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ABSTRAK

Penelitian ini dilakukan untuk menguji potensi sel fibroblas mengalami transdiferensiasi menjadi sel saraf secara in vitro. Penyiapan
newborn rat neuron conditioned medium (NBRN CM) dilakukan dengan mengkultur sel saraf yang dikoleksi dari anak tikus yang baru lahir
sampai mencapai tahap konfluen, kemudian medium diganti dengan medium Dulbecco’s modified eagle medium (DMEM) tanpa serum. Setelah
48 jam, medium dikoleksi sebagai NBRN CM. Sel fibroblas dikoleksi dari jaringan otot fetus tikus yang didisosiasi menggunakan tripsin. Sel
fibroblas kemudian dikultur dengan 3 perlakuan medium yaitu: mDMEM + B-merkaptoetanol 0,01 mM; mDMEM + NBRN-CM 50% dan
mDMEM + B-merkaptoetanol 0,01 mM + NBRN CM 50%. Sebagai kontrol, sel fibroblas dikultur dengan mDMEM ditambah newborn calf
serum (NBCS) 10%. Penambahan NBRN CM ke dalam medium kultur menghasilkan sel saraf sebesar 12,97 % pada kultur sel fibroblas pasase
ke-1. Penambahan B-merkaptoetanol ke dalam medium kultur meningkatkan persentase sel saraf yang ditemukan (14,60%). Hasil yang serupa
terjadi pada kultur sel fibroblas pasase ke-3 (12,67%; 13,17%). Hal ini menunjukkan bahwa sel fibroblas berpotensi mengalami transdiferensiasi
menjadi sel saraf pada saat diinduksi dengan medium kultur sel saraf (NBRN CM). Perlu penelitian lebih lanjut untuk melihat potensi
transdiferensiasi sel fibroblas.

Kata kunci: fibroblas, transdiferensiasi, conditioned medium, sel saraf, in vitro

ABSTRACT

The aim of this study was to examine the potency of fibroblast cells transdifferentiated to neuron cells in vitro. Newborn rat neuron
conditioned medium (NBRN CM) was collected from neuron cells cultured with mDMEM without serum for 48 hours. Fibroblast cells were
collected from fetal rat muscle treated with trypsin. Fibroblast cells were culture with 3 kind of culture medium: mDMEM + 0.01 mM
S-mercaptoethanol; mDMEM + 50% NBRN-CM and mDMEM + 0.01 mM S-mercaptoethanol + 50% NBRN CM . As control, cells was cultured
with mDMEM +10% newborn calf serum (NBCS). The addition of NBRN CM into culture medium resulted in 12.97% newborn cells in fibroblast
culture medium passage I. Newborn rat neuron conditioned medium in fibroblast culture medium resulted 12.97% neuron cells at passage 1. The
percentage was increased (14.60%) when - mercaptoethanol added into medium. The same result was found at passage 3 (12.67%; 13.17%). It
showed that fibroblast cells has potency to transdifferentiated into neuron cells when cultured with NBRN CM. Further research is needed to
know the fibroblast transdifferentiation potency.

Key words: fibroblast, transdifferentiation, conditioned medium, neuron cells, in vitro

PENDAHULUAN

Stem sel adalah sel yang terdapat dalam tubuh dan
memiliki beberapa karakteristik seperti sel yang belum
berdiferensiasi dan  memiliki ~ fungsi  khusus.
Berdasarkan sumbernya, stem sel dapat digolongkan
menjadi stem sel embrionik dan stem sel dewasa. Stem
sel embrionik terdapat pada inner cell mass (ICM)
embrio tahap blastosis. Stem sel embrionik tersebut
merupakan sel yang belum berdiferensiasi dan bersifat
pluripoten karena sel-selnya mampu membentuk semua
jaringan dan organ pada tubuh dewasa (Prentice, 2003).
Penelitian eksplorasi pemanfaatan stem sel embrionik
sebagai alternatif terapi sel terutama pada penyakit
degeneratif telah banyak dilakukan, namun penggunaan
stem sel embrionik tersebut memiliki kendala dalam
bidang etika kedokteran terutama jika menggunakan
stem sel yang berasal dari embrio manusia.

