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bioproduk laut tetapi juga merupakan upaya berkelanjutan dalam 
melindungi ekosistem pesisir dan laut Indonesia.

Orasi ini diharapkan dapat memberikan pemahaman tentang 
status terkini bioprospeksi organisme laut, tantangan suplai 
bioproduk, dan pengembangan bioprospeksi sumber daya laut 
yang berkelanjutan. 
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I. PENDAHULUAN

Lingkungan laut adalah habitat terbesar di Bumi yang mewakili 
lebih dari 70% permukaan planet kita. Lingkungan laut yang 
beragam ini sebagian besar masih belum dieksplorasi, kurang 
diteliti, dan belum dieksploitasi dibandingkan dengan ekosistem 
dan organisme di darat (Joint et al., 2010). 

Menurut Peraturan Menteri Kelautan dan Perikanan Nomor 
57/PERMEN-KP/2020 Tahun 2020, sebagai negara maritim, 
Indonesia memiliki luas lautan mencapai 6,4 juta km2 dan 
merupakan negara kepulauan terbesar di dunia dengan kisaran 
garis pantai sepanjang 108.000 km. Selain itu, Indonesia juga 
memiliki laut dalam yang didefinisikan sebagai area laut yang 
berada di bawah 200 m dari permukaan laut dan menjadi habitat 
terbesar di dunia dari segi volume dan area, tetapi masih kurang 
dieksplorasi oleh manusia (Siallagan et al., 2024). 

Telah diketahui dengan sangat baik selama lebih dari 
setengah abad (Kelecom, 2002), bahwa bakteri dan jamur darat 
merupakan sumber metabolit bioaktif yang berharga. Telah 
dicatat juga bahwa tingkat penemuan senyawa baru dari sumber 
daya mikroba tradisional, bagaimanapun, telah berkurang 
secara signifikan dalam beberapa dekade terakhir. Hal tersebut 
terjadi karena studi mendalam tentang mikroorganisme tanah 
berulang kali menghasilkan spesies sama yang pada gilirannya 
menghasilkan sejumlah besar senyawa sebagaimana telah 
dideskripsikan sebelumnya. Oleh karena itu, sangat masuk akal 
untuk berharap bahwa eksplorasi keanekaragaman dan sumber 
daya mikroorganisme laut yang belum dimanfaatkan akan 
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meningkatkan tingkat penemuan kelas baru metabolit sekunder. 
Secara khusus, penelitian mengenai penyaringan simbion bakteri 
penghasil metabolit sekunder penting untuk memahami potensi 
bioteknologi mereka.

Bioprospeksi laut, khususnya mikroorganisme laut telah 
berkembang cukup baik. Namun, sebagian besar bioprospeksi 
dilakukan terhadap mikroorganisme laut dangkal, khususnya di 
lingkungan terumbu karang, bakau, dan padang lamun (Radjasa 
et al., 2011). Penulis telah menekuni bidang mikrobiologi laut 
selama lebih dari 30 tahun, serta berkarier sebagai pengajar 
dan peneliti dengan fokus penelitian pada aspek bioprospeksi 
mikroorganisme laut terutama terkait mikroorganisme simbion 
avertebrata laut seperti spons, karang lunak, tunikata, lamun, dan 
bakau. Hasil kajian ini telah memberikan kontribusi signifikan 
terhadap pengembangan bioprospeksi mikroba simbion yang 
berasosiasi dengan ekosistem terumbu karang, bakau, dan 
lamun di wilayah Indonesia (Radjasa, Martens, Grossart et al., 
2007; Radjasa, Sabdono, Junaidi et al., 2007; Radjasa, Salasia, 
Sabdono et al., 2007; Radjasa et al., 2013; Radjasa et al., 2023).

Perjalanan penelitian laut dimulai pada tahun 1997 saat 
penulis menyelesaikan gelar S3 di Departemen Ilmu Biosains 
Akuatik dan bekerja sebagai asisten peneliti di Ocean Research 
Institute, Universitas Tokyo, Jepang. Disertasi berfokus pada 
keragaman filogenetik bakteri laut dalam yang beradaptasi 
dengan suhu rendah (Radjasa et al., 2001) dan tekanan tinggi, 
serta menggunakan 16S rRNA sebagai dasar. Namun, setelah 
kembali ke Indonesia pada tahun 2001, terdapat tantangan dalam 
melanjutkan penelitian laut dalam karena keterbatasan fasilitas 
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penelitian, akses, dan pendanaan penelitian yang tersedia pada 
saat itu.

Dari tahun 2001 hingga 2019, penelitian yang dilakukan 
berfokus pada bioprospeksi laut Indonesia, dengan penekanan 
khusus pada eksplorasi mikroorganisme simbiotik. Karya yang 
menonjol meliputi bioprospeksi mikroorganisme laut, terutama 
mikroorganisme simbiotik yang berasosiasi dengan avertebrata 
laut seperti spons, karang lunak, tunikata, lamun, dan bakau. 
Dalam 3 tahun terakhir, riset bioprospeksi bakteri laut dalam 
yang berbasis pendekatan genome mining dan synthetic biology 
juga mulai dilakukan. Hasil penelitian ini memberikan kontribusi 
baru dalam bidang bioteknologi kelautan, khususnya dalam 
mengidentifikasi potensi bakteri laut dalam di Palung Jawa 
sebagai penghasil bioproduk melalui teknik genome mining. 
Lokasi penelitian yang telah dilakukan tersebar di seluruh 
Indonesia, dari barat ke timur (Gambar 1.1).

Sumber: Radjasa (2024)

Gambar 1.1 Ekspedisi Laut Indonesia (Laut Dangkal dan Laut Dalam) 
dari Tahun 2000–2024
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Metode yang telah dilakukan terdiri dari dua pendekatan. 
Pendekatan pertama adalah dengan menggunakan metode 
yang umum digunakan untuk mempelajari keanekaragaman 
mikroorganisme laut, yaitu metode berbasis kultur. Pendekatan 
isolasi kultur langsung merupakan salah satu metode yang 
umum digunakan untuk mengeksplorasi keanekaragaman 
mikroorganisme laut. Mikroorganisme yang diperoleh dari 
sampel lingkungan laut kemudian dikulturkan pada media 
pertumbuhan yang sesuai di laboratorium. Namun, metode 
ini sangat terbatas, karena hanya sekitar 1% dari total 
mikroorganisme yang dapat dikultur, sementara 99% sisanya 
tetap tidak dapat dikultur. Pendekatan lain untuk mengeksplorasi 
keanekaragaman mikroorganisme laut, terutama di lingkungan 
laut dalam, adalah metode non-kultur atau metagenomik. 
Metode metagenomik dapat mendeteksi struktur komunitas 
mikroorganisme berdasarkan analisis genom tanpa perlu 
menumbuhkan mikroorganisme terlebih dahulu. Dengan 
pendekatan metagenomik, analisis struktur komunitas mikroba 
di lingkungan seperti tanah, air, sedimen, atau biota laut, beserta 
gen fungsionalnya, dapat dilakukan dalam waktu yang relatif 
lebih cepat dibandingkan dengan metode berbasis kultur. Selain 
itu, metode shotgun metagenomik dapat digunakan untuk 
mengidentifikasi seluruh materi genetik yang ada dalam sampel 
laut tanpa mempertimbangkan asal materi genetik tersebut.

Sementara itu, salah satu teknologi lain yang digunakan 
untuk menganalisis struktur komunitas mikroba dalam sampel 
lingkungan adalah teknologi Next-Generation Sequencing 
(NGS). Teknologi ini dapat membaca seluruh data urutan genom 
dari sebuah sampel dan memungkinkan data metagenomik 
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dibaca dengan kecepatan lebih tinggi, urutan lebih panjang, serta 
sensitivitas dan akurasi yang lebih besar. Data metagenomik 
dari NGS dapat digunakan untuk mengeksplorasi potensi 
mikroorganisme laut untuk berbagai tujuan, termasuk pencarian 
gen yang mengode senyawa tertentu, seperti gen yang berpotensi 
menghasilkan senyawa antioksidan, antibiotik, antivirus, atau 
protein, serta enzim dan produk bermanfaat lainnya (Steven et 
al., 2022). Sayangnya, data metagenomik dari lautan, terutama 
dari laut dalam di Indonesia, masih sangat terbatas dan belum 
terintegrasi ke dalam basis data metagenomik laut global 
(Gambar 1.2). Selain data metagenomik saat ini, data genom 
lengkap dari organisme yang berasal dari laut dalam di Indonesia 
juga masih terbatas. Oleh karena itu, penelitian metagenomik 
difokuskan untuk mengeksplorasi potensi lingkungan laut 
Indonesia dan sekuensing genom lengkap mikroorganisme dari 
laut dalam Indonesia. 

