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ABSTRACT

Introduction: Antibiotics are widely used as initial treatment forinfections. But the use of antibiotics that can irrationally
cause antibiotic resistance. In addiation to antibiotics, infections can be overcome by using herbs, one of which is Tread
liman (Elephantopus scaber Linn.). This study aimed to examine the zone of inhibition (ZO 1), minimum inhibitory level
(MIC),and minimum bactericidal concentration (M BC) combination of antibiotics amoxicillin (AM X ), chloramphenicol
(CHL), and cotrimoxazole (COT) with Tread liman extract (TL) against the bacteria Escherichia coli (E. coli) and
Staphylococcus aureus (S. aureus).

M ethod: The ZO | test usesthe AZDAST method which is modiafied with a well. Interpretation of results with clear zone
m easurements using a ruler. The M IC test was carried out by microdialution with a 96-well plate and was assessed using
spectrophotometry with a wavelength of 600 nm, macrodialution using a test tube and assessed by turbidiaty and
sediamentation. KB M test to assess whether there isa colony formed after incubation for 24 hours.

Results: The combination of TL with AM X, CHL and COT on E. coli is addiative, while in S. aureus the addiative are
obtained in the combination of TL with AM X and COT, antagonist with CHL. Fractional Inhibitory Concentration Index
(FICI) results from combination MIC TL with AM X are antagonist in both bacteria, other antibiotics are addiative.
Fractional Inhibitory Concentration Index (FBC1) results from the combination M BC of TL with AMX,CHL and COT
were addiative to E. coli, in combination with S. aureus TL with AMX and COT were addiative, while CHL was
antagonist.

Conclusion: In the combination ZO | test TL with CHL in S. aureus is antagonist. The combination of TL with AM X in
both bacteria is antagonist. In the com bination M IC test TL with CHL on S. aureus is antagonistin the KBM test. W hereas

in other combinations of antibiotics are addiative.

Keywords: Tread liman, AMX,CHL,COT,ZOI,KHM ,( KBM, Antibacterial Combination
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PENDAHULUAN

Penyakit infeksi merupakan perm asalahan

kesehatan ygn banyak menyerang diaberbagai negara dia

dunia, utamanya pda negara berkembang salah satunya

yaitu Indonesia’. Antibiotik banyak diagunakan sebagai

pengobatan awal terhadap infeksi. Antibiotik merupakan

senyawa kimia baik berupa produk alami maupun hasil

sintesis ygn diagunakan untuk menghambat atau

membunuh aktivitas bakteri atau jam ur’. Antibiotik ygn

paling sering diagunakan dia Indonesia berdasarkan hasil

penelitian dari Antimicrobial Resistant in Indonesia

(AMRIN-Study) pda 781 pasien ygn diarawat rum ah sakit

terdapat 81% E.coliresisten terhadap antibiotik ampicillin

(73% ), cotrimoxazole (56% ), chloramphenicol (43%),
ciprofloxacin (22% ), dan gentamycin (18% ) (Depkes,
2011). Pda tahun 2005, diatem ukan peningkatan resistensi
E. coli sebesar 20% dia rumah sakit Surabaya (NCBI,
2017). Sedangkan M ethicillin Resistant Staphylococcus
aureus (M RSA) merupakan S. aureus ygn resisten

terhadap metisilin dan antibiotik golongan beta-laktam

seperti sefalosporin, penicillin, karbapenem dan
monobaktam °
Pda penelitian ini menggunakan antibiotik

Amoxicillin, Chloramphenicol, dan Cotrimoxazole karena

termasuk antibiotik spektrum luas dan telah tercatat

memliki efek resisten terhadap beberapa bakteria. Salah

satu penyebab penyakit infeksi adalah bakteri. Bakteri S.

aureus dan E. coli merupakan bakteri patogen ygn banyak

menyerang manusia. S. aureus merupakan bakteri gram

positifA. Sedangkan, E. coli merupakan bakteri gram

negatif ygn banyak diatemukan usus besar dan

merupakan

pda

flora normal dia dalam tubuh manusia,

diam ana akan menjadia patogen apabila ada dalam jum lah
banyaks. Kedua bakteri ini tercatat memiliki resisitensi
ygn berbeda W HO

program

pda antibiotik. memperkenalkan

sebagai solusi untuk mengatasi resistensi

antibiotik yaitu Combating Antibiotic Resistancee.

Selain dengan obat-obatan antibiotik, infeksi

bakteri dapat diaatasi dengan pengobatan menggunakan

tanam an herbal. Dia Indonesia terdapat berbagai

keanekaragam an hayati ygn diam anfaatkan

salah

dapat

kegunaannya sebagai obat satunya,

Linn.)7.

yaitu Tapak

liman (Elephantopus scaber Tanam an ini

mengandung beberapa senyaw a antara lain

isodeoxyelephantopin, flavonoid, alkaloid, steroid,

glikosida, epifrieelinol, lupeol, stigm asterol, triacontan-1-

ol, dotriacontan-1-ol, lupeol acetate, dan deoxyelephan-

topin. M enurut penelitian pernah dialakukan

alkaloid

ygn

kandungan flavonoid, steroid dan pda Tapak

liman dapat diagolongkan sebagai antimikroba

berspektrum luas karena dapat menghambat bakteri gram

positif dan gram negatifa.

