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menyampaikan orasi ilmiah dengan judul:

“PENDEKATAN METABOLOGENOMIK DALAM
FERMENTASI TERKONTROL UNTUK MENDUKUNG
KEMANDIRIAN BAHAN ALAM DAN PANGAN
FUNGSIONAL DI INDONESIA”

Dalam orasi ini disajikan state of the art pendekatan
metabologenomik, sebuah  platform  konvergen yang
mengintegrasikan  metabolomik dan  genomik, beserta
peluang strategis dan tantangan ilmiahnya dalam kerangka
mendukung kemandirian bahan alam dan pangan fungsional
di Indonesia. Pendekatan ini membuka jalan bagi eksplorasi
potensi mikroba secara sistematis, baik untuk memahami




mekanisme fermentasi secara holistik maupun untuk melakukan
karakterisasi (annotation), penemuan kembali (rediscovery), dan
penemuan baru (discovery) bahan alam aktif, guna menopang
pengembangan bahan aktif kesehatan atau biofarmasetika,
nutrasetikal, serta pangan fungsional.

Lebih lanjut, orasi ini bertujuan memberikan landasan
konseptual dan strategis bagi pengembangan teknologi
metabologenomik sebagai fondasi transformasi bioekonomi
nasional, sekaligus menjawab tantangan menuju kemandirian
nasional yang merupakan bagian integral dari pencapaian Tujuan
Pembangunan Berkelanjutan (SDGs), terutama Tujuan 2 (Tanpa
Kelaparan) dan Tujuan 3 (Kehidupan Sehat dan Sejahtera).
Dalam konteks global, pendekatan ini memposisikan Indonesia
sebagai salah satu pemain kunci dalam rantai pasok bahan
alam aktif dan pangan fungsional dunia, dengan memanfaatkan
keunggulan komparatif biodiversitas mikroba tropis yang
tidak dimiliki oleh negara lain. Pada akhirnya, integrasi antara
pemahaman biodiversitas mikroba, inovasi fermentasi terkontrol,
dan pengembangan produk bernilai tambah diharapkan dapat
mendukung perumusan kebijakan berbasis bukti di sektor
kesehatan dan pangan, sekaligus mendorong kesejahteraan
masyarakat dan daya saing bioindustri Indonesia di kancah
global.




I. PENDAHULUAN

Keanekaragaman hayati mikroba di dunia diperkirakan
mencapai satu triliun spesies, namun sekitar 90% di antaranya
belum dikenali karakteristiknya (NSF, 2024; Rappuoli et al.,
2023). Sebagai salah satu negara megabiodiversitas dunia,
Indonesia memiliki aset strategis berupa kekayaan mikroba
asli (indigenous) yang tersebar di berbagai ekosistem unik, dari
hutan hujan tropis hingga laut dalam (Biofin, 2025; Boer et al.,
2021). Keunikan ekosistem ini membentuk kekayaan mikroba
yang sangat tinggi. Potensi biologis ini telah dimanfaatkan
secara turun-temurun (empiris) melalui kearifan lokal dalam
fermentasi pangan tradisional, seperti tempe, oncom, tauco, dan
tape. Produk-produk fermentasi ini tersebar luas di berbagai
daerah di Indonesia (Gambar 1.1) (Frediansyah, 2018, 2024;
Setiarto et al., 2024).

fuak

tempefh pets

~ shrimp paste @ e ‘ ( 0 J
3 O 6 © 0 = g 0
oncor Yo%, ey 0 C\J
D

PeUYeM gempus

Sumber: Setiarto et al., (2024)
Gambar 1.1 Sebaran produk pangan fermentasi tradisional di
Indonesia.




Dalam proses fermentasi, mikroba bekerja sebagai “pabrik
sel” alami (microbial cell factoriess/MCF). Mereka melakukan
proses biotransformasi, yaitu mengubah bahan baku kompleks
menjadi berbagai bahan alam aktif atau senyawa bioaktif.
Contohnya adalah aglikon, bakteriosin sebagai pengawet alami,
bahan alam pemberi warna seperti karotenoid, dan peptida
fungsional (Guo et al., 2023; Sofyantoro & Frediansyah, 2025).
Penemuan bahan alam aktif baru seperti terpenibactin dan
massiliamide dari mikroba yang jarang diteliti (underexplored)
menjadi bukti nyata potensi ini (Chen et al., 2020; Frediansyah
et al., 2021). Proses fermentasi tidak hanya meningkatkan nilai
gizi, tetapi juga mengakumulasi bahan alam fungsional yang
memiliki aktivitas biologis, seperti antimikroba, antidiabetes,
penangkal radikal bebas, dan antiinflamasi (Kiinili et al., 2025;
Nurkolis et al., 2025; Sofyantoro et al., 2025; Prasedya et al.,
2019, 2020, 2021; Sunarwidhi et al., 2022).

Studi mikrobiologi pangan sendiri merefleksikan evolusi
paradigma yang panjang. Akarnya dapat ditelusuri kembali ke
praktik kuno di wilayah Fertile Crescent di Timur Tengah yang
secara fundamental bertujuan memperpanjang masa simpan
pangan. Titik balik ilmiahnya dimulai pada abad ke-19 melalui
pembuktian peran mikroba oleh Louis Pasteur. Penemuan ini
memicu lompatan besar menuju standardisasi kultur starter, yang
menjadi fondasi untuk menjamin keamanan produk dari patogen
seperti Salmonella spp., Vibrio spp., dan Listeria spp. Memasuki
era Revolusi Industri 4.0, terjadi transisi metodologi menuju
integrasi perangkat omics dan biologi sintetik. Khususnya,
metabolomik telah menjadi kunci untuk merancang pangan
fungsional (Andrade-Espinoza et al., 2025). Perkembangan
ini memungkinkan fermentasi terkontrol digunakan untuk
memproduksi bahan alam aktif yang ditargetkan, sekaligus




memvalorasi limbah pangan menjadi produk bernilai tambah
(Siddiqui et al., 2023; Frediansyah, 2024).

