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ABSTRAK

Ayam broiler harus dipastikan terhindar dari penyakit zoonosis, salah satunya Salmonellosis. Resistensi Salmonella 
sp. terhadap berbagai antibiotik menjadi salah satu alasan dalam penggunaan probiotik sebagai pilihan alternatif untuk 
mengatasi Salmonellosis. Lactobacillus sp. umum digunakan sebagai probiotik untuk menanggulangi Salmonellosis pada 
ayam broiler. Lactobacillus sp. dapat menerima agen resisten terhadap antibiotik, baik dari lingkungan maupun di saluran 
pencernaan ayam. Lactobacillus sp. dapat menjadi reservoir dalam penyebaran agen resisten antibiotik. Berdasarkan hasil 
studi literatur, Lactobacillus sp. mampu melakukan CE (competitive exclusion) sehingga dapat mengurangi populasi bakteri 
patogen. Lactobacillus sp. yang diambil dari biakan, saluran pencernaan, feses, daging serta sumber air di sekitar peternakan 
dan rumah potong unggas memiliki sifat resisten terhadap antibiotik vankomisin, kloramfenikol, tetrasiklin dan eritromisin. 
Lactobacillus sp. bertindak sebagai pendonor maupun penerima gen resisten terhadap antibiotik kloramfenikol, tetrasiklin 
dan eritromisin yang disebarkan secara horizontal melalui konjugasi plasmid dan transposon. Lactobacillus sp. yang 
teridentifikasi resisten terhadap antibiotik vankomisin memiliki potensi transfer gen resisten yang rendah dikarenakan 
sifat resisten terhadap vankomisin merupakan resistensi instrinsik sehingga secara tidak langsung sifat tersebut sangat 
kecil kemungkinannya dapat disebarkan secara horizontal kepada mikroorganisme lainnya.

Kata kunci: resistensi antibiotik, Lactobacillus, Salmonella, broiler

ABSTRACT

Broiler chicken has to be prevented from zoonosis diseases, one of them is salmonellosis. Salmonella sp. which 
resistance to various antibiotics, is one of the reasons for the use of probiotics as an alternative therapy for salmonellosis. 
Lactobacillus sp. commonly used as a probiotic for salmonellosis in broiler chicken. Lactobacillus sp. can receive antibiotic 
resistance agents both from the environment or within the chicken’s gastrointestinal tract. Lactobacillus sp. can be a 
reservoir in the spread of antibiotic resistance agents. Based on this study literature, Lactobacillus sp. is able to perform 
CE (competitive exclusion), which reduces the pathogenic bacteria population. Lactobacillus sp. taken from isolates of 
chicken feed, digestive tract, feces, meat and water sources surrounding the farm and poultry are resistant to antibiotic 
vancomycin, chloramphenicol, tetracycline and erythromycin. Lactobacillus sp. may act as both a donor and recepient of 
genes resistance to antibiotic chloramphenicol, tetracycline and erythromycin that spread horizontally through plasmid 
and transposon conjugations. Lactobacillus sp. which resistant to vancomycin have a low gene transfer potential because 
of the instrinsic resistant of the bacteria to vancomycin. Therefore, has a rare possibility to transfer vancomycin resistance 
gene horizontally to the other microorganisms.
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PENDAHULUAN

Ayam broiler memegang peranan yang penting 
dalam memenuhi kebutuhan daging nasional. Pada 
tahun 2019, konsumsi daging ayam di Indonesia 
meningkat sebesar 1,87% (Kementerian Pertanian, 
2020). Bedasarkan data dari hasil survei, konsumsi 
ayam broiler di Indonesia dari rentang waktu tahun 
2010–2019 cenderung mengalami peningkatan 
sebesar 5,64% pertahunnya (Survei Sosial Ekonomi 
Nasional (SUSENAS), 2020). 

Sebelum dipasarkan, ayam broiler harus 
diperhatikan kesehatannya agar terhindar dari 
penyakit zoonosis. Salmonellosis merupakan salah 
satu penyakit zoonosis yang disebabkan oleh 
bakteri patogen Salmonella sp. Infeksi Salmonella sp. 
pada manusia menimbulkan masalah pencernaan 
gastroenteritis, bedasarkan hal tersebut produk 
pangan tidak diperbolehkan untuk terkontaminasi 
Salmonella sp. (Syarifah & Novarieta, 2020).

Antibiotik pada peternakan ayam broiler selain 
digunakan untuk mencegah dan menyembuhkan 
penyakit infeksi, digunakan juga sebagai growth 
promoter dalam bentuk feed additive. Akan tetapi, 
berdasarkan Undang-Undang No. 41 Tahun 2017 
didukung oleh Peraturan Menteri Pertanian No. 14 
Tahun 2017, tentang klasifikasi obat hewan, pemakaian 
antibiotic growth promoter (AGP) sudah dilarang 
karena dapat menyebabkan resistensi antibiotik. 

Resistensi antibiotik merupakan suatu mekanisme 
adaptasi yang normal akibat adanya paparan antibiotik 
yang menyebabkan suatu bakteri kebal terhadap satu 
atau lebih antibiotik (Holmes et al., 2016). Resistensi 
antibiotik pada ayam broiler terjadi karena adanya 
penggunaan antibiotik yang berlebihan dan tidak 
teratur akibat kurang memadainya pengetahuan 
peternak (Obeng et al., 2011). Data bisa dirangkum 
bahwa kasus resistensi antibiotik terhadap Salmonella 
sp. di ayam broiler terjadi pada jenis antibiotik golongan 
aminoglikosida, penisillin, sefalosporin, tetrasiklin, 
oksitetrasiklin, asam nalidiksat, enrofloksasin, 
kloramfenikol dan sulfonamid (Azizah et al., 2020; 
Cosby et al., 2015).

