Media Gizi Pangan, Vol. 27, Edisi 1, 2020

POTENSI LACTOBACILLUS DALAM MENCEGAH
LISTERIA MONOCYTOGENES

Firat Meiyasa®
Program Studi Teknologi Hasil Perikanan, Fakultas Sains dan Teknologi,
Universitas Kristen Wira Wacana Sumba

Korespondensi : fmeiyasa@yahoo.com 082399227199

ABSTRACT

Food damage caused by pathogenic bacteria is a serious problem such as economic
losses and health-related problems especially in developing countries including
Indonesia. By the increasing awareness of health, preserving biological food using
Lactobacillus species as antibacterial is increasingly being studied. One of the
foodborne pathogens which is the main source of infection through contaminated
food is Listeria monocytogenes. L. monocytogenes can cause gastroenteritis,
bloodstream and central nervous system infections, especially in
immunocompromised patients and in the elderly, and pregnant women. L.
monocytogenes is known to be inhibited by probiotic bacteria by producing
antimicrobial compounds such as; organic acids, diacetyl, hydrogen peroxide and
bacteriocin. Based on literature studies both in vitro and in vivo, shows that L.
monocytogenes can be inhibited by probiotic bacteria such as L. plantarum BSL,
L. casei shirota, L. sakei 2a, L. plantarum MB427, L. plantarum ZDY 2013, L.
plantarum 2142, L. paraplantarum FT259, L. delbrueckii UFV H2B20, L. curvatus
MBSa2, L. casei Al 62, L. lactis 140/2, L. lactis 768/5, L. salivarius FC113, L.
brevis MLK27. The mechanism of action of probiotic bacteria in inhibiting the
growth of L. monocytogenes by increasing the function of the barrier, as an
immunomodulator, and producing antimicrobial compounds.
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PENDAHULUAN menyebabkan masalah kesehatan serius

Kerusakan makanan, yang sebagian
besar terjadi akibat kontaminasi oleh
mikroorganisme yang tidak diinginkan,
dapat menyebabkan kerugian ekonomi dan
masalah kesehatan yang serius terhadap
konsumen. Saat ini untuk mencegah
kerusakan makanan digunakan bahan
pengawet sintetik antara lain natrium
benzoat, natrium sorbat dan natrium bisulfit
(Lee et al, 2015). Salah satu
mikroorganisme patogen yang sering
dilaporkan sebagai pengontaminasi
makanan (foodborne pathogen) dan
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terhadap manusia adalah L. monocytogenes
(Lomonaco et al., 2009; Li et al., 2015).
Dengan meningkatnya kesadaran terhadap
kesehatan, pengawetan pangan hayati
menggunakan  spesies  Lactobacillus
sebagai antibakteri semakin banyak dikaji
(Lietal., 2015).

L. monocytogenes dapat menyebabkan
gastroenteritis, infeksi aliran darah dan
sistem saraf pusat, terutama pada pasien
immunocompromised dan pada kelompok
usia lanjut. Selain itu, ibu hamil sangat
berisiko karena dapat menyebabkan
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kelahiran  prematur, keguguran, lahir
meninggal, dan masalah kesehatan serius
pada bayi yang baru lahir (CDC, 2011;
Carpentier &  Clerf, 2011). L.
monocytogenes dikaitkan dengan beberapa
produk pangan seperti susu, keju
(khususnya soft-ripened), es krim, sayuran,
sosis daging fermentasi, unggas mentah dan
masak, daging-dagingan, ikan mentah, dan
ikan asap di beberapa negara karena bakteri
ini cukup tahan terhadap pembekuan,
pengeringan, dan pemanasan (FDA, 2009%).
Pada beberapa dekade terakhir ini, telah
dilaporkan terjadinya beberapa kasus
keracunan akibat konsumsi pangan yang
terkontaminasi L. monocytogenes. Pada
tahun 2015 dilaporkan kontaminasi L.
monocytogenes pada buah apel yang
menginfeksi 32 orang yang telah dilaporkan
di 11 negara bagian di Amerika, 31 orang
dirawat di rumah sakit, dan 7 orang
dinyatakan meninggal dunia (CDC, 2015).
Standar Nasional Indonesia (SNI, 2009),
Badan Pengawasan Obat dan Makanan
(BPOM, 2009) dan Codex Alimentarius
Commission (CAC, 2007) menjelaskan
bahwa L. monocytogenes harus negatif per
25 gram sampel produk pangan.

Kelompok bakteri asam laktat (BAL)
yang berpotensi sebagai probiotik diketahui
mampu menghambat pertumbuhan dan
aktivitas L. monocytogenes  melalui
mekanisme peningkatan immunomodulator
dan produksi senyawa-senyawa
antimikroba seperti asam-asam organik,
diasetil,  hidrogen  peroksida,  dan
bakteriosin (Prabhurajeshwar &
Chandrakanth, 2019). Penurunan pH karena
asam organik (terutama asam laktat dan
asam asetat) yang dihasilkan di dalam usus
juga memiliki pengaruh bakterisidal atau
bakteriostatik terhadap mikroorganisme
patogen (Shah, 2007). Kondisi asam di
dalam lambung juga dapat meningkatkan
aktivitas senyawa antimikroba (Génzle et
al., 1999%). Beberapa studi secara in vitro
melaporkan bahwa kelompok bakteri asam
laktat memiliki sifat antagonistik terhadap

Lactobacillus, Listeria Monocytogenes

L. monocytogenes  (Aswita, 2014,
Cukrowska et al., 2009; Huang et al., 2015;
Kilic et al., 2013; Leite et al., 2015; Li et
al., 2015; Lim & Im, 2012; Meiyasa et al.,
2018; Rao et al., 2015; Tulini et al., 2013).

