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ABSTRACT
Hepatocyte transplantation : a promising potential therapy for liver cirrhosis

Cirrhosis hepatic is recognized as one of the leading cause of deaths. This end stage liver
disease, not only causes morbidity and mortality, but also brings big economic loss. In cir-
rhosis, due to hepatocyte death, liver tissue will be replace by fibrosis and loss its function.
Once enter this stage, liver damage cannot be reversed even though the causes have
been eliminated.. Standard therapy for cirrhosis until now can only delay progression and
reduce complication. In other hand, liver transplant offers a definitive therapy for this di-
sease, but this treatment has major challenges such as shortage of organs, the high cost,
technical difficulties of procedure and the intensive post-operative care, After many years
of research, liver cells transplant has been suggested as an alternative definitive therapy
for liver failure. Potential advantages of hepatocyte transplant include a simpler, safer, and
less costly procedure compare to liver transplantation.
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ABSTRAK ,
Transplantasi hepatosit: terapi potensial yang menjanjikan untuk sirosis hepatik

Sirosis hati merupakan salah satu penyebab utama kematian. Penya-kit hati stadium akhir
ini, tidak hanya menyebabkan kesakitan dan kematian, tetapi juga membawa kerugian
ekonomi yang cukup besar. Pada sirosis, akibat kematian hepatosit, jaringan hati akan
digantikan oleh jaringan fibrosis serta kehilangan fungsinya. Sekali memasuki tahap ini,
kerusakan jarigan hati tidak dapat dipulihkan kembali sekalipun penyebabnya berhasil dia-
tasi. Terapi standar untuk sirosis sampai sekarang hanya dapat menunda perkembangan
penyakit dan mengurangi komplikasi. Di sisi lain, transplantasi organ hati menawarkan
terapi yang definitif untuk penyakit ini. Akan tetapi, prosedur ini memiliki banyak tantangan,
seperti kurangnya jumlah organ donor, biaya perawatan yang tinggi, serta kesulitan teknis
dan perawatan intensif pasca operasi. Setelah melalui penelitian bertahun-tahun, seka-
rang ini transplantasi sel hati telah diusulkan sebagai terapi alternatif untuk kasus gagal
hati. Keuntungan transplantasi hepatosit ini mencakup prosedur yang sederhana, aman,
dan lebih murah dibandingkan dengan transplantasi organ hati.

Kata-kata kunci: sirosis hati, transplantasi organ hati, transplantasi hepatosit
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PENDAHULUAN

Sirosis hati merupakan
penyakit hati kronis
yang ditandai dengan
penggantian jaringan
hati oleh jaringan fibro-
sis. Fibrosis merupa-
kan jaringan parut dan
nodul (benjolan) rege-
neratif, yang terjadi se-
bagai hasil dari proses
stimulasi regenerasi
jaringan yang rusak
dan menyebabkan hi-
langnya fungsi hati.'
Hati yang sehat, memi-
liki kemampuan untuk
meregenerasi  seba-
gian besar selnya yang
rusak. Namun, dalam
sirosis stadium akhir,
jaringan hati tidak da-
pat lagi menggantikan
sel-selnya yang rusak.?
Penyakit sirosis hati ini
terutama disebabkan
oleh konsumsi alkohol
yang berlebihan, hepa-
titis B, dan C, serta
perlemakan hati (fatty
liver).1®

Di Amerika Se-
rikat dan Eropa, pe-
nyebab paling umum
dari sirosis hati adalah
konsumsi alkohol yang
berlebihan serta infeksi
kronis oleh virus hepa-
titis C. Satu dari setiap
lima orang dengan
hepatitis C kronis me-
ngalami sirosis setelah
20 tahun. Di Asia, en-
demik virus hepatitis (B
dan C) merupakan pe-
nyebab paling umum
sirosis hati, sehingga
menyebabkan banyak
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kematian.* Sirosis juga
merupakan salah satu
penyebab utama ke-
matian di berbagai ne-
gara lain.° Pada tahun
2001, sekitar 27.000
orang meninggal ka-
rena sirosis di Amerika
Serikat® Sementara
itu, di Eropa terdapat
sekitar 86.000 kema-
tian dikaitkan dengan
sirosis pada tahun
2002.7 Di Indonesia,
jumlah pasien dengan
hepatitis B dan C men-
capai 30 juta orang,
dimana setengah dari
jumlah tersebut bere-
siko terkena hepatitis
kronis. Apabila tidak
diobati, 10 persen dari
pengidap hepatitis kro-
nis tersebut beresiko
mengalami fibrosis
hati.®

