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Abstract: Kina (Cinchona ledgeriana) is a member of the Rubiacea
family of the genus Cinchona that contains a secondary metabolite called
quinoline alkaloid. In vitro cell culture has been shown to produce
secondary metabolites, by cultivating cells in a nutrient-rich liquid
medium under suitable environmental conditions. The aim of this study
was to determine the antibacterial activity of quinoline alkaloids from
Kina cell cultures against Escherichia coli and Staphylococcus aureus.
Quinoline alkaloid extracted from Kina cell culture was tested for its
antibacterial activity using the well methode. Antibacterial tests revealed
that quinoline alkaloids produced greater inhibition zone diameters
against S. aureus (7.33 mm) and E. coli (1.66 mm) compared to solutions
of pure quinine and quinidine. However, the inhibition of quinoline
alkaloids against S. aureus and E. coli was still very low because they
only had an inhibition zone with a diameter of <10 m.
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Pendahuluan Klebsiella sp. (Al- Maliki et al, 2021).
Ambadiang et al (2021), juga melaporkan
Aktivitas antibakteri adalah aktivitas bahwa 2 jenis alkaloid (spectaline dan 2 iso-6-

yang  menghambat  pertumbuhan atau cassine) yang diekstrasi dari Cassia sieberiana

membunuh bakteri oleh suatu senyawa. DC. mampu menghambat E. coli, Enterobacter
Senyawa antibakteri tersebut menghambat aerogenes, dan Providencia stuartii.

sintesis protein melalui pengikatan pada Bakteri E. coli dan S. aureus adalah
ribosom, menghambat sintesis RNA atau bakteri penyebab bermacam penyakit.
menghambat  perpanjangan  utas  RNA, Bakterimia, infeksi urogenital (Bonten et al.,
menghambat replikasi DNA, menghambat 2021), ulkus kulit (Gemeinder, 2020) adalah

sintesis asam folat dan asam nukleat, merusak
dinding sel dan menghambat sintesis dinding
sel, mengikat membran sel, menginduksi
depolarisasi dengan cepat (Purwanto dan
Irianto, 2022) serta mengganggu komponen
penyusun peptidoglikan (Sadiah et al., 2022).
Alkaloid merupakan metabolit sekunder
yang terbukti mampu menghambat aktivitas
bakteri, di antaranya adalah alkaloid dari Cordia
myxa yang dapat menghambat Pseudomonas
aeroginosa, Proteus sp., Escherichia coli, dan
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beberapa penyakit yang disebabkan oleh E. coli.
Adapun S. aureus menyebabkan infeksi luka,
nosokomial, pneumonia, infeksi endokarditis
(Parastan et al., 2020).

Kina (Cinchona ledgeriana) mengandung
suatu metabolit sekunder yang disebut alkaloid
kinolin (Hasibuan et al., 2021; Hariyanti et al.,
2023). Alkaloid kinolin dapat diproduksi
melalui kultur sel secara in vitro (Hasibuan et
al., 2021). Metode ini dilakukan dengan
membiakkan sel di dalam suatu medium cair
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yang diberi nutrisi dengan kondisi lingkungan
yang sesuai (Ncube dan Staden, 2015; Fazili et
al., 2022). Dengan demikian, tujuan dari
penelitian ini adalah untuk menguji aktivitas
antibakteri alkaloid kinolin yang berasal dari
kultur sel kina terhadap mikroorganisme E. coli
dan S. aureus.

Bahan dan Metode

Subkultur dan Homogenisasi Sel Suspensi
Kina

Sel yang berasal dari kalus kina,
dikulturkan dalam media dasar berupa Woody
Plant (WP) cair lalu dihomogenisasi selama dua
minggu di dalam buffle flask. Sel yang telah
dihomogenisasi  disaring dengan saringan
berukuran 1000 pm dan 50 pm. Kultur
selanjutnya dipelihara selama tujuh minggu
pada suhu ruangan (26+1 °C) dengan intensitas
cahaya 20 umol foton/m?/s selama dua belas
jam sehari, di atas shaker pada kecepatan 90

pm.

Ekstraksi Sel

Sel berumur tujuh minggu dikeringkan di
dalam oven bersuhu 60 °C selama 48 jam.
Kemudian 0.1 g sel kering dihaluskan dalam
mortar bersama 0.3 g Ca(OH), ditambah dengan
3 mL 5% NaOH, lalu dibiarkan selama 30
menit. Hasil gerusan dimasukkan ke dalam
Soxhlet thimble dengan toluen digunakan
sebagai pelarut ekstraksi utama, lalu diekstraksi
selama 7 jam.