Peranan bakteri asam laktat sebagai
anti-listeria juga telah dibuktikan secara in
vivo, salah satu contohnya adalah L. casei
strain shirota yang mampu meningkatkan
ketahanan inang terhadap infeksi L.
monocytogenes dengan cara mereduksi
jumlah L. monocytogenes sekitarl-2 log
CFU/mL baik dalam saluran pencernaan,
maupun limfa dan hati tikus (Waard et al.,
2002). Selain itu, Bambirra et al. (2007)
melaporkan bahwa L. sakei 2a mampu
melindungi tikus dengan cara menghambat
tidak hanya pertumbuhan L. monocytogenes
dalam produk fermentasi, tetapi juga
virulensi L. monocytogenes dalam saluran
pecernaan.

LISTERIA MONOCYTOGENES
Karakteristik Umum

L. monocytogenes merupakan bakteri
Gram positif, berbentuk batang, berukuran
kecil dengan diameter 0.5 um dan panjang
1-2 pm. Susunan sel dari bakteri ini
ditemukan sebagai unit tunggal atau rantai
pendek serta dapat berbentuk V dan Y.
Kadang-kadang bakteri ini berbentuk kokus
(bulat) dengan rata-rata diameter 0.5 um
dan dapat dikelirukan dengan streptococci.
L. monocytogenes tidak menghasilkan
spora dan tidak membentuk kapsul serta
bakteri ini merupakan patogen fakultatif
intraseluler yang dapat ditemukan dalam
monosit dan netrofil (Baek, 2000).

Suhu pertumbuhan L. monocytogenes
yaitu sekitar 1-45°C dengan pertumbuhan
optimal pada suhu 35 — 37°C. Selain itu, L.
monocytogenes sensitif terhadap suhu
pasteurisasi yaitu 71.7°C selama 15 detik
atau 62.8°C selama 30 menit. Namun,
ketika di dalam sel darah putih,
memerlukan suhu yang lebih tinggi (76.4-
77.8°C selama 15 detik) untuk membunuh
sel bakteri (Ray, 2005; Tegtmeyer et al.,
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2012).

L. monocytogenes dapat tumbuh pada
pH 4.3-9.6 dengan pertumbuhan optimal
pada pH 7.0 dan pada aw >0.97 serta
mampu tumbuh pada konsentrasi NaCl
10%, bahkan dapat bertahan hidup pada
konsentrasi garam yang lebih tinggi.
Kelangsungan hidup pada pH rendah dan
konsentrasi garam yang tinggi sangat
bergantung pada suhu (Ryser & Marth,
2007; Tegtmeyer et al., 2012). Menurut Jay
et al. (2005) bahwa pertumbuhan L.
monocytogenes dapat terjadi dalam 14 hari
pada pH 4.4 dan suhu 20°C atau
pertumbuhan terjadi dalam 21 hari pada pH
5.23 dan suhu 4°C. Selain itu, Adams &
Moss (2008) juga menjelaskan bahwa L.
monocytogenes dapat bertahan selama satu
tahun dengan konsentrasi NaCl 16% dan
pH 6.0.

Mekanisme infeksi L. monocytogenes

L. monocytogenes merupakan patogen
fakultatif intraseluler yang mampu bertahan
dalam makrofag dan menyerang berbagai
sel nonphagocytic seperti sel-sel epitel,
hepatosit, dan sel endotel. Makanan yang
terkontaminasi L. monocytogenes masuk ke
saluran pencernaan, kemudian bakteri ini
menyerang mukosa saluran pencernaan dan
berlekatan dengan sel usus dibantu oleh D-
galaktosa yang ada pada permukaan sel.
Kemudian L. monocytogenes menginvasi
makrofag (sel parenkim) dan terperangkap
di dalam vakuola (fagosom). Selanjutnya,
bakteri tersebut menghasilkan toksin
listeriolysin O (LLO), dua phospholipases
C yaitu  phosphatidylinositol-specific
phospholipases C (PI-PLC) dan
phosphatidylcholine-specific
phospholipase @ C  (PC-PLC) vyang
mempunyai kemampuan sitolitik untuk
merusak fagosom agar dapat masuk ke
dalam sitoplasma (Hamon et al., 2006).

Ketiga toksin tersebut juga mampu
mencegah pencernaan bakteri oleh enzim
hidrolitik yang dihasilkan oleh lisosom.
Secara cepat bakteri berkembang biak di
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dalam sitoplasma dan membentuk F-aktin.
Bakteri ini akan menginvasi sel lain dengan
bantuan F-aktin mengakibatkan kerusakan
sel dan septikemia. Setelah berhasil
menginvasi sel lain, bakteri berada dalam
vakuola dengan membran ganda dan
melanjutkan siklus hidup dengan terus
menginvasi sel lain (Hamon et al., 2006).