Berdasarkan
data yang dikumpulkan
Everhart dan timnya
mengenai dampak eko-
nomi terhadap penyakit
hati di Amerika Serikat
pada tahun 1985, total
biaya langsung (rawat
inap, jasa profesional,
dan obat) penyakit hati
diperkirakan sebesar
1,5 miliar dolar sedang-
kan biaya tidak lang-
sung 2,4 miliar dolar.
Data ini, meskipun bu-
kan merupakan data
yang baru dan belum
mencakup dampak per-
kembangan teknologi
pengobatan seperti
transplantasi hati, na-
mun cukup memberi
gambaran kerugian
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ekonomi yang ditimbulkan dari sirosis
hati. Sebuah data lain, yang menun-
Jukkan kerugian ekonomi akibat penyakit
dan kecacatan yang terkait dengan si-
rosis, menyatakan bahwa biaya tidak
langsung dari penyakit hati terutama
dikarenakan penyakit hati cenderung
mempengaruhi orang-orang dalam
masa produktif hidupnya.®

Berbagai terapi standar, ter-
masuk terapi yang ditujukan untuk
mengobati penyebab spesifik sirosis
ataupun terapi terhadap komplikasi yang
ditimbulkan, telah diterapkan pada pe-
nyakit ini. Namun, terapi tersebut ha-
nya mampu menunda perkembangan
penyakit atau mengurangi komplikasi
secara sementara.’® Dalam kasus-
kasus tingkat lanjut, pasien mungkin
akan memerlukan transplantasi hati.™
Meskipun transplantasi hati, baik ke-
seluruhan organ ataupun sebagian
organ, telah sangat berhasil dalam
mengobati gagal hati kronis, teknik
ini tetap rumit, mahal, serta dikaitkan
dengan angka morbiditas dan mortali-
tas yang signifikan. Sementara perse-
diaan organ donor dari kadaver tetap
konstan selama satu dekade, seba-
liknya permintaan transplantasi organ
hati semakin meningkat, jauh melam-
paui ketersediaan organ kadaver yang
ada. Meskipun penggunaan donor
organ dari orang hidup yang dewasa
mungkin dapat meredakan masalah
kekurangan organ sampai batas ter-
tentu, prosedur ini bukan berarti tanpa
resiko , baik terhadap donor maupun
resipiennya.’?

Baru-baru ini, transplantasi
hepatosit telah diakui sebagai tera-
pi yang menjanjikan untuk penyakit
hati.13 Transplantasi sel ini berpoten-
si untuk mengatasi kekurangan organ
donor karena menggunakan hanya
sebagian kecil jaringan hati dari do-
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nor, yang dikultur secara in vitro untuk
menghasilkan persediaan sel yang
banyak. Akibatnya, risiko dan biaya
yang terkait dengan prosedur pem-
bedahan dan rumah sakit akan turut
berkurang.

Harapan dari teknik trans-
plantasi hepatosit adalah untuk
menjembatani masa tunggu pasien
dalam mendapatkan transplantasi
hati karena teknik ini ditujukan untuk
mempertahankan dan memperbaiki -
kondisi fisik pasien. Selain itu, pasien
yang tidak memiliki kesempatan untuk
menjalani transplantasi hati, secara
klinis akan mendapatkan manfaat dari
prosedur transplantasi hepatosit ini,
yaitu setidaknya dapat memperbaiki
kualitas hidup pasien.