Sumber: Vargas-Gastelum dan Riquelme (2020)

Gambar 1.2 Distribusi Global Mikroorganisme Laut Dalam
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Secara umum, kegiatan jangka panjang dari hulu ke hilir yang 
telah, sedang, dan akan dilakukan bertujuan untuk mendukung 
kemandirian Indonesia sebagai salah satu negara dengan 
keanekaragaman hayati terbesar dengan memproduksi berbagai 
produk berbasis hayati sebagai pengganti impor yang dapat 
diterapkan di bidang pangan, kesehatan, kosmetik, lingkungan, 
dan energi (Gambar 1.3).

Radjasa et al. (2023) menjelaskan bahwa hasil bioprospeksi 
mikroba simbion karang lunak Virgibacillus salarius yang 
merupakan simbion karang lunak berbasis genome mining, 
berhasil membuka peluang pengembangan bioproduk laut, 
seperti ektoin dan skualen sebagai subsitusi impor. Ektoin, 
misalnya, sangat dibutuhkan oleh industri kosmetik, farmasi, 
dan obat-obatan yang memiliki permintaan pasar per tahun 
sebanyak 15.000 ton dan memiliki harga retail sebesar 1.000 
USD/kilogram (Strong et al., 2016).

Secara khusus, hasil penelitian yang diharapkan meliputi 
data urutan metagenom keanekaragaman hayati laut Indonesia, 
yang didukung oleh data lingkungan, dan akan menjadi dasar 
untuk:

1)	 bioprospeksi dan biosintesis senyawa dari laut Indonesia 
(produk alami yang berasal dari laut); serta

2)	 bioprospeksi dan biosintesis senyawa berbasis teknologi re-
kombinan atau biologi sintetis.
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Sumber: Radjasa (2024)

Gambar 1.3 Peta Jalan Penelitian Bioprospeksi Laut
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II. RISET BIOPROSPEKSI LAUT

Usaha-usaha untuk memanfaatkan keanekaragaman hayati secara 
berkelanjutan menuju nilai ekonomi telah banyak dilakukan 
tidak hanya di lingkungan terestrial, tetapi juga ke lingkungan 
laut. Hal ini sangat wajar karena peluang pemanfaatannya masih 
terbuka luas.

A.	 Bioprospeksi Organisme Laut

Lingkungan laut mendukung keanekaragaman organisme luar 
biasa yang merupakan sumber potensial produk alami dengan 
aktivitas biologis seperti tunikata, sponge, dan karang lunak 
(Gambar 2.1). Bioprospeksi laut didefinisikan sebagai usaha-
usaha yang melibatkan eksplorasi genetik dan bahan biokimia 
dari organisme laut, serta dapat digunakan untuk menangani 
berbagai aplikasi kesehatan masyarakat dan lingkungan 
seperti pengobatan penyakit, diagnostik, dan bioremediasi 
(Zhivkoplias et al., 2024). Sedangkan Lozada dan Dionisi 
(2015) mendefinisikan istilah bioprospeksi sebagai pencarian 
sistematis untuk produk dan aktivitas biologis baru dengan 
aplikasi bioteknologi di habitat alami.
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(a) (b)

(c)
Foto: Radjasa (2016)

Gambar 2.1 Beberapa Contoh Avertebrata Laut Penghasil Bahan 
Hayati Laut: (a) Tunikata; (b) Soft coral; (c) Nudibranch

Peningkatan populasi manusia menyebabkan peningkatan 
permintaan akan pasokan nutrisi dan sumber daya energi. 
Oleh karena itu, sumber daya yang baru, alami, dan terbarukan 
menjadi sangat menarik. Di sinilah peran bioprospeksi sebagai 
metode yang menjanjikan untuk mengisolasi molekul dan 
mikroorganisme yang baru dan menarik dari lingkungan laut 
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sebagai alternatif dari sumber daya yang ada. Bioprospeksi 
metabolit laut dan mikroorganisme dengan potensi bioteknologi 
yang tinggi telah mendapatkan minat yang luas karena variabilitas 
dan kekayaan lingkungan laut (Hosseini et al., 2022). Tabel 2.1 
menunjukkan contoh potensi metabolit yang dihasilkan dari 
bioprospeksi laut.

Tabel 2.1 Contoh Beberapa Produk Hayati Laut dari Terumbu Karang
No. Metabolit Aktif Aktivitas 

Biologi
Sumber 
organisme

Referensi

1 GTS-21 Anti – 
Alzheimer

Softcoral 
Pseupterogorgia 
elisabethae

Kem (2000)

2 Crambescidin-800 Anti – virus Sponge Crambe 
crambe

Jares-Erijman 
et al. (1993)

3 Manoalide Anti – 
inflamatory

Sponge Luffariela 
variabilis

Ettinger-
Epstein et al. 
(2007)

4 Prialt Pain killer Molusk Conus 
magus

Safavi-Hemami 
(2019)

5 IPL 512, 602 Anti – 
asthma

Sponge Petrosia 
contignata

Terracciano et 
al. (2006)

Sumber: Radjasa et al. (2011)

Terkait dengan potensi biodiversitas laut Indonesia sebagai 
sumber senyawa bioaktif, Hanif et al. (2019) melakukan kajian 
secara menyeluruh di Kawasan Indonesia dari bagian barat, 
tengah, dan timur (Gambar 2.2), dan menunjukkan bahwa 
potensi biodiversitas laut berada di Kawasan Indonesia tengah 
dan timur. Lebih lanjut, dijelaskan berbagai potensi senyawa 
bioaktif yang diperoleh serta laporan aktivitas biologisnya 
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berdasarkan bioprospeksi yang dilakukan, seperti anti bakteri, 
anti jamur, anti virus, anti oksidan, dan lain-lain (Gambar 2. 3).

Sumber: Hanif et al., (2019)

Gambar 2.2 Peta Kawasan Indonesia Penghasil Senyawa Bioaktif

Sumber: Hanif et al. (2019)

Gambar 2.3 Aktivitas Biologis Senyawa Bioaktif dari Biodiversitas 
Laut Indonesia
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B.	 Tantangan Bioprospeksi Laut yang Berkelanjutan 

Masalah utama terkait pengembangan senyawa bioaktif dari 
ekosistem laut terutama terumbu karang yang dihasilkan oleh 
avertebrata penyusunnya adalah masalah suplai biomassa untuk 
memperoleh jumlah senyawa yang cukup untuk kepentingan uji 
pre-klinik dan klinik. Radjasa dan Sabdono (2009) melaporkan 
pada beberapa kasus konsentrasi senyawa bioaktif khususnya 
dari avertebrata laut terumbu karang sangat kecil hampir 
sejumlah 10-6% dari berat basah. Hal ini dipandang sebagai 
ancaman signifikan dalam pengembangan obat dari avertebrata 
laut. Tabel 2.2 berikut menunjukkan beberapa contoh ekstrem 
terkait suplai dari beberapa senyawa bioaktif laut yang memiliki 
prospek industri farmasi.

Terdapat kekhawatiran yang meningkat mengenai 
pengumpulan organisme terumbu karang untuk penemuan dan 
pengembangan obat-obatan karena telah dianggap sebagai hal 
yang berkelanjutan dan mengancam konservasi. Oleh karena itu, 
terdapat kebutuhan mendesak untuk mempertimbangkan bioetika 
dalam mengantisipasi konsekuensi potensial dari kegiatan ini dan 
mengusulkan opsi manajemen untuk penggunaan berkelanjutan 
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invertebrata terumbu karang sebagai sumber senyawa bioaktif 
(Sukarmi & Radjasa, 2007).

Tabel 2.2 Masalah Suplai Terkait Pengembangan Obat dari Avertebrata 
Laut

No. Senyawa Sumber 
Avertebrata

Hasil/
Berat 
Basah

Referensi

1. Anticancer
Ecteinascidin 
743

(Tunicate)
Ecteinascidia 
turbinata

1 g/ton Mendola, 
2000

2. Halicondrin (Sponge)
Lissodendroryx

0.3 g/ton Hart et al., 
2000

3. Anti-
inflamatory
Pseudopterosin

(Soft coral)
Pseudopterogorgia 
elisabethae

1 g/ton Mayer et al., 
1998

Sumber: ...
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III. BIOPROSPEKSI MIKROORGANISME 
LAUT: PENGEMBANGAN BIOPRODUK YANG 

BERKELANJUTAN

Sebagai salah satu negara mega diversity, Indonesia juga 
dikenal sebagai epicenter of marine biodiversity sebagai bagian 
dari Coral Triangle Initiative (CTI). Oleh karena itu, untuk 
menggali potensi sumber daya alam hayati laut yang melimpah, 
bioprospeksi menjadi langkah strategis yang harus dilakukan 
(Gambar 2.2).

