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PENGARUH PEMBERIAN ACTH4-10Pro8-Gly9-Pro10 TERHADAP 
EKSPRESI SITOKIN ANTI INFLAMASI (IL-4, IL-10, IL-13) PADA 

CEDERA KOMPRESI KORDA SPINALIS AKUT 

Abstrak 

Latar Belakang: Meskipun kejadiannya tidak sebanyak cedera kepala namun 
cedera korda spinalis sering kali menyebabkan disabilitas yang parah dan 
biasanya permanen. Patofisiologi cedera korda spinalis terdiri atas cedera primer 
dan cedera sekunder. Cedera sekunder terutama disebabkan oleh inflamasi paska 
trauma yang berujung pada terjadinya apoptosis dapat memperburuk cedera pada 
korda spinalis. Respon inflamasi dipengaruhi oleh sitokin baik yang bersifat 
proinflamasi maupun anti inflamasi. ACTH4-10Pro8-Gly9-Pro10 adalah hepapeptide 
dan analog sintetik dari fragmen hormone adrenokortikotropik (ACTH) yang 
dapat berikatan dengan reseptor melanocortin sehingga dapat memberikan efek 
anti inflamasi dan neuroprotektif. Pemberian ACTH4-10Pro8-Gly9-Pro10 diharapkan 
dapat meningkatkan ekspresi sitokin anti inflamasi (IL-4, IL-10, IL-13) pada 
cedera kompresi korda spinalis akut. 

Metode: Dilakukan laminektomi pada segmen thoracal 2 tikus Sprague Dawley
hingga ekspose mielum, kompresi dilakukan dengan klip aneurisma dengan beban 
20g dan 35g untuk merekonstruksi cedera kompresi ringan dan berat. ACTH4-

10Pro8-Gly9-Pro10 diberikan secara intra nasal pada kelompok kontrol dan NaCl 
0,9% diberikan pada kelompok plasebo. Kedua kelompok di biarkan hidup 
kemudian diterminasi pada jam ke 3 dan ke 6.

Hasil: Pada tikus dengan cedera kompresi ringan yang diberikan ACTH4-10Pro8-
Gly9-Pro10 dan diterminasi jam ke-3 didapatkan ekspresi IL-4, IL-10 dan IL-13 
yang lebih tinggi dibanding placebo, pada kelompok yang diterminasi jam ke-6
didapatkan peningkatan ekspresi IL-10 dan IL-13 dibanding placebo. Tikus 
dengan cedera kompresi berat didapatkan peningkatan ekspresi IL-10, IL-13 pada 
jam ke-3 dan IL-4, IL-10 pada jam ke-6. 

Kesimpulan: Pemberian ACTH4-10Pro8-Gly9-Pro10 intra nasal dapat 
meningkatkan ekspresi sitokin anti-inflamasi pada hewan coba tikus Sprague 
Dawley dengan cedera kompresi ringan dan berat. Ekspresi sitokin anti inflamasi 
lebih besar pada cedera kompresi ringan dan jam ke-3. Penelitian lebih lanjut 
perlu dilakukan untuk mencari dosis optimal dan keluaran klinis setelah trauma 
kompresi ringan maupun berat. 

Kata kunci: cedera korda spinalis akut, ACTH4-10Pro8-Gly9-Pro10 , sitokin anti-
inflamasi, IL-4, IL-10, IL-13 
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EFFECT of ACTH4-10Pro8-Gly9-Pro10 on ANTI-INFLAMMATORY 
CYTOKINE (IL-4, IL-10, IL-13) EXPRESSION in ACUTE SPINAL CORD 

INJURY MODEL 

Abstract 

Background: Spinal cord injury (SCI) is a destructive neurological and 
pathological state that causes major motor, sensory and autonomic dysfunctions. 

injury process. Neuroinflammation is a key component of the secondary injury 
mechanisms with local and systemic consequences. A neuroprotective compound, 
ACTH4-10Pro8-Gly9-Pro10 also known as Semax has shown neuroprotective and 
anti-inflammatory properties. ACTH4-10Pro8-Gly9-Pro10 also has actively used in 
the treatment of brain ischemia without serious complication reported. Here we 
analyzed the effects of ACTH4-10Pro8-Gly9-Pro10 in regulating inflammatory 
cascade in SCI by looking at the expression of anti-inflammatory cytokine IL-4, 
IL-10, IL-13 in acute compression SCI. 

Method: We do laminectomy in Sprague Dawley rats at the second thoracic 
vertebrae. After laminectomy we expose the myelum and create mild SCI model 
with 20gr and severe SCI with 35gr aneurysm clips. ACTH4-10Pro8-Gly9-Pro10 was 
administered intranasally to the treatment group and 0,9% NaCl to the control 
group (placebo). Both group was remain alive and terminated at 3 and 6 hour. The 
preparations tissue sample were fixed in formalin and examined for 
immunohistochemistry. Quantitative measurement of anti-inflammatory cytokine 
(IL-4, IL-10, IL-13) was done in posterior horn with associated anti-monoclonal 
antibodies. 

Result: Rats with mild SCI that were given ACTH4-10Pro8-Gly9-Pro10 shown 
greater expression of IL-4, IL-10 and IL-13 at three hour post compression but 
only IL-10 and IL-13 elevated significantly at six hour. Rats with severe 
compression in ACTH4-10Pro8-Gly9-Pro10 group shown greater expression of IL-
10, IL-13 at three hour and IL-4, IL-10 at six hour compared with the placebo 
group. 

Conclusion: Administration of ACTH4-10Pro8-Gly9-Pro10 intranasal can increase 
anti inflammatory cytokine expression at Sprague Dawley rat model with mild 
and severe SCI. Expression of anti inflammatory cytokine was greater in mild 
compression and early hour (3 hour). Further research needs to be done to 
determine optimal dose and the actual clinical outcome in vivo.  
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