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ABSTRAK
Pendahuluan: Salmonella thypi adalah bakteri penyebab demam thypoid yang masih menjadi masalah utama
morbiditas dan mortalitas global. Kloramfenikol masih menjadi drug of choice dari pengobatan demam thypoid.
Resistensi S.thypi terhadap kloramfenikol sebesar 66,8% hingga 72%. Resistensi dapat ditanggani dengan
mengkombinasi antibiotik dengan tanaman herbal yang memiliki senyawa antibakteri seperti Allium sativum L.
Senyawa antibakteri dapat dipisahkan dengan metode fraksinasi. Namun belum didapatkan data tentang bentuk
interaksi kombinasi kloramfenikol dengan fraksi-fraksi umbi Allium sativum L. terhadap S.thypi.
Metode: Penelitian in vitro eksperimental laboratorium dengan metode Kirby-Bauer Disk Difussion
Susceptibility Test dan dianalisa dengan metode Ameri-Ziaei Double Antibiotic Synergism Test (AZDAST) untuk
mengetahui efek antibakteri kombinasi kloramfenikol dengan fraksi n-Heksana, etil asetat dan air dari ekstrak
etanol umbi Allium Sativum L. terhadap S.thypi
Hasil: Fraksi n-Heksana, etil asetat serta air dari ekstrak etanol umbi Allium sativum L. dosis tunggal dan ganda
tidak dapat menghambat pertumbuhan S.thypi. Zona hambat fraksi n-Heksana kombinasi kloramfenikol
20,03+2,68. Zona hambat fraksi air kombinasi kloramfenikol 17,37+4,52. Zona hambat fraksi etil asetat dosis
kombinasi kloramfenikol 19,95+2,89.
Kesimpulan: Kombinasi kloramfenikol dengan fraksi n-Heksana dan air dari ekstrak etanol umbi Allium
sativum L. memilliki bentuk interaksi antagonis. Kombinasi kloramfenikol dengan fraksi etil asetat dari ekstrak
etanol umbi Allium sativum L. memiliki bentuk interaksi not distinguishable.
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ABSTRACT
Introduction: Salmonella typhi is a bacterium that causes typhoid fever which is still a major problem of global
morbidity and mortality. Chloramphenicol is still the drug of choice for the treatment of typhoid fever. S.thypi
resistance to chloramphenicol was 66.8% to 72%. Resistance can be overcome by combining antibiotics with
herbal plants that have antibacterial compounds such as Allium sativum L. Antibacterial compounds are
separated based on the level of polarity by fractionation. However, data on the interaction of the combination of
chloramphenicol with the fractions of Allium sativum L. tuber against S. thypi have not been obtained.
Methods: Laboratory experimental in vitro research using the Kirby-Bauer Disk Diffusion Susceptibility Test
method and analyzed using the Ameri-Ziaei Double Antibiotic Synergism Test (AZDAST) method to determine
the antibacterial effect of the combination of chloramphenicol with n-hexane, ethyl acetate and water fractions
from the ethanol extract of Allium Sativum tubers. L. against S. thypi
Results: The n-hexane, ethyl acetate and water fractions from single and multiple doses of ethanol extract of
Allium sativum L. tuber could not inhibit the growth of S. thypi. The zone of inhibition of the n-hexane fraction
combined with chloramphenicol was 20.03+2.68. The inhibition zone of the water fraction of the
chloramphenicol combination was 17.37+4.52. The zone of inhibition of the ethyl acetate fraction in the
combination dose of chloramphenicol was 19.95+2.89.
Concusion: The combination of chloramphenicol with n-hexane and water fractions from the ethanolic extract
of Allium sativum L. tuber has a form of antagonistic interaction. The combination of chloramphenicol with ethyl
acetate fraction from the ethanol extract of Allium sativum L. tuber has a not distinguishable form of interaction.
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PENDAHULUAN

Salmonella enterica serotype typhi
(Salmonella Typhi) adalah bakteri batang Gram
negatif bersifat patogen yang dapat menyebabkan
penyakit infeksi demam tifoid.® World Health
Organization (WHO) pada tahun 2018 melaporkan,
angka kejadian demam tifoid secara global adalah
11 juta hingga 20 juta kasus dengan 128.000 hingga
161.000 kematian terkait tifoid setiap tahunya.?
Sebuah studi yang berfokus pada lima negara Asia
berdasarkan kasus tifoid tiap tahunya per 100.000
populasi, diperkirakan angka terjadinya adalah 24,2
di Vietnam, 29,3 di Cina, 180,3 di Indonesia, 412,9
di Pakistan dan 493,5 di India.? Pengobatan Infeksi
karena S.typhi pada demam tifoid dapat diobati
dengan beberapa pilihan antibiotik  seperti
ampisilin, trimetoprim-sulfametoksazol dan
kloramfenikol.* Kloramfenikol — masih menjadi
terapi pilihan (drug of choice) dan standart
pengobatan di Indonesia karena efektif serta
memiliki mekanisme yang dapat menghambat
sintesis protein dan proliferasi Salmonella Typhi.5
Namun tingginya angka resistensi kloramfenikol
pada pengobatan Salmonella thypi telah dilaporkan
dan hal ini dibuktikan pada beberapa penelitian
dengan tingkat presentase resistensi yaitu sebesar
66,8% hingga 72%.%"

