contoh Penerapan IBNT dalam Tubuh Manusia
STIMULASI BIOKIMIA

Stimulasi biokimia pada kultur microdevice dilakukan dengan
memberikan zat biokimia tertentu kepada populasi sel punca, agar
berdiferensiasi menjadi sel tertentu yang diinginkan.

Satu contoh stimulasi biokimia untuk diferensiasi menjadi
cardiomyocite adalah studiyang dilakukan oleh Wan et al., (2011). Sel
yang digunakan adalah embryonic stem cell (ESC) tikus. Sel tersebut
dikultur dalam media yang mengandung BMP-2 (suatu faktor tumbuh
untuk sel jantung) selama 4 hari. Pengukuran atas terjadinya
diferensiasi sel ESC menjadi cardiomyocite dilakukan berdasarkan
ekspresi zat a-MHC, suatu penanda bagi terbentuknya sel
cardiomyocite. Setelah kultur selama 48-72 jam, akan terbentuk
cardiomyocite dalam kultur.
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PENUTUP

Penggunaan sel punca untuk regenerasi sel cardomyocite merupakan
cara baru untuk mengatasi penyakit infark jantung. Penggunaan sel
punca bermaksud untuk mengganti sel jantung yang mati atau rusak.
Penggunaan sel punca untuk mengatasi infark jantung mempunyai
nilai potensi tinggi. Walaupun demikian masih perlu penelitian lebih
banyak dan ada kendala antara lain: etika, jumlah sel jantung yang
dihasilkan, reaksiantigen-antibodi, hipertrofi, dan hilangnya sel punca
di dalam tubuh. Metode loT dan IBNT yang berbasis teknologi
informasi sedang dikaji untuk mengamati fsiologis dan biokimia sel
punca di dalam proses terapi infark jantung.
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