Namun, terlepas dari kemajuan ilmiah ini, sebagian besar
produksi pangan fermentasi tradisional di Indonesia masih
mengandalkan fermentasi spontan yang belum terstandarisasi
(Prihanto et al., 2024). Ketergantungan pada pengalaman turun-
temurun ini memunculkan dua masalah mendasar. Pertama,
mutu produk yang berbeda-beda, baik bentuk fisik maupun
kandungan kimiawinya, antar batch dan antar daerah, sehingga
menghambat daya saing dan potensi pasar. Kedua, risiko
cemaran oleh mikroba patogen atau perusak yang mengancam
keamanan pangan fermentasi (Ndraha et al., 2026; Frediansyah,
2014). Hal ini juga menyoroti perlunya strategi pengendalian
mikroba yang lebih baik, misalnya melalui eksplorasi bahan
alam dengan sifat antimikroba seperti bakteriosin (Miller et al.,
2024). Kondisi ini menjadi penghambat utama industrialisasi
dan penguatan nilai tambah produk lokal. Ironisnya, di satu sisi
Indonesia masih bergantung pada impor bahan pangan (INDEF,
2025), sementara di sisi lain, pasar bahan alam aktif bernilai
tinggi untuk farmasetikal dan nutrasetikal justru dikuasai oleh
negara-negara dengan bioteknologi maju (FMI, 2025).

Di sisi lain, dalam paradigma bioteknologi industri
modern, mikroba direkayasa menjadi “pabrik sel” yang dapat
dikendalikan secara ketat untuk memproduksi bahan alam
aktif target tertentu (Kim et al., 2025). Ini dikenal dengan istilah
fermentasi presisi yang sedang berkembang pesat (Gumulya
et al., 2025; Verma et al., 2025). Sayangnya, pendekatan yang
berorientasi pada produk akhir ini sering kali berjalan terpisah
dari upaya pelestarian dan pemanfaatan biodiversitas lokal.
Praktik ini mengakibatkan fragmentasi dalam tata kelola sumber
daya hayati dan mendorong ketergantungan para peneliti pada




mikroba hasil rekayasa genetika atau mikroba impor yang
bukan asli Indonesia. Padahal, kekayaan genetik mikroba lokal
menyimpan keragaman kemampuan biosintetik yang sangat
besar dan sebagian besar masih “tersembunyi” atau belum aktif
(Bode et al., 2002; Cimermancic et al., 2014).

Permasalahan mendasar yang menjadi fokus kajian ini adalah
adanya dikotomi antara dua jalur pemanfaatan mikroba yang
sama-sama potensial: produksi bahan alam aktif murni skala
industri dan pengembangan pangan fungsional berbasis kearifan
lokal. Ketiadaan kerangka kerja yang integratif menyebabkan
potensi keanekaragaman mikroba Indonesia belum tergali secara
optimal dan sistematis. Hal ini menjadi kendala untuk menjawab
tantangan kemandirian dan meningkatkan daya saing industri di
sektor farmasetikal, nutrasetikal, dan pangan fungsional. Oleh
karena itu, diperlukan suatu pendekatan yang konvergen dan
mampu menjembatani kesenjangan ini secara ilmiah dan terapan.

Dalam konteks inilah, pendekatan metabologenomik hadir
sebagai solusi. Istilah metabologenomik berasal dari gabungan
kata ,,metabolo“ yang merujuk pada metabolit atau hasil
metabolisme, dan ,,genomik® yang berarti cetak biru genetik.
Dengan demikian, metabologenomik merupakan pendekatan
konvergen yang mengintegrasikan analisis profil metabolit
(metabolomik) dengan data genetik mikroba atau komunitasnya
(genomik atau metagenomik). Pendekatan ini menyinergikan
data genom dan profil bahan alam yang dihasilkan oleh mikroba
atau komunitas mikroba secara bersamaan.

Rekam jejak penelitian, pengembangan, pengkajian, dan
penerapan yang mendasari orasi ini berakar dari eksplorasi dan
karakterisasi sistematis mikroba serta bahan alam aktif pada
berbagai ekosistem unik di Indonesia dan pangan fermentasi
tradisional (Frediansyah, 2012; Frediansyah & Kurniadi, 2016;




Frediansyah & Sudiana, 2013). Tahap ini dilanjutkan dengan
isolasi dan seleksi strain mikroba unggul berdasarkan sifat
fenotipik dan potensi genotipiknya. Untuk menjawab tantangan
dalam memahami mekanisme molekuler dan mengendalikan
kualitas produk secara mendasar, penelitian kemudian bergerak
menuju penerapan perangkat omics terpadu, khususnya
metabologenomik. Pendekatan ini membuka jalan menuju
fermentasi terkontrol melalui analisis konjugasi dua data besar:
data genomik untuk memetakan potensi biosintetik dan data
metabolomik untuk mengidentifikasi produk yang benar-benar
dihasilkan (Frediansyah, 2021; Frediansyah, Aziz, et al., 2021;
Frediansyah, Manuhara, et al., 2022). Hingga saat ini, capaian
riset tersebut tercermin dari 120 karya tulis ilmiah, dengan
indeks-H Scopus 23 dan indeks-H Google Scholar 28, serta 17
kekayaan intelektual yang telah didaftarkan.

Akumulasi dari seluruh tahapan tersebut, mulai dari
eksplorasi biodiversitas mikroba, karakterisasi sifat fenotipik
dan genotipik, hingga penerapan fermentasi terkontrol melalui
pendekatan metabologenomik, telah membentuk suatu
kerangka pengetahuan yang koheren. Kerangka inilah yang
melahirkan teknologi inti yang terwujud dalam topik orasi
ini, yakni ,,Pendekatan Metabologenomik dalam Fermentasi
Terkontrol untuk Mendukung Kemandirian Bahan Alam dan
Pangan Fungsional di Indonesia®.

Berdasarkan landasan tersebut, esensi yang hendak
disampaikan adalah bahwa integrasi konvergen antara data
genomik dan metabolomik melalui pendekatan metabologenomik
merupakan fondasi ilmiah yang krusial untuk mewujudkan
fermentasi terkontrol. Pendekatan ini memungkinkan pemilihan
strain mikroba unggul, baik tunggal maupun konsorsium, serta
optimalisasi proses yang terkontrol, guna mentransformasi




kekayaan dan keragaman mikroba indigenous menjadi agen
produksi pangan fungsional dan bahan alam aktif murni yang
berkualitas tinggi, konsisten, dan bernilai tambah strategis.
Dengan demikian, pendekatan ini tidak hanya mendukung
kemandirian dan daya saing nasional, tetapi juga menjembatani
secara harmonis warisan tradisional dan kekayaan ekosistem
unik Indonesia dengan kemajuan bioteknologi modern.