LACTOBACILLUS

Genus Lactobacillus termasuk Gram-
positif, non-spora, berbentuk batang, tidak
bermotil dan kadang-kadang mereduksi
nitrat. Katalase negatif ketika tumbuh
dalam lingkungan nutrisi yang kompleks,
seperti karbohidrat, asam amino, peptida,
ester asam lemak, garam, turunan asam
nukleat, dan vitamin. Anggota spesies dari
Lactobacillus umumnya memanfaatkan
glukosa untuk proses fermentasi melalui
jalur  Embden-Meyerhof-Parnas (EMP)
atau glikolisis, dapat bersifat
homofermentatif, menghasilkan lebih dari
85% asam laktat dari glukosa, atau
heterofermentatif, memproduksi asam
laktat, CO2, etanol dan atau asam asetat.
Genus Lactobacillus adalah kelompok
terbesar, dan paling beragam antara bakteri
asam laktat (BAL). Saat ini, total genus
Lactobacillus terdiri dari 241 spesies yang
sudah divalidasi, dan tujuh spesies terdiri
dari 29 subspesies (LPSN, 2019).

Genus Lactobacillus umumnya bersifat
anaerobik, namun bisa aerotoleran, dan
asidurik atau asidofilik. Secara umum,
genus Lactobacillus tidak mensintesis
porfirinoid dan aktivitas heme-dependent.
Selnya bervariasi, kadang-kadang
berbentuk batang atau kokus, dengan
komposisi DNA 32 — 55% mol G+C;
umumnya rantai berukuran lebar dan
panjang 0,5-1,2 x 1,0-10,0 pm. Untuk
pertumbuhan, kisaran suhu antara 2 — 53°C,
dan pH 3 — 8, suhu pertumbuhan optimal
biasanya 30 — 40°C dan pH pertumbuhan
optimal 5,5-6,2 (Sun et al., 2014).
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SENYAWA ANTIMIKROBA YANG
DIHASILKAN LACTOBACILLUS

Lactobacillus telah dilaporkan mampu
memproduksi berbagai macam senyawa
antimikroba  seperti; asam  organik,
bakteriosin, hidrogen peroksida, dan
diacetyl yang dapat  menghambat
pertumbuhan bakteri patogen maupun
pembusuk.

Asam organik

Lactobacillus tergolong dalam
kelompok BAL dimana produk akhir dari
proses fermentasi adalah homofermentasi
dan heterofermentasi termasuk asam
organik (laktat, asetat, dan asam propionat).
Hal inilah yang membuat lingkungan
pertumbuhannya tidak menguntungkan
bagi pertumbuhan bakteri patogen dan
bakteri  pembusuk  (Ricke,  2003).
Selanjutnya, Mugampoza et al. (2019) juga
melaporkan bahwa 59 isolat genus
Lactobacillus yang diisolasi dari keju
stilton mampu memproduksi asam organik
seperti asam asetat dan asam laktat.
Diketahui bahwa asam organik berfungsi
sebagai antimikroba dengan mengganggu
pemeliharaan potensial membran sel,
menghambat transpor aktif, mengurangi pH
intraseluler, dan menghambat berbagai
fungsi metabolik (Ricke, 2003; Ross et al.,
2002). Asam organik memiliki spektrum
yang luas dalam menghambat bakteri, baik
Gram-positif maupun Gram-negatif serta
kapang dan kamir (Caplice & Fitzgerald,
1999). Hal ini sejalan dengan yang
dilaporkan oleh Mun et al. (2019) bahwa
asam organik yang dihasilkan oleh L.
plantarum EM menunjukkan aktivitas
antimikroba baik terhadap bakteri patogen
yang ditularkan melalui bahan pangan
maupun jamur pembusuk bahan pangan.
Senyawa Yyang menunjukkan aktivitas
antibakteri dan antijamur diidentifikasi
sebagai asam organik, asam laktat dan
asetat.

Asam organik memiliki spektrum yang
luas dalam menghambat bakteri, baik
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Gram-positif maupun Gram-negatif serta
kapang dan kamir (Caplice & Fitzgerald,
1999). Mohammad & Hashemi (2016)
melaporkan bahwa L. rhamnosus memiliki
aktivitas penghambatan terhadap bakteri
Gram positif maupun Gram negatif, seperti;
Y. enterocolitica, L. inocua, L.
monocytogenes, S. aureus, dan E. coli.
Selain itu, L. casei dan L. farieminis juga
dilaporkan memiliki sifat antimikroba
terhadap L. monocytogenes.

Diasetil

Selain asam organik, diasetil juga
merupakan salah satu senyawa penghasil
antimikroba. Kelompok BAL penghasil
diasetil umunya adalah spesies dari
Lactobacillus (Lo et al., 2018). Diasetil
dihasilkan dari kelebihan piruvat yang
berasal dari sitrat (Daeschel, 1989). Diasetil
atau yang disebut juga butanedione adalah
cairan kuning atau hijau dengan formula
kimia yaitu (CH3CO)?, senyawa nonpolar,
diketon volatil dengan aroma butter yang
kuat yang merupakan senyawa volatil yang
bertanggung jawab terhadap tipikal rasa
mentega dan banyak makanan fermentasi
seperti; keju, krim, yogurt, dan sebagainya.
Selain itu, dalam industri makanan, diasetil
juga digunakan sebagai agen perasa dalam
produk non-susu, seperti minuman ringan,
minuman  dingin, makanan  yang
dipanggang, permen, dan produk lainnya
(Jay et al., 1983; Ozogul & Hamed, 2018;
Wu & Li, 2018).