Probiotik dapat menjadi pilihan alternatif dalam 
mencegah penyakit infeksi Salmonella sp. Probiotik 
merupakan mikroorganisme hidup yang apabila 
dikonsumsi dalam jumlah yang dibutuhkan dapat 
memberikan efek yang baik bagi kesehatan (Hill et 
al., 2014). Lactobacillus sp. merupakan bakteri asam 
laktat yang umum digunakan sebagai probiotik. 
Pada peternakan ayam broiler, Lactobacillus sp. 
sebagai probiotik digunakan untuk meningkatkan 
produktivitas serta mengontrol populasi bakteri 
patogen. Lactobacillus sp. bekerja dengan cara 
mencegah kolonisasi dari bakteri patogen pada epitel 

usus halus sehingga villi usus dapat menyerap protein 
pakan dengan lebih baik (Cholis et al., 2018). Infeksi 
Salmonella sp. pada ayam broiler day old chicks (DOC) 
yang dipelihara dan diberi perawatan menggunakan 
Lactobacillus sp. selama 35 hari dapat disembuhkan 
(Izzuddyn et al., 2018). 

Gen resisten bakteri terhadap antibiotik telah 
ditemukan di berbagai sumber. Menurut Ammor et 
al. (2007), penyebaran gen resisten antibiotik dapat 
terjadi antara bakteri probiotik, komensal maupun 
patogen di saluran pencernaan dan dapat menjadi 
masalah yang mengkhawatirkan. Bakteri asam laktat 
yang digunakan sebagai probiotik dapat berinteraksi 
dengan bakteri komensal maupun patogen dalam 
saluran pencernaan dan berpotensi untuk menerima 
ataupun menyebarkan agen resisten melalui transfer 
gen secara horizontal (Reenen & Dicks, 2011). Transfer 
gen resisten secara horizontal pada bakteri asam 
laktat umumnya terjadi secara konjugasi plasmid 
dan transposon (Madden, 2009). Proses transfer 
gen horizontal tersebut dapat tejadi di lingkungan 
peternakan ataupun saluran pencernaan ayam. 
Lactobacillus sp. pada sistem pencernaan ayam 
memiliki kumpulan gen resisten yang kemungkinan 
dapat disebarkan (Cauwerts et al., 2006). Lactobacillus 
acidophilus yang diisolasi dari feses ayam broiler 
diketahui resisten terhadap antibiotik asam nalidiksat, 
gentamisin, siprofloksasin, sulfametoksazol, 
kanamisin, streptomisin dan vankomisin bedasarkan 
zona hambat yang dihasilkannya (Shazali et al., 2014). 
Menurut Sieo et al. (2005), dari beberapa isolat 
Lactobacillus acidophilus yang diambil dari sistem 
pencernaan ayam, isolat Lactobacillus sp. resisten 
terhadap kloramfenikol 100%, resisten eritromisin 
58% dan resisten tetrasiklin 17%. Lactobacillus sp. yang 
diisolasi dari kloaka ayam broiler 78% di antaranya 
resisten terhadap antibiotik makrolid dan 87%  
di antaranya resisten terhadap linkosamid. 

Menurut World Health Organization (WHO) (2017), 
hewan produksi dan lingkungannya merupakan salah 
satu reservoir perpindahan bakteri resisten antibiotik 
pada manusia. Mengetahui mekanisme resistensi 
antibiotik pada Lactobacillus sp. serta tempat 
terjadinya proses resistensi tersebut, terjadi di saluran 
pencernaan ayam broiler atau lingkungan. Kaitannya 
proses tersebut dengan mekanisme Lactobacillus sp., 
sebagai probiotik, dalam mengatasi infeksi Salmonella 
sp. pada ayam broiler menjadi salah satu upaya yang 
dapat dilakukan untuk mengatasi masalah resistensi 
antibiotik pada peternakan ayam broiler. Sehingga 
dapat diketahui faktor-faktor yang saling terkait 
dalam proses terjadinya resistensi antibiotik dan dapat 
dirumuskan upaya serta kebijakan untuk mencegah 
dan menanggulangi masalah resistensi antibiotik di 
peternakan ayam broiler dengan tepat.



Mekanisme Resistensi Antibiotik pada Lactobacillus | 113 

© 2022 Sekolah Kedokteran Hewan dan Biomedis IPB University

BAHAN DAN METODE

Penelitian menggunakan metode studi literatur 
yang dilakukan dengan mengumpulkan dan mengkaji 
artikel-artikel ilmiah yang memiliki keterkaitan 
dengan mekanisme resistensi antibiotik vankomisin, 
kloramfenikol, tetrasiklin dan eritromisin pada 
Lactobacillus sp. sebagai probiotik dan potensinya 
untuk mengatasi infeksi Salmonella sp. pada ayam 
broiler. Data yang digunakan pada penelitian ini adalah 
data sekunder yang didapat dari artikel ilmiah berupa 
buku dan jurnal ilmiah yang sudah dipublikasikan. 
Pengumpulan data dilakukan dengan mencari artikel 
ilmiah melalui basis data Google Scholar, Pubmed 
dan Science Direct dengan kata kunci berupa 
infeksi Salmonella sp. pada ayam broiler/Salmonella 
sp. infection in broilers, penggunaan probiotik 
Lactobacillus sp. untuk mengatasi infeksi Salmonella 
sp. pada ayam broiler/ use of Lactobacillus sp. as 
probiotics to treat Salmonella sp. infection in broilers 
dan mekanisme resistensi antibiotik yang terjadi pada 
Lactobacillus sp. antibiotic resistance mechanism in 
Lactobacillus sp. 

Kriteria yang ditetapkan sebagai acuan dalam 
memilih artikel ilmiah dalam studi literatur ini  
di antaranya original artikel ilmiah dengan subjek 
penelitian ayam broiler yang diberikan probiotik 
Lactobacillus sp. yang berpotensi untuk mengatasi 
infeksi Salmonella sp.; sumber berisi informasi 
mengenai mekanisme resistensi antibiotik 
vankomisin, kloramfenikol, tetrasiklin dan eritromisin 
pada bakteri Lactobacillus sp.; artikel ilmiah merupakan 
penelitian primer dan sekunder; artikel ilmiah yang 
dibaca dalam fulltext; bahasa yang digunakan 
dalam literatur ilmiah berupa Bahasa Indonesia atau 
Bahasa Inggris; artikel ilmiah dengan rantang waktu 
publikasi tahun 2011–2021 dan artikel ilmiah sesuai 
topik penelitian. Artikel ilmiah kemudian dianalisis 
dilakukan sintesis, diringkas dan dibandingkan dari 
hasil penelitian yang satu dengan yang lainnya.