Sam pai saat ini belum ada penelitian ygn
mengkom binasikan Tapak liman dengan antibiotik. Pda
penelitian ini akan dialakukan kombinasi antibiotik

376

amoxicillin, chloramphenicol, dan cotrimoxazole dengan

ekstrak Tapak liman. Diaharapkan pda penelitian ini

diadapatkan efek ygn lebih baik pda

kom binasi antibiotik dengan ekstrak Tapak

penggunaan

liman.

METODE PENELITIAN

Rancangan, W aktu,dan Tempat Penelitian

Penelitian ini menggunakan metode penelitian

eksperimental laboratorium secara in vitro. Dialaksanakan

dia Laboratorium Biokimia Fakultas Kedokteran

Universitas Islam M alang pda bulan April-Agustus 2018.

Pem buatan Ekstrak Tapak Liman

D alam penelitian ini herbal ygn diagunakan

adalah tanaman Tapak liman (Elephantopus scaber Linn.)

ygn diadapatkan dari Balai Besar Penelitian dan

Pengem bangan Tanaman Obat dan Obat Tradiasional

(B2P2TOOT). Proses penggilingan tanaman dialakukan
dia Balai M ateria M ediaka Batu sampai terbentuk
simplisia halus. Pertam a, simplisa diatim bang
menggunakan neraca diagital sebanyak 20 g dan

diacam purkan dengan pelarut metanol 96% sebanyak 200

ml untuk diarendam diadalam Erlenmeyer, kemudiaan

diatutup dengan alumunium foil dan diamasukkan dalam
shaker water bath dan diabiarkan selama 24 jam . Setelah

itu hasil ekstrak diasaring dengan vacum buchner dan dia

evaporasi pda suhu 40°C sampai sebagian metanol
terpisah. Selanjutnya ekstrak diakeringkan dalam oven
pda suhu 60°C. Bila ekstrak telah kering dialarutkan

kem bali dengan methanol 96% hingga diaperoleh ekstrak

.9
cair .

Pem buatan Larutan Antibiotik
Amoxicillin (AM X)

Antibiotik amoxicillin Phapros® Reg. No.

GKL0319231344A 1. Pembuatan larutan diamulai dengan

serbuk vial amoxicillin sebanyak 1500 mg dialarutkan
dengan aquadest steril untuk mencapai konsentrasi 1
mg/ml. Larutan tersebut diasimpan diadalam kulkas
40 ¢ 'O

Chloramphenicol (CHL)

Antibiotik chloramphenicol Indofarm® Reg. No.

GKL9420906501A 1. Pembuatan larutan diamulai dengan

1 buah kapsul chloramphenicol ygn berisi 500 mg, serbuk

dari kapsul dialarutkan dengan aquadest steril untuk
mencapai konsentrasi 1 mag/ml. Larutan tersebut
diasimpan diadalam kulkas 4° c'’.

Cotrimoxazole (COT)

Antibiotik cotrimoxazole Bernofarm® Reg. No.
GKL9402320210A 1. Pembuatan larutan diamulai dengan
1 buah tablet cotrimoxazole ygn berisi 480 mg, tablet
diatum buk sampai terbentuk serbuk halus kemudiaan



dialarutkan dengan aquadest steril untuk mencapai

konsentrasi 1 mg/ml. Larutan tersebut diasimpan diadalam

kulkas 4° c'°.

Pem buatan Suspensi Bakteri Escherichia coli dan

Staphylococcus aureus

Penelitian ini menggunakan bakteri Escherichia
ygn

Laboratorium Terpadu Universitas Islam M alang. Bakteri

coli dan Staphylococcus aureus diadapatkan dari

tersebut diabiakkan pda Nutrient Agar (NA) selama *18-
Pem buatan inokulum

M cFarland

24 jam . suspensi menggunakan

standar untuk mendapatkan suspensi bakteri

10° CFU/mI, kemudiaan diaambil 1 m| dan diatam bahkan

9 m | NacCl untuk mendapatkan suspensi bakteri
10'cFuU/miItt
Pengukuran Zona Inhibisi (ZO1)

Uji Zona Inhibisi dialakukan dengan metode

lubang atau sumuran. Sem akin luas zona bening diasekitar

sumuran menandakan sem akin besar bahan coba

menghambat pertumbuhan bakterilz. Bakteri E. coli dan S.

aureus menggunakan suspensi 10° CFU/mI. M etode ygn

diagunakan untuk uji ZO| yaitu AZDAST ygn
diam odiafikasi dengan sumuran untuk uji tunggal, dan
metode Kirby-bauer sumuran untuk uji kom binasi”'“.
Tahap pertama, mempersiapkan biakan agar ygn telah

diainokulasi bakteri E.coli dan S.aureus dengan pola lawn

pda seluruh permukaan mediaa agar. Cawan petri ygn
telah terisi bakteri dan agar diabuat lubang sumuran
dengan cork borer dengan diaameter 6 mm . Antibiotik

dan Tapak liman diaencerkan dalam beberapa konsentrasi
berbeda dengan konsentrasi awal 0,5 mg/ml. Hasil
pengenceran diamasukkan kedalam sumuran sebanyak 30