Beberapa peneliti telah melaporkan
bahwa Lactobacillus mampu memproduksi
diasetil, seperti yang dilaporkan oleh Lo et
al. (2018) bahwa 12 strain L. rhamnosus
mampu memproduksi diasetil tertinggi dari
total 14 strain. Selain itu, Mugampoza
(2013) juga melaporkan bahwa L. lactis
yang diisolasi oleh keju stilton mampu
memproduksi diasetil dan juga asam
organik sebagai komponen antimkroba.
Selanjutnya, Diaz et al. (2006) melaporkan
bahwa L. casei ATCC334 dapat
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memproduksi  diasetil sebesar 0.141
mmol/L.

Diasetil memiliki aktivitas antimikroba
dimana mampu menghambat baik bakteri
pembusuk  maupun patogen dengan
konsentrasi sekitar 200-1000 ppm (Jay,
1982; Mahrous et al., 2013). Jay (1982)
melaporkan  bahwa  diasetil  dengan
konsentrasi 344 mg/mL  merupakan
konsentrasi terbaik dalam menghambat L.
monocytogenes. Selain itu, Salomskiene et
al. (2018) melaporkan bahwa L. lactis
140/2 dan L. lactis 768/5 masing-masing
menghasilkan diasetil yaitu sebesar 0.007—
0.009 ¢/L dan 0.006-0.009 ¢/L. L. lactis
140/2 dan L. lactis 768/5 mampu
menghambat baik bakteri gram negatif (E.
coli, Salmonella Typhimurium) maupun
gram positif (L.monocytogenes, B. cereus,
dan S. aureus) dengan zona penghambatan
12-19 mm.

Hidrogen Peroksida (H20>)

Hidrogen peroksida (H202) juga
diproduksi oleh Lactobacillus dengan
adanya oksigen sebagai akibat dari reaksi
oksidase  flavoprotein atau NADH
peroksidase. Efek antimikroba dari H.O>
merupakan hasil dari oksidasi kelompok
sulfhidril yang menyebabkan denaturasi
enzim dan peroksidasi membran lipid,
sehingga  meningkatkan  permeabilitas
membran dan dapat membunuh organisme
yang berkompetisi (Ozogul & Hamed,
2018). Selain itu, H202 juga dapat menjadi
prekursor untuk produksi radikal bebas
bakterisidal seperti superoksida dan radikal
hidroksil yang dapat merusak DNA
mikroba (Olaoye & Ntuen, 2011). Hal ini,
dibuktikan oleh Ito et al. (2003) bahwa
H>O> yang diproduksi oleh L. casei lactis
subsp. lactis Al62 memiliki pengaruh
bakteriosidal terhadap bakteri patogen
seperti Listeria sp, Aeromonas sp, dan E.
coli. Selanjutnya, Zalan et al. (2005)
melaporkan bahwa H,O, yang diproduksi L.
plantarum 2142 mampu menghambat L.
monocytogenes dan B. cereus.
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Bakteriosin

Bakteriosin  didefinisikan  sebagai
senyawa antimikroba berprotein, yang
diproduksi oleh banyak spesies bakteri yang
berbeda, termasuk Lactobacillus (Ruiz et
al., 2015). Bakteriosin yang dihasilkan oleh
Lactobacillus adalah senyawa antimikroba
yang mengandung protein  disintesis
melalui ribosom. Kebanyakan bakteriosin
adalah molekul kecil dengan karakteristik
amfipatik dan titik isoelektrik tinggi (Mills
etal., 2011).

Bakteriosin yang dihasilkan oleh
Lactobacillus memiliki sifat antagonistik
terhadap L. monocytogenes (Kumar, 2011;
Scallan et al., 2011). Pengendalian L.
monocytogenes dalam makanan olahan
adalah masalah serius, karena
kemampuannya dalam bertahan hidup
(Vogel et al., 2010). Dilaporkan oleh
Barbosa et al. (2015) bakteriosin Lb.
curvatus MBSa2 dan MBSa3 memiliki
stabilitas tinggi baik terhadap panas, pH
maupun NaCl serta memiliki sifat
antagonistik terhadap L. monocytogenes.
Disamping itu, strain Lb. curvatus MBSa2
dapat menurunkan L. monocytogenes
sekitar 2 log CFU/g pada produk salami
dibandingkan kontrol.

MEKANISME KERJA PROBIOTIK
Meningkatkan fungsi barrier

Fungsi  barrier usus merupakan
mekanisme pertahanan penting dari epitel
usus dalam mempertahankan efek protektif
untuk melindungi terhadap patogen dan
agen berbahaya lainnya. Fungsi barrier
didukung oleh beberapa mekanisme yang
mencakup sekresi mukus, sekresi air dan
klorida, dan  pemeliharaan  sel-sel
(Amalaradjou & Bhunia, 2012). Fungsi
barrier adalah mekanisme penting yang
digunakan  oleh mikroflora  usus
(autochthonous) untuk mempertahankan
keberadaannya dan memberikan
perlindungan terhadap patogen (Kerry et
al., 2018).
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Bakteri probiotik dapat membantu
mempertahankan fungsi barrier pada epitel
usus dengan cara meningkatkan produksi
mucus dan tight junction. Hal ini diduga
probiotik  memodulasi  regulasi  dari
beberapa gen yang mengkode pembentukan
protein tight junction, seperti E-cadherin
dan catenin sehingga mekanisme ini
mampu memperkuat integritas pengahalang
pada saluran pencernaan (Juffrie et al.,
2018; Novik et al., 2019). Dengan demikian
probiotik dapat memperbaharui mikrobiota
usus dengan cara menempel dan
berkolonisasi pada membaran mukosa usus,
dan menghalangi penempelan, produksi
toksin dan invasi sel oleh bakteri patogen
(Pimantel et al., 2019).