HASIL

Bedasarkan hasil pencarian literatur (Tabel 
1), Lactobacillus sp. resisten terhadap antibiotik 
vankomisin melalui mekanisme resistensi intrinsik 
atau natural dengan ditemukannya gen vanR, vanA, 
vanB dan vanX yang terletak pada kromosom, gen 
tersebut akan mengkode untuk melakukan produksi 
enzim d-alanine d-alanine ligase (Ddl) yang akan 
menghambat sintesis peptidoglikan yang merupakan 
komponen dinding sel pada bakteri gram positif 
(Josea et al., 2014; Shao et al., 2015; Preethi et al., 
2017; Campedelli, et al., 2018). Lactobacillus sp. 
resisten terhadap antibiotik kloramfenikol melalui 
mekanisme resistensi dapatan atau sekunder dengan 
ditemukannya gen cat dan CmlA yang terletak pada 
plasmid dan transposon, gen tersebut akan mengkode 
untuk melakukan produksi enzim chloramphenicol 
acetyltransferase yang akan mengubah kloramfenikol 
menjadi bentuk inaktif diacetyl chloramphenicol (Dec 
et al., 2017; Campedelli et al., 2018). 

Lactobacillus sp. resisten terhadap antibiotik 
tetrasiklin melalui mekanisme resistensi dapatan 
atau sekunder dengan ditemukannya gen tet (M), tet 
(S), tet (Q) dan tet (W) sebagai ribosomal protection 
protein; juga tet (L) dan tet (P) yang berperan dalam 
efflux pump yang terletak pada plasmid dan transposon 
(Souza et al., 2012; Dec et al., 2017; Campedelli et al., 
2018). Lactobacillus sp. resisten terhadap antibiotik 
eritromisin melalui mekanisme resistensi dapatan 
atau sekunder dengan ditemukannya gen erm (b) 
dan erm (c) yang mengkode produksi enzim metilase 
(Preethi et al., 2017; Dec et al., 2017). Lactobacillus 
sp. dapat bertindak sebagai donor atau penerima 
gen resisten terhadap antibiotik kloramfenikol, 
tetrasiklin atau eritromisin. Dalam menyebarkan 
atau menerima gen resisten antibiotik, Lactobacillus 
sp. melakukannya melalui konjugasi plasmid atau 
transposon (Campedelli et al., 2018).

Tabel 1	 Mekanisme resistensi Lactobacillus sp. terhadap antibiotik vankomisin, kloramfenikol,  
tetrasiklin dan eritromisin

Bakteri Antibiotik yang 
resisten Gen resisten Mekanisme 

resistensi Pustaka

Lactobacillus sp. Vankomisin
VanR, vanA, 
vanB dan 
vanX

Menghambat 
sintesis 
peptidoglikan.

Souza et al. (2012); Gueimonde 
et al. 2013; Josea et al. 2014; Shao 
et al. (2015); Preethi et al. (2017); 
Campedelli et al. (2018); Devika et 
al. (2019); Li et al. (2020)
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Bakteri Antibiotik yang 
resisten Gen resisten Mekanisme 

resistensi Pustaka

Lactobacillus sp. Kloramfenikol gen cat dan 
CmlA

Mengubah 
kloramfenikol 
menjadi bentuk 
inaktif diacetyl 
chloramphenicol.

Souza et al. (2012); Shao et 
al. (2015); Dec et al. (2017); 
Campedelli et al. (2018) 

Lactobacillus sp. Tetrasiklin

tet (M), tet 
(S), tet (Q), 
tet (W), tet 
(L) dan tet (P)

Melakukan 
ribosomal 
protection dan 
efflux pumps.

Souza et al. (2012); Dec et al. 
(2017); Preethi et al. (2017); 
Campedelli et al. (2018) 

Lactobacillus sp. Eritromisin erm (b) dan 
erm (c)

Membuat afinitas 
eritromisin.

Belkacem & Mebrouk (2011); 
Souza et al. (2012); Dec et al. 
(2017); Preethi et al. (2017); 
Campedelli et al. (2018) 

Tabel 2	 Hasil pemberian probiotik Lactobacillus sp. terhadap infeksi Salmonella sp.

Probiotik Sumber Hasil Pustaka
Lactobacillus
acidophilus, Lactobacillus 
fermentatum, Lactobacillus reuteri, 
dan Lactobacillus salivarus.

Biakan

Mampu menghambat pertumbuhan 
dan mengurangi populasi 
Salmonella enteritidis pada ayam 
broiler berumur 1 minggu.

Filho et al., 2015

Lactobacillus
acidophilus, Lactobacillus 
fermentatum, Lactobacillus 
plantarum, dan Enterococcus 
faecium.

Formula 
probiotik

Mampu menghambat pertumbuhan 
dan mengurangi populasi 
Salmonella typhimurium pada ayam 
broiler berumur 3 dan 6 hari.

Chen et al., 2012

Lactobacillus jensenii, Lactobacillus 
plantarum, Lactobacillus 
fermentatum, dan Lactobacillus 
casei.

Biakan

Mampu menghambat pertumbuhan 
dan mengurangi populasi 
Salmonella typhimurium pada ayam 
broiler berumur 3 dan 6 hari.

Chen et al., 2012

genus Lactobacillus Produk 
FloraMax

Mampu menghambat pertumbuhan 
dan mengurangi populasi 
Salmonella enterica serovar 
Heidelberg pada ayam broiler 
berumur 1 dan 2 hari.

Menconi et al., 
2011

Lactobacillus johnsonii Biakan

Mampu menghambat pertumbuhan 
dan mengurangi populasi 
Salmonella sofia pada ayam broiler 
berumur 14 dan 35 hari.