pl untuk uji tunggal dan pda uji kombinasi menggunakan
perbandiangan 1:1 dengan total 30 pl.
Uji zol

kom binasi menggunakan dua dosis ygn

berbeda, dosis ygn pertama yaitu Antibiotik Dosis Tinggi
(ADT) dan Herbal Dosis Tinggi (HDT) adalah hasil ZO1
tunggal dengan diaameter >10 mm, ygn kedua yaitu
Antibiotik Dosis Rendah (ADR) dan Herbal Dosis Rendah
(HDR) adalah hasil ZO I tunggal dengan diaam eter <8mm .
D osis antibiotik dan Tapak liman ygn diagunakan dalam
uji ZO | kombinasi terhadap E.coli sebagai berikut: AM X
pda ADT 0,125 mg/m| dan ADR 0,03 mg/ml; CHL pda
ADT 0,125 mg/m| dan ADR 0,03 mg/ml; COT pda ADT
0,25 mg/ml dan ADR 0,06 mg/ml. Dosis terhadap S.
sebagai AMX pda ADT 0,125

mg/ml dan ADR 0,03 mg/ml; CHL pda ADT 0,06 mg/m|

aureus adalah berikut:
dan ADR 0,01 mg/ml;

ADR 0,06 mg/ml.

COT pda ADT 0,25 mg/m1l dan

M enurut metode AZDAST, hasil ZO I kombinasi

diainterpretasikan sebagai berikut: jika AB lebih besar
dari A & B dan lebih kecil atau lebih besar dari A A dan /
atau BB diasebut sinergis. Jika AB sama dengan AA dan /
atau BB diasebut adiatif. Sedangkan, jika AB lebih kecil
dari A atau B diasebut antagonis. Bersifat potensiasi
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diakatakan jika A atau B lebih besar

dari A & B dan lebih kecil atau lebih besar dari A A dan /

sama dengan 0, AB

atau BB .

Pengukuran Konsentrasi Hambat Minimum (KHM)

Uji kadar hambat minimum dialakukan untuk
mengetahui konsentrasi terkecil dari antimikroba ygn
dapat menghambat pertumbuhan mikroorganisme setelah
inkubasi selama 24 jam15 Bakteri E. coli dan S. aureus

menggunakan suspensi 10" CFU/mI. Terdapat dua cara

dalam menguji KHM yaitu mikrodialusi dan

KHM

dengan

makrodialusi. Uji tunggal menggunakan
mikrodialusi yaitu dengan menyiapkan 96 well-plate ygn

akan diaisi antibiotik atau Tapak liman, nutrient broth, dan

bakteri dengan total sebanyak 200 pl dengan
perbandiangan 2:1:1. Kemudiaan diainkubasi diadalam
inkubator dengan suhu 37°C selama *18-24 jam. Hasil
dari KHM mikrodialusi dapat diahitung dengan

spektofotometri EPOCH dengan program GEN 5™ |
Uji KHM kombinasi menggunakan makrodialusi

yaitu dengan menyiapkan tabung reaksi ygn masing-

m asing diaisi antibiotik, Tapak liman, nutrient broth, dan

bakteri total sebanyak 2 mg/ml dengan perbandiangan
1:1:1:1. Kemudiaan diainkubasi diadalam inkubator
dengan suhu 37°C selama +18-24 jam dan dialakukan

pengam atan terhadap perubahan warna. Untuk kelom pok

kontrol positif berisi aquades, nutrirnt broth, dan bakteri

total sebanyak 200 pl untuk mikrodialusi dan 2 mg/ml
untuk makrodialusi dengan perbandiangan 2:1:1,
diadapatkan hasil ygn keruh dan terdapat endapan putih
pda bagian bawah tabungnya. Kelompok kontrol negatif
berisi aquades, nutrient broth, dan NaCl total sebanyak
200 ol untuk mikrodialusi dan 2 mg/ml untuk
makrodialusi dengan perbandiangan 2:1:1, diadapatkan

hasil ygn jernih dan tidak terdapat endapan pda bagian

baw ah tabung.
Hasil KHM kombinasi diaevaluasi menggunakan

Checkerboard assay dengan rumus:

KHM kombinasi A KHM kombinasi B

YFIC =

KHM tunggsl A KHM tunggalB

A pabila hasil Y FIC bernilai <0,5 maka kombinasi bersifat

sinergis yaitu efek kombinasi senyawa aktif gabungan

lebih besar diabandiangkan dengan efek senyawa aktif

saat bekerja secara tunggalle, jika bernilai 0,5-4,0 maka
kom binasi bersifat adiatif yaitu efek kombinasi
aktif aktif

senyaw a

gabungan sama dengan kerja senyawa bila

maka
efek

bekerja secara tunggalle, dan jika bernilai >4,0

kom binasi diakatakan bersifat antagonis yaitu

kom binasi senyawa aktif gabungan lebih kecil daripda

penggunaan aktif itu

16,17

senyaw a jika bekerja secara

tunggal

Pengukuran Kadar Bunuh M inimum (KBM)



Kadar Bunuh M inimum dialakukan untuk
melihat konsentrasi terkecil dari antibakteri ygn
diabutuhkan untuk membunuh bakteri °. Uji KBM
dialakukan dengan menggunakan hasil dari KHM,

sebelumnya cawan petri diagambar kotak-kotak dengan
ukuran 1,5 cm x 1,5 cm dan diaisi dengan Nutrient Agar
(NA), kemudiaan hasil

Biakan ygn telah diabuat diainkubasi selama +18-24 jam

KHM diateteskan dia tiap kotak.