Stem sel dewasa merupakan sel yang belum
berdiferensiasi yang terdapat pada jaringan, sel tersebut
bersifat multipoten dan mempunyai kemampuan self
renewal (Krause, 2002). Stem sel dewasa dapat
ditemukan pada sumsum tulang, otak, darah tepi,
gastrointestinal, folikel rambut, hati, pankreas, jantung,

kornea, retina, lemak, dan otot skeletal (Prentice,
2003). Sel tersebut berfungsi dalam memelihara dan
memperbaiki kerusakan jaringan secara in vivo. Jika
dibandingkan dengan stem sel embrionik, kemampuan
berdiferensiasi stem sel dewasa lebih terbatas karena
hanya mampu berdiferensiasi menjadi beberapa jenis
sel saja serta hanya ditemukan dalam jumlah yang
sedikit. Mesenchymal stem cells (MSCs) merupakan
stem sel dewasa yang mempunyai morfologi seperti
fibroblas (fibroblast-like) dan kemampuan diferensiasi
MSCs menjadi beberapa jenis sel jaringan ikat
sehingga menjadikan sel tersebut sebagai kandidat
sumber sel dalam pengobatan regenerasi jaringan
(Trzaska et al., 2008). Terapi sel merupakan
pengobatan dengan menggunakan sel dari tubuhnya
sendiri. Hal tersebut diharapkan dapat mengobati
beberapa penyakit seperti Parkinson, diabetes, dan
penyakit jantung (Burke dan Tosh, 2005). Pengobatan
secara seluler telah banyak dilakukan untuk degenerasi
sel saraf, trauma kerusakan otak, dan lainnya (Lindvall
et al., 2004). Penelitian Efendi (2009) menunjukkan
bahwa dari hasil kultur bone marrow tikus dapat
ditemukan morfologi sel yang tumbuh vyaitu
mesenchymal cell-like dan fibroblast cell-like, serta sel
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yang lainnya seperti hematositoblas, osteoblas, dan
khondroblas serta progenitor sel saraf.

Penggunaan stem sel dewasa dapat dijadikan
sebagai alternatif untuk mengatasi kendala penggunaan
stem sel embrionik pada manusia. Beberapa penelitian
yang menyatakan bahwa stem sel dewasa mampu
melakukan transdiferensiasi. Transdiferensiasi
merupakan manifestasi sifat plastisitas sel baik secara
in vivo maupun in vitro (Wlodarski et al., 2006). Tseng
et al. (2007) melaporkan bahwa Kkultur primer bone
marrow stromal cells dari tikus dewasa dapat
berdiferensiasi secara spontan menjadi prekursor sel
saraf setelah periode kultur yang lama (6 minggu).
Mesenchymal stem cells juga dapat berdiferensiasi
menjadi osteoblas, kondroblas, dan adiposit ketika
MSCs diberi stimulus baik secara in vivo maupun in
vitro (Krause, 2002). Dominici et al. (2001)
menyatakan bahwa baik MSCs hewan maupun manusia
dapat berdiferensiasi menjadi sel saraf ketika sel
tesebut dikultur dalam medium yang mengandung
bFGF, B-merkaptoetanol, dimethyl sulfoxide (DMSO),
dan butylated hydroxyanisole. Penggunaan conditioned
medium yang dikoleksi dari kultur sel saraf tikus yang
baru lahir (Primary culture of newborn rat neuron
conditioned medium, NBRN CM) dan pB-
merkaptoetanol dalam kultur bone marrow stromal
cells menghasilkan 90 dan 73,3% sel dengan morfologi
seperti sel saraf (neuron cells-like) (Djuwita et al.,
2010). Zurita et al. (2005) menyatakan bahwa kultur
bone marrow stromal cells dengan sel Schwan glia
dapat menyebabkan sel-sel tersebut berdiferensiasi
menjadi sel saraf.