Resistensi kloramfenikol dapat dikendalikan
dengan upaya kombinasi antibiotik atau dengan
menemukan antibiotik baru. Selain itu terapi
adjuvan  perlu  dilakukan  salah  satunya
mengkombinasikan antibiotik dengan herbal yang
memiliki senyawa antimikroba.® Salah satu herbal
yang paling umum digunakan karena memiliki sifat
antimikorba dan memiliki tokisisitas yang rendah
adalah bawang putih (Allium Sativum L).° Hal ini
dibuktikan pada penelitian Komala et al., (2014)
menunjukan jika pada umbi bawang putih
mempunyai  aktivitas  antibakteri  terhadap
Salmonella typhi.*

Umbi bawang putih (Allium Sativum L.)
memiliki kandungan antimikroba yang berasal dari
senyawa organosulfur dan senyawa metabolit
sekunder seperti senyawa allicin, ajoene, alkaloid,
flavonoid dan triterpenoid.'**? Ekstrak etanol
mengandung zat aktif antimikroba yang memiliki
efek penghambatan lebih  tinggi terhadap
Salmonella tyhpi dari pada ekstrak air.® Hal ini
dibuktikan pada uji sebelumnya jika ekstrak etanol
bawang putih (Allium Sativum L.) diketahui
memilki aktivitas antibakteri."* Ekstrak etanol 70%
dapat melarutkan senyawa yang bersifat non polar,
polar, dan semi polar.** Senyawa antibakteri dapat
dipisahkan ~ menggunakan  berbagai  pelarut
berdasarkan tingkat kepolaran menggunakan
metode fraksinasi.'>'® Pelarut n-heksana digunakan
pada fraksinasi dapat menarik senyawa yang
sifatnya non polar seperti allicin dan ajoene.™
Pelarut etil asetat dapat menarik senyawa semipolar
seperti triterpenoid dan pelarut air dapat menarik
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senyawa polar seperti senyawa alkaloid, flavonoid
dan tannin.’

Kombinasi dua =zat atau lebih dapat
memunculkan berbagai bentuk-bentuk interaksi.
Data mengenai Interaksi kloramfenikol kombinasi
dengan fraksi-fraksi ekstrak etanol umbi bawang
putih (Allium Sativum L.) dalam menghambat
Salmonella thypi belum terdapat data. Sehingga
perlu dilakukan penelitian untuk menunjukkan
bentuk interaksi dari kombinasi tersebut.

METODE PENELITIAN
Desain, Waktu, dan Tempat Penelitian

Penelitian ini merupakan penelitian in vitro
yang dilaksanakan secara eksperimental
laboratorium  dilaksanakan di  Laboratorium
Biomedik  Fakultas  Kedokteran  Universitas
Muhammadiyah Malang Laboratorium Pusat Riset
Kedokteran FK  UNISMA.  Penelitian ini
dilaksanakan Agustus-Desember 2021.

Sampel Penelitian

Salmonella thypi didapat dari Laboratorium
Biomedik  Fakultas  Kedokteran  Universitas
Muhammadiyah Malang. Ekstrak etanol umbi
bawang putih (Allium sativum L.) penelitian ini
dikeluarkan oleh UPT Materia Medica, Batu, Jawa
Timur dengan nomor determinasi 074/321/102.7-
A/2021.

Ekstraksi Ekstrak Umbi Allium sativum L.