37°C.
bakteri

pda suhu Konsentrasi tidak menunjukkan

KBM,

ygn

pertum buhan dianyatakan sebagai yaitu

konsentrasi terkecil ygn mampu membunuh bakteri uji.
Hasil KHM kombinasi diaevaluasi menggunakan

Checkerboard assay dengan rumus:

KBM kombinasi A KBM kombinasiB

YFBC =

KBM tunggslA KBM tunggalB

Interpretasi hasil FBC sama dengan FIC.FBC ygn bernilai

<0,5 bersifat sinegis, adiatif bila bernilai 0,5-4,0, dan

antagonis bila bernilai >4,0”.

Analisa Data Statistik

Hasil ZO1 tunggal dan kombinasi diaukur

menggunakan mistar dengan ketelitian 1 mm, untuk

mendapatkan rerata dan standar deviasi menggunakan

aplikasi Microsoft Excel 2016. Uji statistik normalitas

Kolmogrov-Smirnov, karena data

(p>0.5),
yaitu

menggunakan

menunjukkan tidak terdiastribusi norm al maka

dialanjutkan dengan wuji non parametric M ann-
W hitney dengan membandiangkan kombinasi ygn satu dan
lainnya. Perbandiangan ygn dialakukan antara ADT+HDT
dengan ADT, ADR, HDT, dan HDR; ADT+HDR dengan

ADT, ADR, HDT, dan HDR; ADR+HDT dengan ADT,

ADR, HDT, dan HDR. Hasil KHM tunggal diaanalisa
menggunakan spektrofotometri EPOCH dengan program
GEN 5™ _ hasil KHM dan KBM kombinasi dianilai

menggunakan rumus FIC dan FBC dan diainterpretasikan

berdasarkan indeks nilainya untuk mengetahui efektivitas

kom binasi.

HASIL

H asil Zona Inhibisi (ZO 1) Ekstrak Tapak

Anttibiotik terhadap bakteri E.

liman dan
colidan S. aureus
ZO Il Tunggal

H asil rerata dan standar deviasi uji zona inhibisi
ekstrak Tapak
dialihat pda tabel 1 dan hasil ZO | pda gambar 1.

liman tunggal dengan konsentrasinya dapat

S. aureus
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Keterangan: Gambar 1. A. Zona inhibisi ygn diahasilkan oleh ekstrak
Tapak liman terhadap bakteriS.aureusterlihatpdadialusi®% % ,dan 1/8.
B.Tidak terlihatadanyazonainhibisiygn diahasilkan oleh ekstrak Tapak

liman terhadap bakteri E.coli.

Tabel 1. Rerata Hasil Pengukuran Zona Inhibisi

E kstrak Tapak Liman (Elephantopus scaber L.)

Terhadap S.aureus dan E.coli

N o Dialusi ZO I Tapak liman (mm)
Xtsp
S. aureus E. coli
1. Yo 12,33%£1,53 0
2. Ya 10,33+£0,58 0
3. 1/8 101 0
4. 1/16 0 0
5. 1/32 0 0

Keterangan:Tingkatkekuatandayaantibakteril10-22 mm,dayahambat

kuat; 5-10 mm,daya hambatsedang; <6 mm; dayahambatlemah

D ari hasil rerata pda tabel diaatas menunjukkan

bahwa semakin besar dialusi ygn diagunakan, maka

sem akin besar zona inhibisinya. Hal ini berlaku pda

bakteri S. ZOlI

tidak

aureus sebesar

pda E.

dengan 12,33+1,53 mm

sedangkan coli terbentuk zona inhibisi

sehingga tidak terdapat rerata pda hasil pengukurannya.

Hasil rerata dan standar deviasi antibiotik tunggal
dapat dialihat pda tabel 2.1 dan 2.2.

Tabel 2.1 Rerata Hasil Pengukuran Zona Inhibisi
Antibiotik Tunggal terhadap E.coli
AM X CHL CTX
N o Dialus (mm) _(mm) _(mm)
i » X:sp X:sp
Xssp
16,67+0,5 34,67+x1,1 20,67+0,5
1 1/2
7 5 7
13,33+0,5 28,00+3,4 16,33+0,5
2 1/4
7 6 7
24,00+£2,0 14,33+£0,5
3 1/8 11,000
0 7
10,67+1,1 16,33+4,7 12,00+£1,0
4. 1/16
5 2 0
12,00+£3,4
5. 1/32 5,33+4,61 6 0

Keterangan:Tingkatkekuatandayaantibakteril10-22 mm,dayahambat

kuat; 5-10 mm,daya hambatsedang; <6 mm; daya hambatlemah



Berdasarkan tabel 2.1 terlihat bahwa semakin

tinggi dialusi ygn diagunakan, maka semakin besar zona

inhibisinya. Dari ketiga antibiotik ygn diaujikan terhadap
bakteri E.coli, antibiotik CHL bekerja paling kuat diaikuti