Penelitian yang dilakukan untuk menguji adanya
transdiferensiasi  menunjukkan bahwa stem sel
mesenkimal mampu berdiferensiasi menjadi sel saraf
atau stem sel hematopoietik yang berdiferensiasi
menjadi sel jantung. Oleh karena itu, maka harapan
penggunaan stem sel dewasa sebagai terapi alternatif
penyakit degeneratif menjadi lebih besar. Beberapa cell
line fibroblas seperti 3T3 dapat menghasilkan kolagen
tipe | dan Ill yang disekresikan pada medium kultur
(Freshney, 2005). Sel fibroblas juga dapat
menyekresikan beberapa faktor pertumbuhan (growth
factor) lainnya di antaranya fibroblast growth factor
(FGF) yang dapat menghambat diferensiasi, oleh
karena itu kultur stem sel embrionik biasa
menggunakan mouse embryonic fibroblast feeder
(MEF) untuk menghambat stem sel berdiferensiasi
sehingga pluripotensi stem sel dapat bertahan. Hakelien
et al. (2002) melakukan kultur sel fibroblas 293T

menggunakan ekstrak prekursor sel saraf dan
menemukan adanya protein neurofilamen dan
pertumbuhan sel seperti neurite  (neurite-like).

Fibroblast cell-like pada kultur bone marrow yang
mampu berdiferensiasi menjadi sel neuron ketika
dikultur dalam conditioned medium (CM) sel neuron
(Djuwita et al., 2010). Beberapa faktor pertumbuhan
dapat memengaruhi perkembangan neuron Seperti
aFGF, bFGF PDGF dan IL-1 telah dibuktikan oleh
Engele dan Bohn (1991) yang mendukung dalam
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proses diferensiasi dan ketahanan hidup neuron.
Untergasser et al. (2005) memperoleh hasil bahwa
fibroblas yang berasal dari prostat manusia dipengaruhi
oleh TGF sehingga dapat berubah menjadi
miofibroblas. Berdasarkan hasil-hasil tersebut, maka
ingin diketahui kemampuan sel fibroblas dari kulit
yang merupakan sumber fibroblas jika diperlakukan
dengan CM sel saraf. Tujuan penelitian ini adalah
melakukan pengujian potensi sel fibroblas untuk
mengalami transdiferensiasi menjadi sel saraf seperti
yang ditemukan pada fibroblast cell-like kultur bone
marrow dengan melakukan kultur sel fibroblas
mengunakan conditioned medium kultur sel saraf.

MATERI DAN METODE

Isolasi dan Pembuatan Conditioned Medium Sel
Saraf (NBRN CM)

Suspensi sel saraf dikoleksi dari otak anak tikus
yang baru lahir (umur 3-4 hari) yang telah dieutanasia
dengan eter. Otak bagian cerebrum kemudian
dipindahkan ke dalam cawan petri dan dicuci dengan
medium phosphate buffered saline (PBS, tanpa Ca dan
Mg). Setelah itu dilakukan pembilasan dengan medium
PBS yang ditambah dengan newborn calf serum
(NBCS) 0,1% menggunakan syringe 1 ml dengan
jarum 26 G. Bilasan ditampung dalam cawan petri
steril kemudian dihomogenkan dengan mikropipet
1000 pl. Setelah homogen, suspensi kemudian
dimasukkan ke dalam tabung 15 ml dan disentrifugasi
dengan kecepatan 200 g selama 10 menit. Setelah
supernatan dibuang, pelet diresuspensi dengan 4 ml
medium PBS serum dan disentrifugasi ulang.
Pencucian pelet sel dilakukan sebanyak empat kali,3
kali menggunakan medium PBS serum dan 1 kali
menggunakan medium Dulbecco’s modified eagle
medium (MDMEM). Terakhir, pelet sel diresuspensi
dengan 1 ml medium mDMEM yang ditambah NBCS
10%.