Olnood et al., 2015

Lactobacillus casei Biakan

Mampu menghambat pertumbuhan 
dan mengurangi populasi 
Salmonella typhimurium pada ayam 
broiler berumur 4 hari.

Sharkawi et al., 
2020

Lactobacillus reuteri Intestin 
ayam

Mampu menghambat pertumbuhan 
dan mengurangi populasi 
Salmonella enteritidis pada ayam 
broiler berumur 35 hari.

Nakphaichit et al., 
2018

Tabel 1	 Mekanisme resistensi Lactobacillus sp. terhadap antibiotik vankomisin, kloramfenikol, tetrasiklin  
dan eritromisin (Lanjutan)
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Probiotik Sumber Hasil Pustaka

Lactobacillus rhamnosus Biakan

Mampu menghambat pertumbuhan 
dan mengurangi populasi 
Salmonella enteritidis dan 
Salmonella typhimurium pada 
ayam broiler berumur 1 dan 14 hari. 
Serta menghambat pertumbuhan 
Salmonella enteritidis dan 
Salmonella typhimurium secara in 
vitro.

Fossi et al., 2017

Lactobacillus rhamnosus, 
Lactobacillus casei, dan Lactobacillus 
paracasei.

Ileum 
ayam dan 
fermentasi 
kubis.

Mampu menghambat pertumbuhan 
Salmonella sp. secara in vitro.

Kowalska et al., 
2020

Lactobacillus plantarum, 
Lactobacillus fermentatum, dan 
Lactobacillus rhamnosus.

Produk

Mampu menghambat pertumbuhan 
dan mengurangi populasi 
Salmonella typhimurium pada ayam 
broiler berumur 10 hari.

Ashayerizadeh et 
al., 2016

Lactobacillus acidophilus - Mampu menghambat pertumbuhan 
Salmonella pullorum secara in vitro.

Ningrumsari dan 
Budiasih, 2016

Tabel 2	 Hasil pemberian probiotik Lactobacillus sp. terhadap infeksi Salmonella sp. (Lanjutan)

Lactobacillus sp. mampu menanggulangi 
infeksi Salmonella sp. pada ayam broiler (Tabel 2). 
Mekanisme Lactobacillus sp. dalam menanggulangi 
infeksi Salmonella sp. dibagi menjadi 3 cara yaitu 
memproduksi asam laktat dan short-chain fatty acid 
(SCFA), berperan sebagai imunomodulator saat 
berinteraksi dengan sistem kekebalan tubuh dan 
bertindak sebagai physical barrier dengan melakukan 
kolonisasi (Menconi et al., 2011; Chen et al., 2012; Filho 
et al., 2015; Olnood et al., 2015; Ashayerizadeh et al., 
2016; Nakphaichit et al., 2018; Kowalska et al., 2020). 

PEMBAHASAN

Resistensi antibiotik pada bakteri merupakan 
kemampuan bakteri dalam melawan efek dari satu 
atau lebih antibiotik, yang mana sebelumnya bakteri 
sensitif terhadap antibiotik tersebut. Menurut Ammor 
et al. (2007) dalam Patel et al. (2012), kejadian resistensi 
antibiotik dikatakan sebagai shadow epidemic. Hal 
tersebut dikarenakan kejadian resistensi antibiotik 
menimbulkan konsekuensi berupa meningkatnya 
morbiditas dan mortalitas, serta meningkatkan durasi 
dan biaya dari proses penyembuhan akibat penyakit 
infeksi (Wise 2008 dalam Patel et al., 2012). 

Lactobacillus sp. dapat bertindak sebagai reservoir 
perpindahan gen resisten antibiotik dengan potensial 
risiko untuk mentransfer gen ini kepada bakteri 
patogen di dalam saluran pencernaan. Saluran 
pencernaan dapat bertindak sebagai reservoir 

perpindahan gen resisten antibiotik, dikarenakan 
populasi mikroorganisme pada lingkungan tersebut 
sangat padat, baik mikroorganisme yang resisten 
maupun non resisten sehingga memfasilitasi 
pertukaran gen resisten antara mikroorganisme di 
dalamnya (Josea et al., 2014; Dec et al., 2017; Preethi et 
al., 2017; Roberts et al., 2021). 

Dalam prosesnya menjadi resisten terhadap 
antibiotik, Lactobacillus sp. dapat melakukan 
mekanisme secara intrinsik atau natural maupun 
dapatan atau sekunder dimana Lactobacillus sp. 
melakukan mutasi atau menerima gen resisten dari 
mikroorganisme lain. Secara intrinsik atau natural, 
Lactobacillus sp. sudah memiliki gen resisten dalam 
kromosomnya dimana gen tersebut dapat diturunkan 
kepada keturunannya (Kapse et al., 2019 dalam 
Li et al., 2020). Sementara, gen resisten dapatan 
memungkinkan Lactobacillus sp. untuk melakukan 
beberapa hal, yang pertama mengkode enzim yang 
dapat menghancurkan agen antibiotik sebelum 
dapat memberikan efek. Kedua, melakukan efflux 
pumps sehingga mengeluarkan agen antibiotik 
dari sel sebelum dapat mencapai situs target dan 
mengerahkan efeknya. Ketiga, melakukan metabolic 
pathway yang membuat dinding sel Lactobacillus sp. 
tidak lagi memiliki tempat untuk pengikatan agen 
antibiotik atau membatasi agen antibiotik masuk ke 
dalam target intraseluler melalui regulasi gen porin 
(Tenover 2006 dalam Belkacem dan Mebrouk 2011; 
Dec et al., 2017; Devika et al., 2019). Penyebaran gen 
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resisten terhadap antibiotik dapat dilakukan secara 
vertikal dan horizontal. Secara vertikal, penyebaran 
gen resisten antibiotik dilakukan dengan melakukan 
mutasi pada kromosom. Bakteri yang melakukan 
mutasi gen resisten antibiotik dapat bertahan 
terhadap 1.000 kali konsentrasi awal antibiotik. 
Paparan berulang terhadap antibiotik yang sama 
berperan dalam proses penyebaran gen resisten 
antibiotik secara vertikal (Roberts et al., 2021). 
Sementara secara horizontal, penyebaran gen resisten 
antibiotik dilakukan dari mikroorganisme yang telah 
resisten terhadap yang tidak resisten melalui mobile 
genetic elements seperti transposon, plasmid dan 
integron melalui proses transformasi, transduksi 
ataupun konjugasi (Burmeister 2015 dalam Devika 
et al., 2019). Lactobacillus brevis, Lactobacillus casei, 
Lactobacillus amylophilus, Lactobacillus ingluviei, dan 
Lactobacillus plantarum diketahui dapat melakukan 
perpindahan gen resisten secara horizontal (Preethi et 
al., 2017; Campedelli et al., 2019). Resistensi antibiotik 
pada Lactobacillus sp. tidak akan memberikan dampak 
negatif langsung kepada kesejahteraan hewan dan 
manusia, akan tetapi penyebarannya pada bakteri 
patogen dapat menimbulkan masalah yang serius 
(Bernardeau et al., 2008 dalam Petal et al., 2012). 
Bakteri patogen yang berperan penting dalam klinis 
dapat mendapatkan gen resistensi dari bakteri lain 
dan bakteri patogen tersebut akhirnya dapat menjadi 
reservoir dalam penyebaran gen resisten antibiotik 
serta menimbulkan masalah yang serius (Ellabaan 
et al., 2021). Gen resisten yang didapatkan secara 
intrinsik atau natural tidak dapat disebarkan secara 
horizontal, sedangkan gen resisten yang didapatkan 
secara dapatan atau sekunder dapat disebarkan 
secara horizontal (Li et al., 2020). 