CTX dan AMX. Zona inhibisi ygn terbentuk adalah
34,67+x1,15m m .
Tabel 2.2 Rerata Hasil Pengukuran Zona Inhibisi
Tunggal Antibiotik terhadap S.aureus
No. Dialusi AM X CHL COoT
(mm) (mm) (mm)
Xzsp Xzsp Xzsp
32,671, 25,00+3,
1 Yo 21,67+1,52
15 00
29,33%1, 19,331,
2 Ya 19,33+£1,52
15 52
24,00+2, 15,672,
3 1/8 16,67+1,52
00 08
19,67+0, 12,001,
4. 1/16 14,00+£2,00
57 00
1567+1,
5. 1/32 10,33+2,08 0

52

Keterangan:Tingkatkekuatan dayaantibakteril0-22 mm ,dayahambat

kuat; 5-10 mm ,daya hambatsedang; <6 mm; dayahambatlemah

Berdasarkan tabel 2.2 menyatakan bahwa
semakin tinggi dialusi ygn diagunakan, maka sem akin
besar zona inhibisinya. Dari ketiga antibiotik ygn
diaujikan terhadap bakteri S. aureus, antibiotik CHL

bekerja paling kuat diaikuti COT dan AM X . Zona inhibisi
ygn terbentuk pda CHL sebesar 32,67+1,15m m .

ZOI1I Kombinasi

Hasil ZO1l kombinasi Tapak liman dengan

antibiotik dapat dialihat pda gambar 2 dan tabel 3

diabawah ini.

HDT,ADR

HDT,ADT
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HDTADT

HDT,ADT

HDT,ADR

E F
Keterangan: Gambar 2. Kombinasi Herbal dan Antibiotik pda bakteri
S.aureus A.TL+AMX;B.TL+CHL; C. TL+COT;Kombinasi Herbal
dan Antibiotik pda E. coli D. TL+AMX; E. TL+CHL; F. TL+COT;
AM X ,amoxicillin; CHL, chloramphenicol; COT, cotrimoxazole; TL,
Tapak Liman; HDT, Herbal dosis tinggi dengan hasil ZO 1 tunggal
>10mm; HDR, Herbal dosis rendah dengan hasil ZO I tunggal <8mm;
ADT,Antibiotik dosistinggidengan hasil ZOltunggal>10mm; ADR,

Antibiotik dosisrendah dengan hasil ZOltunggal <8mm

hasil bahwa

lebih kuat

Dari gambar 2 diadapatkan

CoT

pda

kom binasi Tapak liman dengan dalam

menghambat bakteri S. aureus diatunjukkan dengan

gam baran zona bening diasekitar sumuran ygn lebih lebar

diabandiangkan pda antibiotik AM X dan CHL.

Sedangkan kombinasi Tapak liman dengan CHL dan COT

lebih kuat dalam mengham bat bakteri E. coli diatunjukkan

dengan gambaran zona bening diasekitar sumuran ygn

lebih lebar diabandiangkan pda antibiotik AM X .

H asil Kadar Hambat Minimum (KHM ) Tunggal dan

Kombinasi
H asil

data KHM

dapat dialihat pda tabel 4.1 Interpretasi hasil KHM dialihat

tunggal maupun kombinasi

dengan ada tidaknya endapan pda dasar tabung. Pda KHM

tunggal ekstrak Tapak liman dapat menurunkan nilai

Kadar Hambat M inimum vygn lebih besar

diabuktikan

pda bakteri S.
dialusi ygn
pda 1/8
Artinya,

aureus. Hal ini dengan
diabutuhkan

lebih kecil

untuk menghambat bakteri berada
diabandiangkan pda E. coli yaitu %.
sudah

KHM

pda pemberian dosis ygn lebih kecil

bakteri.

dapat

menghambat pertumbuhan H asil tunggal

pda AM X dan CHL

bakteri E.

terdapat pda konsentrasi
cCoT

1/64 pda

coli, sedangkan pda terdapat pda

konsentrasi 1/512. Hasil KHM
pda AM X, CHL dan COT terdapat pda konsentrasi 1/64.

terhadap bakteri S. aureus

Berikut gam bar hasil KHM tunggal Tapak liman:



! e

/64

| i i
1/4 1/16 1/64 1/4 .
|

1/2
1/8 1/32 | 1/2 | /8 1/32

A B

K eterangan: Gambar 3. A. Hasil KHM ekstrak tapak liman terhadap

bakteri E. coli. B. Hasil KHM ekstrak tapak liman terhadap bakteri S.

aureus
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Kadar Hambat Minimum kombinasi dialakukan

dengan mencampurkan kom binasi antibiotik dengan

ekstrak Tapak
dari hasil KHM

liman. Konsentrasi ygn diagunakan berasal
tunggal pda antibiotik yaitu pda antibiotik
AMX dan CHL
1/32, sedangkan

dosis ygn diagunakan pda konsentrasi

COT pda konsentrasi 1/256.

Tapak liman dosis konsentrasi 1/4

terhadap bakteri E.

menggunakan pda

coli. KHM untuk bakteri S. aureus pda

antibiotik AM X, CHL dan COT adalah 1/32 dan estrak

Tapak liman pda konsentrasi % .