Secara berturut-turut, naskah orasi ini akan memaparkan:
Perkembangan Riset Mikroba Fermentasi (Bab 1),
Konsep Metabologenomik Terkontrol (Bab III), Aplikasi
Metabologenomik Terkontrol pada Bahan Alam dan Pangan
Fungsional (Bab 1V), Peluang, Tantangan, dan Strategi
Implementasi (Bab V), Kesimpulan (Bab VI), serta Penutup
(Bab VII).




II. PERKEMBANGAN RISET MIKROBA
FERMENTASI

Perjalanan riset eksplorasi dan pemanfaatan mikroba untuk
pangan fungsional, pertanian, serta penemuan dan produksi
bahan alam selama lebih dari satu dekade (2012-sekarang)
merefleksikan evolusi menuju integrasi multidisiplin yang
holistik. Pada fase awal (sekitar 2012-2017), penelitian
didominasi oleh pendekatan yang terpisah-pisah. Mikrobiologi
konvensional berfokus pada isolasi dan karakterisasi fenotipik,
sementara data genetik mulai dimanfaatkan secara terbatas untuk
identifikasi dan prediksi potensi melalui teknik seperti PCR
atau Polymerase Chain Reaction. Contohnya adalah riset
pada Paenibacillus untuk pertanian di lahan gambut yang
menargetkan gen fungsional yang terlibat dalam proses seperti
denitrifikasi (nirK), nitrifikasi (Nit), pelarutan fosfat (ow),
dan fiksasi nitrogen (nifH). Di sisi lain, analisis metabolom
saat itu masih bersifat tertarget, misalnya untuk menganalisis
produksi maupun reduksi gas metan dengan GC-MS atau Gas
Chromatography-Mass Spectrometry (Frediansyah & Sudiana,
2013).

Periode transisi (2018-2022) ditandai dengan konvergensi
disiplin ilmu yang semakin nyata. Kemajuan teknologi NGS atau
Next-Generation Sequencing dan HRMS atau High Resolution
Mass Spectrometry memungkinkan akuisisi data genom dan
metabolom secaralebih komprehensifdan paralel. Sejalan dengan
itu, pemahaman tentang keragaman yang tinggi dari klaster gen
biosintetik atau biosynthetic gene clusters (BGCs) pada mikroba
melalui genome mining atau penambangan genom semakin
mendalam (Gambar 2.1). Pendekatan metabologenomik mulai




dikembangkan sebagai kerangka integratif yang mengorelasikan
data genotipik dan fenotipik untuk memahami hubungan antara
potensi genetik dengan profil metabolik aktual dalam sistem
fermentasi. Penelitian pada masa ini juga mulai mengadopsi
prinsip OSMAC atau One Strain Many Compounds untuk
mengaktivasi klaster gen biosintetik yang ,.tertidur (cryptic)
atau ,,diam* (silent). Fase terkini (dari 2023 hingga sekarang)
dicirikan oleh pendekatan yang sepenuhnya integratif dan
berbasis data besar.
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Gambar 2.1 Keragaman bahan alam berdasarkan data penambangan
genom dari mikroba di dunia.

Selama lebih dari satu dekade, kerangka kerja penelitian
telah dirancang secara sistematis, dimulai dengan tahap ekspedisi
dan eksplorasi untuk mengumpulkan mikroba dari berbagai
sumber alam. Fokus diberikan pada lingkungan unik dan pangan
fermentasi tradisional di Indonesia sebagai reservoir atau
gudang keanekaragaman hayati yang menjanjikan. Selanjutnya,
isolat-isolat mikroba yang diperoleh dikarakterisasi secara
menyeluruh, baik secara genotipik maupun fenotipik untuk
memahami identitas, fisiologi, dan potensi metaboliknya. Hasil
karakterisasi komprehensif ini menjadi dasar untuk proses
seleksi guna mengidentifikasi kandidat mikroba unggul dengan
prospek aplikasi tertinggi.

Mikroba terpilih kemudian dikembangkan melalui dua
jalur strategis yang berjalan paralel. Jalur pertama berorientasi
pada penemuan dan produksi bahan alam aktif, di mana
mikroba dikultivasi dalam kondisi fermentasi terkontrol dengan
menerapkan strategi OSMAC untuk mengungkap keragaman
metabolitnya. Jalur kedua berfokus pada pengembangan pangan
fungsional dengan memanfaatkan mikroba untuk meningkatkan
dan memperkaya bahan alam aktif pada produk fermentasi
sehingga bermanfaat untuk kesehatan.

Padajalurpenemuandanproduksibahanalamaktif,pendekatan
yang sama berperan sebagai panduan untuk proses downstream
atau proses hilir, mulai dari tahap ekstraksi, fraksinasi, hingga
isolasi bahan alam aktif murni, baik yang dikenal maupun baru,
dari kompleksitas campuran metabolit. Sementara pada jalur
pangan fungsional, pendekatan metabologenomik diterapkan
untuk memetakan secara detail fungsi dan dinamika seluruh




konsorsium mikroba serta menelusuri kontribusi spesifiknya
terhadap pembentukan sifat fungsional produk.

Tahap krusial berikutnya adalah evaluasi aktivitas biologis
yang dilakukan secara paralel, baik pada ekstrak maupun
bahan alam aktif murni hasil isolasi dari mikroba dan matriks
pangan. Rangkaian uji dirancang untuk mencakup evaluasi
aktivitas antioksidan, antibakteri, antihipertensi, antitirosinase,
antimuskarinik, serta uji sitotoksisitas sebagai penilaian
keamanan awal. Data yang dihasilkan menjadi landasan ilmiah
yang kritis untuk tahap pengembangan lanjutan, baik dalam
rangka optimalisasi bahan alam aktif maupun penyempurnaan
formulasi pangan fungsional.

Seluruh alur riset ini dibangun dengan mengonsolidasikan
kompetensi dari berbagai bidang ilmu secara sinergis, meliputi
mikrobiologi, bioteknologi, farmakologi, ilmu pangan, biologi
molekuler, kimia organik, kimia bahan alam, dan biokimia.
Konvergensi disiplin ilmu tersebut tidak hanya membentuk
pondasi kokoh bagi pendekatan fermentasi terkontrol yang
menjadi ciri khas penelitian ini, tetapi juga tercermin dalam
kontribusi ilmiah yang terdokumentasi dan terdiseminasi
secara luas melalui serangkaian publikasi ilmiah yang koheren.
Publikasi-publikasi ini membentuk suatu narasi penelitian yang
utuh sekaligus memberikan dampak signifikan bagi kemajuan
bidang terkait.