Vankomisin, kloramfenikol, tetrasiklin dan 
eritromisin merupakan antibiotik yang umum 
ditemukan resisten terhadap Lactobacillus sp. Pada 
penelitian Campedelli et al. (2018), diketahui sebanyak 
141 dari 182 (77%) Lactobacillus sp. resisten terhadap 
antibiotik vankomisin. Bedasarkan penelitian 
tersebut, dideteksi enzim d-alanine d-alanine 
ligase (Ddl) yang terlibat dalam resistensi terhadap 
antibiotik vankomisin. Pada penelitian Souza et al. 
(2012), 22 dari 37 atau sebesar 67,6% Lactobacillus 
sp. resisten terhadap antibiotik vankomisin. Pada 
penelitian Shao et al. (2015), 32 Lactobacillus sp. yang 
terdiri dari 17 Lactobacillus casei dan 15 Lactobacillus 
plantarum, resisten terhadap antibiotik vankomisin 
dengan ditemukannya gen vanA, vanB dan vanX. 
Pada penelitian Preethi et al. (2017), 10 Lactobacillus 
plantarum, 3 Lactobacillus salivarus dan 1 Lactobacillus 
pentosus resisten terhadap antibiotik vankomisin 
dengan ditemukannya gen vanR. Vankomisin bekerja 

dengan menghambat sintesis peptidoglikan yang 
merupakan komponen dinding sel pada bakteri gram 
positif (Josea et al., 2014; Jose et al., 2015 dalam Li 
et al., 2020). Mekanisme resistensi Lactobacillus sp. 
terhadap antibiotik vankomisin dilakukan secara 
intrinsik atau dapatan, dimana vankomisin melakukan 
kontak dengan prekursor yang berada di dinding 
sel Lactobacillus sp. dan berikatan dengan d-alanine 
d-alanine ligase (Ddl) sehingga mencegah polimerisasi 
dari prekursor peptidoglikan (Gueimonde et al., 2013; 
Campedelli et al., 2018). Selain d-alanine, d-lactate 
atau d-serine dapat menggantikan d-alanine dalam 
mencegah polimerisasi prekursor peptidoglikan pada 
dinding sel bakteri (Gueimonde et al., 2013). Umumnya, 
Lactobacillus sp. yang resisten terhadap antibiotik 
vankomisin tidak dapat menyebarkan gen resistennya 
secara horizontal (Deghorein et al., 2007 dalam Shao 
et al., 2015). Hal tersebut dikarenakan bakteri yang 
menerima gen resisten antibiotik melalui mekanisme 
intrinsik jarang untuk dapat menyebarkannya secara 
horizontal (Devika et al., 2019).

Pada penelitian Dec et al. (2017), 23% dari 88 
Lactobacillus sp. resisten terhadap antibiotik 
kloramfenikol dengan 37,5% dari 88 bakteri 
tersebut dideteksi memiliki gen cat yang 
mengkode terproduksinya enzim chloramphenicol 
acetyltransferase. Chloramphenicol acetyltransferase 
mengubah kloramfenikol menjadi bentuk inaktif 
diacetyl chloramphenicol (Hummel et al., 2007 
dalam Dec et al., 2017). Pada penelitian Campedelli 
et al. (2018), 49% dari 182 Lactobacillus sp. resisten 
terhadap kloramfenikol dengan Lactobacillus brevis, 
Lactobacillus casei, Lactobacillus manihotivorans dan 
Lactobacillus perolens memiliki tingkat pravalensi 
paling tinggi. Berdasarkan penelitian tersebut, 
Lactobacillus sp. yang resisten terhadap antibiotik 
kloramfenikol terdeteksi memiliki gen resisten cat 
dan CmlA yang terletak di transposon dan plasmid. 
Pada penelitian Souza et al. (2012), 6 dari 37 (16,2%) 
Lactobacillus sp. resisten terhadap antibiotik 
kloramfenikol. Pada penelitian Shao et al. (2015), 12 
dari 32 Lactobacillus sp., resisten terhadap antibiotik 
kloramfenikol.