Umbi bawang putih (Allium sativum L.)
dikeringkan dengan cara dipotong setebal 2 mm
kemudian dioven pada suhu 40°C-50°C selama 30-
36 jam. Setelah umbi bawang putih mengering
kemudian digiling dan disaring sampai didapatkan
bubuk. Ekstrak etanol 70% di gunakan karena
bersifat polar dan merupakan penyari yang bersifat
universal dan ekstrak yang didapat lebih banyak
disbanding denga pelarut lain.*® Perbandingan 1:2
ekstrak etanol Allium sativum L. dibuat yaitu
dengan menimbang 100 gram serbuk bubuk umbi
bawang putih (Allium sativum L.) yang selanjutnya
akan dimaserasi dengan pelarut etanol 70%
sebanyak 200 ml menggunakan shaker pada suhu
kamar selama 24 jam. Setelah itu untuk
memisahkan pelarut dengan larutannya dilanjutkan
dengan vacuum rotary evaporator pada suhu 50°C
sampai didapatkan ekstrak. Hasil ekstrak etanol
umbi bawang putih (Allium sativum L.) akan
disimpan dengan suhu 4°C.*°

Fraksinasi Ekstrak Umbi Allium sativum L.
Ekstrak etanol Allium sativum L. 20 gram
dilarutkan dalam 500 ml air. Larutan ekstrak akan
dipartisi dengan tahap awal memasukkan larutan
ekstrak kedalam corong pisah dan ditambahkan 500
ml n-heksana lalu dikocok + 30 menit hingga
tercampur sempurna (homogen). Larutan yang suda
homogendi diamkan 30-60 menit sampai terbentuk
2 lapisan yaitu lapisan atas (n-Heksana) dan lapisan



bawah (air) . Ambil pipet untuk memisahkan fase
n-Heksana dan tempatkan ke dalam beaker glass.

Proses penguapan fase n-Heksana dilakukan
dengan vacuum rotary evaporator hingga di
dapatkan fraksi n-heksana kental. Lapisan bawah
ditambahkan larutan etil asetat 500 ml dan
dimasukkan ke dalam corong pisah. Kocok larutan
hingga tercampur sempurna (homogen) selama 30
menit. Kemudian lautan didiamkan 30-60 menit
sampai terbentuk lapisan atas (etil asetat) dan
lapisan bawah (air).®?* Gunakan pipet untuk
memisahkan fase etil asetat dan fase air, kemudian
uapkan dengan dengan vacuum rotary evaporator
hingga didapatkan fraksi air dan fraksi etil asetat
kental.®#

Uji Zona Hambat

Cakram kertas antibiotic kloramfenikol dengan
dosis 30 mcg dilekatkan pada cawan petri steril
menggunakan lem yang terbuat dari agar Mueller
Hinton yang telah di autoklaf. Setelah ditempelkan
pada cawan petri dengan posisi yang telah
ditentukan, cakram kertas kedua berisi fraksi
ekstrak etanol umbi Allium Sativum L. dioles lem
dan ditempelkan diatas cakram antibiotic pertama.
Konsentrasi dosis fraksi yang digunakan adalah
50% (%Db/v) dengan komposisi 0,5 gram Tween 80,
0,5 gram fraksi ekstrak etanol Allium sativum L.
dan 0,5 gram akuades. Dosis ditentukan pada studi
eksplorasi yang dilakukan sebelumnya yaitu pada
konsentrasi 12,5%, 25%, dan 50%. konsentrasi
50% membentuk zona hambat terbesar.Cawan petri
kemudian diisi agar Mueller-Hinton hangat yang
sudah di autoklaf sebanyak 40 ml dengan kedalam
3,5 mm. Didiamkan beberapa menit sampai
memadat hingga siap untuk diinokulasi.?®

Inokulasi  bakteri di lakukan  dengan
mencampur bakteri dengan 2 ml normal saline
menggunakan ose. Standart 0,5 Mc farland
digunakan untuk  menyesuaikan dari tingkat
kekeruhan suspensi yang dibuat. Konsentrasi
organisme bisa ditambahkan jika kekeruhan dirasa
kurang dan jika terlalu keruh bisa di tambahkan
dengan normal saline.?* Suspensi dari kultur bakteri
S.thypi pada tabung diambil dengan kapas lidi
steril. Kapas lidi ditekan kuat dengan menempelkan
pada dinding tabung sambil diputar-putar untuk
mencegah kelebihan cairan. Bakteri diinokulasi
pada permukaan media agar yang sudah berisi
cakram dengan menggoreskan secara zigzag
(Streaking) dan sesekali cawan diputar 60°supaya
terdistribusi secara merata. Cawan petri yang sudah
di inokulasi selanjutnya diinkubasi padada suhu
35°C  selama 24 jam.* Zona hambat ditentukan
dengan melihat zona bening yang berada disekitar
cakram. Zona hambat yang terbentuk diukur
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dengan Software Image Raster Optilab Viewer 2.2
milimeter (mm).