A. Tahap Eksplorasi dan Karakterisasi Mikroba

Sebagai langkah pertama yang krusial dalam mewujudkan
fermentasi terkontrol, penelitian diawali dengan eksplorasi
sumber daya mikroba dari beragam habitat alam, mencakup
lingkungan unik dan produk fermentasi tradisional Indonesia
yang kaya akan keanekaragaman hayati mikroba. Tujuan




strategis fase ini adalah membangun sebuah bank kultur yang
komprehensif dan representatif sebagai fondasi biologis untuk
pengembangan inovasi. Kegiatan eksplorasi didukung oleh
pendanaan kompetitif, antara lain dana Ekspedisi dan Eksplorasi
(Nomor: 2860/11.7/HK.01.00/8/2022) dan melalui Kegiatan
Pusat Kolaborasi Riset Fermentasi Tradisional (2023-sekarang).
Dukungan ini memungkinkan survei mendalam di lokasi dengan
nilai ekologis spesifik, contohnya Pulau Kakaban di Kalimantan
Timur. Pulau ini merupakan ekosistem perairan payau yang
unik, diduga menyimpan keragaman mikroba ekstremofil,
seperti organisme halofilik, yang berpotensi memiliki kapasitas
metabolik yang luar biasa.

Untuk mengungkap potensi mikroba secara optimal,
baik mikroba yang bersifat culturable (dapat dikulturkan di
laboratorium) maupun wunculturable (belum pernah berhasil
dikulturkan di laboratorium), metode penelitian mengadopsi
pendekatan ganda yang komplementer. Pendekatan pertama
adalah mikrobiologi konvensional, yang melibatkan teknik
seperti pengenceran berseri dan penumbuhan pada medium
padat selektif, yaitu metode pour plate (dituang) atau streak
plate (digores). Prinsip dasarnya adalah menurunkan kepadatan
populasi mikroba dalam sampel sehingga sel individu dapat
tumbuh membentuk koloni tunggal yang mudah diisolasi dan
dimurnikan. Pendekatan kedua, yang dijalankan secara paralel,
adalah analisis metagenomik. Teknik ini memungkinkan akses
langsung terhadap seluruh materi genetik komunitas mikroba
dalam sampel lingkungan. Dengan demikian, potensi genomik
mikroba unculturable yang sering kali merupakan mayoritas
dalam suatu ekosistem dapat diidentifikasi tanpa melalui tahap
kultivasi.




Isolat murni hasil kultivasi dan informasi genetik
metagenomik selanjutnya dikarakterisasi secara komprehensif
melalui dua dimensi, yaitu fenotipik dan genotipik. Karakterisasi
fenotipik mencakup analisis morfologi koloni dan sel, sifat
fisiologis (toleransi terhadap suhu, pH, salinitas), serta aktivitas
enzimatik ekstraseluler. Sementara itu, karakterisasi genotipik
dilakukan melalui sekuensing gen penanda filogenetik,
seperti gen 16S rRNA untuk bakteri dan arkea, atau Internal
Transcribed Spacer (ITS) untuk fungi, dan pada kasus terpilih,
dilengkapi dengan whole genome sequencing (WGS). Integrasi
data dari kedua pendekatan ini menjadi dasar untuk identifikasi
taksonomi yang akurat serta penilaian awal potensi fungsional
setiap isolat. Selanjutnya, berdasarkan profil karakterisasi yang
komprehensif, dilakukan proses seleksi berbasis atribut unggul
(talent-based screening) yang ketat. Kriteria seleksi mencakup
efisiensi fermentasi, produksi enzim dengan aktivitas tinggi,
potensi biosintesis bahan alam aktif, dan profil keamanan yang
sesuai dengan status GRAS atau Generally Recognized as Safe.

Melalui tahap eksplorasi dan karakterisasi sistematis,
berhasil dibangun sebuah in-house bank kultur mikroba. Koleksi
ini merupakan aset biologis bernilai tinggi yang mencakup
berbagai kelompok mikroba fungsional, di antaranya bakteri
asam laktat, bakteri underexplored, fungi dan khamir, serta
mikroba halofilik, termasuk isolat-isolat dari ekosistem unik
seperti Pulau Kakaban. Bank mikroba yang kaya dan unik ini
tidak hanya menjadi fondasi biologis yang kritis untuk penelitian
lanjutan, tetapi juga merupakan aset strategis nasional untuk
pengembangan inovasi bioteknologi, khususnya dalam bidang
fermentasi dan penemuan bahan alam aktif.




1. Bakteri Asam Laktat (BAL)

BAL merupakan kelompok bakteri Gram positif yang tidak
berspora dan memfermentasi karbohidrat menjadi asam laktat
sebagai produk akhir utama (Safitri et al., 2025; Purwanto et al.,
2024). Status GRAS menjadikannya komponen penting dalam
berbagai fermentasi pangan. Dalam kerangka penelitian ini,
BAL dipandang sebagai MCF yang menjalankan dua peran kunci
secara sinergis: sebagai agen biotransformasi melalui produksi
enzim ekstraseluler fungsional, dan sebagai pabrik bioaktif in
situ yang menghasilkan bahan alam aktif seperti bakteriosin,
eksopolisakarida, asam laktat, dan vitamin. Kombinasi peran ini
secara langsung meningkatkan keamanan, stabilitas, dan nilai
fungsional produk fermentasi.

Sebagai agen biotransformasi, BAL memiliki kapasitas
unik untuk mendegradasi bahan alam kompleks dalam pangan.
Di Indonesia, Lactiplantibacillus plantarum sebagai salah satu
spesies BAL dominan yang secara alami memainkan peran sentral
dalam fermentasi spontan berbagai produk olahan tradisional
berbasis singkong atau ubi kayu (Frediansyah et al., 2018).
Studi terdahulu menunjukkan bahwa L. plantarum mampu
memproduksi enzim ekstraseluler penting seperti selulase dan
amilase. Kedua enzim ini berfungsi sebagai katalis biologis yang
secara efektif memecah matriks serat selulosa dan granula pati
dalam ubi kayu. Proses pemecahan ini tidak hanya menyebabkan
modifikasi struktural dan tekstural yang mendasar bagi
pembentukan karakteristik sensorik dan fungsional singkong
termodifikasi atau mokaf (modified cassava flour), tetapi
juga berperan krusial dalam meningkatkan keamanan pangan
(Safrienda et al., 2023). Peningkatan keamanan ini dimediasi
oleh produksi berbagai asam organik, terutama asam laktat,
selama fermentasi yang menurunkan pH medium. Kondisi asam
ini menciptakan lingkungan yang tidak menguntungkan bagi




patogen dan secara signifikan mereduksi kandungan bahan alam
antinutrisi seperti sianida, dalam bentuk asam sianida, hingga
mencapai level yang aman sesuai standar dari pemerintah
(Frediansyah & Kurniadi, 2016).