Immunomodulasi

Bakteri  probiotik memiliki  efek
imunomodulator, sifat adjuvan dan
aktivitas anti-inflamasi, dan juga dapat
mempengaruhi humoral serta imunitas yang
dimediasi oleh sel. Bakteri probiotik
diketahui mensekresikan faktor-faktor yang
bertanggung jawab dalam memodulasi
respons imun (Pandey et al., 2015). Usus
adalah tempat pertama bertemunya antigen
asing. Oleh Kkarena itu, usus telah
mengembangkan mekanisme yang diatur
secara ketat untuk melindungi terhadap
invasi patogen. Sistem kekebalan tubuh
usus terdiri dari beberapa organ kolektif
limfoid yang berkaitan dengan limfoid
usus. Jaringan limfoid dalam tubuh terdiri
dari kelenjar getah bening mesenterik,
patch Peyer, limfoid folikel yang diisolasi,
limfosit, dan sel dendritik. Kolonisasi
mikroba usus mempengaruhi komposisi
populasi sel imun. Hal ini terlihat bahwa
kolonisasi bakteri pada usus menyebabkan
peningkatan jumlah limfosit intra epitel,
pusat germinal sel yang memproduksi
antibodi, dan konsentrasi antibodi serum.
Hal ini menunjukkan bahwa hubungan yang
kompleks yang ada antara sistem imun usus
dan mikrobiota usus (Amalaradjou &
Bhunia, 2012). Dimana, beberapa efek
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termasuk memodulasi produksi sitokin oleh
sel epitel, meningkatkan sekresi musin,
meningkatkan aktivitas fagositosis dan sel
NK, mengaktifkan sel T dan Natural Killer
T (NKT), merangsang produksi IgA, dan
mengurangi proliferasi sel T (Qiu et al.,
2013).

Antimikroba

Selain  mekanisme immunomodulasi,
mekanisme lainnya adalah dengan cara
memproduksi peptida antimikroba (AMP)
yang mampu mengontrol mikrobiota inang
dan bertahan melawan infeksi bakteri
patogen (Chung & Raffatellu, 2018),
dimana pada sel usus menghasilkan dua
kelas utama dari peptida antimikroba yaitu,
defensin dan katelidin. Defensin merupakan
peptida yang kaya akan sistein dan
memiliki aktivitas antimikroba. Sedangkan,
katelidin merupakan peptida antimikroba
yang ditemukan pada mamaliaKatelidin
yang konstitutif dihasilkan oleh sel-sel
epitel usus untuk membantu pertahanan
inang terhadap patogen. Satu-satunya
stimulus yang dapat menginduksi produksi
katelidin adalah butirat yang dihasilkan
olen mikroflora usus dan juga dengan
probiotik (Amalaradjou & Bhunia, 2012).

Selain  katelidin,  defensin  juga
diproduksi oleh sel usus yang dapat
diklasifikasikan sebagai a-defensin dan -
defensin. a -defensin diproduksi oleh usus
kecil sel Paneth, dan B-defensin
diekspresikan oleh sel-sel epitel diseluruh
usus. Defensin ini menunjukkan aktivitas
antimikroba terhadap berbagai bakteri,
jamur, dan virus. Defensin yang konstitutif
diproduksi di dalam usus untuk menjaga
patogen mencapai epitel (Wehkamp et al.,
2004).

Selain menstimulasi produksi peptida
antimikroba inang, probiotik  sendiri
menghasilkan beberapa senyawa
antimikroba seperti peptida bakterisidal dan
asam lemak rantai pendek (SCFA) yang
mampu menonaktifkan patogen (Dobson et
al., 2012). Faktor-faktor yang disekresi
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dapat dianggap sebagai bagian integral dari
barrier usus. SCFA termasuk asetat dan
asam laktat yang menurunkan pH lumen
sehingga penghambatan  pertumbuhan
beberapa patogen dan jamur seperti; L.
monocytogenes, Staphylococcus aureus,
Streptococcus sp., Haemophilus influenzae,
Klebsiella pneumonia, Mycobacterium
tuberculosis, Shigella flexneri, Aspergillus
nidulans, A. fumigatus, and Candida
albicans (Yang et al., 2016).

PENGARUH PROBIOTIK
TERHADAP L. MONOCYTOGENES
SECARA IN VITRO DAN IN VIVO

Studi in vitro terhadap L. monocytogenes

Sejumlah peneliti telah melaporkan
bahwa berdasarkan studi in vitro BAL
memiliki  sifat antagonistik  terhadap
beberapa bakteri patogen. Seperti yang di
laporkan oleh Huang et al. (2015) bahwa L.
plantarum ZDY 2013 memiliki sifat
antagonistik terhadap beberapa patogen
termasuk L. monocytogenes. Selanjutnya,
hasil uji secara in vivo juga melaporkan
bahwa L. plantarum ZDY 2013 mampu
meningkatkan populasi sel Bifidobactrium
dan Lactobacillus, dan mengurangi bakteri
enteropatogenik (Enterococcus,
Enterobacterium, C. perfringens). Selain
itu, Leite et al. (2015) melaporkan BAL
memiliki aktivitas antagonistik terhadap L.
monocytogenes. Tulini et al. (2013) juga
melaporkan bahwa L. paraplantarum
FT259 menunjukkan aktivitas antagonistik
terhadap L. monocytogenes.