Sumber: Coral Triangle ATLAS (t.t.)

Gambar 3.1 Kawasan Segitiga Terumbu Karang
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Segitiga Terumbu Karang atau Coral Triangle adalah kawasan 
laut di bagian barat Samudera Pasifik dengan keanekaragaman 
hayati yang sangat tinggi. Kawasan Segitiga Terumbu Karang 
membentang dari Filipina hingga Kepulauan Solomon, dan 
memiliki 605 karang termasuk 15 endemik regional. Jumlah ini 
merupakan 76% dari total spesies yang ada di dunia, sehingga 
menjadikan kawasan ini sebagai prioritas konservasi tertinggi di 
dunia. Di dalam Segitiga Terumbu Karang, kekayaan tertinggi 
berada di Semenanjung Kepala Burung di Papua, Indonesia, 
yang menjadi rumah bagi 574 spesies, dengan terumbu karang 
yang mendukung hingga 280 spesies per hektar. Pada kawasan 
ini, ditemukan lebih banyak spesies laut daripada perairan mana 
pun di bumi (Dubinsky & Stamler, 2010).

Sebagai kawasan terumbu karang dengan keanekaragaman 
terumbu karang yang tinggi, kawasan ini menjadi tempat 
pencarian senyawa bioaktif dari organisme avertebrata penyusun 
terumbu karang seperti karang lunak, tunikata, moluska dan spons 
yang menjadi ancaman serius, sehingga perlu dikembangkan 
alternatif sumber lain yang berkelanjutan.

Radjasa dan Sabdono (2009) melaporkan bahwa senyawa 
bioaktif yang dihasilkan oleh inang avertebrata laut dihasilkan 
oleh organisme yang berasosiasi dengannya dan dikenal sebagai 
mikroorganisme simbion. Lebih lanjut, Radjasa et al. (2011) 
menyebutkan bahwa avertebrata terumbu karang semacam ini 
dikenal sebagai avertebrata dengan kelimpahan mikroorganisme 
simbion – High Microbial Abundant (HMA) – yang mengandung 
40–60% biomassa mikroorganisme per berat basahnya. Gambar 
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3.2 menunjukkan hasil analisis mikroskop elektron dari spons 
yang masuk kategori HMA.

(A) (B)

Foto: Radjasa (2024)

Gambar 3.2 Hasil Pengamatan In Situ Simbion Microba pada 
Sponge: (A) Pengamatan Menggunakan Kamera; (B) Pengamatan 
Menggunakan Mikroskop Elektron

Beberapa bukti menunjukkan bahwa mikroba simbion karang 
berperan dalam menghasilkan senyawa bioaktif yang dihasilkan 
oleh inangnya, misalnya Bryostatin A (Hildebrand et al., 2004) 
seperti yang ditunjukkan pada Gambar 3.3 dan Patellamide A 
(Schmidt et al., 2005) pada Gambar 3.4.
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Sumber: Hildebrand et al. (2004)

Gambar 3.3 Produk Bakteri Simbion: (A) Bugula Neritina; (B) 
Bryostatin A
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Sumber: Schmidt et al., (2005)

Gambar 3.4 Produk Simbion: (A) Lissoclinum Patella; (B) Prochloron 
Sp. Symbiont; (C) Patellamide A

Salah satu kasus pemanfaatan avertebrata laut dari terumbu 
karang adalah spons Theonella Swinhoei (Gambar 3.5) yang 
dikenal sebagai produser senyawa bioaktif yang sangat potensial 
seperti anti-tumor (Hentschel et al., 2002). Lebih lanjut, 
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dijelaskan bahwa jenis spons ini masuk kategori High Microbial 
Abundant (HMA) invertebrates karena memiliki kurang lebih 
40% biomassanya yang terdiri dari bakteri (Radjasa et al., 2011). 
Oleh karena itu, pemanfaatan mikroba simbion spons Theonella 
Swinhoei bisa menjadi alternatif dalam pencarian bioproduk dari 
spons ini tanpa mengganggu pelestariannya.

(A) (B)
Sumber: Hentschel et al., (2002)

Gambar 3.5 (A) Sponge Theonella Swinhoei; (B) Observasi 
Mikroskopik Theonella Swinhoi

Beberapa hasil penelitian bioprospeksi mikroorganisme 
simbion avertebrata laut Indonesia yang telah dilaporkan 
menunjukkan bahwa mikroorganisme simbion memiliki potensi 
sebagai sumber bioproduk laut yang berkelanjutan. Enzim 
amilase baru berhasil diisolasi dari bakteri Bacillus aquimaris 
yang merupakan simbion karang lunak Sinularia sp. dari perairan 
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Pulau Panjang, Jepara (Nurachman et al., 2010; Puspasari et al., 
2011).

Lebih lanjut, Sarian et al. (2017) dan Shofiyah et al. (2020) 
berhasil mengisolasi bakteri simbion dari Danau Kakaban di 
Kalimantan Timur yang unik karena merupakan ekosistem laut 
yang terjebak di tengah pulau Kakaban, yaitu bakteri Bacillus 
Megaterium NL3 yang berpotensi sebagai sumber senyawa 
enzim amilase yang baru.

Ayuningrum et al. (2019) berhasil mengisolasi bakteri 
simbion tunikata yang memiliki potensi dalam penemuan 
senyawa baru anti-mikroba. Lebih jauh, Kristiana et al. (2020) 
melaporkan aktivitas biologis mikroorganisme simbion yang 
berasosiasi dengan siput laut dari perairan Indonesia. Aktivitas 
antibakteri dari bakteri simbion siput laut yang berasal dari 
Saparua dan Kepulauan Nusa Laut dilaporkan meliputi spesies 
Virgibacillus marismortui, V. dokdonensis, Bacillus kochii, Vibrio 
algynoliticus, dan Pseudoalteromonas piscicida (Kristiana et 
al., 2019).

Cita et al. (2017) mengisolasi bakteri simbion dari 
spons Xestospongia testudinaria dari Sorong, Papua, yang 
memiliki prospek sebagai sumber senyawa antibakteri. Spons 
Xestospongia sp. juga dilaporkan memiliki bakteri simbion yang 
menghasilkan senyawa aromatik poliketida baru yang mampu 
menghambat pertumbuhan bakteri MDR (Multi Drug Resistant) 
Salmonella enterica  ser. Typhi  (Sibero, Zhou, Fukaya et al., 
2019)

Sabdaningsih et al. (2020) menemukan turunan senyawa 
Citrinin yang diisolasi dari jamur simbion Penicillium citrinum 
dari sponge yang berasal dari Indonesia. Aktivitas antibakteri 
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dari metabolit jamur simbion Trichoderma longibrachiatum 
melawan Multidrug-Resistant Klebsiella pneumoniae dan 
Methicillin-Resistant Staphylococcus aureus dilaporkan oleh 
Sedjati et al. (2022). 

Lebih lanjut, Sibero et al. (2018) melaporkan jamur simbion 
bakau yang memiliki aktivitas anti mikroba. Jamur simbion 
Daldinia Eschscholtzii yang merupakan simbion spons juga 
dilaporkan menghasilkan senyawa tipe Chromanone (Sibero et 
al, 2020). Jamur simbion Aspergillus Unguis dari karang lunak 
Sinularia Sp. memiliki aktivitas anti jamur terhadap Candida 
Albicans dan Aspergillus Flavus (Putri et al., 2015). Sementara 
itu, Bahry et al. (2021) menskrining jamur simbion sponge yaitu 
Trichoderma Reesei yang memiliki aktivitas anti-vibrio terhadap 
Vibrio Parahaemolyticus, V. Harveyi, dan V. Vulnificus. 

Kusmita et al. (2017) mengarakterisasi senyawa karoten 
yang dihasilkan oleh bakteri simbion karang lunak Sarcophyton 
sp. dari Laut Jawa. Selanjutnya, Kusmita, Radjasa et al. (2021) 
berhasil mengisolasi senyawa karoten dari bakteri simbion 
Virgibacillus salarius (Kusmita, Nuryadi et al., 2021) yang 
dimanfaatkan sebagai Anti-Aging cream (Kusmita, Mutmainah 
et al., 2021) (Paten ID : P00201304615). Sibero, Bachtiarini 
et al. (2019) mengisolasi bakteri simbion karang penghasil 
pigmen karoten yang diidentifikasi sebagai Vibrio Owensii 
TNKJ.CR.24-7 yang mampu menghambat pertumbuhan Bakteri 
Pathogen MDR.