Lebih dari sekadar aplikasi pada ubi kayu, eksplorasi
sistematis yang dilakukan telah berhasil mengidentifikasi dan
mengisolasi BAL dari sumber bahan pangan lokal lain yang
potensial namun masih kurang tereksplorasi. Sumber-sumber
tersebut mencakup umbi ganyong (Canna edulis) dan kimpul
(Xanthosoma sagittifolium) (Nurhayati et al., 2017), serta
dari tubuh buah Ganoderma lucidum (Nurhayati et al., 2015).
Selain isolat-isolat baru hasil eksplorasi ini, penelitian juga
secara strategis memanfaatkan koleksi isolat lokal yang telah
terdeposit dalam bank kultur nasional, seperti FNCC (Food and
Nutrition Culture Collection) dan INACC (Indonesian Culture
Collection), maupun koleksi kultur mikroba in-house di Pusat
Riset Teknologi dan Proses Pangan BRIN (Sunaryanto et al.,
2024; Frediansyah et al., 2019). Pendekatan ini tidak hanya
memperkaya keragaman genetik, tetapi juga menegaskan
pemanfaatan strategis koleksi aset biologis nasional yang telah
terdokumentasi.

2. Fungi dan Khamir

Selain BAL, kelompok fungi juga menjadi fokus eksplorasi
dalam riset ini, yang diklasifikasikan menjadi dua kategori
utama berdasarkan morfologi dan siklus hidupnya, yaitu kapang
(filamentous fungi) dan khamir (yeast). Kapang merupakan fungi
multiseluler yang tumbuh membentuk struktur seperti benang
yang disebut hifa, dan secara visual sering tampak seperti kapas
atau bulu pada substrat. Kelompok ini memegang peran ekologis
penting sebagai pengurai utama bahan organik kompleks.




Sebaliknya, khamir adalah fungi uniseluler yang berukuran
mikroskopis dan umumnya bereproduksi secara pertunasan.

Sama halnya dengan BAL, kedua kelompok fungi ini
berfungsi sebagai MCF yang sangat potensial berkat kapasitas
metaboliknya yang luas dan kemampuan adaptasinya dalam
berbagai sistem fermentasi. Dalam rangkaian penelitian ini,
eksplorasi kapang difokuskan pada genera dengan peran
fungsional yang telah diketahui, antara lain Neurospora,
Monascus, Rhizopus, dan Aspergillus. Sementara itu, khamir
yang dikaji mencakup Saccharomyces cerevisiae, Pichia
norvegensis, dan Candida tropicalis, yang masing-masing
dipilih berdasarkan peran spesifiknya dalam proses fermentasi
atau kapasitas produksi metabolit target (Fitrianto et al., 2025;
Wahyudi et al., 2024, 2025; Frediansyah et al., 2018; Anwar et
al., 2021; Kurniadi et al., 2021). Pemilihan ini memungkinkan
pendayagunaan fungi tidak hanya sebagai agen fermentasi,
tetapi juga sebagai penghasil enzim, pigmen, dan bahan alam
aktif lainnya yang mendukung produksi bahan alam bernilai
tambah serta pengembangan pangan fungsional.

3. Bakteri Halofilik

Eksplorasi mikroba juga menjangkau lingkungan ekstrem,
dengan bakteri halofilik menjadi subjek penelitian yang
menarik perhatian khusus. Daya tarik utama kelompok ini
terletak pada keanekaragaman metabolisme yang luar biasa dan
kemampuannya untuk tumbuh serta berkembang biak secara
optimal di lingkungan dengan salinitas tinggi, suatu kondisi
ekstrem yang menghambat sebagian besar organisme. Bakteri
halofilik umumnya menghuni relung ekologis yang khas, seperti
danau air asin, tambak garam, tanah salin, serta makanan yang
diawetkan dengan garam dalam konsentrasi tinggi.




Kombinasi antara fleksibilitas ekologis dan sifat
fisiologisnya yang unik menjadikan mereka kandidat potensial
untuk berbagai aplikasi bioteknologi. Sifat-sifat unik tersebut
mencakup kapasitas mensintesis enzim ekstremofil, seperti
protease dan lipase yang stabil pada kondisi ekstrem, potensi
dalam bioremediasi lingkungan tercemar, serta, yang paling
relevan dalam konteks riset ini, kemampuan menghasilkan
bahan alam aktif bernilai tinggi. Salah satu mekanisme adaptasi
kunci yang sekaligus menjadi sumber bioaktif adalah sintesis
dan akumulasi bahan alam pelindung yang disebut kompatibel
solut, seperti ektoin, hidroksiektoin, dan karotenoid tertentu, di
dalam sitoplasma untuk mengatasi tekanan osmotik eksternal.

Dalam penelitian ini, fokus kajian diarahkan pada
genera halofilik yang menjanjikan, antara lain bakteri
Halobacillus sp., Rossellomorea sp., dan Thraustochytrium sp.,
(Frediansyah et al., 2026; Frediansyah & Fitriany, 2025; Basuki
et al., 2024). Pemilihan ini didasarkan pada potensi mereka
sebagai penghasil bahan alam bernilai tambah seperti karotenoid,
misalnya dari Thraustochytrium untuk DHA, dan kompatibel
solut seperti ektoin. Dengan demikian, eksplorasi bakteri halofilik
tidak hanya memperluas keragaman bank mikroba, tetapi secara
khusus membidik sumber daya genetik dan metabolik unik
untuk produksi bahan alam aktif yang mungkin sulit diperoleh
dari mikroba konvensional.

