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ABSTRAK

Latar Belakang:

Tata laksana cidera ligamen cruciatum posterior (PCL) tetap merupakan tantangan,
dan pendekatan inovatif, termasuk terapi regeneratif menggunakan sel punca dan
faktor pertumbuhan, sedang Cieksplorasi. Memahami mekanisme yang mendasari
dan mengoptimalkan protokol untuk regenerasi ligamen sangat penting untuk
pengobatan yang efektif.

Tujuan:

Penelitian ini bertujuan untuk menyelidiki potensi regeneratif sel punca
mesenchymal turunan adiposa allogenik (AdMSC) dalam kondisi hipoksia dan
medium terkondisi (sekretom) yang berasal dari ligamen untuk cedera ligamen
cruciatum posterior.

Metode: Eksperimen in vitro dan in vivo dilakukan dari Juni 2021 hingga Desember
2022. Penelitian ini melibatkan investigasi pendahuluan untuk menentukan tingkat
oksigen optimal untuk sekretom. Kelinci New Zealand White digunakan, dan
dilakukan evaluasi terhadap ekspresi kolagen tipe 1, ekspresi mRNA kolagen tipe
3, tingkat TGF-B1, tingkat VEGF, ekspresi BCL-2 dan BAX, serta kekuatan tarik
biomekanik.

Hasil:

Kelompok komposit pada minggu ke-3 menunjukkan ekspresi kolagen tipe 1 yang
signifikan lebih tinggi dibandingkan dengan kelompok kontrol. Ekspresi mRNA
kolagen tipe 3 menurun pada minggu ke-6 di semua kelompok, dengan kelompok
komposit pada minggu ke-3 menunjukkan ekspresi tertinggi. Tingkat TGF-BI
meningkat pada minggu ke-6 di semua kelompok kecuali kelompok kontrol, dengan
kelompok komposit pada minggu ke-6 menunjukkan tingkat tertinggi. Tingkat
VEGF menurun pada minggu ke-6 di semua kelompok, kecuali kelompok kontrol,
dan kelompok komposit pada minggu ke-3 memiliki tingkat tertinggi. Ekspresi
BCL-2 meningkat pada minggu ke-6 pada semua kelompok, sedangkan ekspresi
BAX umumnya menurun, kecuali pada kelompok kontrol. Kelompok komposit
pada minggu ke-6 memiliki ekspresi BCL-2 tertinggi dan ekspresi BAX terendah.
Pemeriksaan biomekanik menunjukkan peningkatan kekuatan tarik secara
keseluruhan pada minggu ke-6, dengan kelompok komposit pada minggu ke-6
menunjukkan kekuatan tarik tertinggi.

Kesimpulan:

Pemberian sekretom, sel punca, atau komposit secara signifikan mempengaruhi
peningkatan kekuatan tarik pada minggu ke-6. Jalur sekretom, Sekretom -> TGF-
B1 -> Kolagen 1 -> Kekuatan Tarik, menunjukkan aktivasi terkuat. Penelitian lebih
lanjut diperlukan untuk memahami proses remodeling dan ligamentisasi yang lebih
lanjut serta mengeksplorasi potensi sekretom sebagai terapi bebas sel.

Kata Kunci: ligamen cruciatum posterior, terapi regeneratif, sel punca, sekretom,
kolagen, TGF-B1, VEGF, BCL-2, BAX, kekuatan tarik.
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ABSTRACT

Background:

The treatment of posterior cruciate ligament (PCL) rupture remains a challenge, and
innovative approaches, including regenerative therapies using stem cells and
growth factors, are being explored. Understanding the underlying mechanisms and
optimizing protocols for ligament regeneration is essential for effective treatment.
Purpose:

This study aimed to investigate the regenerative potential of allogenic adipose-
derived mesenchymal stem cells (AdMSC) in hypoxic conditions and ligament-
derived conditioned medium (secretome) for posterior cruciate ligament injury.
Methods:

In vitro and in vivo experiments were conducted from June 2021 to December 2022.
The research involved preliminary investigations to determine the optimal oxygen
levels for the secretome. New Zealand White Rabbits were used, and collagen type
1 expression, mRNA expression of Collagen type 3, TGF-B1 levels, VEGF levels,
BCL-2 and BAX expression, and biomechanical tensile strength were evaluated.
Results:

The 3-week composite group exhibited significantly higher collagen type 1
expression compared to the control group. mRNA expression of Collagen type 3
decreased at week 6 in all groups, with the 3rd week composite group showing the
highest expression. TGF-B1 levels increased at week 6 in all groups except the
control group, with the 6th week composite group displaying the highest levels.
VEGEF levels decreased at week 6 in all groups, except for the control group, and
the composite group at week 3 had the highest levels. BCL-2 expression increased
at week 6 in all groups, while BAX expression generally decreased, except in the
control group. The 6th week composite group had the highest BCL-2 expression
and the lowest BAX expression. Biomechanical examination showed an overall
increase in tensile strength at week 6, with the 6th week composite group
demonstrating the highest tensile strength.

Conclusion:

The administration of secretome, stem cells, or composite significantly influenced
the increase in tensile strength at week 6. The secretome pathway, Secretome ->
TGF-B1 -> Collagen 1 -> Tensile Strength, exhibited the strongest activation.
Further research is needed to understand advanced remodeling and ligamentization
processes and explore the potential of the secretome as a cell-free therapy.
Keywords: posterior cruciate ligament, regenerative therapy, stem cells,
secretome, collagen, TGF-B1, VEGF, BCL-2, BAX, tensile strength.
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