PERKEMBANGAN DAN
PENGELOLAAN SIROSIS
Sirosis dapat didefinisikan secara his-
tologis sebagai proses jaringan hati
yang difus, yang ditandai oleh adanya
fibrosis dan konversi dari gambaran
hati yang normal menjadi struktur
nodul yang abnormal (Gambar: 1).
Perkembangan dari cederanya jari-
ngan hati menjadi sirosis dapat ber-
langsung selama berminggu-minggu
hingga bertahun-tahun.’s Sirosis me-
miliki berbagai manifestasi klinis dan
komplikasi, yang diantaranya dapat
mengancam kehidupan.®

Namun demikian, selama ber-
tahun-tahun sirosis dapat berlangsung
tanpa gejala. Seringkali, gejala perta-
ma yang muncul tidak spesifik, seperti
kelelahan umum, anoreksia, malaise,
serta penurunan berat badan. Tabel 1
menunjukkan gejala yang lebih kom-
prehensif dan tanda-tanda yang se-
ring ditemukan pada pasien sirosis
bersamaan dengan penyebab poten-
sialnya.’
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End Stage
Liver Clrrhosis

Gambar 1. Perkembangan sirosis hati (ILPM)."”

Tabel 1. Gejala dan tanda-tanda umum karena komplikasi cirrhosis.

Gejala atau tanda

penyebab

Perut buncit

Ketidaknyamanan perut disertai
dengan demam atau ensefalopati
hepatik (jarang terjadi peritoneal)
Clubbing

Kebingungan, lesu

Dispnea, hipoksia

Kelelahan, pucat

Kelebihan cairan, oliguria, gejala
gagal ginjal

Fraktur akibat kerapuhan

tulang

Penyakit kuning

Petechiae, purpura, perdarahan

Pruritus, xanthelasmas
Perdarahan rektal
Splenomegali

Steatorrhea

Perdarahan gastrointestinal ba-
gian atas

Ascites '
Infeksi peritonium akibat bakteri

Sindrom hepatopulmoner

Ensefalopati hepatik

Sindrom Hepatopulmoner

Anemia karena perdarahan, hipersple-ni-
sme, gizi buruk dengan de¢ siensi folat (atau
besi atau vitamin B12), penyakit kronis, .
atau efek alkohol (seperti supresi sumsum
tulang) )
Sindrom Hepatorenal

Osteoporosis

Kolestasis

- Thrombositopenia dari  splenomegali
karena hipertensi portal (efek langsung
alkohol pada sumsum tulang)

- Koagulopati karena gangguan fungsi
sintesis hati, kekurangan vitamin K, atau
karena keduanya

Kolestasis

Varises rektal

Hipertensi portal

Kegagalan absorbsi lemak

Varises esofagus, Portal hypertensive gas-

tropathy
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Patogenesis sirosis dimulai
dari pembentukan ¢brosis. Fibrosis
ditandai dengan oleh tiga kondisi.
Pertama, adanya peningkatan yang
berkali lipat dari jumlah matriks eks-
traseluler, matriks ini terdiri dari kola-
gen, struktur glikoprotein, proteoglikan
sulfat, dan hialuronat. Kedua, terjadi-
nya redistribusi histologis oleh adanya
deposisi matriks pada subendote-
lial ruang perisinusoid (ruang antara
hepatosit dan sinusoid pada hati) se-
hingga menyebabkan pembentukan
membran basal subendotelial yang
tidak sempurna yang akan memben-
tuk hambatan difusi tambahan antara
hepatosit dan sinusoida hati (kapilar-
isasi dari sinusoid). Ketiga, sirosis
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ditandai oleh perubahan struktur mik-
ro kolagen (derajat hidroksilasi dari
prolin dan lisin), glikoprotein (variasi
struktur karbohidrat) dan proteoglikan
(perubahan tingkat sulfatisasi pada
rantai samping glikosaminoglikan)
(Gambar: 2).'°