Selanjutnya, Kilic et al. (2013)
melaporkan bahwa L. plantarum yang
diisolasi dari feses manusia memiliki
aktivitas  antagonistik ~ terhadap L.
monocytogenes dan dapat memproduksi
hidrogen peroksida. Lactobacillus sp. strain
LOCK memiliki aktivitas antagonistik
terhadap L. monocytogenes. Selain itu dapat
mendukung respon imun sebagai anti-alergi
terhadap tikus (Cukrowska et al., 2009). L.
plantarum strain BSL juga dilaporkan dapat
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mereduksi populasi L. monocytogenes
ATCC 7644 sekitar 3 log CFU/g secara in
vitro (Meiyasa et al., 2018). Selanjutnya,
Meiyasa et al. (2019) menambahkan bahwa
L. plantarum BSL dapat mereduksi baik
kerusakan hati maupun limfa tikus yang
diinfeksi L. monocytogenes.

Aswita (2014) melaporkan bahwa L.
plantarum MB427 vyang diisolasi dari
mandai  (cempedak) memiliki  sifat
antagonistik terhadap beberapa bakteri
patogen termasuk L. monocytogenes
dengan zona penghambatan yang lebih
besar dibandingkan bakteri  patogen
lainnya. Selanjutnya, Aswita (2014)
menambahkan bahwa secara in vivo L.
plantarum MB427 yang diberikan pada
tikus mampu menurunkan jumlah kejadian,
tingkat keparahan, dan durasi diare pada
tikus yang diinfeksi EPEC. L. salivarius
FC113 memiliki pengaruh penghambatan
terhadap patogen bawaan pangan termasuk
L. monocytogenes, stabil pada kondisi
lambung dan beradhesi kuat pada sel epitel
usus. L. salivarius FC113 juga dapat
memproduksi fitase yang tinggi, dan
berpengaruh merangsang sistem imun (Lee
et al., 2013).

Li et al. (2014) melaporkan sembilan
isolat L. plantarum memiliki sifat
antagonistik terhadap L. monocytogenes.
Lactobacillus brevis yang diisolasi dari
kimchi diantara 22 srain, strain MLK27
menunjukkan kemampuan adhesi yang
tinggi pada sel HCT-29di atas 50 persen
(56,0%). Selain itu, Lactobacillus brevis
MLK27 menunjukan kemampuan
kompetitif (36,3%), eksklusi (51,7%) dan
menggantikan  (displacement)  (11,6%)
terhadap penghambatan L. monocytogenes
KCTC3569, memproduksi asam organik,
hidrogen  peroksida, dan  mampu
memproduksi bakteriosin  (Lim & Im,
2012). Lactobacillus yang diisolasi dari
sorghum memiliki sifat antagonistik
terhadap L. monocytogenes, toleransi
terhadap duodenum (pH 2,0) selama 3 jam.
Selain itu, berdasarkan hasil uji in vitro
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semua strain Lactobacillus  memiliki
kemampuan untuk menurunkan kolesterol
(Rao et al., 2015).

Studi in vivo terhadap L. monocytogenes

Peranan bakteri probiotik sebagai anti-
listeria juga telah dibuktikan secara in vivo
seperti yang telah dilaporkan oleh Waard et
al. (2002) bahwa L. casei strain Shirota
YIT9029  memiliki  potensi  dalam
meningkatkan  aktivitas  anti-listeria,
meningkatkan respon DTH (Delayed-type
hypersensitivity), mereduksi jumlah L.
monocytogenes pada organ dan feses tikus
(gamb, dan alanin aminotransferase. Hal ini
disebabkan meningkatnya sistem imun,
efek dari aktivasi makrofag dalam hati dan
rongga peritoneum. Hasil penelitian
sebelumnya juga telah menjelaskan bahwa
L. casei dapat meningkatkan kesehatan
dengan meningkatnya ketahanan terhadap
tikus yang diinfeksi L. monocytogenes
(Hashimoto et al., 1984; Hashimoto et al.,
1986; Nomoto et al., 1985; Sato et al.,