Suspensi sel otak dengan konsentrasi sekitar 1 x 10°
sel/ml kemudian dikultur dengan medium mDMEM
yang ditambah NBCS 10% dan merkaptoetanol 0,01
mM di dalam cawan petri dan kemudian dikultur di
dalam inkubator dengan kondisi lingkungan suhu 37° C
dan kadar CO, 5%. Penggantian medium dilakukan
setiap 48-72 jam. Setelah kultur mencapai kondisi
konfluen, dilakukan penggantian medium dengan
mDMEM tanpa serum dan merkaptoetanol. Koleksi
NBRN CM dilakukan setelah 48 jam penggantian
medium. Sebelum digunakan sebagai conditioned
medium pada kultur sel fibroblas, medium yang
dikoleksi tersebut disterilisasi dengan millipore filter
0,20 pm.

Isolasi dan Kultur Sel Fibroblas

Sel fibroblas diisolasi dari jaringan otot fetus tikus
umur kebuntingan 13-14 hari. Jaringan yang terkoleksi
kemudian dicuci dalam medium PBS sampai bersih
dari darah. Kemudian jaringan dihaluskan dengan
menggunakan skalpel atau gunting bedah kecil yang
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steril di dalam cawan petri steril berisi medium PBS
mengandung tripsin  0,25% dalam waktu secepat
mungkin. Jaringan kemudian didisosiasi dalam medium
PBS yang mengandung tripsin di dalam wadah beaker
glass dengan menggunakan magnetic stirer selama 30
menit. Suspensi yang diperoleh kemudian dikoleksi dan
ditambah dengan medium PBS yang mengandung
NBCS 0,1%. Setelah itu dilakukan sentrifugasi dengan
kecepatan 200 g selama 10 menit. Supernatan
kemudian dibuang dan endapan sel diresuspensi
kembali dengan medium PBS serum. Pencucian sel
dilakukan dengan menggunakan medium PBS serum
sebanyak 3 kali dan kemudian dengan medium
MDMEM sebanyak 1 kali. Terakhir, endapan sel
diresuspensi dengan 1 ml medium kultur mDMEM
yang mengandung NBCS 10%.

Penghitungan konsentrasi sel dilakukan dengan
menggunakan haemositometer Neubaeur. Konsentrasi
sel yang digunakan untuk monolayer adalah 500.000
sampai 600.000 sel/ml. Plating sel untuk Kkultur
dilakukan di dalam laminar air flow. Kultur primer
yang telah mencapai tahap konfluen 80-90%
kemudian dipasase (subkultur) untuk mendapatkan
kultur galur sel (cell line) fibroblas. Setiap pasase
dilakukan pengamatan data konsentrasi dan setelah
dilakukan penghitungan konsentrasi, sel kemudian
dikultur di dalam cawan petri yang berisi medium
kultur mDMEM vyang mengandung NBCS 10%.
Selain itu, salah satu cawan petri diberi cover glass
steril  untuk pewarnaan sebelum pengamatan
morfologi sel.

Pertumbuhan Sel Fibroblas

Untuk mengetahui terjadinya proliferasi sel,
sebelum dan setelah kultur baik pada kultur primer
maupun setelah pasase, dilakukan penghitungan jumlah
sel menggunakan hemositometer Neubauer dengan
perhitungan sebagai berikut:

Total sel= jumlah sel
pengenceran x 10* (sel/ml)

pada 5 kotak x faktor

Population doubling time (PDT) kultur sel fibroblas
dihitung menggunakan rumus:

PDT (hari) =

1

(logjumlah =el akhir—log jumlah =zel awal) x 3,32

wakiu

Pengujian Potensi Transdiferensiasi Sel Fibroblas
Menjadi Sel Saraf

Suspensi sel fibroblas dikultur di dalam petri
dengan 3 kelompok perlakuan medium yaitu: mDMEM
+ B-merkaptoetanol 0,01mM; mDMEM + NBRN CM
50%; dan mDMEM + [B-merkaptoetanol 0,01mM +
NBRN CM 50%. Sebagai kontrol dilakukan kultur
dengan menggunakan media mDMEM yang ditambah
NBCS 10%. Penggantian medium dilakukan setiap 48
jam sampai kultur sel mencapai konfluen. Pengamatan
dan penghitungan sel dilakukan setelah dikultur selama
enam hari. Pewarnaan terhadap preparat kultur sel
dilakukan untuk mendeteksi sel saraf yang terdapat

dalam masing-masing perlakuan. Fiksasi preparat
kultur sel dilakukan dengan menggunakan bufer fosfat
4% selama 24 jam, kemudian dengan alkohol 70%
selama minimal 24 jam. Setelah itu dilakukan
pewarnaan menggunakan tolouidin blue. Pengamatan
dilakukan di bawah mikroskop cahaya dengan
perbesaran objektif 40X.

HASIL DAN PEMBAHASAN

Pertumbuhan Sel Fibroblas Dalam Kultur In Vitro

Hasil  penghitungan  jumlah  sel  fibroblas
memperlihatkan terjadinya peningkatan jumlah sel
pada kultur primer maupun pada kultur sel setelah
mengalami pasase. Dilihat dari population doubling
time (PDT), tampak bahwa PDT pada kultur primer
lebih tinggi dibandingkan dengan pasase ke-1, tetapi
selanjutnya meningkat sampai pasase 3 dan kembali
menurun pada pasase 4 (Tabel 1).

Tabel 1. Jumlah dan dari population doubling time (PDT) sel
fibroblas pada kultur in vitro

Jumlah sel (10°) PDT (hari)
Galur sel Awal  Akhir
Kultur primer 45 82,6 2,1
Galur sel 1 14 15,7 1,8
Galur sel 2 6,4 53,2 2,6
Galur sel 3 53 21 2,9
Galur sel 4 14 16 1,7
Doubling time adalah periode waktu yang

diperlukan oleh sel untuk menjadikan jumlah atau
ukurannya dua kali dari jumlah maupun ukuran semula
(Mader, 2000). Semakin cepat proses proliferasi
(pembelahan) sel, maka PDT yang dicapai pun akan
semakin cepat. Nilai PDT pada kultur primer adalah 2,1
yang menunjukkan bahwa waktu yang dibutuhkan
untuk proses pembelahan sel selama 2,1 hari. Waktu ini
lebih lama jika dibandingkan dengan waktu yang
dibutuhkan untuk proses pembelahan sel secara in vivo
yaitu berkisar 18-24 jam (Butler, 2004). Population
doubling time juga menunjukkan homogenisitas sel
yang dikultur, sel yang telah mengalami beberapa kali
pasase akan semakin homogen dan mempunyai
kemampuan beradaptasi dengan kondisi lingkungan in
vitro dengan lebih baik. Menurut Freshney (2005)
setelah kultur dipasase tiga kali, maka sel-sel yang
dikultur akan menjadi lebih stabil dan mempunyai
kemampuan berproliferasi lebih cepat. Semakin
homogen sel di dalam kultur, maka tingkat
proliferasinya juga akan semakin cepat. Hal tersebut
tampak karena mulai pasase ke-4 menunjukkan nilai
PDT vyang lebih kecil yaitu 1,7 dan hal tersebut
menunjukkan semakin homogen sel fibroblas yang
dikultur pada penelitian ini.