Peningkatan jumlah matriks
ekstraseluler pada parenkim hati bu-
kanlah proses yang pasif, di mana
nekrosis dan apoptosis yang terjadi
pada sel hati akan merusak parenkim
hati serta mengakibatkan kondensasi
dari septa jaringan ikat yang telah ada
sebelumnya. Sebaliknya, proses é-
brosis adalah proses biosintesis akif,
yang dihubungkan dengan produksi
matriks.®

histologic
redistribution

change of ECM
microstructure

ECM concentration f

change of ECM profile

Gambar 2. Elemen matrik dan perubahan ¢ brosis. Komponen utama
dari jaringan matriks ekstraselular (penghubung) pada hati dan empat
perubahan yang paling penting dalam matriks ¢ brosis .

Sumber : (Gressner).1®
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Prinsip “kanonik” pada ¢ bro-
genesis dimulai dengan nekrosis atau
apoptosis hepatosit dan aktivasi he-
patic stellate cells yang dikaitkan den-
gan peradangan, sel stellate ini akan
mengalami transdiferensiasi menjadi
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miogbroblas sehingga mendorong
peningkatan ekspresi dan sekresi
matriks ekstraseluler, serta deposisi
matriks. Pra-kondisi inilah yang selan-
jutnya mengarah ke sirosis hati (Gam-
bar: 3)."

Gambar 3. Patogenesis ¢brogenesis pada sirosis

Singkatan: ASH - alcoholic steatohepatitis; NAFLD - non-alcoholic fatty liver disease.

Inset menunjukkan mikrograf elektron pada HSC dengan tetesan lipid yang sangat banyak
masuk ke dalam nukleus.
Sumber : (Gressner) ."

Tingkat keparahan sirosis bi-
asanya diklasi¢ kasikan dengan Child-
Pugh score (Tabel: 2). Skor ini meng-
golongkan pasien menjadi kelas A, B,

atau C berdasarkan tingkat bilirubin
dan albumin, serta keberadaan dan
beratnya asites dan ensefalopati.

Tabel 2. klasigkasi child pada pasien sirosis hati dalam hal cadangan fungsi hati

Anak A Anak B Anak C
Tingkat keparahan ringan sedang berat
Serum Bilirubin (mu.mol/dl) <35 35 -50 > 50
Serum Albumin (gr/dl) >35 30-35 <30
Ascites - Mudah dikontrol  Sulit dikontrol
Enselofati - ringan berat
Nutrisi sempurna  baik kurang

Interpretasi: Anak A: harapan hidup: 15 sampai 20 tahun dan mortalitas saat pembedahan: 10%; Anak B: dinya-
takan untuk evaluasi transplantasi hati dan mortalitas saat pembedahan: 30%; Anak C: harapan hidup : 1 sampai

3 tahun dan mortalitas saat pembedahan: 82%.%
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Terapi spesifik, seperti inter-
feron dan obat antivirus lainnya untuk
hepatitis B dan C, mungkin dapat di-
gunakan untuk mencegah dan mem-
perlambat perkembangan ke arah
sirosis. Akan tetapi, terapi spesifik
ini menjadi tidak efektif saat penyakit
hati kronis telah berkembang menjadi
sirosis. Setelah terjadi sirosis, pengo-
batan akan ditujukan untuk mencegah
dan mengobati komplikasi yang ada.
Pendarahan varises, ascites, dan
ensefalopati hati adalah salah satu
komplikasi paling serius dari sirosis.s
Kerusakan hati pada sirosis bersifat
ireversibel, sehingga semua pengo-
batan yang diuraikan di atas hanya
bisa menunda perkembangan lebih
lanjut dan komplikasi yang timbul
dari penyakit ini. Pada tingkat lanjut,
pasien tidak lagi berespon terhadap
terapi di atas, sehingga pengobatan
mereka akan bergantung pada trans-
plantasi organ hati.?!