Hasil KHM kom binasi Tapak liman

lebih besar nilai KHM nya daripda

dengan

AM X terhadap E.coli

KHM tunggal antibiotiknya yaitu 1/16. Kombinasi Tapak

liman dengan CHL sama nilainya dengan KHM antibiotik
tunggal CHL yaitu 1/32. Kombinasi Tapak liman dengan

COT sama nilainya dengan antibiotik tunggal COT yaitu

1/256. Sedangkan, kombinasi Tapak liman dengan AM X
terhadap S. aureus lebih besar nilai KHMnya daripda
KHM tunggal antibiotiknya yaitu 1/16. Pda kombinasi
Tapak liman dengan CHL dan Tapak liman dengan COT

sama nilainya dengan antibiotik tunggalnya yaitu 1/32.

Hasil KHM kombinasi selanjutnya dialakukan

perhitungan menggunakan rumus FIC (tabel 4.2). Dari

hasil perhitungan FIC diadapatkan kombinasi Tapak lim an

dengan antibiotik pda bakteri E. coli memiliki indeks

bernilai 0,5-4,0 ygn menunjukkan kombinasi Tapak liman

dengan CHL dan COT bersifat adiatif, dan kombinasi

Tapak liman dengan AM X bersifat antagonis ygn bernilai
5,0. Pda bakteri S. aureus kom binasi Tapak
CHL dan COT memiliki

liman dengan
nilai indeks 0,5-4,0 ygn berarti
memiliki sifat adiatif. Sedangkan kombinasi Tapak liman

dengan AM X memiliki nilai indeks FIC sebesar 8,0 ygn

bersifat antagonis.
H asil Kadar Bunuh M inimum (KBM) Tunggal dan
Kombinasi

Nilai KBM dianyatakan baik apabila konsentrasi
ygn

memiliki daya bunuh bakteri.

KB M diabutuhkan semakin kecil, tetapi sudah

Nilai KBM ekstrak Tapak

liman terhadap E. coli yaitu 1/4, sedangkan pda S. aureus

yaitu 1/8. Nilai KBM terkecil pda pemberian antibiotik

tunggal terhadap E. coli terjadia pda antibiotik CHL, yaitu

1/32 dan nilai terkecil terhadap S. aureus terjadia pda

antibiotik AM X, yaitu 1/32 (Tabel 5.1).
H asil nilai KBM kom binasi selanjutnya
dialakukan perhitungan menggunakan

5.2).

rumus FBC (Tabel

D ari keseluruhan kombinas TL dengan antibiotik

diadapatkan nilai FIC berkisar 0,5-4,0. Hal ini

menunjukkan kom binasi TL dengan AM X, CHL dan COT
coli bersifat Adiatif. kom binasi TL

pda E. Sedangkan

dengan AM X dan COT pda S. aureus bersifat adiatif, dan
kom binasi TL dengan CHL bersifat antagonis dengan nilai
4,25.
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PEM BAHASAN

Uji ZOIl, KHM, dan KBM Tunggal Antibiotik dan

Tapak liman terhadap Bakteri Staphylococcus aureus

dan Escherichia coli
D ari hasil penelitian ini bahw a
liman dengan antibiotik AM X, CHL, dan

lebih

diadapatkan
ekstrak Tapak
COT dengan uji tunggal memiliki daya hambat ygn
besar terhadap bakteri S. aureus diabandiangkan E. coli.
Hal ini diatunjukkan dengan gambaran zona bening (clear

zone) ygn terbentuk pda cawan petri. Pda uji kadar ham bat

minimum dan kadar bunuh minimum juga diadapatkan
hasil bahwa aktivitas antibakteri ekstrak Tapak Iliman
tunggal lebih kuat terhadap bakteri S. aureus
diabandiangkan E. coli. Hal ini diatunjukkan dengan

penurunan nilai kadar ham bat minimum dan kadar bunuh

minimum pda bakteri S. aureus.

Berdasarkan penelitian ygn telah dialakukan

ekstrak Tapak liman tunggal dan antibiotik AM X, CHL,

dan COT secara tunggal terbukti lebih efektif terhadap

daya hambat pda bakteri Gram positif yaitu S. aureus

diabandiangkan dengan bakteri Gram negatif yaitu E. coli.

Perbedaan hasil penelitian diaduga diasebabkan adanya

perbedaan pda susunan diandiang sel pda bakteri Gram

positif dan Gram negatif. Bakteri Gram positif memiliki

struktur diandiang sel ygn lebih sederhana daripda bakteri

Gram negatif ygn struktur diandiang selnya lebih

kom pleks. Struktur diandiang sel pda bakteri Gram negatif

terdiari dari asam teikoat dan peptidoglikan, sedangkan
struktur diandiang sel bakteri Gram positif terdiari dari
peptidoglikan dan membran luar ygn mengandung tiga
kom ponen yaitu lipoprotein, lipopolisakarida, dan

membran periplasma. Sehingga bakteri Gram positif lebih

mudah diaham bat pertumbuhannya daripda bakteri Gram
negatiflg.