Pada penelitian Campedelli et al., (2018), 
50% dari 182 Lacttobacillus sp. resisten terhadap 
antibiotik tetrasiklin. Bedasarkan penelitian tesebut, 
Lactobacillus sp. yang resisten terhadap antibiotik 
tetrasiklin terdeteksi gen resisten tet (M), tet (S), tet 
(Q) dan tet (W) sebagai ribosomal protection protein; 
juga tet (L) dan tet (P) yang berperan dalam efflux 
pump. Pada penelitian Souza et al., (2012), 50% dari 37 
Lactobacillus sp. resisten terhadap antibiotik tetrasiklin 
dengan terdeteksinya gen resisten tet (M) dan tet (S) 
sebagai sebagai ribosomal protection protein. Pada 
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penelitian Dec et al. (2017), 74% dari 88 Lactobacillus 
sp. resisten terhadap antibiotik tetrasiklin dengan 
terdeteksinya gen resisten tet (L) yang berperan dalan 
efflux pump juga tet (M) dan tet (W) sebagai sebagai 
ribosomal protection protein. Pada penelitian Preethi 
et al. (2017), 14 Lactobacillus sp. resisten terhadap 
antibiotik tetrasiklin denga terdeteksinya gen 
resisten tet (L) yang berperan dalam efflux pump dan 
tet(M) sebagai sebagai ribosomal protection protein. 
Bedasarkan Campedelli et al. (2019), gen resisten 
tersebut ditemukan di mobile elements transposon 
dan plasmid.

Bedasarkan hasil penelitian Preethi et al. (2017), 
14 Lactobacillus sp. resisten terhadap antibiotik 
eritromisin dengan terdeteksinya gen resisten erm (b) 
yang mengkode produksi enzim metilase yaitu enzim 
yang membuat afinitas eritromisin pada Lactobacillus 
sp. berkurang. Pada penelitian Dec et al. (2017), 42% 
dari 88 Lactobacillus sp. resisten terhadap antibiotik 
eritromisin dengan terdeteksinya erm (b) dan erm (c). 
Gen resisten erm (b) dan erm (c) tersebut ditemukan di 
mobile elements tranposon dan konjugasi (Campedelli 
et al., 2019). Pada penelitian Belkacem & Mebrouk 
(2011), dari 10 Lactobacillus sp. semuanya resisten 
kecuali Lactobacillus crispatus dengan tingkat resisten 
sebesar 90%. Pada penelitian Souza et al. (2012), 13,6% 
dari 37 Lactobacillus sp. resisten terhadap eritromisin. 

Resistensi terhadap antibiotik kloramfenikol, 
tetrasiklin dan eritromisin terjadi melalui mekanisme 
dapatan atau sekunder, yang berarti gen resisten 
terhadap antibiotik tersebut dapat disebarkan 
secara horizontal (Dec et al., 2017; Preethi et al., 
2017; Campedelli et al., 2018). Lactobacillus sp. 
dapat bertindak sebagai donor atau penerima 
gen resisten terhadap antibiotik kloramfenikol, 
tetrasiklin atau eritromisin. Dalam menyebarkan 
atau menerima gen resisten antibiotik, Lactobacillus 
sp. harus memiliki mobile genetic elements seperti 
plasmid atau transposon (Souza et al., 2012; Dec et 
al., 2017; Preethi et al., 2017; Campedelli et al., 2019). 
Mobile genetic elements tersebut akan melakukan 
inisiasi dalam penyebaran gen resisten antibiotik. 
Inisiasi dilakukan dengan penangkapan gen resisten 
antibiotik dari kromosom bakteri lalu menyalurkan 
dan menyisipkan gen resisten antibiotik tersebut 
pada kromosom bakteri lainnya (Ellabaan et al., 2021). 
Plasmid merupakan salah satu faktor yang berperan 
sangat penting dalam kondisi resistensi antimikroba. 
Kemampuan plasmid untuk bertahan di lingkungan 
tergantung pada fitness cost. Fitness cost merupakan 
kemampuan bakteri dalam melakukan kompetisi 
dengan bakteri lainnya di lingkungan yang sama. 
Fitness cost dipengaruhi oleh lingkungan bakteri 
tersebut berada (Roberts et al., 2021). 

Mobile genetic elements menyebabkan penyebaran 
gen resisten antibiotik dapat terjadi secara jauh yang 
diukur dalam habitat lingkungan, spesies dan host. 
Hal tersebut dikarenakan mobile genetic elements 
dapat mendeteksi interaksi biokimia yang dibutuhkan 
dalam proses penyebaran gen resisten antibiotik 
secara luas (Ellabaan et al., 2021). Menurut Lerminiaux 
& Cameron (2018), adanya mobile genetic elements 
dapat menyebabkan terjadinya penyebaran gen 
resisten antibiotik pada habitat yang berbeda, spesies 
yang berbeda dan host yang berbeda, akan tetapi 
dengan mekanisme yang sama yaitu penyebaran 
secara horizontal. Kemampuan Lactobacillus sp. dalam 
menyebarkan gen resisten pada mikroorganisme lain 
telah dibuktikan secara in vivo dan in vitro (Souza et 
al., 2012; Gueimonde et al., 2013). Menurut Patel et al. 
(2012), gen resisten antibiotik dapat disebarkan secara 
horizontal antar spesies dan genus mikroorganisme. 
Hal tersebut sesuai dengan Roberts et al. (2021) yang 
menyatakan bahwa gen resisten antibiotik dapat 
disebarkan secara horizontal pada spesies yang sama 
ataupun berbeda. 

Bedasarkan data di atas, Lactobacillus sp. yang 
diuji kepekaannya terhadap antibiotik vankomisin, 
kloramfenikol, tetrasiklin dan eritromisin diambil dari 
isolat biakan, saluran pencernaan, feses, daging serta 
sumber air di sekitar peternakan dan rumah potong 
unggas. Penyebaran gen resisten terhadap antibiotik 
kloramfenikol, tetrasiklin dan eritromisin secara 
horizontal, dengan Lactobacillus sp. dapat berperan 
sebagai pendonor maupun penerima, dapat di lakukan 
di saluran pencernaan maupun lingkungan peternakan 
ayam broiler. Menurut Wang et al. (2019), banyaknya 
gen resisten antibiotik pada saluran pencernaan 
mencerminkan banyaknya gen resisten antibiotik pada 
lingkungan tinggal individu tersebut. Menurut Tripathi 
et al. (2017), poultry litter dan sumber air peternakan 
ayam mengandung bakteri yang resisten terhadap 
antibiotik, salah satunya Lactobacillus sp. Selain itu, 
poultry litter dan sumber air peternakan ayam juga 
dideteksi terdapat banyak gen resisten, salah satunya 
tet(M) (Hubbard et al., 2020).