Trianto et al. (2019) berhasil mengisolasi dan menskrining 
bakteri simbion dari Kepulauan Ternate yang mampu 
menghambat bakteri MDR (Multi Drug Resistant) yaitu meliputi 
Bacillus Clausii, Vibrio. Chiguensis, B. Tropicus, P. Marcusii, 
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B. tropicus, V. parahaemolyticus, B. paramycoides dan V. 
dokdonensis.

Sabdono et al. (2015) mengisolasi bakteri simbion 
karang serta menunjukkan bahwa bakteri simbion genus 
Pseudoalteromonas dan Pseudomonas memiliki potensi anti 
patogen terhadap bakteri penyebab penyakit karang (Paten ID: 
SID201808671).



30



31

IV. RISET BIOPROSPEKSI LAUT BERBASIS 
GENOME MINING DAN SYNTHETIC BIOLOGY

Metode biokimia konvensional yang digunakan untuk skrining 
dan isolasi metabolit sekunder dari spesies bakteri memiliki 
keterbatasan. Metode ini memerlukan tahapan panjang yang 
melibatkan manipulasi berbagai parameter kultivasi, seperti 
cahaya, pH, aerasi, suhu, dan komposisi nutrisi. Selain itu, 
terdapat tantangan di mana banyak kluster gen biosintetik atau 
Biosynthetic Gene Cluster (BGC) yang bertanggung jawab 
atas produksi metabolit sekunder menjadi tidak diekspresikan 
dalam kondisi laboratorium standar. Kluster gen ini umumnya 
diaktifkan sebagai respons terhadap stres lingkungan, yang 
mendorong adaptasi bakteri.

Untuk mengatasi keterbatasan ini, genome mining muncul 
sebagai alternatif yang menjanjikan. Metode ini memanfaatkan 
pengurutan genom, analisis komputasi, dan karakterisasi 
senyawa, sehingga memungkinkan penemuan bioproduk alami 
yang baru. Genome mining telah menunjukkan efektivitasnya 
dalam mengungkap potensi senyawa mikroba laut yang tidak 
terdeteksi menggunakan metode karakterisasi tradisional, 
termasuk kultivasi dan isolasi di laboratorium.

A.	 Konsep Bioprospeksi Laut Berbasis Genome Mining 
dan Synthetic Biology

Menurut Goldman dan Landweber (2016), genom merupakan 
seluruh informasi genetik yang dimiliki oleh suatu organisme, 
yang tersusun atas sekuens DNA yang membawa informasi untuk 
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kelangsungan hidup organisme tersebut. Saat ini, informasi 
genom organisme sangat berharga dan menyediakan sudut 
pandang yang lebih dalam untuk memahami sebuah organisme. 
Informasi genom organisme diperoleh dengan melakukan 
Whole Genome Sequencing (WGS) yang menghasilkan data 
berupa urutan sekuens DNA yang dimiliki oleh organisme. 
WGS memberikan informasi genetik dan struktur genom yang 
memfasilitasi identifikasi gen fungsional pada organisme yang 
dapat diaplikasikan pada berbagai bidang. 

Setiap organisme memiliki ukuran genom yang berbeda, 
disebabkan oleh kompleksitas dari organisme tersebut. Makin 
kompleks organisme tersebut, maka dibutuhkan gen yang lebih 
banyak sehingga ukuran genom pada eukariot lebih tinggi 
dibandingkan prokariot. Bakteri memiliki, rentang ukuran 
genom berkisar antara 112 kb sampai 16 Mb. 

Biosynthetic Gene Clusters (BGCs) merupakan sekumpulan 
gen pengode metabolit sekunder yang diekspresikan untuk 
menyintesis metabolit sekunder. Namun, banyak BGCs dari 
metabolit sekunder tidak dapat diekspresikan pada kondisi 
laboratorium yang standar (Li et al., 2021), dan jika dikaitkan 
dengan fungsinya, BGCs akan terekspresi pada kondisi spesifik 
yang membutuhkan peran dari metabolit sekunder tersebut. 
misalnya di lingkungan berkadar garam tinggi. Kondisi tersebut 
menyebabkan kluster gen metabolit sekunder akan berada dalam 
kondisi yang silent (tidak aktif) atau cryptic (tersembunyi). 
Dalam situasi seperti ini, pendekatan analisis Whole Genome 
Sequencing (WGS) secara bioinformatik menjadi bermanfaat 
untuk menemukan potensi BGCs pada mikroba yang tidak dapat 
dikarakterisasi pada kondisi lab standar. Analisis genom untuk 
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BGCs telah terbukti berhasil menemukan potensi dari senyawa 
baru pada mikroba yang sebelumnya tidak terdeteksi melalui 
karakterisasi konvensional (Radjasa et al., 2023).

Dalam synthetic biology, sel dan proses biologis dibongkar 
dan dipasang kembali untuk membuat sistem baru yang 
melakukan hal-hal yang berguna. Proses biologis tersebut 
meliputi: 1) Desain dikodekan oleh asam deoksiribonukleat 
(DNA); 2) DNA membuat komponen biologis (bioparts); 3) 
komponen biologis digabungkan untuk membuat perangkat; 
serta 4) perangkat dibuat ke dalam sistem biologis. Komputer 
digunakan pada semua tahap siklus Design-Build-Test-Learn 
mulai dari pemodelan matematis hingga penggunaan robot untuk 
otomatisasi asimilasi dan eksperimen seperti yang ditunjukkan 
pada Gambar 4.1 (Garner, 2021).

Penemuan gen pengode metabolit bioaktif melalui jalur 
metabolisme yang dikombinasikan dengan kemajuan synthetic 
biology, telah memungkinkan perakitan berbagai sel mikroba 
rekombinan. Genome mining dan metagenomik adalah dua 
platform yang menyediakan data dasar untuk penemuan 
produk alami laut. Sementara itu, rekombinasi adalah proses 
rekayasa genetika yang dimediasi oleh rekombinasi homolog, 
termasuk penyisipan, penghapusan, atau modifikasi sekuens 
tertentu. Meskipun disiplin ilmu ini tergolong baru dalam dunia 
ilmiah, tetapi bidang ini telah berkembang sebagai upaya yang 
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menjanjikan dalam bioprospeksi laut yang berkelanjutan (Kiran 
et al., 2018).

Sumber: Garner (2021)

Gambar 4.1 Tahapan dalam Synthetic Biology
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B.	 Bioprospeksi Mikroorganisme Laut Indonesia Berbasis 
Genome Mining dan Synthetic Biology 

Penelitian kami, baik di perairan dangkal maupun laut dalam, 
telah menggunakan metode kultur dan genome mining untuk 
bioprospeksi. Penelitian bioprospeksi laut di Indonesia telah 
berhasil mengidentifikasi potensi bakteri Virgibacillus salarius 
dan Priesta flexa sebagai sumber senyawa bioaktif.

Bakteri Simbion Karang Lunak Virgibacillus Salarius

Salah satu hasil riset kami menjadi dasar untuk penelitian lebih 
lanjut mengenai bioproduk baru seperti ektoin dan skualen 
yang diperoleh dari bakteri Virgibacillus Salarius 19.PP.Sci.6, 
yang diisolasi dari karang lunak Sinularia sp. dari Laut Pulau 
Panjang, Jepara, Jawa Tengah (Gambar 4.2). Berdasarkan 
metode skrining kimia berbasis kultur, Strain V. salarius19.
PP.Sc1.6 menghasilkan karotenoid dengan sifat antioksidan dan 
antibakteri (Gambar 4.3 dan 4.4). Untuk mengungkap metabolit 
tersembunyi dari Genom V. Salarius 19.PP.Sc1.6, analisis 
Whole Genome Sequencing dilakukan seperti yang disajikan 
pada Gambar 4.5 (Radjasa et al., 2023). Sedangkan Tabel 4.1 
menunjukkan bahwa Genom V. Salarius memiliki total ukuran 
genom sebesar 4.497.283 bp dan diprediksi memiliki 7 klaster 
gen, yang mana dua di antaranya adalah ektoin dan skualen.
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Sumber: Kusmita, Nuryadi et al., 
(2021)

Gambar 4.2 Sampel Karang 
Lunak Sinularia Sp. dari Pulau 
Karimun Jawa

Sumber: Kusmita, Mutmainah et al., (2021)

Gambar 4.3 (a) Kultur Bakteri (b) Ekstrak 
Karotenoid dari Strain V. Salarius 19 PPSc1.6 
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(a) MDR E. coli             (b) MRSA

Sumber: Kusmita, Radjasa et al., (2021)

Gambar 4.4 Pigmen karotenoid dari Virgibacillus salarius 
19.PP.Sci.6 (a) memiliki aktivitas antibakteri terhadap E. 
colipatogenik MDR dan (b) MRSA
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Sumber: Radjasa et al. (2023)