Metode Penentuan Interaksi

Metode  Ameri-Ziaei Double  Antibiotic
Synergism Test (AZDAST) merupakan metode
yang digunakan untuk interpretasi dari interaksi uji

Tabel 1. Interpretasi Berdasarkan AZDAST

Hasil zona hambat

No. kombinasi Interpretasi

1 AB>A&B, dan </> dari Sinerdis
AA dan atau BB 9

2 Salah satu A/B=0 dan Potensiasi

AB>A&B

3 AB<A&B Antagonis

4 AB=AA dan atau BB Aditif

5 AB=A/B Not

distinguishable

Keterangan: A= Antibiotik 1; B= Antibiotik 2; AB= Kombinasi

ZOI kombinasi ekstrak etanol bawang putih dan
antibiotic seperti yang ditunjukan pada Table 1.
Analisa Data Statistik

Analisa data hasil penelitian zona hambat
kombinasi kloramfenikol dengan fraksi-fraksi dari
ekstrak  etanol umbi  Allium  sativum L.
menggunakan Statistical Package for the Social
Sciences (SPSS). Data yang diperoleh dari
penelitian ini tidak terdistribusi normal dan tidak
homogen, sehingga dilakukan uji Kruskal-Wallis
dengan uji lanjut Mann-Whitney. %

HASIL PENELITIAN
Hasil  Uji  Zona  Hambat Kombinasi
Kloramfenikol dengan Fraksi n-Heksana dari
Ekstrak Umbi Allium sativum L. terhadap
S.thypi

Hasil pengukuran zona hambat yang terbentuk
pada fraksi n-Heksana dosis tunggal dan ganda
tidak membentuk zona hambat. Kloramfenikol
dosis tunggal membentuk zona hambat 25,32+2,68
dan kloramfenikol dosis ganda membentuk zona
hambat 27,05+4,97. Kombinasi kloramfenikol
dengan fraksi n-Heksana membentuk zona
19,95+2,89. Hal ini  menunjukkan jika
kloramfenikol dosis tunggal, kloramfenikol dosis
ganda dan kombinasi kloramfenikol dengan fraksi
n-Heksana dapat menghambat pertumbuhan bakteri
yang ditandai dengan zona hambat yang terbentuk
sedangkan pada fraksi n-Heksana etanol umbi
Allium sativum L. tunggal dan ganda tidak mampu
menghambat pertumbuhan bakteri. Kombinasi
kloramfenikol dengan fraksi n-Heksana ekstrak



Tabel 2 Rerata Hasil Ukur Diameter Zona Hambat Kombinasi Kloramfenikol dengan Fraksi-Fraksi

Umbi Allium sativum L. terhadap S.thypi

Zona Hambat+SD (mm)

Fraksi H HH A AA AH Interaksi

n-Heksana ~ 0,00+0,00  0,00+0,00 2532+2,68"  27,05#497  20,03%2,36" Antagonis
Etil Asetat 0,00 £ 0,00 0,00 + 0,00 20,98+2,35 25,62+3,46* 19,95+2,89 Not distinguishable

Air 0,00+0,00 0,00+0,00 299+157"  29,90+#1,57"  17,37+4,52" Antagonis

Keterangan: H= Fraksi Umbi Allium sativum L. Tunggal; HH= Fraksi Umbi Allium sativum L. Ganda; A= Kloramfenikol Tunggal;
AA= Kloramfenikol Ganda; AH= Kombinasi Kloramfenikol dengan Fraksi Umbi Allium sativum L;Kruskal-Wallis test, dengan tiga kali

pengulangan; *= p-value <0,05 (Nilai p signifikan).

Gambar 1. Zona Hambat Kombinasi Kloramfenikol dengan Fraksi-Fraksi dari Ekstrak Etanol Umbi Allium sativum L. terhadap S.thypi ; A:
Fraksi n-Heksana; B: Fraksi Etil Asetat; C: Fraksi Air

Keterangan: H= Fraksi Umbi Allium sativum L. Tunggal; HH= Fraksi Umbi Allium sativum L. Ganda; A= Kloramfenikol Tunggal; AA=
Kloramfenikol Ganda; AH= Kombinasi Kloramfenikol dengan Fraksi Umbi Allium sativum L.

umbi Allium sativum L. pada s.thypi memiliki jenis
interaksi antagonis seperti yang di tunjukan pada
Gambar 1 dan Tabel 2.