Pengujian Potensi Transdiferensiasi Sel Fibroblas
Menjadi Sel Saraf In Vitro

Hasil pengujian untuk mengetahui potensi
transdiferensiasi sel fibroblas dapat dilihat pada Tabel
2.
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Tabel 2. Hasil uji potensi transdiferensiasi sel fibroblas
dengan beberapa media untuk pengarahan menjadi sel saraf
setelah perlakuan selama 6 hari

Rata- rata persentase sel saraf

Perlakuan media

Pasase ke-1  Pasase ke-3
mDMEM serum (kontrol) 0,70+0,43*  0,16+0,15°
mDMEM + B-merkaptoetanol  11,90+0,46"  11,53+0,85°
0,01mM
mDMEM + NBRN CM 50%  12,97+1,20°  12,67+0,47°
mDMEM + B-merkaptoetanol  14,60+1,17°  13,17+0,63°

+NBRN CM

& b dgyperskrip huruf yang berbeda pada kolom yang sama
menunjukkan perbedaan yang nyata dibandingkan dengan kontrol
dengan uji statistik T-test

Pada Tabel 2 dapat dilihat, bahwa baik pada
medium perlakuan maupun kontrol ditemukan adanya
sel saraf pada kultur sel fibroblas. Pada kultur sel
fibroblas dengan media mDMEM yang ditambah serum
(kelompok kontrol) terdapat sel saraf dengan jumlah
sebesar 0,7% pada pasase pertama dan 0,16% pada
pasase ketiga. Tampaknya sel saraf tersebut berasal dari
progenitor sel saraf yang terambil pada saat koleksi sel
fibroblas dari jaringan otot fetus tikus. Persentase yang
menurun pada pasase ketiga kemungkinan karena
berkurangnya progenitor sel saraf seiring dengan
meningkatnya homogenitas sel fibroblas.

Perlakuan kultur sel fibroblas dengan medium yang
mengandung B-merkaptoetanol 0,01mM; NBRN CM
50% dan campuran keduanya meningkatkan persentase
ditemukannya sel saraf yang nyata secara statistik
dibandingkan dengan kontrol, baik pada pasase
pertama (11,90; 12,97; dan 14,60%) maupun pasase
ketiga (11,53; 12,67; dan 13,17%).

Perlakuan dengan menggunakan medium yang dapat
mengarahkan stem sel dari sel sumsum tulang menjadi
sel saraf yaitu -merkaptoetanol 0,01 mM dan NBRN
CM 50% serta gabungan kedua media tersebut, dapat
meningkatkan persentase sel saraf dalam kultur sel
fibroblas baik pada pasase pertama maupun Ketiga.
Penambahan NBRN CM 50% dalam media kultur
menghasilkan persentase sel saraf yang lebih tinggi baik
pada pasase pertama dan ketiga (12,97%%; 12,67%)
dibandingkan dengan penambahan merkaptoetanol 0,01
mM (11,90%; 11,53%). Sedangkan penggabungan kedua
media tersebut dapat meningkatkan persentase sel saraf
yang ditemukan dalam kultur jika dibandingkan
penggunaan secara sendiri-sendiri (14,60%; 13,17%).
Conditioned medium yang diperoleh dari media kultur

- 3

> o,

_ SN Y LB - .
Gambar 1. Sel saraf yang ditemukan pada kultur fibroblas (A= Bipolar, B= Multipolar, C= Progenitor sel saraf, bar: 10 um)
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sel saraf tanpa serum diperkirakan banyak mengandung
growth factor, terutama neuron growth factor (NGF)
yang disekresikan oleh sel saraf di dalam kultur yang
mampu mengarahkan sel fibroblas berdiferensiasi
menjadi sel saraf. Kultur sel MSC dari sumsum tulang
tikus menggunakan conditioned medium kultur sel glia
mesencephalic menghasilkan morfologi sel berbentuk
spindle dan ada juga yang bipolar (Guo et al ., 2005).
Persentase sel saraf sebesar 90% ditemukan pada kultur
stem sel sumsum tulang tikus yang dikultur dalam
NBRN CM 50% setelah seminggu perlakuan (Djuwita et
al., 2010). Kitazawa dan Shimizu (2005) menyatakan
bahwa penambahan sebanyak 5% dorsal root ganglion
conditioned medium (DRG-CM) efektif menginduksi
diferensiasi stem sel embrionik mencit menjadi neuron.
Pada penelitian ini, pemberian NBRN CM 50% juga
dapat mengarahkan sel fibroblas menjadi sel saraf dalam
persentase yang lebih rendah dibandingkan dengan
penggunaan  stem sel dari  sumsum tulang.
Perubahan/trandiferensiasi sel ini terjadi karena adanya
pengaruh lingkungan mikro (Trzaska et al., 2008) pada
medium kultur sel tersebut.