Gambar 4.5 Analisis dan visualisasi sirkular dari genom V. Salarius 
19.PP.SC1.6. Dari luar ke dalam, lingkaran pertama dan kedua 
mewakili gen dengan anotasi COG. Lingkaran 3 (hijau dan ungu) dan 
4 (hitam) menunjukkan deviasi GC skew dan GC content dari rata-rata 
untuk genom lengkap.
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Tabel 4.1 Klaster Gen Metabolit Sekunder Genom V. Salarius 19.PP.
SC1.6 dari Hasil Analisis AntiSMASH

Cluster Start Stop Length 
(bp)

KCBLAST* 
Result

Similarity 
(%)

Number 
of Genes

Terpene 671,094 691,138 20,044 - - 6
Terpene 2,533,865 2,555,214 21,349 - - 7
NRPS 2,789,711 2,833,924 44,213 Bacillibactin 46 4
PKS (type 
III)

3,235,646 3,275,709 40,063 - - 15

Ectoine 3,905,372 3,907,562 2,190 Ectoine 75 3
PKS (type 
III)

3,915,988 3,956,238 40,250 - - 12

NRPS 4,367,900 4,452,664 84,764 Locillomycin 64 30
Keterangan: Hasil analisis antiSMASH menunjukkan adanya tujuh klaster 
gen dengan panjang klaster yang bervariasi dari 2190 hingga 84.764 bp den-
gan total 80 gen.
Sumber: Radjasa et al. (2023)

Ektoin yang merupakan sebuah osmo-protektan yang 
diproduksi oleh bakteri laut, digunakan secara luas dalam 
industri medis, kosmetik, dan lainnya. Selain diproduksi secara 
alami oleh bakteri sebagai osmoprotektan untuk melindungi 
organel dari tekanan lingkungan, ektoin banyak digunakan 
dalam berbagai bidang bioteknologi karena kemampuannya 
untuk menstabilkan dan melindungi berbagai biomolekul (Graf 
et al., 2008). Dalam industri kesehatan, ektoin digunakan untuk 
mengobati dermatitis atopik karena kemampuannya untuk 
menghidrasi dan memperbaiki kulit yang rusak (Marini et al., 
2014). Dalam industri kosmetik, ektoin banyak digunakan 
karena manfaatnya dalam melindungi kulit dari dehidrasi dan 
paparan sinar UV, memberikan kelembapan, serta menunda 
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penuaan dini. Ektoin dapat menstabilkan fungsi enzim, misalnya 
dengan mempertahankan konformasi struktural lipase dalam 
industri biodiesel (Bethlehem & van Echten-Deckert, 2021). 
Menurut hasil antiSMASH (Gambar 4.6), tiga gen dalam 
klaster gen ektoin terletak pada genom Vibrio Salarius 19.PP.
SC1.6 di basa 3.905.306–3.907.562 dengan total panjang 
~2100 bp. Ketiga gen ini mengodekan L-ektoin sintase (ectC), 
diaminobutirat-2-oksoglutarat transaminase (ectB), dan L-2,4-
diaminobutirat asetiltransferase (ectA). Klaster gen ektoin pada 
genom V. Salarius 19.PP.SC1.6 terdiri dari satu operon, dengan 
satu promotor dan satu terminator. Gen ectA memiliki ukuran 
480 bp, gen ectB berukuran 1245 bp, dan gen ectC berukuran 
387 bp (Gambar 4.5).

Sumber: Radjasa et al. (2023)

Gambar 4.6 Anotasi Biosynthetic Gene Cluster Ektoin Genom V. 
Salarius 19.PP.SC1.6 dengan AntiSMASH

Di sisi lain, hasil anotasi KEGG dari Vibrio salarius 
19.PP.Sc1.6 pada analisis Whole Genome Sequencing (WGS) 
mengungkapkan satu gen yang terlibat dalam biosintesis skualen. 
Gen ini diidentifikasi sebagai gen yang mengodekan enzim 
skualen sintase (SQS) atau farnesil-difosfat farnesiltransferase 
1 (FDFT1), yang terletak pada lokus 07310 bakteri tersebut. 
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Prediksi dari AntiSMASH mengungkapkan adanya klaster yang 
terdiri dari 22 gen terkait biosintesis skualen, yang mencakup 
basa 671.094 hingga 691.138 dari genom sepanjang 20.044 
basa (Gambar 4.7). Namun, hanya ada satu gen, yaitu fdft1 
atau vsqs, yang berperan langsung dalam biosintesis skualen, 
dengan panjang 822 nukleotida yang terletak pada basa 680.637 
hingga 681.458. Selain itu, analisis genom juga mengungkapkan 
adanya gen LysR, yang merupakan bagian dari famili regulator 
transkripsi, yang berperan penting dalam regulasi ekspresi gen 
dan respons terhadap lingkungan.

Sumber: Radjasa et al. (2023)

Gambar 4.7 Anotasi Biosynthetic Gene Cluster Skualen Genom V. 
Salarius 19.PP.SC1.6 dengan AntiSMASH 

Skualen adalah molekul perantara alami yang terlibat dalam 
biosintesis sterol pada organisme eukariotik dan biosintesis 
hopanoid bakteri (Micera et al., 2020). Dalam dekade terakhir, 
skualen makin populer karena penggunaannya yang luas sebagai 
bahan baku dalam farmasi. Skualen digunakan sebagai adjuvan 
vaksin karena kemampuannya mengaktifkan sistem kekebalan 
dan menghasilkan respons imunologis (Kim & Karadeniz, 
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2012). Selain itu, skualen juga mampu melawan peningkatan 
lemak tubuh, tekanan darah, leptin plasma, glukosa, kolesterol, 
dan kadar trigliserida. Molekul terpenoid ini juga digunakan 
dalam banyak produk perawatan kulit karena kemampuannya 
melembapkan kulit manusia dan memulihkan fungsi penghalang 
kulit (Kim & Karadeniz, 2012). Skualen yang digunakan 
dalam farmasi, perawatan kulit, dan nutraceutical, secara 
tradisional diekstraksi dari minyak hati hiu, yang menimbulkan 
kekhawatiran etis. Senyawa ini menstabilkan protein, melindungi 
terhadap radiasi UV, dan memiliki aplikasi dalam pertanian, 
bioteknologi, perawatan kesehatan, dan kosmetik, khususnya 
dalam produk perlindungan matahari dan anti-penuaan (Huang 
et al., 2009). Untuk mengonfirmasi hasil penambangan genom, 



43

analisis dilakukan menggunakan sistem Acquity UPLC H-Class 
(Gambar 4.8 dan 4.9).

Sumber: Radjasa et al. (2023)

Gambar 4.8 Analisis Biosintesis Ektoin dari Virgibacillus Salarius 
yang Berupa Peta UPLC-MRM-MS/MS: (a) Peta UPLC menunjukkan 
spektrum ektoin intraseluler yang diekstraksi dari V. Salarius; (b) Peta 
UPLC dari standar otentik ektoin. Angka yang ditunjukkan pada peta 
menunjukkan bahwa ektoin intraseluler dari V. Salarius memiliki 
kemiripan struktur yang tinggi dibandingkan dengan ektoin murni 
yang digunakan sebagai kontrol.
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(a)

(b)

Sumber: Tim Marine Genome (data belum dipublikasikan)

Gambar 4.9 Analisis Biosintesis Skualena dari Virgibacillus 
Salarius yang Berupa Peta UPLC-MRM-MS/MS: (a) Produk 
Kultur V. Salarius: (b) Standar Otentik Skualena

Untuk meningkatkan produksi ektoin dan skualen, teknologi 
synthetic biology mengombinasikan gen ektoin dan skualen, 
mengoptimalkan parameter kekuatan RBS, dan menggunakan 
bakteri E. Coli BL21(DE3) untuk memproduksi senyawa-
senyawa tersebut secara heterolog (Gambar 4.10 dan 4.11). 
Secara keseluruhan, studi ini telah berhasil mengungkapkan 
beberapa metabolit potensial dari genom V. Salarius 19.PP.
SC1.6, dan membuka kesempatan untuk pemanfaatan lebih 
lanjut.

Produksi heterolog ektoin menggunakan gen dari 
Virgibacillus Salarius dalam E. Coli BL21(DE3) melalui 
metode sintetik biologi menghasilkan ektoin sebesar 0,37 ± 
0,018 g/L. Optimasi menunjukkan konsentrasi ektoin tertinggi 
pada induksi dengan 0,1 mM IPTG. Hasil ini menunjukkan 
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peningkatan signifikan dalam produksi ektoin dari V. Salarius, 
dengan produksi rekombinan dalam E. Coli BL21(DE3) 
mencapai hingga 133 kali lipat lebih tinggi, yang menunjukkan 
potensinya untuk produksi skala besar.