4. Bakteri Underexplored

Strategi eksplorasi juga menjangkau kelompok bakteri yang
kurang dieksplorasi (underexplored). Kelompok ini mencakup
spesies-spesies yang secara taksonomi dan ekologis diketahui
memiliki potensi biologis menarik, namun belum mendapat
karakterisasi komprehensif sehingga kapasitas metabolik dan




aplikasinya masih sangat terbatas. Pendekatan ini didorong oleh
keyakinan bahwa kekayaan biodiversitas mikroba sering kali
tersembunyi pada takson yang belum banyak diteliti, yang dapat
menyimpan jalur biosintetik unik atau bahan alam aktif baru.

Dalam rangkaian penelitian ini, eksplorasi mendalam
difokuskan pada beberapa genera bakteri yang dipilih secara
strategis. Kajian intensif dilakukan pada bakteri genus Massilia,
dengan menganalisis enam spesiesnya seperti M. albidiflava, M.
dura, M. lutea, M. plicata, dan M. umbonata yang diisolasi dari
berbagai ekosistem unik untuk memetakan potensi metabolik
yang belum terjamah. Cakupan penelitian juga diperluas ke
bakteri genus Telluria seperti T. chitinolytica dan T. mixta serta
genus Janthinobacterium seperti J. agaricidamnosum dan J.
lividum (Frediansyah et al., 2023; Frediansyah, Manuhara, et
al., 2022; Frediansyah, Straetener, et al., 2021; Miess et al.,
2020). Selain itu, bakteri Klebsiella oxytoca yang berasal dari
lingkungan perkebunan kelapa sawit di Maluku, Indonesia,
juga turut dikaji untuk mengungkap potensi metabolitnya
(Frediansyah, Aziz, et al., 2021).

Eksplorasi terhadap kelompok bakteri ini tidak sekadar
menambah jumlah isolat dalam koleksi, melainkan merupakan
investigasi yang ditargetkan untuk membuka “kotak hitam”
metabolisme mikroba yang belum terpetakan. Hasilnya telah
berkontribusi pada penemuan bahan alam aktif baru, seperti
massiliamide dari Massilia albidiflava dan trinickiabactin
dari Trinickia caryophylli, serta optimasi produksi bahan alam
aktif seperti violacein dari Janthinobacterium.




B. Perkembangan Paradigma Fermentasi

Perkembangan fermentasi telah mengalami evolusi paradigma
yang signifikan, bergeser dari praktik empiris berbasis kearifan
lokal menuju sebuah disiplin ilmu yang terukur dan berbasis data.
Transisi bersejarah ini ditandai oleh pergeseran fundamental
dari ketergantungan pada inokulum alamiah dalam fermentasi
spontan yang tidak terprediksi, menuju pemanfaatan mikroba
pilihan dalam suatu sistem yang terukur serta dapat direkayasa
untuk tujuan tertentu.

Pendekatan terkini dalam bioteknologi fermentasi secara
garis besar terbagi menjadi dua jalur utama (Tabel 2.1) yaitu (1)
fermentasi presisi yang mengandalkan mikroba hasil rekayasa
genetika untuk sintesis bahan alam aktif target yang sangat
spesifik; dan (2) fermentasi terkontrol yang memanfaatkan
mikroba galur asli (wild-type) dan non-rekombinan yang diseleksi
melalui karakterisasi menyeluruh terhadap profil genotipik
dan fenotipiknya (Gumulya et al., 2025; Siddiqui et al., 2023;
Szutowska et al., 2021). Perbedaan mendasar kedua pendekatan
ini terletak pada sumber inokulum (GMO versus non-GMO) dan
dasar saintifiknya, yaitu biologi sintetik versus omics terintegrasi,
yang memiliki implikasi strategis terhadap regulasi, penerimaan
pasar, dan potensi inovasi.

Tabel 2.1 Perbandingan paradigma fermentasi spontan, terkontrol,
dan presisi.

Parameter Fermentasi Fermentasi Fermentasi
spontan terkontrol presisi
Campuran Strain wild type
mikroba tunggal atau Strain rekayasa
Inokulum alamiah konsorsium genetika
(komunitas terpilih (non- (GMO)

kompleks) GMO)




Parameter Fermentasi Fermentasi Fermentasi
spontan terkontrol presisi
Minimal Tinggi (parameter (S a;iizet}[zlf .
Kontrol (bergantung LE8t (pe P
S fisikokimia terkontrol
Proses pada kondisi .
lingkungan) terkontrol) & genetik
giung termodifikasi)
Sangat tinggi
Konsistensi Rendah (variasi Tinggi o (has1.1 sangat
coduk antar batch (reproduktibilitas  spesifik
p tinggi) terjamin) dan dapat
diprediksi)
Sulit (proses Mudah dan
trans fe?r Mudah dan terprediksi
Skalabilitas terprediksi (proses (platform
pengetahuan . .
empiris) terdokumentasi)  produksi
terstandarisasi)
Berbasis data . .
. . . Berbasis desain
Dasar Empiris omics (genomik, enetik dan
saintifik (kearifan lokal) metabolomik &9 Y
. . biologi sintetik
terintegrasi)
Bahan alam
Pangan fungsional, aktif target
Tempe, . L2
Contoh bahan alam aktif  tinggi (mis:
tape, kecap S oo
produk ] murni dari mikroba insulin,
tradisional o L
indigenous artemisinin
sintetik)
Non-GMO Non-GMO GMO .
Status o (regulasi ketat,
. (diterima luas, (keunggulan pasar, .
regulasi dan . "1 penerimaan
rendah regulasi regulasi lebih
pasar pasar

teknis)

sederhana)

bervariasi)




Parameter Fermentasi Fermentasi Fermentasi

spontan terkontrol presisi
L Sangat tinggi
Poensi e baban skt pary (00K an
inovasi p aktif yang tidak

inkremental) dari potensi alami) ada di alam)

Sumber: Marcellin et. al. (2024), Verma et al. (2025), Szutowska
et al. (2021), Frediansyah et al. (2017).

Dalam transformasi menuju sistem fermentasi yang lebih
terukur dan dapat diprediksi, pendekatan metabologenomik hadir
sebagai platform kunci yang menjembatani kedua paradigma
modern tersebut, khususnya untuk mengoptimalkan fermentasi
terkontrol. Pendekatan yang mengonvergensikan analisis
genomik dan metabolomik ini secara sistematis menghubungkan
data dari kedua analisis tersebut. Dengan demikian, pendekatan
terintegrasi ini tidak hanya memetakan spektrum bahan alam,
tetapi juga secara definitif dapat menghubungkan suatu metabolit
spesifik dengan gen-gen penyandi dalam BGCs serta organisme
penghasilnya, sebagaimana didemonstrasikan oleh keragaman
BGCs pada prokariota (Gambar 2.2). Prediksi dan analisis BGCs
ini menjadi fondasi untuk mempercepat proses penemuan bahan
alam baru dan mengoptimasi produksinya.