Uji Antibakteri

Aktivitas antibakteri alkaloid kinolin
yang telah diekstraksi diuji menggunakan
metode sumuran menggunakan bakteri E. coli
dan S. aureus. Suspensi bakteri dibuat dengan
standar  turbiditas McFarland 0.5 yang
dikulturkan selama 24 jam. Bakteri kemudian

disapukan secara merata di permukaan media
Manitol Salt Agar (MSA). Selanjutnya, enam
lubang sumur segera dibentuk pada media MSA
dan diisi dengan 25 pL. masing-masing larutan
yang diujikan. Pelarut yang digunakan untuk
melarutkan alkaloid kinolin, standar kinin dan
standar kinidin adalah alkohol 96%. Tiga
lubang diisi larutan ekstrak alkaloid kinolin
80%. Masing-masing satu lubang lainnya diisi
dengan larutan kinin standar 80%, kinidin
standar 80% dan alkohol 96%. Standar Kkinin,
kinidin dan alkohol 96% dalam uji ini
digunakan sebagai kontrol. Zona hambat yang
terbentuk dihitung dalam satuan mm menurut
(Darmawi et al., 2013).

Hasil dan Pembahasan

Hasil

Uji antibakteri dilakukan pada alkaloid
kinolin hasil ekstraksi sel kina. Hasil pengujian
antibakteri menunjukkan ekstrak alkaloid
kinolin memberikan diameter zona hambat yang
paling besar terhadap S. aureus (7.33 mm) dan
E. coli (1.66 mm) (Tabel 1 dan Gambar 1).
Kontrol berupa standar kinin dan alkohol 96%
tidak menunjukkan hambatan, baik untuk S.
aureus maupun E. coli. Adapun standar kinidin,
dengan rata-rata zona hambat 0.33 mm mampu
menghambat bakteri E. coli. Namun, respon
hambatan oleh ekstrak alkaloid kinolin untuk S.
aureus dan E. coli dikategorikan sangat lemah.
Penentuan golongan respon hambatan uji
antibakteri tersebut dilakukan menurut Ahn et
al. (1994), yang menyatakan bahwa suatu zat
dikatakan memiliki respon sangat kuat bila zona
hambat memiliki diameter >30 mm, respon kuat
apabila diameternya 21-30 mm, respon sedang
apabila diameternya 16-20 mm, respon lemah
apabila diameternya 10-15 mm, dan respon
sangat lemah apabila diameternya <10 mm.

Tabel 1. Rata-rata diameter zona hambat ekstrak alkaloid kinolin terhadap pertumbuhan Staphylococcus aureus

dan Escherichia coli

Rata-rata diameter zona hambat (mm)

Senyawa S. aureus E. coli
Ekstrak alkaloid kinolin dari suspensi sel kina ~ 7.33 1.66
Standar Kinin 0.00 0.00
Standar Kinidin 0.00 0.33
Kontrol negatif (Alkohol 96%) 0.00 0.00
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Gambar 1. Uji antibakteri alkaloid kinolin terhadap Staphylococcus aureus (A) dan Escherichia coli (B). Tanda
panah menunjukkan zona hambat. Keterangan: EK: ekstrak kinolin; K: standar kinin; Kd: standar kinidin; AL:

kontrol alkohol 96%

Pembahasan

Kina (Cinchona ledgeriana) merupakan
anggota famili Rubiacea dari genus Cinchona.
Pohon kina mampu tumbuh sampai 17 m pada
ketinggian 1400 m dpl dengan curah hujan 1500
mm dan suhu udara 12-21°C (Maxiselly et al.,
2020). Kina mengandung suatu metabolit
sekunder yang disebut alkaloid kinolin
(Hasibuan et al., 2021). Alkaloid kinolin
merupakan turunan dari modifikasi derivat
alkaloid monoterpen indol. Secara
konvensional. ~Beberapa contoh senyawa
alkaloid kinolin adalah kinin dan kinidin
(Pramesti et al., 2021). Pemanenan alkaloid
kinin dan kinidin dilakukan pada kina yang
berumur 7-12 tahun dengan mengekstrak kulit
batangnya (McCalley, 2002). Selain dipanen
secara konvensional, alkaloid kinolin juga bisa
dihasilkan melalui kultur sel secara in vitro
(Hasibuan et al., 2021). Kultur sel secara in
vitro terbukti mampu menghasilkan metabolit
sekunder. Metode ini dilakukan dengan
membiakkan sel di dalam suatu medium cair
yang diberi nutrisi dengan kondisi lingkungan
yang sesuai (Fazili et al., 2022).