TRANSPLANTASI ORGAN HATI
Transplantasi hati adalah prosedur
yang melibatkan penggantian seba-
gian atau seluruh hati yang sirosis
dengan hati donor yang sehat. Trans-
plantasi hati direkomendasikan untuk
kasus gagal hati total. Transplantasi
hati parsial, di mana hanya sebagi-
an hati donor yang dicangkokkan ke
dalam tubuh resipien, dapat dilakukan
pada kasus di mana hanya sebagian
dari jaringan hati yang rusak. Dalam
beberapa kondisi, transplantasi hati
parsial disarankan sebagai bantuan
sementara sampai didapatkan hati
yang cocok.?

Penelitian pertama tentang
teknik transplantasi hati dilakukan
pada anjing oleh Thomas Starzl se-
belum tahun 1960-an di Chicago dan
Boston. Starzl melakukan transplan-
tasi hati pertama kali pada manusia
pada tahun 1963 di Denver, tetapi
transplantasi hati ini baru berhasil
pada tahun 1967.%2 Pada tahun 1970,
ketika sebagian besar imunosupre-
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san berbahan dasar steroid dan aza-
thioprine, tingkat kelangsungan hidup
hanya berkisar sekitar 15% selama
satu tahun. Oleh karena itu, transplan-
tasi hati belum menjadi realita secara
klinis sampai ditemukannya siklospo-
rin pada awal tahun 1980, yang dapat
mengurangi tingkat penolakan sistem
imun tubuh terhadap organ transplant.
Pada tahun 1983, US National Insti-
tutes of Health menyetujui transplan-
tasi hati sebagai terapi definitif untuk
penyakit hati stadium akhir.?®

Antara 1982 sampai 1999, ter-
dapat sekitar 100 hingga 4.500 prose-
dur, yang terdiri dari kombinasi antara
kemajuan dalam mengatasi tingkat
penolakan sertadan teknik pembe-
dahan, telah dilakukan. Pada tahun
2010, ada sekitar 100 ribu pasien be-
rada dalam daftar tunggu transplan-
tasi organ hati, tetapi hanya 11 ribu
yang telah menerima transplantasi.?
Kendala utama dalam memenuhi
permintaan transplantasi hati adalah
ketersediaan organ (kadaver) yang
didonasikan. Meskipun ketersediaan
organ untuk transplantasi hati telah
meningkat, jumlah pasien dalam daf-
tar tunggu dan jumlah pasien yang
meninggal sementara masih dalam
daftar tunggu semakin bertambah se-
tiap tahun dengan tingkat yang tidak
sebanding dengan ketersediaan or-
gan.?® Selain itu, biaya transplantasi
organ secara keseluruhan juga sa-
ngat tinggi.

Meskipun perkembangan be-
sar telah dicapai dalam mengatasi
penolakan organ transplant, kesulitan
masih tetap ada, seperti adanya pe-
ningkatan risiko terjadinya efek sam-
ping (termasuk infeksi dan pembentuk-
an tumor baru) yang terkait dengan
penggunaan imunosupresan jangka
panjang. Adanya keterbatasan trans-
plantasi organ ini pulalah yang telah
mendorong investigasi ke arah trans-
plantasi sel selektif.'

TRANSPLANTASI HEPATOSIT
Penelitian selama lebih dari tiga
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dekade pada hewan coba serta ber-
bagai uji klinis telah membawa dunia
medis ke masa dimana transplantasi
hepatosit dapat diterima untuk pe-
ngobatan gagal hati kronis. Banyak
peneliti telah mengevaluasi dan me-
nyatakan bahwa transplantasi sel
hati merupakan alternatif yang lebih
tidak invasif jika dibandingkan dengan
transplantasi organ secara keseluru-
han atau dapat pula merupakan “jem-
batan” sambil menunggu ketersedi-
aan hati donor.?