Salmonella sp. merupakan bakteri patogen utama 
yang menyebabkan wabah foodborne disease di 
seluruh dunia (Sharkawy et al., 2020). Salmonellosis 
pada manusia dapat menyebabkan berbagai penyakit 
di antaranya demam, sepsis, infeksi jaringan dan 
gastroenteritis. Unggas merupakan sumber utama 
infeksi oleh agen patogen pada manusia (Nessbitt et 
al., 2012 dalam Nakphaichit et al., 2018). Salmonella 
sp. dalam tubuh ayam broiler dapat bertahan selama 
ayam tersebut hidup, selain itu infeksinya pada ayam 
broiler dewasa tidak memperlihatkan gejala, sehingga 
identifikasi ayam broiler yang terinfeksi dan upaya 
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untuk menanggulangi infeksinya menjadi lebih sulit 
(Mon et al., 2015 dalam Nakphaichit et al., 2018). Infeksi 
Salmonella sp. pada ayam broiler muda menimbulkan 
gejala klinis berupa letargi, depresi, hilangnya nafsu 
makan dan minum, diare dengan feses berwarna 
kuning, menurunnya berat badan hingga kematian. 
Menurut Ribeiro et al. (2007) dalam Ashayerizadeh 
et al. (2016), umur ayam broiler, strain serta dosis 
Salmonella mempengaruhi keparahan infeksi dan 
mortalitasnya pada ayam broiler. 

Pengobatan dalam menanggulangi infeksi 
Salmonellosis pada ayam broiler umumnya 
menggunakan sediaan antibiotik. Penggunaan 
antibiotik secara intensif dan berlebihan dalam 
mengobati Salmonellosis menyebabkan terjadinya 
resistensi antibiotik pada Salmonella sp. (Kilonzo-
Nthenge et al. (2013) dalam Fossi et al. (2017); 
Gao et al. (2017) dalam Kowalska et al. (2020). 
Selain itu, penggunaan antibiotik sebagai growth 
promoter dan dalam menanggulangi penyakit 
gastrointestinal pada ayam broiler telah dilarang di 
berbagai negara (Vincente et al. 2008 dalam Filho 
et al. 2015; Lutful Kabir 2009 dalam Nakphaichit 
et al. 2018). Penggunaan probiotik dapat menjadi 
pilihan yang efektif dalam menentukan alternatif 
dalam menanggulangi infeksi Salmonella sp. pada 
ayam broiler. Probiotik dapat mengurangi populasi 
bakteri patogen dan meningkatkan populasi bakteri 
yang bersifat menguntungkan. Menurut Angelakis 
(2017) dalam Kowalska et al. (2020), hal tersebut 
dikarenakan probiotik mampu melakukan CE 
(competitive exclusion). CE (competitive exclusion) 
melibatkan diberikannya mikroorganisme komensal 
saluran pencernaan yang berasal dari unggas yang 
sehat secara oral kepada unggas yang baru menetas. 

Lactobacillus sp. merupakan bakteri asam laktat 
yang umum digunakan sebagai probiotik dikarenakan 
konsumsinya yang aman bagi manuisa maupun 
hewan (Mokoena 2017 dalam kowalska et al. 2020). 
Lactobacillus sp. sebagai probiotik telah banyak 
digunakan pada unggas karena kemampuannya untuk 
melakukan kolonisasi dalam saluran pencernaan, 
memproduksi asam organik dan bertindak sebagai 
physical barrier yang membuat populasi bakteri 
Lactobacillus sp. lebih banyak sehingga menghambat 
kolonisasi mikroorganisme patogen (Ehrmann et al. 
2002 dalam Filho et al. 2015). Menurut Menconi et al. 
(2011) dalam Ashayeridazeh et al. (2016), probitotik 
jenis Lactobacillus sp. dapat mengurangi populasi 
Salmonella sp. pada saluran pencernaan ayam broiler 
secara signifikan.

Terdapat beberapa mekanisme kerja dari 
Lactobacillus sp. sebagai probiotik dalam 
menanggulangi infeksi Salmonella sp. pada ayam 

broiler. Pertama, produksi asam laktat dan short-
chain fatty acid (SCFA) menurunkan pH dalam saluran 
pencernaan ayam broiler sehingga terjadi perubahan 
populasi mikroorganisme dalam saluran pencernaan 
dimana populasi bakteri asam laktat meningkat 
dan Salmonella sp. menurun (Olnood et al., 2015; 
Ashayerizadeh et al., 2016; Nakphaichit et al., 2018). 
Short-chain fatty acid (SCFA) berupa asam asetat, 
propionat dan butirat merupakan hasil dari fermentasi 
karbohidrat oleh bakteri asam laktat. Bedasarkan 
Ashayerizadeh et al. (2016), pemberian probiotik 
berbasis Lactobacillus sp. dengan pemberian 1 gram 
dan 1,5 gram (dengan kandungan probiotik 65x108 
CFU/g) pada pakan dapat menurunkan populasi 
Salmonella typhimurium di illeum ayam broiler 
berumur 10 hari. Pada penelitian oleh Nakphaichit 
et al. (2018), pemberian Lactobacillus reuteri dengan 
konsentrasi 1x105 dan 1x107 CFU dapat menurunkan 
populasi Salmonella enteritidis pada ayam broiler pada 
fase finisher stage. Pemberian probiotik Lactobacillus 
johnsonii dapat menurunkan populasi Salmonella sofia 
pada saluran pencernaan ayam broiler berumur 14 
dan 35 hari, serta menghilangkan gejala klinis yang 
ditimbulkan dari infeksi Salmonella sofia pada ayam 
broiler berumur 14 hari.