Aktivitas antibakteri adalah aktivitas
yang  menghambat  pertumbuhan  atau
membunuh  bakteri oleh suatu senyawa.
Senyawa antibakteri tersebut menghambat
sintesis protein melalui pengikatan pada
ribosom, menghambat sintesis RNA atau
menghambat  perpanjangan  utas  RNA,
menghambat replikasi DNA, menghambat
sintesis asam folat dan asam nukleat (Khameneh
et al, 2019), merusak dinding sel dan
menghambat sintesis dinding sel (Fisher &
Mobashery, 2019), mengikat membran sel,
menginduksi  depolarisasi  dengan  cepat
(Purwanto & Irianto, 2022) serta mengganggu
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komponen penyusun peptidoglikan (Sadiah et
al., 2022). Pengujian antibakteri menunjukkan
bahwa alkaloid kinolin memberikan diameter
zona hambat lebih besar terhadap S. aureus
(7.33 mm) dan E. coli (1.66 mm) dibandingkan
dengan larutan kinin dan kinidin murninya. Hal
ini mungkin dikarenakan alkaloid kinolin tidak
mengandung kinin atau kinidin saja tetapi
beberapa jenis alkaloid lainnya, sehingga lebih
besar khasiatnya sebagai antibakteri. Zakiyah et
al. (2015) juga menyatakan bahwa alkaloid
kinolin yang diekstrak dari beberapa cendawan

endofit dari  Cinchona  calisaya  juga
menunjukkan aktivitas antibakteri yang lebih
tinggi terhadap £E. coli dan S. aureus

dibandingkan kinin murninya. Akinwale et al.,
(2021) juga menyatakan bahwa ekstrak kinin
saja tidak memiliki aktifitas antibakteri kecuali
bila dikombinasikan dengan eritromisin.
Penelitian Artanti et al (2016) mengenai
pemeriksaan bioaktivitas daun kina juga
menunjukkan bahwa ekstrak kina yang
digunakan sebagai antidiabetes dan antioksidan
jauh lebih baik dibandingkan dengan Kkinin,
kinidin dan sinkonin murninya, begitu juga
dengan aktivitas sitotoksiknya melawan kanker
payudara galur sel MCF-7.

Alkaloid kinolin mengakibatkan
perubahan  permeabilitas  membran  sel,
akumulasi ROS, hilangnya potensial membran
mitokondria serta menghambat sintesis DNA
(Mohammadi & Niaraki, 2023). Penghambatan
ekstrak alkaloid kinolin yang lebih besar
terhadap S. aureus dibandingkan hambatan
terhadap E. coli dikarenakan FE. coli adalah
bakteri gram negatif ditandai dengan adanya
membran luar yang dimiliki E. coli. Adapun S.
aureus ~merupakan Dbakteri gram positif.
Perbedaan dari kedua jenis bakteri ini adalah
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ketebalan dinding sel dan keberadaan membran
luar. E. coli memiliki dinding sel yang tipis
(1.5-10 nm) tetapi memiliki lapisan membran
luar, sehingga lapisan pelindung bakteri ini
menjadi ganda. Adapun S. aureus memiliki
dinding sel yang lebih tebal dibandingkan E.
coli tetapi S. aureus tidak memiliki membran
luar (Pasquina-Lemonche et al, 2020). Pada
umumnya, bakteri gram positif lebih resisten
dibandingkan bakteri gram negatif karena
membran luar dapat melindungi dari senyawa
berbahaya, senyawa antibiotik dan garam
empedu (Yoo et al.,, 2021). Sales & Pashazadeh
(2020) menyebutkan bahwa aktivitas
antibakterial dari esensial o0il Rosemary
(Rosmarinus officinalis) lebih besar terhadap S.
aureus dibandingkan E. coli. Meskipun begitu
hambatan alkaloid kinolin pada S. aureus (7.33
mm) dan E. coli (1.66 mm) oleh ekstrak
alkaloid kinolin masih tergolong sangat rendah
karena hanya memiliki zona hambat dengan
diameter <10 mm (Ahn et al., 1994).

Kesimpulan

Pengujian  antibakteri ~ menunjukkan
bahwa zona hambat yang dihasilkan oleh
alkaloid kinolin lebih besar terhadap S. aureus
(7.33 mm) dan E. coli (1.66 mm) dibandingkan
dengan larutan kinin dan kinidin murninya.
Akan tetapi, zona hambat tersebut masih sangat
rendah terhadap S. aureus dan E. coli karena
berkuran <10 mm.
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