1988).
Selanjutnya, Corr et al. (2007)
melaporkan bahwa kombinasi

Bifidobacterium dan Lactobacillus dapat
menurunkan infeksi sel epitel dan
mengubah respon imun mukosa pada tikus
yang diinfeksi L. monocytogenes. Hal ini
terlihat bahwa Bifidobacterium dan
Lactobacillus signifikan mampu
menghambat invasi oleh L. monocytogenes
serta mereduksi IL-8 pro-inflamasi dan
meningkatkan IL-10 anti-inflamasi. Selain
itu, Puertollano et al. (2008) juga
melaporkan ~ bahwa L.  plantarum
berpengaruh terhadap kelangsungan hidup
tikus yang diinfeksi L. monocytogenes
dengan dosis mematikan (10® CFU/mL)
dibandingkan kontrol (tanpa pemberian L.
plantarum). Puertollano et al. (2008)
menambahkan bahwa L. plantarum mampu
menghambat produksi sitokin pro-inflamasi
seperti IL-1p atau IL-6 pada tikus setelah
pemberian L. plantarum.
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Bambirra et al. (2007), melaporkan
berdasarkan data kelangsungan hidup dan
anatomopatologi, menunjukkan  bahwa
setelah pemberian L. Sakei 2a dapat
memberikan efek perlindungan terhadap
tikus yang terinfeksi L. monocytogenes.
Namun, perlindungan secara in vivo
ternyata bukan karena sifat antagonis
memelalui produksi senyawa penghambat
seperti yang diamati secara in vitro. Fakta
ini ditunjukkan oleh tingkat populasi L.
monocytogenes yang sama pada kelompok
tikus kontrol maupun eksperimen yang
menunjukkan zona hambat terhadap L.
monocytogenes disekitar feses tikus yang
diberi L. sakei 2a.

Berbagai mekanisme Lactobacillus
dalam melindungi saluran pencernaan tikus
meliputi peningkatan ketahanan tikus
terhadap infeksi, memodulasi fungsi sistem
imun seperti aktivitas makrofag dan
antibodi atau produksi sitokin (Castanheira
et al., 2007). Selain itu, kompetisi pada sisi
yang sama (Forestier et al., 2001) atau
regulasi ekspresi musin (Mack et al., 2007)
olen Lactobacillus yang mengganggu
penempelan patogen pada permukaan usus.
Berdasarkan data kelangsungan hidup dan
anatomi patologi, efek perlindungan dari L.
sakei 2a terhadap L. monocytogenes Scott A
ditunjukkan secara in vivo, bukan karena
aktivitas antagonis. Namun, mekanisme
lain  yang mungkin memberikan
perlindungan  terhadap tikus  seperti
kompetisi untuk mendapatkan nutrisi, sifat
adhesi, dan immunomodulasi.

Hasil penelitian yang dilaporkan oleh
Santos et al. (2011), menunjukkan bahwa
pemberian L. delbrueckii UFV-H2b20
mencegah imunopatologi (respon imun
yang dikaitkan dengan penyakit) dan juga
mencegah kematian tikus yang disebabkan
oleh infeksi L. monocytogenes. Selain itu,
analisis histologi pada kerusakan jaringan
hati tikus sebagai respon inflamasi yang
disebabkan oleh infeksi L. monocytogenes
menunjukkan bahwa kerusakan jaringan
hati pada kelompok tikus yang diberi
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perlakuan dengan L. delbrueckii UFV-
H2b20 signifikan lebih kecil dibandingkan
kelompok kontrol.

Tabel 1
Aktivitas bakteri asam laktat sebagai anti-listeria secara in vivo
Jenis BAL Dosis Organ Hasil Referensi
BAL Lm

L. casei strain 10°  10° Limfa, Mereduksi L. Waard et al.,

Shirota hati monocytogenes dan 2002
meningkatkan sistem imun

L. sakei 2a 108 108 Limfa, Menghambat pertumbuhan Bambirra et

hati L. monocytogenes dan al., 2007
patogen virulensi

Bifidobcterium 108 108 Mukosa Menghambat invasi L. Corr et al.,
& usus monocytogenes, 2007
Lactobacillus mereduksi  IL-8  pro-

inflamasi dan

meningkatkan 1L-10 anti-

inflamasi

L. plantarum 10"  10° Limfa,  Mereduksi infeksi L. Puertollano et
hati dan monocytogenes, mereduksi al., 2008
serum produksi IL pro-inflamasi

L. delbrueckii 10° 10*  Limfa, Meningkatkan IL-10 dan Santos et al.,

UFV-H2b20 hati IFN-* anti-inflamasi 2011

Sumber: Meiyasa, 2017

BATASAN
LACTOBACILLUS

APLIKASI

Penurunan jumlah L. monocytogenes DALAM

juga terlihat pada limpa, hati dan rongga
peritoneum mencit dengan pemberian L.
delbrueckii ~ UFV-H2b20. Hal ini
disebabkan oleh kemampuan L. delbrueckii
UFV-H2b20 vyang dapat menginduksi
eliminasi patogen. Selain itu, L. delbrueckii
UFV-H2b20 juga merangsang sistem
kekebalan tubuh sehingga melindungi tikus
dari infeksi L. monocytogenes dengan cara
meningkatkan TNF-o, IFN-y dan nitrit
oksida yang berkontribusi terhadap aktivasi
makrofag untuk mereduksi bakteri patogen
intraseluler. Selanjutnya, juga dilaporkan
bahwa pemberian L. delbrueckii UFV-
H2b20 dapat meningkatkan interleukin 10
(IL-10) sebagai sistem imun terhadap
infeksi L. moncytogenes (Santos et al.,
2011), seperti yang terlihat pada tabel 1.
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BERBAGAI PRODUK

Akhir-akhir ini, pasar probiotik terus
berkembang dengan pesat, baik
dikembangkan sebagai suplemen maupun
diaplikasikan sebagai pangan fungsional
yang bertujuan untuk meningkatkan
kesehatan (Simone, 2019). Ceylan et al.
(2019) menambahkan bahwa aplikasi
Lactobacillus sebagai probiotik telah
banyak diterapkan dalam industri pangan
yang tentunya berfungsi sebagai pangan
fungsional. Aplikasi probiotik biasanya
pada produk berbahan dasar susu. Namun,
perkembangan teknologi pangan akhir-
akhir ini probiotik banyak diterapkan pada
produk non susu, seperti produk daging,
produk minuman, produk serealia, produk
sayuran dan buah-buahan, maupun produk
roti (Shori, 2017). Aplikasi probiotik dalam
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pangan, dimana mikroorganisme harus
dapat bertahan hidup melalui saluran
pencernaan, berkembang biak di usus dan
memiliki sifat menguntungkan terhadap sel
inang.  Selanjutnya, produk pangan
probiotik harus memiliki umur simpan yang
relatif lama dan jumlah selnya lebih dari 10°
CFU/mL selama periode penyimpanan
(Novik et al., 2019).