Kedua, probiotik Lactobacillus sp. berperan 
sebagai imunomodulator saat berinteraksi dengan 
sistem kekebalan tubuh ayam broiler (Menconi et al.. 
2011; Chen et al., 2012; Filho et al., 2015). Saat infeksi, 
modulasi sistem imun dimulai saat terjadinya deteksi 
pathogen associate molecular patterns (PAMPs) oleh 
Toll-like receptors (TLRs) sebagai pattern recognition 
receptors (PRRs) (Desmet dan Ishii, 2012 dalam Filho 
et al., 2015). Toll-like receptor 5(TLR5) pada infeksi 
Salmonella sp. selanjutnya akan memicu respons imun 
tubuh dan memproduksi gen sitokin proinflamasi 
seperti interleukin-6 (IL-6), interleukin-10, interleukin-
1β (IL-1β), heterofil, sel natural killer (NK) , CD8+ T sel 
dan makrofag. Respons inflamasi yang dihasilkan 
akibat infeksi Salmonella sp. dapat menyebabkan 
gangguan penyerapan nutrisi dan perkembangan 
tumbuh ayam broiler akibat adanya kerusakan 
jaringan (Cheeseman et al., 2008 dalam Filho et al., 
2015). Pada penelitian Filho et al., (2015), probiotik 
berbasis Lactobacillus sp. sebanyak 1x105 CFU dapat 
menurunkan populasi Salmonela enteritidis pada ayam 
broiler berusia 1 minggu dengan tidak adanya tanda 
lesi hemoragik pada jaringan saluran pencernaannya. 
Bedasarkan penelitian tersebut, ayam broiler 
yang diberikan probiotik berbasis Lactobacillus sp. 
menurunkan produksi sitokin proinflamasi karena 
adanya kolonisasi populasi Lactobacillus sp. pada 
saluran pencernaan sehingga Salmonella sp. tidak 
dapat melakukan kolonisasi dan invasi yang mengarah 
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kepada reaksi inflamasi jaringan. Pada penelitian Chen 
et al. (2012), probiotik berbasis Lactobacilus sp. dan 
Enterococcus sp. dengan konsesntrasi 1x109 CFU/ml 
lebih baik dalam menurunkan populasi Salmonella 
typhimurium dibandingkan probiotik berbasis 
Lactobacillus sp. saja dengan konsentrasi yang sama 
pada ayam boiler. Menurut Timmerman et al. (2004 
dalam Chen et al. 2012), probiotik multistrain lebih 
baik dalam menanggulangi infeksi dibandingkan 
monostrain karena efek aditif dan sinergi yang 
dihasilkan. Selain itu, bedasarkan penelitian Chen et al. 
(2012), pemberian probiotik multistrain Lactobacilus 
dan Enterococcus serta monostrain Lactobacillus 
dengan konsentrasi 1x109 CFU/ml dapat menurunkan 
produksi sitokin interleukin-6 (IL-6), interleukin-10 dan 
interleukin-1β (IL-1β) secara signifikan. Pada penelitian 
Menconi et al. (2011), probiotik berbasis Lactobacillus 
sp. mampu menurunkan populasi Salmonella enterica 
serovar Heidelberg.	

Ketiga, probiotik Lactobacillus sp. bekerja dengan 
melakukan kolonisasi dan bertindak sebagai physical 
barrier yang mencegah Salmonella sp. melakukan 
kolonisasi (Kowalska et al., 2020). Pada penelitian 
Kowalska et al. (2020), penggunaan probiotik 
Lactobacillus rhamnosus, Lactobacillus casei dan 
Lactobacillus paracasei pada ayam broiler dengan 
masing-masing konsentrasi sebanyak 1x108 CFU/ml 
mampu menghambat Salmonella sp. Bedasarkan 
penelitian tersebut, kolonisasi Lactobacillus sp. 
harus melibatkan kemampuannya dalam proses 
autoaggregation dan coaggregation. Autoaggregation 
merupakan proses irreversible berkumpulnya jenis 
bakteri dengan strain yang sama, yaitu Lactobacillus, 
dan berperan dalam proses melekatmya Lactobacillus 
sp. pada mukosa ayam broiler. Sementara, 
coaggregation merupakan berkumpulnya jenis bakteri 
dengan strain yang berbeda dan berperan dalam 
proses interaksi Lactobacillus dengan Salmonella, 
sehingga Lactobacillus sp. mampu memproduksi 
agen antimikroba. Pada penelitian Fossi et al. (2017), 
pemberian probiotik Lactobacillus rhamnosus 
pada ayam broiler dengan konsentrasi 109 mampu 
mengurangi populasi Salmonela enteritidis dan 
Salmonella typhymurium. Selain itu, bedasarkan 
penelitian tersebut, Lactobacillus rhamnosus dengan 
konsentrasi 1x109 CFU/ml mampu menghambat 
populasi Salmonela enteritidis dan Salmonella 
typhimurium secara in vitro.

Lactobacillus sp. dapat menjadi agen pendonor 
maupun penerima gen resisten terhadap antibiotik 
kloramfenikol, tetrasiklin dan eritromisin karena 
mekanisme resistensi terhadap antibiotik tersebut 
dilakukan secara dapatan atau sekunder. Penyebaran 
gen resisten antibiotik secara horizontal pada 

Lactobacillus sp. umumnya dilakukan melalui 
konjugasi plasmid atau transposon. Sedangkan, 
resistensi Lactobacillus sp. terhadap vankomisin 
terjadi melalui mekanisme intrinsik atau natural. 
Sehingga, Lactobacillus sp. yang teridentifikasi 
resisten terhadap antibiotik vankomisin, salah satu 
diantaranya adalah Lactobacillus pentosus, masih 
dapat digunakan sebagai probiotik dikarenakan gen 
resisten terhadap antibiotik tersebut kemungkinan 
secara tidak langsung tidak dapat disebarkan secara 
horizontal kepada mikroorganisme lainnya. 
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