E kstrak Tapak liman memiliki beberapa
kandungan senyaw a kimia diaantaranya flavonoid,

alkaloid,

sebelumnya, ekstrak Tapak

terpenoid, steroid, dan saponin. Pda penelitian

liman ygn dialarutkan dengan

etanol terbukti memiliki aktivitas antibakteri terhadap
bakteri S. aureus, E. coli, P. Aeruginosa, dan Vibrio sp.g.
Sehingga pda ekstrak Tapak |Iliman dapat diakatakan

memiliki aktivitas antibakteri terbukti dengan adanya zona
bening ygn terbentuk pda mediaa ygn diatumbuhi bakteri
(KHM)
(KBM ) pda bakteri E.

M ekanisme kerja alkaloid dan

S. aureus dan memliki Kadar Ham bat M inimum

dan Kadar Bunuh M inimum coli

dan S. aureus. terpenoid

sebagai antibakteri yaitu dengan merusak komponen

penyusun peptidoglikan bakteri,

tidak

pda sel sehingga

diandiang sel terbentuk secara utuh dan

menyebebkan kem atian sel bakteri’®. Saponin dan steroid

sebagai antibakteri bekerja dengan merusak membran sel

bakteri menyebabkan morfologi membran sel berubah

Selain itu flavonoid

diaikuti

sehingga sel mudah lisis®? juga

merusak membran sel bakteri dan keluarnya

senyawa intraseluler, juga mengganggu permeabilitas

diandiang sel’?.



Antibiotik memiliki mekanism e kerja ygn

berbeda-beda terhadap bakteri. Antibiotik AM X bekerja

dengan cara menghambat pertumbuhan bakteri dengan

mengganggu transpeptidase sintesis diandiang sel bakteri.

AM X lebih efektif melawan mikroorganisme Gram positif

diabandiang Gram negatif“. CHL memiliki cara kerja

yaitu dengan mengham bat sintesis protein bakteri, melekat

pda subunit 50s dari ribosom. CHL termasuk dalam

antibiotik bakteristatik ygn aktif terhadap bakteri Gram
positif maupun bakteri Gram negatif“. COT terdiari atas

kom binasi trimetoprim dan sulfonamid, keduanya bekerja

dengan cara menghambat pembentukan asam folat
sehingga menghambat terjadianya reaksi reduksi dari
diahidrofolat menjadia tetrahidrofolat. Tetrahidrofolat
penting untuk reaksi-reaksi pemindahan satu atom C,
seperti pembentukan basa purin (adenine, guanine dan
timidian) dan beberapa asam amino (metinin, glisin).

Sehingga pembentukan DN A bakteri pda proses replikasi

akan terganggu25

Uji ZOI, KHM , dan KBM kombinasi Antibiotik dan

Tapak liman terhadap Bakteri Staphylococcus aureus

dan Escherichia coli
Berdasarkan hasil penelitian ini diadapatkan hasil

pda uji inhibisi bahwa kombinasi liman

dengan antibiotik AM X, CHL, dan COT terhadap E. coli

zona Tapak

bersifat adiatif. Kom binasi Tapak liman dengan AM X dan

COT terhadap S. aureus bersifat adiatif, sedangkan pda

CHL bersifat antagonis menurut teori AZDAST. Namun

pda hasil uji kadar hambat minimum dan kadar bunuh

minimum menggunakan perhitungan FICIl dan FBCI

diadapatkan hasil pda KHM kom binasi Tapak liman

dengan antibiotik CHL, dan COT terhadap E. coli dan S.

aureus bersifat adiatif. Kombinasi Tapak liman dengan
A M X terhadap E. coli dan S. aureus bersifat antagonis.
Hasil KBM menyatakan bahwa kombinasi kombinasi
Tapak liman dengan antibiotik AM X, CHL, dan COT
terhadap E. coli bersifat adiatif, sedangkan pda S. aureus
kom binasi AM X dan COT bersifat adiatif, pda CHL
bersifat antagonis.

Hasil dari ZO I pda E. coli dia ketiga antibiotik

ygn diakom binasikan dengan Tapak liman bersifat adiatif

ygn artinya kom binasi herbal dan antibiotik mem iliki efek

ygn sama dengan antibiotik tunggalnya16 Hal ini
kemungkinan diasebabkan antibiotik COT dan CHL
bersifat bakterisidal diabuktikan dengan adanya hasil
KBM tunggal diakedua antibiotik, sedangkan ekstrak
Tapak liman kemungkinan juga bersifat bakterisidal,
karena pda uji tunggal tapak liman memiliki hasil KBM %
dan % . Selain itu, pda penelitian sebelumnya, beberapa
senyawa tapak liman yaitu alkaloid dan saponin dapat
menyebabkan bakteri lisis dengan mengganggu
penyusunan diandiang sel dan merubah morfologi

21,22

bakteri Hal ini juga terjadia pda kombinasi ekstrak

Tapak liman dengan COT pda S. aureus. Kombinasi AM X

dengan Tapak Liman pda E. coli dan S. aureus bersifat
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adiatif, sedangkan KHM nya antagonis. Hal ini diaduga
karena kedua uji menggunakan jenis mediaa ygn berbeda
yaitu pdat dan cair, sehingga diafusinya akan berbeda dan
mempengaruhi efektivitas dari antibakterinya25

Kombinasi CHL dengan ekstrak Tapak liman pda

bakteri S. aureus ZOIl dan KBM diadapatkan hasil
antagonis. Antagonis yaitu apabila efek kom binasi
senyawa aktif gabungan lebih kecil daripda penggunaan

senyawa aktif itu jika bekerja secara tunggalle, Hal ini

diatunjukkan dengan rerata zona inhibisi kombinasi

antibiotik dengan herbal dosis tinggi (HDT, ADT) ygn

diabandiangkan antibiotik dosis rendah
(ADR) ygn

perhitungan dengan

dengan tunggal

sesuai dengan teori AZDAST juga pda

rumus FBC.