Hasil Uji  Zona  Hambat Kombinasi
Kloramfenikol dengan Fraksi Etil Asetat dari
Ekstrak Etanol Umbi Allium sativum L.
terhadap S.thypi

Hasil pengukuran zona hambat yang terbentuk
pada fraksi etil asetat dosis tunggal dan ganda tidak
membentuk zona hambat. Kloramfenikol tunggal
membentuk zona hambat 25,32+2,68 dan
kloramfenikol ganda membentuk zona hambat
27,05+4,97. Kombinasi kloramfenikol dengan
fraksi etil asetat membentuk zona 20,03+2,68. Hal
ini menunjukkan jika kloramfenikol tunggal, ganda
dan kombinasi kloramfenikol dengan fraksi etil
asetat dapat menghambat pertumbuhan bakteri yang
ditandai dengan zona hambat yang terbentuk
sedangkan pada fraksi etil asetat ekstrak umbi
Allium sativum tunggal dan ganda tidak mampu
menghambat pertumbuhan bakteri. Kombinasi
kloramfenikol dengan fraksi etil asetat ekstrak
etanol umbi Allium sativum L. pada s.thypi
memiliki jenis interaksi not distinguishable seperti
pada Gambar 1 dan Tabel 2.

Hasil  Uji  Zona  Hambat  Kombinasi
Kloramfenikol dengan Fraksi Air dari Ekstrak
Etanol Umbi Allium sativum L. terhadap S.thypi
Hasil pengukuran zona hambat yang terbentuk
pada fraksi air dosis tunggal dan ganda tidak
membentuk zona hambat. Kloramfenikol dosis
tunggal membentuk zona hambat 29,94+1,57dan
kloramfenikol dosis ganda membentuk zona
hambat 29,90+1,24. Kombinasi kloramfenikol
dengan fraksi air membentuk zona 17,37+4,52. Hal
ini menunjukkan jika kloramfenikol dosis tunggal,
kloramfenikol ~dosis ganda dan kombinasi
kloramfenikol dengan fraksi air dapat menghambat
pertumbuhan bakteri yang ditandai dengan zona
hambat yang terbentuk sedangkan pada fraksi air
ekstrak etanol umbi Allium sativum L.tunggal dan
ganda tidak mampu menghambat pertumbuhan
bakteri. Kombinasi kloramfenikol dengan fraksi air
ekstrak etanol umbi Allium sativum L. pada s.thypi
memiliki jenis interaksi antagonis seperti yang
ditunjukkan pada Gambar 1 dan Tabel 2.

PEMBAHASAN

Efek Aktivitas Antibakteri Fraksi-Fraksi dari
Ekstrak Etanol Umbi Allium sativum L.
Terhadap S.thypi



Pada penelitian ini fraksi n-Heksana, etil asetat,
dan air dari ekstrak umbi Allium sativum L. tidak
dapat menghambat pertumbuhan bakteri S.thypi.
Hal tersebut didukung dengan penelitian yang
dilakukan oleh Upa et al, (2017) vyang
menunjukkan bahwa ekstrak umbi Allium sativum
L. dengan konsentrasi sebanyak 100% tidak
memiliki aktivitas sebagai antibakteri terhadap
S.thypi.”’ Kemungkinan penyebab yang dapat
terjadi yaitu ekstrak dari umbi Allium sativum L.
telah kehilangan senyawa aktif antibakteri seperti
allicin, titerpenoid, alkaloid, flavonoid, maupun
tannin.?® Selain itu dapat disebabkan oleh terjadinya
penghambatan terhadap mekanisme kerja senyawa
yang memiliki aktivitas anti bakteri tersebut.” Pada
penelitian ini tidak dilakukan analisa kandungan
kadar zat aktif pada tiap fraksi yang dapat menjadi
salah satu penyebab tidak terbentuknya zona
hambat apabila kadarnya kurang atau bahkan tidak
ada.

Dugaan lain yang dapat terjadi yaitu
dipengaruhi oleh beberapa factor dalam proses
pembuatan ekstrak seperti penyimpanan, suhu, dan
ekstrak yang terlalu kental.** Hal ini dibuktikan
pada penelitian Riwanti et al., (2020) jika ekstraksi
pada maserasi ekstraksi Sargassum polycystum
etanol 70% dengan perbandingan sampel dan
pelarut 1:4 mampu membentuk ekstrak kental dan
menari senyawa aktifnya.®’ Pada penelitian ini
perbandingan sampel dan pelarut yang digunakan
pada ekstrasi yaitu 1:2 sehingga diduga ekstrak
yang didapat terlalu kental. Namun hal ini sejalan
pada penelitian zakiah et al (2011) pada ekstrasi
menggunakan metode maserasi dengan
perbandingan sampel dan pelarut 1:2 ekstrak etanol
umbi bawang putih dengan mengekstrak 250 gram
simplisa mampu didapat maserat ekstrak etanol
sebanyak 350 mL yang kemudian diuapkan
menggunakan vacuum rotary evaporator dan
didapat ekstrak kental yang didalamnya terdapat
senyawa aktif .*?