Transplantasi hepatosit ada-
lah prosedur yang sangat menjanjikan
untuk pengobatan sirosis. Berbeda
dengan organ hati utuh, prosedur ini
menguntungkan, karena dapat meng-
gunakan hanya sebagian dari segmen
hati untuk dikembangkan secara in
vitro.?s Hepatosit juga dapat diawet-
kan agar kelak dapat segera tersedia
jika diperlukan dalam keadaan daru-
rat. Selain itu, transplantasi hepatosit
ini mempunyai risiko metabolik dari
penolakan yang lebih minimal karena
hati resipien tetap utuh. Prosedur ini
juga hanya memerlukan rawat inap
yang sebentar atau tidak sama seka-
li.”2

Beberapa waktu lalu, berba-
gai pendekatan telah digunakan untuk
transplantasi sel hati.' Hepatosit de-
wasa biasanya diperoleh dengan cara
perfusi pada jaringan hati kadaver
yang tidak memenuhi kualifikasi untuk
transplantasi organ. Hepatosit juga
dapat diisolasi dari potongan segmen
hati seorang pasien, dalam hal ini do-
nor dan resipien adalah orang yang
sama sehingga terapi dengan imuno-
supresan tidak diperlukan.'? Setelah
hepatosist diisolasi dan dipersiapkan
di laboratorium, suspensi hepatosit
dapat disuntikkan ke berbagai organ
atau struktur, seperti hati , limpa, ti-
mus, paru-paru, di bawah kapsul gin-
jal, atau rongga peritonium. Studi oleh
Holzman dan timnya menunjukkan
bahwa transplantasi hepatosit akan
mendapatkan akses ke sistem pem-
buluh darah resipien dan secara me-
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tabolik tetap aktif dalam jangka waktu
yang lama .%

Benedetti, dkk. menunjukkan
bahwa hepatosit yang ditanam pada
intraperitoneal atau pada jaringan
limfe hewan uji, yang diinduksi gagal
hati kronis, mengalami peningkatan
harapan hidup secara signifikan jika
dibandingkan dengan hewan uji yang
tidak diberikan transplantasi (kontrol).
Mereka menemukan bahwa semua
hewan yang digunakan sebagai kon-
trol meninggal dalam waktu 48 jam
setelah 90% hepatektomi. Sebalik-
nya, angka kematian menurun secara
signifikan pada tikus yang ditransplan-
tasikan dengan hepatosit ke parenkim
limfe pada 1-3 hari sebelum dilakukan
90% subtotal hepatektomi.?’

Uji klinis yang dilaporkan perta-
ma kali mengenai transplantasi hepa-
tosit pada kasus gagal hati dilakukan
oleh Mito dan kawan-kawan.?® Dalam
penelitian ini, hepatosit autolog (yang
berasal dari pasien sendiri) ditrans-
plantasikan ke sepuluh pasien de-
ngan kasus sirosis hati atau hepatitis
kronis. Hepatosit diisolasi dari poto-
ngan lateral lobus hati dan disuntikkan
lewat jalur intrasplenic. Keberadaan
implan hepatosit ini kemudian dikon-
firmasi melalui pencitraan radioisotop
pada tempat dimana hepatosit di-
injeksikan dan ditemukan berhasil
pada 8 pasien. Akan tetapi, hanya
satu pasien yang implan hepatositnya
mampu bertahan selama lebih dari 10
bulan.?®