H asil pengujian Kadar Hambat M inimum

(KHM ) menggunakan rumus FIC, diadapatkan kom binasi

CHL dan COT dengan ekstrak Tapak liman pda bakteri S.

aureus dan E. coli bernilai 0,5-4,0 ygn artinya kombinasi

ini bersifat adiatif, sehingga tidak saling mempengaruhi

apabila diakombinasikan. Sedangkan, pda kombinasi

AM X kedua bakteri

efek

dengan ekstrak Tapak liman pda

menunjukkan hasil antagonis, ygn artinya ygn

diahasilkan saat kedua senyawa diakombinasikan lebih

kecil daripda tunggalnya15 Hal ini diaduga diasebabkan
karena AM X memiliki target pda struktur sel bakteri ygn
sama dengan ekstrak Tapak liman yaitu pda diandiang sel.

M ekanisme kerjanya yaitu AM X bersifat bakteristatik ygn

kerjanya menghambat proses sintesis diandiang sel ygn
memerlukan pertumbuhan bakteri, sedangkan Tapak
liman bersifat bakterisidal ygn kerjanya menghambat

pertumbuhan bakteri, sehingga kerja keduanya diakatakan
antagonis16

Namun, pda hasil pengujian Kadar Bunuh

M inimum (KBM ) menggunakan rumus FBC diadapatkan

kom binasi AM X, CHL,

liman pda bakteri E.

dan COT dengan ekstrak Tapak
coli dan kombinasi AM X dan COT
dengan ekstrak Tapak liman pda bakteri S. aureus bersifat

adiatif dengan nilai indeks 0,5-4,0 ygn artinya kombinasi

keduanya tidak saling mem pengaruhile. Hal ini diaduga
sama dengan terjadia pda ZO1l kombinasi. Sedangkan,
kom binasi CHL dengan ekstrak Tapak Iliman bersifat

antagonis dengan nilai indeks lebih dari 4,0. Hal ini dapat

diakatakan bahwa kombinasi CHL dengan ekstrak Tapak

liman tidak cukup kuat untuk dapat membunuh bakteri.
Hal lain ygn menyebabkan hasil pda penelitian

ygn

Pda penelitian

ini bersifat adiatif dan antagonis yaitu dosis

diagunakan terlalu rendah yaitu 1 mg/ml.
sebelumnya ygn pernah dialakukan, pda kombinasi Tapak
biji
ZOol,

liman dengan kunyit, kemuning, dan jam bu

menggunakan dosis 2,5 mg/m|l dengan hasil

KB M

pda uji
KHM, dan
bakteri S. aureus, E.coli dan S. thypi26

tidak dapat menghambat pertumbuhan

Kesim pulan

A dapun kesimpulan pda penelitian ini adalah:



1. Kombinasi Tapak liman dengan CHL

aureus bersifat antagonis,

pda S.

sedangkan pda

antibiotik lain bersifat adiatif. Kom binasi Tapak

liman dan ketiga antibiotik AM X,

COT pda E.coli bersifatadiatif pda hasil

2. Kombinasi ekstrak Tapak liman

antibiotic CHL dan

COT pda E. coli

CHL, dan

uji Zo 1.
dengan

dan S.

aureus bersifat adiatif, sedangkan pda kombinasi

dengan A M X bersifat

antagonis dia

kedua

bakteri pda uji Kadar Ham bat M inimum (KHM ).

3. Kombinasi ekstrak Tapak liman

antibiotik AM X, CHL,dan COT pda E.
AMX dan

dengan

coli dan

COT pda S. aureus bersifat adiatif,

sedangkan COT pda S. aureus bersifat antagonis

pda uji Kadar Bunuh Minimum (KBM).

Saran

Adapun saran untuk

meningkatkan penelitian ini kedepannya adalah:

mengem bangkan dan

1. M elakukan penelitian In silico pda herbal Tapak
liman (Elephantopus scaber L.) wuntuk menguji
aktivitas antibakteri.

2. M elakukan uji fitokimia untuk mengetahui senyawa

ygn mengandung antibakteri pda herbal Tapak liman

(Elephantopus scaber L.).

3. M elakukan penelitian untuk menguji zona

(2O 1), kadar bunuh minimum

inhibisi

(KHM ), dan kadar

bunuh minimum (KBM ) dengan menggunakan dosis

ygn lebih besar untuk menghasilkan

hasil ygn

sinergis pda kombinasi Tapak liman (Elephantopus

scaber L.) dengan antibiotik amoxicillin,
chloramphenicol, dan cotrimoxazole.
4. M elakukan fraksinasi terhadap tanaman Tapak liman

(Elephantopus scaber L.).
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