Pada penelitian ini didapatkan hasil fraksinasi
sebanyak 50 ml dari fraksi n-heksana, 5 ml dari
fraksi etil asetat dan 20 ml pada fraksi air dari 50
ml ekstrak umbi Allium sativum L. Fraksinasi
dilakukan untuk memisahkan senyawa kimia yang
tidak diinginkan dan senyawa aktif yang
terkandung pada umbi Allium sativum L.
berdasarkan tingkat kepolarannya. Salah satu faktor
penting yang mempengaruhi proses fraksinasi
adalah pemilihan jenis pelarut, yang didalamnya
mencakup tingkat kepolaritasannya.*® Kepolaran
suatu pelarut berpengaruh karena senyawa yang
terkandung dalam suatu ekstrak akan cenderung
larut dengan pelarut yang memiliki persamaan
kepolaritasan.’* Faktor lain yang berpengaruh
adalah waktu, semakin lama proses fraksinasi itu
berlangsung maka akan didapatkan persentase
rendemen yang semakin kecil pula.*®

Beberapa penelitian juga menunjukkan bahwa
pemanasan dapat menginaktivasi enzim allinase
pada suhu diatas 60°C.*® Enzim allinase adalah
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salah satu enzim yang berperan dalam pembentukan
allicin.  Sehingga apabila enzim tersebut
terinaktivasi, maka proses pembentukan allicin
akan terhambat. Penelitian tersebut didukung oleh
penelitian ~ Adebolu  (2011) vyaitu dengan
menghaluskan umbi Allium sativum L. tanpa
pemanasan dan memeras ekstraknya dalam keadaan
steril dapat menghasilkan zona bening di sekitar
disk.*” Selain itu, allicin sebagai antibakteri
memiliki sifat mudah menguap (volatile).® Peneliti
menduga jika dalam proses persiapan sampel,
sampel terlalu lama disimpan sehingga komponen
aliicin yang terkandung kadarnya berkurang atau
menghilang karena sifat allicin yang mudah
menguap.

Dalam penelitian Mikaili (2013) secara in vitro
pada proses ekstraksi Allium sativum L. yang
digunakan sebagai antibakteri pada bakteri E.coli
dan S.typhi didapatkan hasil bahwa ekstrak etanol
memiliki efek penghambatan lebih tinggi, daripada
penggunaan ekstrak dengan pelarut air yang
menunjukkan  sedikit atau tidak ada efek
penghambatan.’>  Beberapa  penelitian  juga
menyebutkan bahwa penambahan methanol dan
etanol dapat membantu menginaktivasi enzim pada
umbi Allium sativum L.**  Namun, aktivitas
antibakteri ekstrak etanol umbi Allium sativum L.
pada bakteri Gram positif lebih berpotensi
dibandingkan bakteri Gram negatif.** Hal ini dapat
terjadi karena bakteri Gram negatif memiliki enzim
yang dapat menginaktivasi komponen-komponen
bioaktif pada ekstrak umbi Allium sativum L.*

Hasil penelitian ini berkebalikan dengan
penelitian yang dilakukan oleh Komala et al.,
(2014) jika menunjukkan bahwa umbi Allium
sativum L. dapat menghambat pertumbuhan
S.thypi.® Pada penelitian Pasaribu et al., (2020)
menunjukkan bahwa ekstrak umbi Allium sativum L
dengan konsentrasi 100% memiliki aktivitas
antibakteri terhadap Salmonella thypi dengan
diameter zona hambat 45,3 mm.** Semakin tinggi
konsentrasi ekstrak umbi Allium sativum L. maka
semakin besar pula zona hambat yang terbentuk.“
Hal tersebut dibuktikan pada penelitian Vinenthy et
al., (2019) zona hambat yang terbentuk dari
pemberian ekstrak umbi Allium sativum L. dengan
konsentrasi 20%, 40%, 60%, dan 80% yaitu sebesar
14 mm, 17 mm, 20 mm, dan 22 mm. Penghambatan
tersebut terjadi disebabkan oleh karena adanya
kandungan zat aktif pada ekstrak umbi Allium
sativum L.