Penelitian ini menunjukkan pula fungsionalitas gen pengode 
skualen sqs yang diperoleh dari Virgibacillus Salarius strain 
19.PP.Sc1.6 untuk memproduksi secara heterolog skualen dalam 
inang yang sudah terkarakterisasi dengan baik seperti E. Coli 
BL21(DE3). Penggunaan urutan Ribosome Binding Site (RBS) 
yang berbeda secara signifikan memengaruhi produksi skualen 
hingga dapat mencapai 191 (142,1) mg/L. Hasil ini menunjukkan 
peran penting optimasi urutan RBS dalam memaksimalkan 
ekspresi protein heterolog dan produksi metabolit target. Studi 
ini juga menyelidiki dampak induser terhadap ekspresi protein 
VSQS dan menemukan bahwa laktosa dapat secara efektif 
menginduksi ekspresi vsqs, menawarkan alternatif yang lebih 
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hemat biaya dibandingkan senyawa IPTG untuk produksi 
skualena skala besar dalam E. Coli.

Sumber: Tim Marine Genome (data belum dipubli-
kasikan)

Gambar 4.10 Hasil Produksi Ektoin antara Wild 
Type dan Produk Synthetic Biology
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Sumber: Tim Marine Genome (data belum dipublika-
sikan)

Gambar 4.11 Hasil Produksi Skualena antara 
Wild Type dan Produk Synthetic Biology
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V. PROSPEK BIOPROSPEKSI LAUT DALAM 
BERBASIS GENOM DI INDONESIA

Mikroorganisme laut dapat ditemukan hidup dari laut dangkal 
hingga laut dalam yang merupakan 68% wilayah laut Indonesia. 
Keterbatasan akses dan perlunya peralatan khusus menyebabkan 
eksplorasi laut dalam masih sangat terbatas. Hal ini menyebabkan 
peluang riset bioprospeksi laut dalam menjadi sangat penting.

A.	 Potensi Mikroba Laut Dalam 

Lingkungan laut dalam dicirikan oleh tekanan tinggi dan suhu 
rendah, tetapi di sekitar ventilasi hidrotermal terdapat daerah 
dengan suhu yang sangat tinggi. Mikroorganisme laut dalam 
memiliki fitur khusus yang telah beradaptasi yang memungkinkan 
mereka untuk hidup dan tumbuh di lingkungan yang ekstrem ini 
(Siallagan et al., 2024). Gambar 5.1 menunjukkan peta global 
untuk area laut dalam.
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Sumber: GEBCO Bathymetric Compilation Group (2021)

Gambar 5.1 Map Global untuk Area Laut Dalam

Laut dalam adalah lingkungan ekstrem yang dicirikan dengan 
tekanan tinggi, suhu rendah, kurangnya oksigen, dan tidak 
adanya cahaya. Lingkungan ekstrem tersebut menjadi habitat 
bagi banyak mikroorganisme yang dituntut mampu beradaptasi 
terhadap lingkungan. Oleh karena itu, bakteri yang hidup di 
lingkungan ini umumnya menghasilkan metabolit sekunder yang 
berfungsi untuk mendukung adaptasinya terhadap lingkungan 
dan memperoleh kesintasan di lingkungan tersebut (Srinivasan 
et al., 2021; Wang et al., 2020). 

Potensi penting dari laut dalam adalah mikroorganisme, di 
mana terdapat lebih dari setengah total jumlah mikroba di lautan. 
Dengan jumlah dan keanekaragaman yang besar, diprediksi 
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terdapat tingkat variasi genetik dan fenotipik yang tinggi. Adapun 
karakteristik dari bakteri laut dalam yaitu memiliki jalur biologi 
yang unik serta dapat bertahan hidup di lingkungan ekologi 
yang ekstrem. Berdasarkan penelitian Radjasa (2004), bakteri 
laut dalam dapat bertahan pada tekanan yang tinggi (barofilik, 
piezofilik), dan juga pada suhu rendah (psychrofilik) dengan 
suhu berkisar 4°C maupun suhu tinggi (termofilik) dengan suhu 
maksimum 115°C. Cukup banyak bakteri laut dalam yang dapat 
hidup dalam kondisi ekstrem yang belum diketahui mekanisme 
bertahan hidupnya. Dari 30.000 artikel ilmiah mengenai 
produk laut dalam yang telah ditemukan, hanya 2% saja yang 
membahas mikroorganisme laut dalam (Skropeta & Wei, 2014). 
Pengetahuan akan ekologi, fisiologi, metabolisme, enzimologi, 
dan genetik dari bakteri yang dapat tumbuh di lingkungan 
ekstrem masih sangat terbatas.

Karena keterbatasan akses dan kebutuhan fasilitas yang 
sulit menyebabkan pengetahuan kita tentang data biodiversitas 
dan keanekaragaman genetik mikroorganisme laut dalam 
Indonesia masih sangat terbatas dan menjadi tantangan riset ke 
depan. Siallagan et al., (2024) menjelaskan bahwa biodiversitas 
mikroorganisme laut dalam masih sangat terbatas, seperti 
anggota genus yang di antanya adalah Moritella, Shewanella, 
Psychromonas, Alteromonas, dan Collwelia.

Dengan adanya teknik metagenomik, dapat ditentukan 
potensi bakteri tersebut di berbagai bidang. Mikroorganisme atau 
bakteri dapat dimanfaatkan dalam pengembangan bioteknologi 
untuk menghasilkan atau meningkatkan nilai tertentu. Sehingga, 
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bioproduk dari laut dalam dapat menjadi potensi apabila 
dieksplorasi dengan baik.

B.	 Prospek Riset Bioprospeksi Laut Dalam

Hasil penelitian laut dalam kami menjadi dasar untuk 
kegiatan bioprospeksi berbasis genom, yang dibagi menjadi 
dua kegiatan utama berdasarkan penambangan genom, yaitu 
bioprospeksi menggunakan mikroorganisme kultur dan non-
kultur. Bioprospeksi berbasis genom telah dilakukan untuk 
mengeksplorasi komponen biologis yang dikenal sebagai bio-
part, terutama promoter gen dan gen yang digunakan untuk 
merakit rangkaian gen/konstruksi gen melalui pendekatan 
synthetic biology atau rekombinan. Penyaringan fungsional 
dilakukan menggunakan pustaka metagenomik yang dibuat dari 
rakitan pustaka bio-part.

Selain mikroba laut sebelumnya, Priestia Flexa berhasil 
diisolasi dan dikultur dari perairan laut dalam Indonesia 
selama ekspedisi TRIUMPH pada tahun 2019. Bakteri tersebut 
berhasil dikarakterisasi dari Palung Jawa pada kedalaman 1000 
m di bawah permukaan laut. Data genom lengkap pertama 
telah berhasil diperoleh dari bakteri laut dalam di Indonesia, 
khususnya Priestia Flexa (Radjasa et al., 2024).

Genom Priestia Flexa ditunjukkan pada genome map 
(Gambar 5.2). P. Flexa JavaTrench memiliki genom dengan 
ukuran sebesar 4.026.111 bp, coding region sebesar 3.345.237 
bp (83,08%), dan G+C content yang menunjukkan kelimpahan 
sebesar 1.526.086 (37,9%) CDS (coding sequence). Analisis 
data menggunakan KEGG reconstructor menunjukkan bahwa 
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genom P. Flexa JavaTrench memiliki total 271 pathway dengan 
74 modul yang teranotasi lengkap (Radjasa et al., 2024).

Dibandingkan dengan spesies P. Flexa lainnya, terutama 
yang berasal dari lingkungan laut (seperti P. flexa QDU), analisis 
metabolit sekunder dilakukan menggunakan perangkat lunak 
antiSMASH 6.0. Hasil pemrosesan data menunjukkan bahwa P. 
Flexa mengandung 8 klaster gen (Tabel 5.1). Sedangkan analisis 
klaster gen terpen menunjukkan kemampuan produksi likopen, 
yang diidentifikasi dan dikonfirmasi dengan UPLC-MS/MS 
(Gambar 5.3).

Likopen

Hasil anotasi susunan dan struktur sekuens yang berperan 
dalam jalur metabolisme spesifik pada likopen menggunakan 
analisis antiSMASH menunjukkan bakteri tersebut memiliki 2 
jenis BGC senyawa terpena dan secara umum memiliki 2 core 
biosynthetic gene, yaitu gen shc dan crtM. Kedua gen tersebut 
berada urutan sekuens yang berbeda jauh. Gen shc bertanggung 
jawab dalam biosintesis squalene-hopane cyclase. Sementara itu, 
crtM menghasilkan phytoene synthase dan 4,4’-diapophytoene 
synthase dalam jalur biosintesis likopen.