C. Transformasi Teknologi Fermentasi

Fermentasi tradisional merupakan warisan budaya yang bernilai
tinggi, tidak hanya secara sosio-kultural tetapi juga karena
potensi fungsional dan kesehatannya yang terbukti secara
empiris (Yee et al., 2025). Proses ini telah berevolusi dari
metode pengawetan alami menjadi subjek penelitian ilmiah
intensif, di mana produk ikonik seperti tempe dan oncom kini
dikaji untuk klaim kesehatan yang didukung bukti berjenjang,




mulai dari tingkat seluler hingga uji klinis (Frediansyah, 2018,
2024; Sampsell et al., 2025). Konsep mikroba ferroir atau sesuai
habitatnya dan tren konsumen back to nature (kembali ke alam)
semakin memperkuat relevansi strategis produk fermentasi
tradisional di era pangan fungsional (Mudondo et al., 2025).

Namun, produksi berbasis fermentasi spontan menghadapi
tantangan mendasar dalam hal konsistensi, keamanan, dan
skalabilitas yang merupakan prasyarat utama industri modern
(Siddiqui et al., 2023). Variabilitas komunitas mikroba yang
tinggi, serta ketergantungan pada kondisi lingkungan yang
fluktuatif (Wu et al., 2021), menjadi kendala serius, ditambah
kesulitan mendokumentasikan dan mereplikasi pengetahuan
empiris. Ancaman perubahan iklim terhadap stabilitas ekosistem
mikroba alami semakin memperparah kerentanan sistem
tradisional ini (Pal, 2025).

Oleh karena itu, transformasi menuju sistem produksi yang
lebih andal dan terprediksi menjadi kebutuhan mendesak.
Dalam konteks ini, fermentasi terkontrol muncul sebagai solusi
evolusioner yang menjembatani kearifan tradisional dengan
ketelitian sains modern (Szutowska et al., 2021). Berbeda dengan
fermentasi presisi yang mengandalkan mikrobarekayasa genetika
untuk produksi bahan alam spesifik (Gumulya et al., 2025;
Marcellin etal., 2024; Verma et al., 2025), pendekatan fermentasi
terkontrol justru berfokus pada pemanfaatan dan optimalisasi
potensi alami strain liar (wild type). Seleksi strain dilakukan
secara ketat berdasarkan karakterisasi fenotipik dan genotipik
komprehensif, sehingga memungkinkan produksi metabolit
target dengan akurasi tinggi, efisiensi maksimal, dan konsistensi
mutu antar batch yang terjamin (Amaral et al., 2026).
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Sumber: Cimermancic et al. (2014).

Gambar 2.2 Keragaman BGCs dari prokariota.

Dengan demikian, fermentasi terkontrol menawarkan
nilai ganda yang strategis: tidak hanya mengatasi kelemahan
fermentasi tradisional, tetapi juga mempertahankan keunggulan
produk non-GMO yang lebih diterima pasar. Pendekatan ini
sekaligus memberdayakan biodiversitas mikroba lokal sebagai
aset produksi bernilai tambah, meningkatkan daya saing
industri, dan mendukung visi kemandirian pangan nasional. Ini




adalah transformasi yang tidak meninggalkan tradisi, melainkan
memperkuatnya melalui landasan ilmiah yang kokoh.







II1. KONSEP METABOLOGENOMIK
TERKONTROL

Pendekatan metabologenomik berfungsi sebagai kerangka kerja
integral untuk merancang, memantau, dan mengoptimalkan
sistem fermentasi terkontrol. Pendekatan konvergen ini
menyatukan secara sinergis analisis genotipik, yaitu cetak biru
genetik, karakterisasi fenotipik metabolik, yaitu profil kimiawi
keluaran, serta integrasi data bioinformatika dalam suatu
siklus umpan balik yang iteratif dan adaptif. Tujuan utamanya
adalah mengaktualisasikan potensi genetik mikroba, terutama
yang bersumber dari kekayaan biodiversitas Indonesia yang
belum tergali optimal, menuju produksi metabolit target yang
terarah, efisien, dan konsisten. Dengan demikian, pendekatan ini
menjadi landasan saintifik yang krusial bagi dua pilar aplikasi
utama: penemuan dan produksi bahan alam aktif bernilai tinggi
serta pengembangan pangan fungsional berbasis fermentasi
terkontrol.

A. Parameter Kunci dalam Sistem Fermentasi Terkontrol

Sistem fermentasi pada hakikatnya merupakan sebuah ekosistem
mikroba yang kompleks, di mana suatu mikroba tunggal atau
suatu konsorsium berfungsi sebagai MCF yang mentransformasi
substrat menjadi produk bernilai (Hussain et al., 2022).
Keunggulan strategis Indonesia dalam konteks ini berakar pada
keanekaragaman hayati mikroba yang luar biasa, yang berfungsi
sebagai bank gen alamiah dengan potensi biosintetik yang masih
sangat luas dan belum tereksplorasi (Cimermancic et al., 2014).
Bukti empiris dari kekayaan genetik ini secara nyata tercermin
dari keragaman produk fermentasi tradisional Nusantara.




Pada fermentasi singkong, aktivitas spesifik BAL telah
dilaporkan mampu menghasilkan spektrum asam organik
dan bahan alam aktif yang beragam, sekaligus membantu
mendetoksifikasi asam sianida alami yang terkandung dalam
bahan baku (Frediansyah, 2018, 2021; Frediansyah et al., 2019;
Frediansyah & Kurniadi, 2016, 2017). Selain itu, kompleksitas
interaksi simbiosis dalam ekosistem mikroba tradisional juga
dapat diamati, misalnya pada hubungan yang terstruktur antara
kapang Rhizopus sp. dengan bakteri dalam matriks kedelai
selama pembuatan tempe (Frediansyah, 2024; Frediansyah et
al., 2014; Nurmilah et al., 2025). Interaksi dinamis ini menjadi
fondasi biologis dari karakteristik unik produk fermentasi.