Efek  Aktivitas  Antibakteri Kombinasi
Kloramfenikol dengan Fraksi n-Heksana, Etil
asetat, dan Air dari Ekstrak Etanol Umbi Allium
sativum L. Terhadap S.thypi

Kloramfenikol pada penelitian ini digunakan
sebagai pembanding. Kloramfenikol bekerja
dengan menghambat sintesis protein dengan cara
mengikat secara reversibel subunit 50S ribosom dan
menghambat pembentukan ikatan peptida.* Pada
tingkat molekuler kloramfenikol ~menghambat



perlekatan RNA transfer pada situs A di ribosom
50S.* Pada penelitian ini, zona hambat yang
terbentuk dari kombinasi kloramfenikol dengan
fraksi n-Heksana dan fraksi air dari ekstrak umbi
Allium sativum L. terhadap S.thypi didapatkan jenis
interaksi  antagonis. Jenis interaksi tersebut
ditunjukkan dari zona hambat yang terbentuk pada
kombinasi kloramfenikol dengan fraksi n-Heksana
maupun fraksi air dari ekstrak etanol umbi Allium
sativum L. terhadap S.thypi lebih  Kkecil
dibandingkan dengan kloramfenikol tunggal
maupun ganda dan didapatkan perbedaan yang
signifikan (p<0,05). Interaksi kombinasi
kloramfenikol dengan fraksi n-Heksana maupun
fraksi air dari ekstrak etanol umbi Allium sativum L.
terhadap S.thypi sesuai dengan HO yaitu tidak
memiliki interaksi sinergis.

Fraksi n-Heksana dari ekstrak umbi Allium
sativum L. memiliki sifat non polar yang dapat
melarutkan senyawa non polar seperti allicin dan
ajoene.* Sebagai antibakteri allicin bekerja dengan
meningkatkan permeabilitas dinding bakteri yang
mengakibatkan rusaknya gugus SH (sulfihidril dan
disulfide) pada asam amino sistin dan sistein hal
ini memicu penghambatan sintesis dari enzim
protease yang dapat merusak sitoplasma dinding
bakteri dan menggangu metabolism asam nukleat
serta protein yang menyebabkan bakteri tidak dapat
mengalami proliferasi.“® Mekanisme allicin sebagai
antibakteri juga dapat terjadi melalui penyerangan
DNA, RNA dan sintesis protein dengan target
utama pada RNA.*" Ajoene bekerjasama bersama
allicin sebagai penghambat sintesis dinding sel,
menghambat membran sel, menghambat biosentesis
(seperti produksi purin, pirimidin, menghambat
sintesis protein), dan menghambat produksi energi
(menghambat respirasi atau dengan memisahkan
fosforilasi oksidatif .*

Fraksi air dari ekstrak etanol umbi Allium
sativum L. memiliki sifat polar, sehingga senyawa
yang terlarut juga bersifat polar seperti tanin,
alkaloid, dan flavonoid.* Tanin tergolong
bakterisida karena dapat bereaksi dengan protein
secara ireversibel dengan membentuk ikatan
kompleks didalam membran bakteri yang dapat
menetralkan  aktivitasnyan.”’  Tanin  dapat
membentuk ikatan ion logam yang mengakibatkan
terjadinya toksisitas dan mengkerutkan membran
sel atau dinding sel yang dapat mengganggu
permeabilitas sel bakteri.’’ Tanin juga dapat
menghambat enzim reverse transkriptase dan DNA
topoisomerase, sehingga pembentukan sel bakteri
akan terganggu.*® Mekanisme kerja lainya adalah
mengaktivasi  adhesin  sel  bakteri  dengan
menghambat transport protein dan menginaktivasi
kerja enzim.™*

Alkaloid memiliki kemampuan antimikroba
karena tersusun dari gugus basa yang mengandung
nitrogen dan akan berinteraksi dengan senyawa
asam amino penyusun dinding sel bakteri serta
DNA  bakteri®*®* Reaksi ini menyebabkan
terjadinya perubahan susunan asam amino yang
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menimbulkan perubahan keseimbangan genetik
pada asam DNA bakteri sehingga akan mengalami
kerusakan DNA pada inti sel serta mendorong
terjadinya lisis sel bakteri dan menimbulkan
kematian sel pada bakteri.®® Selain itu, alkaloid
dapat mengganggu komponen peptidoglikan pada
sel bakteri sehingga dinding sel tidak terbentuk
sempurna.>® Flavonoid memiliki aktivitas sebagai
antibakteri Gram positif dan Gram negatif dengan
menghambat beberapa target seluler bakteri.
Mekanisme yang pertama yaitu  dengan
menghambat  pembentukan  gyrase  DNA.*
Pembentukan DNA dihambat melalui pembentukan
kompleks protein nonspesifik dengan membentuk
ikatan hydrogen. Cincin B flavonoid dapat
menginterkalasi atau membentuk ikatan hidrogen
dengan penumpukan basa asam nukleat dan
selanjutnya menyebabkan penghambatan sintesis
DNA dan RNA pada bakteri.®* Mekanisme kedua
yaitu dengan menghambat pembentukan
metabolisme energi bakteri ketika proses respirasi
bakteri sehingga akan menghambat pembentukan
energi di membram sitoplasma dan menghambat
motilitas bakteri. Mekanisme selanjutnya yaitu
flavonoid dapat menghambat fungsi membran sel
yang di tandai melalui perusakan membran sel
bakteri dan keluarnya senyawa intraseluler. Hal ini
disebabkan oleh terbentuknya senyawa kompleks
dari protein ekstraseluler.>®