Karakteristik yang ditunjukkan pada hasil anotasi (Gambar 
5.4) pada biosynthetic cluster genes likopen, yaitu terdapat 17 gen, 
dengan 1 core biosynthetic gene crtM, 7 aditional biosynthetic 
genes dan 2 regulatory genes, serta beberapa gen lainnya pada 
biosynthetic gene clusters likopen yang terletak pada basa 
3.991.378 - 4.012.214 genom Priestia flexa dengan panjang total 
yaitu 20.837 bp. Beberapa aditional biosynthetic gene meliputi 
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aminotransferase class-III, glutamine amidotransferase, alpha 
glucosidase, dan asparagine synthase (Blin et al., 2023).

Likopen adalah salah satu senyawa dari kelas carotenoid 
yang memiliki struktur tetraterpen dengan 8 unit isopren dan 
11 ikatan linear ganda (konjugasi) dan memiliki berbagai 
aktivitas biologis dengan aktivitas utama sebagai antioksidan 
selain aktivitas lain sebagai antitumor, anti inflamasi, dan 
antihipertensi. Di dunia kesehatan, lycopene juga memiliki efek 
terhadap penyakit kardiovaskular dan saraf sebagai efek dari 
aktivitas antioksidan yang melindungi sel dari Reactive Oxygen 
Species (ROS) yang toksik bagi sel (Khan et al., 2021).

Vig dan Deshmukh (2021) melaporkan bahwa pada tahun 
2020, ukuran pasar likopen secara global terestimasi memiliki 
nilai sebesar 107.2 juta dolar dan diprediksi akan mencapai 
angka 187,3 juta dolar di tahun 2030 dengan Compound Annual 
Growth Rate (CAGR) di angka 5,2% dari tahun 2021 hingga 
2030.

Likopen banyak dimanfaatkan di berbagai industri, mulai 
dari industri suplemen makanan, kosmetik, pewarna makanan, 
sampai farmasi. Banyaknya aplikasi dan permintaan dari 
likopen oleh industri, membuat pertumbuhan pasar terhadap 
likopen memiliki trend yang positif hingga saat ini. Lebih 
lanjut, Shao dan Hathcock (2006) menyatakan bahwa likopen 
juga dimanfaatkan sebagai bahan aktif bagi suplemen diet yang 
banyak beredar di pasaran, karena fungsinya yang memberikan 
keuntungan dari segi kesehatan pada area mata, prostat, kulit 
dan sistem kardiovaskular. Likopen digunakan secara luas pada 
produk dari industri kosmetik terutama dalam produksi krim 
anti sinar UV yang bertujuan untuk regenerasi dan revitalisasi 



55

sel kulit. Likopen juga diketahui memiliki aktivitas rejuvenasi 
untuk mengurangi proses penuaan sel kulit, sehingga dapat 
memberikan elastisitas pada kulit dengan membantu proses 
regulasi produksi prokolagen (Baran et al., 2020).

Likopen umumnya diproduksi melalui metode bioteknologi 
yang menggunakan bantuan mikroba untuk proses biosintesis, 
sehingga bakteri yang memiliki yield yang tinggi sangat 
diperlukan untuk memproduksi likopen dalam jumlah tinggi 
demi memenuhi permintaan pasar. Pemahaman sintesis likopen 
oleh bakteri P. Flexa, dapat membuka suatu potensi baru yang 
sangat menjanjikan di masa depan (Bogacz-Radomska & 
Harasym, 2018).

Sumber: Radjasa et al. (2024)

Gambar 5.2 Peta Genom Sirkular Priestia Flexa dengan Anotasi COG
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Sumber: Radjasa et al. (2024)

Gambar 5.3 UPLC-MRM-MS/MS dari: (a) Likopen yang Diekstraksi 
dari Sel P. Flexa; (b) Standar Otentik Likopen
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Tabel 5.1 Klaster Gen Metabolit Sekunder yang Diidentifikasi pada 
Genom P. Flexa

Cluster Start Stop Length 
(bp)

KCBLAST* 
result

Similarity
(%)

Number 
of genes

RiPP-like 183,212 203,959 20,747 - - 35
NRPS 1,812,954 1,875,648 62,694 Bacitracin 22 55
Siderophore 1,925,003 1,941,570 16,567 - - 18
Lasso peptide 2,920,293 2,944,228 23,935 Paeninodin 80 31
Terpene 2,950,161 2,970,658 20,497 - - 27
T3PKS 3,242,453 3,283,508 41,055 - - 47
NRPS 3,838,023 3,882,063 44,040 Bacillibactin 60 51
Terpene 3,991,378 4,012,214 20,836 Carotenoid 50 29
RiPP-like 183,212 203,959 20,747 - - 35

Keterangan: *KnownClusterBLAST or “Most Similar Known Clusters” 
identifies clusters from the MiBIG database that are similar to the current 
region [33].
Sumber: Radjasa et al. (2024)

Sumber: Radjasa et al. (2024)

Gambar 5.4 Anotasi Biosynthetic Gene Cluster Likopen Priestia 
Flexa Javatrench dengan Antismash
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VI. RENCANA RISET, HASIL PRODUK, DAN 
DAMPAK BIOPROSPEKSI LAUT

Sebagai tindak lanjut terhadap riset bioprospeksi mikroorganisme 
laut dangkal dan laut dalam dengan menggunakan pendekatan 
molekuler genome mining dan synthetic biology, maka perlu 
dilakukan rencana riset ke depannya dan hasil produk yang 
dihasilkan dari kegiatan bioprospeksi mikroorganisme laut serta 
dampaknya.

A.	 Penelitian Bioprospeksi Laut yang Sedang Berlangsung 
dan yang Akan Datang

Hasil ekspedisi menggunakan kapal riset OceanX (2024) 
baru-baru ini, menunjukkan bahwa sejumlah sampel dari laut 
dalam Indonesia dari kedalaman 1.000 m hingga 4.500 m 
berhasil diperoleh, sehingga penelitian bioprospeksi laut dalam 
di Indonesia akan dilanjutkan dengan pendekatan genome 
mining dan synthetic biology. Sementara itu, berdasarkan 
hasil eksperimen terkini, penelitian akan dilanjutkan untuk 
mengoptimalkan produksi likopen dari Priestia Flexa hasil 
ekspedisi TRIUMPH (2019) yang berasal dari Palung Jawa 
untuk efisiensi yang lebih besar. Studi kami pada V. Salarius 
19.PP.SC1.6 telah menunjukkan bahwa kombinasi genome 
mining dengan synthetic biology secara efektif melengkapi 
metode tradisional.

Produksi senyawa bio yang berkelanjutan dari 
mikroorganisme laut tidak hanya berkontribusi pada konservasi 
keanekaragaman hayati laut tetapi juga memastikan pasokan 
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senyawa bioaktif yang berkelanjutan dan dapat diskalakan, serta 
mendorong inovasi dalam farmasi, bioteknologi, dan industri 
lainnya.

B.	 Produk dari Kegiatan Riset Bioprospeksi Laut

Melalui kolaborasi riset, berbagai senyawa bernilai tinggi 
berhasil ditemukan, antara lain antibiotik, vitamin, dan senyawa 
bio lainnya yang bermanfaat untuk industri. Beberapa senyawa 
bernilai tinggi hasil kolaborasi riset tersebut antara lain disajikan 
pada Tabel 6.1 sebagai berikut.

Tabel 6.1 Produk dari Kegiatan Riset Penulis

No. Topik Riset Produk
1. Synthetic Biology Approach for Marine- 

Ectoine Production in Escheria Coli 
BL21(D3)

Ektoin

2. Genomics Insight into Squalene Synthesis: A 
Synthetic Biology Approach with Virgibacillus 
Salarius from Karimun Java Marine’s 
Environment

Skualen

3. Genome-based Bioprospecting of Indonesian 
Seas

Likopen

4. Characteristic evaluation of various 
formulation of anti-aging cream from 
carotenoid extract of bacterial symbiont 
Virgibacillys Salarius strain 19.PP.SCI.6

Karotenoid

5. Detection Method for Indigenous Bacteria 
Isolate Vibrio parahaemolyticus TE-BO-15.2, 
Sponge Symbiont, as an Antibacterial 
Compound Producer (Patent)

Antibiotik
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No. Topik Riset Produk
6. Anti-pathogen bacteria for coral Black 

Band Disease (BBD): Pseudoalteromonas 
flavipulchra strain NM1.2, Pseudoalteromonas 
maricaloris strain NM1.8, 
and Pseudoalteromonas piscicida strain 
NM1.9. (Paten)

Antibiotik

7. Symbiotic sponge fungus isolate Fusarium 
solani as an inhibitor of Staphylococcus 
aureus and Escherichia coli bacterial growth 
(Paten)

Antibiotik

8. Bacterium Bacillus amyloliquefaciens, a 
soft coral symbiont capable of producing of 
alpha amylase enzyme and its modified starch 
products (Paten)

Amilase

C.	 Dampak Riset Bioprospeksi Laut

Penelitian bioprospeksi laut kami telah mendukung proyek 
akhir mahasiswa sarjana dan pascasarjana terutama di Institut 
Teknologi Bandung dan Universitas Diponegoro. Kami juga 
berdedikasi untuk membina individu muda yang memiliki minat 
dalam penelitian laut, serta mendorong mereka untuk bergabung 
dan berpartisipasi dalam ekspedisi laut dalam bersama kelompok 
kami. Selain itu, kami secara aktif memfasilitasi kolaborasi 
antara institusi penelitian dan akademik, baik di tingkat nasional 
maupun internasional. Saat ini, kami telah bermitra dengan PT. 
EBM Scitech untuk meningkatkan produksi senyawa metabolit 
sekunder hasil bioprospeksi laut dan upaya komersialisasi.