Sifat menguntungkan probiotik seperti
mengubah keseimbangan mikroflora usus,
menghambat pertumbuhan bakteri patogen,
mensintesis dan meningkatkan ketersediaan
nutrisi, meningkatkan pencernaan,
mengurangi efek alergen, meningkatkan
fungsi  imun, menurunkan kolesterol,
merangsang sistem imun, mengurangi
intoleransi laktosa, dan meningkatkan
resistensi terhadap infeksi. Selain itu,
probiotik juga mampu mecegah dan
mengobati infeksi urogenital, berbagai
kanker, karies gigi, penyakit periodontal,
dan bau mulut (Hossain et al. 2017).

ISU KEAMANAN LACTOBACILLUS
Probiotik adalah mikroorganisme hidup
yang jika dikonsumsi dalam jumlah yang
cukup  dapat memberikan  manfaat
kesehatan terhadap inang (FAO/WHO,
2002). Lactobacillus termasuk dalam
kelompok BAL yang umumnya diakui
aman (GRAS; Generally Recognized As
Safe). Lactobacillus secara tradisional telah
digunakan baik dalam produk susu maupun
produk fermentasi lainnya dan telah
terbukti aman (Pradhan et al., 2019).
Manfaat probiotik juga telah dilaporkan
seperti; menyehatkan saluran pencernaan,
meningkatkan sistem imun, dan sistem
urogenital, sebagai anti-iinflamsi,
meningkatkan fungsi kognitif, mereduksi
kolesterol (Singh et al., 2019; Hill et al.,
2014; Hwang et al., 2019; Kusumawati et
al., 2003; Vandenplas et al., 2015). Namun,
ada beberapa isu keamanan Lactobacillus
seperti: infeksi Lactobacillus, endocarditis,
maupun bacteremia juga dilaporkan.
Sanders et al. (2010) menjelaskan bahwa
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risiko  infeksi  Lactobacillus  hanya
diperkirakan 1 kasus per 10 juta orang
selama 1 abad yang mengonsumsi
probiotik. Selain itu, risiko lactobacillemia
juga dilaporkan <1 kasus per 1 juta orang.
Selanjutnya, Sanders et al. (2010)
menambahkan bahwa studi retrospektif
menunjukkan bahwa L. rhamnosus GG
tidak mengarah pada peningkatan status
Lactobacillus bacteremia (LB) dan juga
frekuensi kasus endocarditis yang telah
dilaporkan hampir tidak adan dan bahkan
sangat jarang.

Kajian tentang isu  keamanan
Lactobacillus tidak hanya sebatas yang
dilaporkan oleh Sanders et al. (2010).
Namun, temuan baru berdasarkan studi
retrospektif pada pasien yang mengalami
LB antara tahun 2005-2014 juga dilaporkan
oleh Franko et al. (2017). Franko et al.
(2017) melaporkan bahwa 23.7% pasien
(9/38) terinfeksi bacteremia dan 2.6%
pasien (1/38) terinfeksi endocarditis. Selain
itu, Naqvi et al. (2018) melaporkan bahwa
Lactobacillus  memiliki kecenderungan
menyebabkan infeksi bacteremia dan
endocarditis terutama pada
immunocompromised host. Recio et al.
(2017) menambahkan bahwa kasus infeksi
seperti  bacteremia dan endocarditis
biasanya pada inang dengan komorbiditas
tertentu. Selanjutnya, Recio et al. (2017)
menjelaskan bahwa kemungkinan faktor
yang berkontribusi  terhadap infeksi
endocarditis pada pasien yang disebabkan
olen L. rhamnosus. L. rhamnosus ini
mampu mengikat dirinya sendiri ke
berbagai komponen matriks ekstraseluler,
seperti kolagen dan fibrinogen, yang
memungkinkan berkolonisasi dan
melangsungkan hidupnya di permukaan
katup.

KESIMPULAN

Lactobacillus merupakan genus yang
termasuk dalam kelompok BAL yang
berpotensi sebagai probiotik. Sejumlah
penelitian  telah  menjelaskan  bahwa
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Lactobacillus memiliki potensi sebagai
baktriostatik atau bakterisidal terhadap L.
monocytogenes baik secara in vitro maupun
in vivo dengan berbagai mekanisme seperti
meningkatkan fungsi perlindungan,
memiliki efek imunomodulato, dan
memproduksi  senyawa  antimikroba.
Aplikasi probitik pada bahan pangan baik
pada produk susu maupun non susu dengan
jumlah lebih dari 10° CFU/mL yang
memiliki  sifat  menguntungkan  dan
bermanfaat terhadap kesehatan sel inang.
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