Interaksi antagonis pada kombinasi
kloramfenikol dengan fraksi n-Heksana dan fraksi
air ekstrak umbi Allium sativum L. diduga terjadi
akibat kurangnya kadar zat aktif yang memiliki
aktivitas antibakteri pada fraksi tersebut sehingga
tidak mampu menghambat pertumbuhan S.thypi.
Selain itu beberapa senyawa dari fraksi seperti
ajoene dan alkaloid memiliki mekanisme kerja yang
sama Yyaitu dengan menghambat sintesis protein.
Hal ini diduga dapat menanganggu kerja dari
kloramfenikol dalam menghambat S.thypi.

Zona hambat yang terbentuk dari kombinasi
kloramfenikol dengan fraksi etil asetat dari ekstrak
etanol umbi Allium sativum L. terhadap S.thypi
didapatkan jenis interaksi not distinguishable. Jenis
interaksi tersebut disimpulkan dari zona hambat
yang terbentuk pada kombinasi kloramfenikol
dengan fraksi etil asetat ekstrak etanol umbi Allium
sativum L. terhadap S.thypi dibandingkan dengan
kloramfenikol tunggal maupun ganda tidak
didapatkan perbedaan yang signifikan (p>0,05).

Ekstrak etanol umbi Allium sativum L.
memiliki ~ sifat semipolar, sehingga dapat
melarutkan senyawa semipolar Allium sativum L
seperti triterpenoid.'! Senyawa triterpenoid sebagai
antibakteri melibatkan kerusakan membran oleh
senyawa lipofilik. Triterpenoid berinteraksi melalui
porin (protein trans membran) di membran luar
dinding sel bakteri dengan membentuk ikatan
polimer yang kuat sehingga dapat merusak porin
dan permeabilitas dinding sel bakteri menjadi
berkurang. Akibatnya sel bakteri pertumbuhannya
akan terhambat atau mati karena kekurangan nutrisi



! Hasil interaksi not distinguishable diduga terjadi
oleh adanya senyawa semi polar lain seperti
saponin, polifenol, dan steroid yang dapat
mempengaruhi aktivitas antibakteri pada fraksi etil
asetat tersebut.”?  Senyawa-senyawa  tersebut
mungkin dapat mengganggu kerja kloramfenikol
dalam menghambat pertumbuhan S.thypi. Dugaan
lain karena tidak didapatkan interaksi yang saling
membantu antara antibiotik dengan herbal, hal ini
ditunjukkan dengan tidak terbentuknya zona bening
(clear zone) pada saat uji zona hambat secara
tunggal maupun ganda. Selain itu akibat senyawa
yang bersifat antibakteri konsentrasinya kurang
sehingga tidak dapat menghambat pertumbuhan
S.thypi. Keterbatasan pada penelitian ini adalah
proses fraksinasi yang belum diketahuinya efek
lama penyimpanan ekstrak terhadap kandungan dan
efektivitas zat aktif dalam ekstrak. Sehingaa untuk
mengetahui kadarnya perlu dilakukan uji analisa
senyawa aktif.

KESIMPULAN
Dari hasil penelitian ini dapat disimpulkan

bahwa:

1. Kombinasi kloramfenikol dengan fraksi n-
Heksana dari ekstrak etanol umbi Allium
sativum L. memiliki bentuk interaksi
antagonis

2. Kombinasi kloramfenikol dengan fraksi etil
asetat dari ekstrak etanol umbi Allium sativum
L. memiliki  bentuk interaksi  not
distinguishable

3. Kombinasi kloramfenikol dengan fraksi air
dari ekstrak etanol umbi Allium sativum L.
memiliki bentuk interaksi antagonis

SARAN
Saran untuk penelitian selanjutnya guna

meningkatkan dan mengembangkan penelitian ini

lebih baik adalah:

1. Penggunaan dosis fraksi dengan konsentrasi
yang berbeda atau lebih tinggi

2. Menggunakan metode ekstraksi lain dan
menggunakan pelarut lain.

3. Melakukan uji fitokimia untuk mengetahui
dengan pasti kandungan dan konsentrasi
senyawa yang bersifat antibakteri yang
terkandung di dalam masing-masing fraksi

4. Melakukan uji uji LC-HRMS pada masing-
masing fraksi untuk mengetahui kandungan
senyawa aktif yang terkandung secara
kualitatif dan kuantitatif
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