Penggunaan stem sel mesenkimal (mesenchymal
stem cells, MSCs) yang berasal dari jaringan dewasa
pada saat ini menjanjikan sebagai sumber sel yang
berpotensi pada pengobatan penyakit degeneratif
seperti penyakit yang berhubungan dengan sel saraf.
Pada umumnya MSC yang berasal dari jaringan dewasa
memperlihatkan morfologi sel fibroblast-like (Baksh et
al., 2004). Penelitian pengarahan diferensiasi MSC
yang berasal sumsum tulang (bone marrow) menjadi
sel saraf telah banyak dilakukan. Sel-sel MSC yang
diperoleh dari sumsum tulang manusia, tikus, dan
mencit dapat menghasilkan beberapa jenis sel saraf
sehingga dapat digunakan untuk terapi pada beberapa
penyakit yang berhubungan dengan sel saraf. Proses
tersebut disebut transdiferensiasi atau plastisitas sel
MSC (Halim et al., 2010). Penggunaan beberapa bahan
kimia seperti DMSO, [B-merkaptoetanol dapat
digunakan untuk menginduksi transdiferensiasi MSC
menjadi sel saraf (Trzaska et al., 2008). Hasil
penelitian Djuwita et al. (2010) menunjukkan
persentase sel saraf sebesar 73,3% pada kultur stem sel
sumsum tulang yang dikultur dengan medium DMEM
yang ditambah dengan merkaptoetanol. Pada penelitian
ini, tampak bahwa merkaptoetanol juga dapat

menginduksi sel fibroblas menjadi sel saraf dengan
persentase yang rendah.
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Morfologi sel saraf yang ditemukan pada kultur
fibroblas dengan NBRN CM 50% dan merkaptoetanol
adalah sel saraf berbentuk bipolar dan multipolar
(Gambar la dan b). Pada kelompok kontrol ditemukan
progenitor sel saraf (Gambar 1 c), sehingga sel saraf
yang dapat tumbuh dalam kultur tersebut diduga
berasal progenitor sel saraf tersebut.

Vierbuchen et al. (2010) menyatakan bahwa
ekspresi  faktor Ascll, Brn2, dan Mytll dapat
mengkonversi mouse embryonic fibroblast (MEF) dan
fibroblas pascalahir menjadi neuron fungsional. Hal
serupa terjadi pada kultur fibroblas yang berasal dari
sampel fibroblas manusia dan ditandai dengan adanya
perubahan marker kolagen (Pfisterer et al., 2011). Oh
et al. (2014) melakukan reprogram sel fibroblas
embrionik mencit secara langsung menggunakan
kombinasi faktor transkripsi Ascll dan Nurrl serta
beberapa faktor neurotropik di dalam sistem kultur
yang terkondisi sehingga pendekatan ini dapat
digunakan untuk memperoleh sumber sel pada terapi
penyakit Parkinson.

KESIMPULAN

Induksi kultur sel fibroblas dengan NBRN CM 50%
menyebabkan ditemukan sel dengan morfologi sel saraf
dalam persentase 12,97% pada pasase ke-1 dam
12,67% pada pasase ke-3. Penambahan p-
merkaptoetanol dapat meningkatkan sel saraf yang
ditemukan. Penggunaan NBRN CM berpotensi untuk
mengarahkan sel fibroblas menjadi sel saraf secara in
vitro (transdiferensiasi).
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