Riset bioprospeksi mikroorganisme laut dangkal berbasis 
genome mining dan synthetic biology memberikan hasil yang 
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sangat menjanjikan dalam pengembangan bioproduk laut yang 
berkelanjutan. Demikian pula bioprospeksi laut dalam berbasis 
genome mining, juga memberikan harapan yang menjanjikan 
dalam pengembangan bioproduk laut dalam, khususnya untuk 
bioproduk yang memiliki nilai ekonomi tinggi dan berpotensi 
menyubstitusi bioproduk impor.
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VII. KESIMPULAN

Bioprospeksi laut yang dilakukan terhadap organisme laut 
memberikan peluang untuk pengembangan bioproduk laut yang 
bermanfaat bagi manusia di bidang kesehatan, pangan, dan 
industri. Organisme laut merupakan sumber beragam metabolit 
bioaktif yang berpotensi besar untuk dikembangkan sebagai obat 
baru dan aplikasi industri. Namun, pemanenan organisme laut 
secara tradisional untuk mendapatkan produk alami berpotensi 
tidak berkelanjutan dan berbahaya bagi ekosistem laut. 

Mikroorganisme laut yang masih belum sepenuhnya 
dieksplorasi memberikan alternatif sumber-sumber bioproduk 
yang berkelanjutan dan mampu melindungi ekosistem laut. 
Di sisi lain, lingkungan laut dalam yang memiliki kedalaman 
lebih dari 200 m, merupakan lingkungan yang ekstrem bagi 
mikroorganisme laut dan menyebabkan mikroorganisme laut 
harus beradaptasi terhadap lingkungan ekstrem ini melalui 
produksi senyawa metabolit sekunder yang juga memiliki 
prospek yang potensial sebagai bioproduk dengan nilai ekonomi 
tinggi.

Metode konvensional untuk mengekstraksi senyawa bioaktif 
bersifat padat karya dan sering kali gagal mengaktifkan banyak 
klaster gen biosintesis (BGC) yang tetap tidak diekspresikan 
dalam kondisi standar laboratorium. Penggunaan kombinasi 
genome mining dan synthetic biology memungkinkan 
pendekatan yang lebih tepat sasaran dan efisien, mengarah pada 
penemuan senyawa baru yang mungkin terlewatkan oleh metode 
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konvensional, serta dapat menjadi pendekatan transformatif 
untuk pengembangan produk alami laut.
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VIII. PENUTUP

Indonesia sebagai negara maritim dan kepulauan terbesar di 
dunia, memiliki ekosistem pesisir dan laut dangkal dengan 
kedalaman kurang dari 200 m sebesar 32% dan laut dalam 
sebesar 68%. Indonesia memiliki keanekaragaman hayati 
yang sangat kaya dan memiliki potensi besar untuk dilakukan 
bioprospeksi. Bioprospeksi laut merupakan upaya sistematik 
untuk memanfaatkan keanekaragaman hayati laut kita untuk 
menghasilkan nilai ekonomi sekaligus mendorong peningkatan 
pendapatan dari sektor maritim.

Di sisi lain, problem terkait suplai biomassa dalam proses 
pengembangan bioproduk dari laut mengakibatkan bioprospeksi 
laut menjadi hal yang tidak berkelanjutan dan merupakan 
ancaman serius bagi organisme laut kita, sehingga diperlukan 
usaha-usaha yang berkelanjutan sebagai alternatif dalam 
pemanfaatan kekayaan hayati laut kita. 

Mikroorganisme simbion laut, khususnya yang berasosiasi 
dengan avertebrata terumbu karang, memberikan harapan baru 
dalam bioprospeksi laut yang berkelanjutan. Selain itu, laut 
dalam Indonesia yang didefinisikan sebagai lingkungan laut 
lebih dalam dari 200 m dan merupakan 68% dari lingkungan laut 
Indonesia yang relatif belum dieksplorasi, menjanjikan sumber 
baru bioprospeksi laut melalui pemanfaatan mikroorganisme 
laut dalam sebagai sumber baru bioproduk laut.

Perkembangan ilmu biologi molekuler, khususnya melalui 
pendekatan genome mining dan synthetic biology di dalam proses 
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bioprospeksi laut melengkapi pemanfaatan mikroorganisme laut 
Indonesia secara konvensional untuk keberhasilan pengelolaan 
keanekaragaman hayati pesisir dan laut dalam Indonesia yang 
berkelanjutan.
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2. Bersama Penulis Lainnya 126

Total 127

No. Kualifikasi Bahasa Jumlah
1. Bahasa Indonesia -
2. Bahasa Inggris 127
3 Bahasa Lainnya -

Total 127
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H.	 Pembinaan Kader Ilmiah

Pejabat Fungsional Peneliti

No. Nama Instansi Peran/Tugas Tahun 
1. Dr. Udhi Eko H PR Oseanografi Pembina 2023
2. Dr. Fahrurrozi I PR Bio Industri 

Laut
Pembina 2023

Mahasiswa Doktoral

No. Nama Perguruan 
Tinggi Peran Tahun

1 Bintang Marhaeni IPB Pembimbing II 2011

2 Meutia Ismet IPB Pembimbing II 2016

3 Gde Iwan Setiawan IPB Pembimbing II 2016

4 Maya Puspita Universitas 
Diponegoro

Pembimbing II 2017

5 Rhesi Kristiana Universitas 
Diponegoro

Pembimbing II 2019

6 Olvi Christianawati Universitas 
Diponegoro

Pembimbing I 2019

7 Mada Sibero Universitas 
Diponegoro

Pembimbing I 2019

8 Diah Ayuningrum Universitas 
Diponegoro

Pembimbing II 2019

9 Meezan Ardhanu 
Asagabaldan

Universitas 
Diponegoro

Pembimbing II 2019

10 Aninditya 
Sabdaningsih

Universitas 
Diponegoro

Pembimbing I 2019

11 Dini Ryandini UNSOED Pembimbing II 2020
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No. Nama Perguruan 
Tinggi Peran Tahun

12 Lia Kusmita Universitas 
Diponegoro

Pembimbing I 2021

13 Muhammad 
Zainuddin

Universitas 
Diponegoro

Pembimbing II 2022

14 Sri Yulina 
Wulandari

Universitas 
Diponegoro

Pembimbing II 2023

I.	 Organisasi Profesi Ilmiah 

No. Jabatan Nama Organisasi Tahun 
1. Ketua Bidang 

Kerjasama Penelitian
ISOI (Ikatan Sarjana 
Oseanologi Indonesia)

2020

2. Anggota Ikatan Sarjana 
Perikanan Indonesia

2021

3. Anggota Himpunan Periset 
Indonesia

2024

J.	 Tanda Penghargaan 

No. Nama Penghargaan Pemberi 
Penghargaan Tahun

1 Cipta Lestari Kehati Award
 

Yayasan Kehati 
Indonesia

2006

2 Collaborative Development 
Award

British Higher 
Commission 
Singapore, British 
Council

2013

3 Biovision Catalyzer Award 
on Biodiversity, Climate 
Change, and Agronomy,

Biovision the World 
Life Science Forum, 
Lyon, France

2013
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No. Nama Penghargaan Pemberi 
Penghargaan Tahun

4 Penghargaan Lima Tahunan 
Biologi Award

Fakultas Biologi 
UNSOED

2013

5 Equipment Award German Ministry 
of Economic 
and International 
Cooperation, Germany

2014

6 Habibie Prize Yayasan SDM Iptek 
dan BRIN

2022

7 Satyalancana Karya Satya 
XXX Tahun

Presiden Jokowi 2023
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