Terbatasnya jumlah sel yang
diimplan tetap menjadi masalah di
semua prosedur yang didasarkan
pada injeksi sel pada parenkim organ.
Injeksi suspensi sel intraportal juga
membawa risiko oklusi vaskular, hi-
pertensi portal, embolisme paru, dan
nekrosis organ.?’” Ada banyak faktor
pen-ting yang harus diikutsertakan
dalam pengembangan implantasi
hepatosit. Pertama, hepatosit adalah
anchorage-dependent cells, sehing-
ga memerlukan matriks ekstraseluler
yang tidak larut untuk bertahan hidup,
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melakukan reorganisasi, proliferasi,
dan fungsinya. Kedua, hepatosit me-
miliki tingkat metabolisme yang sangat
tinggi dan membutuhkan akses yang
cepat akan ketersediaan oksigen dan
nutrisi. Ketiga, hepatosit memiliki ka-
pasitas regenerasi yang luar biasa de-
ngan stimulasi hepatotropik in vivo.
Berdasarkan karakteristik ini, para il-
muwan telah menyelidiki transplantasi
hepatosit, termasuk pendekatan baru
menggunakan matriks (scaffolds)
polimer sintetik, yang me-ngandung
banyak pori, dan bersifat bio-degrada-
ble, untuk pengobatan stadium tahap
akhir penyakit hati. Matriks ini berpe-
ran sebagai template untuk menuntun
organisasi dan pertumbuhan sel hati.
Struktur mikroporosnya memungkin-
kan difusi oksigen dan nutrisi serta
pembuangan sisa metabolik dari sel-
sel implan. Struktur ini juga menyedia-
kan ruang bagi reorganisasi hepatosit
dan neovascularisasi dari jaringan
sekitarnya. Setelah konstruksi sel-
polimer ditanam dalam tubuh resipien,
matriks polimer tersebut akan diserap
dan meninggalkan hanya jaringan hati
baru yang alami.

Eksperimen awal yang mem-
pelajari tentang transplantasi hepato-
sit menggunakan matriks tiga dimensi
yang berpori banyak (highly porous
three dimensional scaffolds) pada
hewan coba tikus, yang digunakan
baik sebagai donor maupun resipien.
Penelitian menunjukkan bahwa hepa-
tosit dapat menempel dan bertahan
hidup pada matriks dalam kondisi kul-
tur sel in vitro, juga mampu mensin-
tesis albumin in vivo, serta memben-
tuk struktur histologis pada matriks
polimer ini.?*3° Hasil ini menunjuk-
kan kepada kita bahwa transplantasi
hepatosit dengan matriks tiga dimensi
memiliki potensi yang besar, matriks
ini tidak hanya menyediakan akses
cepat bagi hepatosit yang ditanamkan
terhadap suplai darah tetapi juga me-
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miliki kemampuan untuk mendorong
pembentukan massa sel yang be-
sar dalam lingkungan yang berstruk-
tur tinggi. Mengacu pada percobaan
yang telah dilakukan pada hewan,
maka sangat dimungkinkan untuk me-
nerapkan transplantasi sel autologus
pada manusia, terutama pada pasien
dengan penyakit hati stadium akhir
seperti sirosis. Bahkan penulis senior
telah melakukan implan matriks hepa-
tosit pasien sirosis dan terdapat data
dari 10 pasien namun belum dipub-
likasikan. Data tersebut menunjukkan
hasil yang sangat menjanjikan adanya
termasuk perbaikan fungsi hati dari
pasien-pasien tersebut.

KESIMPULAN

Sirosis hati dikaitkan dengan
peningkatan mortalitas dan morbidi-
tas. Banyak pasien dalam kondisi
yang sangat membutuhkan pengo-
batan untuk penyakit ini. Akan tetapi,
pasien-pasien tersebut belum da-
pat diterapi secara memuaskan de-
ngan obat-obat yang ada. Selain itu,
kurangnya ketersediaan organ untuk
transplantasi hati dan adanya kriteria
yang ketat baik bagi donor maupun
resipien untuk transplantasi akan sa-
ngat membatasi, hal ini menyebabkan
banyak pasien tidak dapat memiliki
kesempatan bahkan untuk berada
pada daftar tunggu untuk transplan-
tasi hati. Sebagai prosedur terapeu-
tik yang inovatif, teknik baru implan
matriks — sel hati menawarkan alter-
natif menguntungkan, terutama kare-
na dapat memberi cukup waktu untuk
menjembatani masa tunggu pasien
untuk transplantasi hati. Selain itu,
bagi pasien yang tidak memiliki ke-
sempatan untuk menerima transplan-
tasi hati, dapat mengambil manfaat
dari prosedur transplantasi hepatosit
ini, dengan paling tidak untuk mem-
perbaiki kualitas hidup mereka.
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