Namun, potensi genetik yang tersembunyi dalam genom
mikroba harus termanifestasi menjadi profil metabolit yang
spesifik dan terukur, yaitu suatu fenotipe kimiawi yang menjadi
keluaran akhir fermentasi. Manifestasi kritis ini hanya dapat
tercapai melalui interaksi yang dinamis antara mikroba dengan
lingkungan kultivasinya yang spesifik. Lingkungan tersebut
merupakan sebuah arena multifaktor yang mencakup dua unsur
utama: (1) substrat bernutrisi, seperti kedelai, singkong, atau
media sintetik, yang berfungsi sebagai sumber karbon, nitrogen,
dan energi; serta (2) parameter bioproses, seperti pH, suhu
inkubasi, dan tingkat aerasi, yang secara kolektif menentukan
kondisi fisikokimia yang memengaruhi kehidupan dan aktivitas
metabolik mikroba.

Untuk mentransformasi potensi alamiah ini menjadi sistem
produksi yang andal, diperlukan pendekatan pengendalian
yang komprehensif dan multidimensi. Tujuan akhir fermentasi
terkontrol adalah mencapai produksi bahan alam target
yang terarah, efisien, dan konsisten. Pendekatan ini harus
mampu menyinergikan tiga aspek kunci yang saling terkait.




Pertama, pemahaman genotipik mendalam yang dicapai
melalui pemetaan genom lengkap dan berkualitas tinggi untuk
mengungkap potensi biosintetik tersembunyi, termasuk kluster
gen cryptic atau silent yang tidak terekspresi dalam kondisi
standar (Agolino et al., 2025; Frediansyah et al., 2026). Kedua,
pemantauan fenotipik metabolik yang akurat melalui analisis
profil metabolomik high-throughput, yang memungkinkan
pelacakan kuantitatif dan kualitatif bahan alam yang benar-
benar dihasilkan dan terakumulasi selama fermentasi (Andrade-
Espinoza et al., 2025; Rivaldi et al., 2025). Ketiga, perancangan
kondisi induksi yang spesifik, di mana parameter bioproses
seperti komposisi media dan kondisi lingkungan fisik secara
sengaja direkayasa untuk mengaktifkan, meningkatkan, atau
mengalihkan ekspresi jalur biosintetik target (Miller et al., 2024;
Frediansyah, Manuhara, et al., 2022)

Sinergi yang harmonis dan terkendali dari ketiga aspek
kunci inilah yang membentuk fondasi kokoh sistem fermentasi
terkontrol, sebuah sistem yang tidak hanya tangguh dan dapat
diprediksi, tetapi juga memiliki fleksibilitas serta kapasitas
adaptif untuk dioptimasi secara terus-menerus, sehingga dapat
menjembatani kekayaan biodiversitas mikroba Indonesia dengan
tuntutan industri bioteknologi modern.

B. Pendekatan Metabologenomik dalam Sistem Fermentasi
Terkontrol

Pendekatan metabologenomik dalam fermentasi terkontrol
merupakan realisasi operasional dari tiga aspek kunci yang
telah diuraikan sebelumnya. Pendekatan ini dibangun melalui
konvergensi tiga pilar teknologi yang saling terkait dan saling
menguatkan, membentuk suatu siklus umpan balik terintegrasi
yang dinamis. Siklus ini secara iteratif menghubungkan




penambangan genom, karakterisasi fenotip metabolik, dan
integrasi data dalam suatu loop berulang yang memungkinkan
optimasi proses secara rasional dan berkelanjutan, mulai dari
prediksi genetik awal hingga validasi dan peningkatan performa
fermentasi secara empiris.

Pilar pertama adalah penambangan data genom, baik
dari sekuensing genom utuh mikroba tunggal maupun dari
metagenom suatu konsorsium mikroba. Tujuannya adalah
menginventarisasi dan memahami cetak biru genetik sebagai
dasar untuk memprediksi potensi biosintetik secara in silico.
Tahap ini dimulai dengan akuisisi data menggunakan teknologi
sekuensing generasi terkini. Platform seperti Illumina
menawarkan akurasi tinggi untuk pembacaan pendek (short
read) dan telah digunakan untuk mengkarakterisasi genom
mikroba target (Buchmann et al., 2016). Sementara itu, teknologi
pembacaan panjang (long-read) seperti Oxford Nanopore dan
PacBio memungkinkan pembacaan fragmen DNA yang lebih
panjang, yang sangat berharga untuk merakit genom berkualitas
tinggi, terutama untuk region repetitif atau kompleks, seperti
yang diterapkan pada karakterisasi genom Telluria, Massilia,
dan Halobacillus (Frediansyah et al., 2023, 2026; Miess et al.,
2020). Untuk mendapatkan perakitan genom yang optimal,
pendekatan hibrida yang menggabungkan keunggulan kedua
teknologi sering digunakan (Kawamoto et al., 2019). Data
mentah kemudian melewati melalui tahap pemrosesan awal,
termasuk frimming dan kontrol kualitas, sebelum dirakit menjadi
genom. Genom yang telah dirakit kemudian ,,ditambang*
menggunakan algoritma dan perangkat lunak bioinformatika
khusus. Alat-alat prediktif seperti antiSMASH (Antibiotics and
Secondary Metabolite Analysis Shell), PRISM (PRediction
Informatics for Secondary Metabolism), dan BiG-SCAPE
digunakan untuk mengidentifikasi lokasi dan struktur BGCs,




yaitu kelompok gen yang mengkode biosintesis bahan alam
khusus. Analisis ini sering dikombinasikan dengan pencarian
dan anotasi dalam basis data referensi seperti MIBiG (Minimum
Information about a Biosynthetic Gene cluster), yang terus
berkembang melalui kolaborasi global (Zdouc et al., 2025),
serta berbagai database lainnya yang mendukung analisis BGCs
(Gambar 3.1). Inventarisasi BGCs, terutama yang tidak aktif
atau ,,diam*“, menjadi fondasi pengetahuan untuk merancang
strategi fermentasi yang ditargetkan.
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Gambar 3.1 Alur perkembangan dan variasi database BGCs mikroba
di dunia.

Pilar kedua berfokus pada karakterisasi fenotip metabolik
yang akurat, yang menjawab pertanyaan mendasar tentang apa
yang diproduksi oleh sistem fermentasi pada kondisi tertentu.
Pilar ini sangat bergantung pada analisis metabolomik berbasis
spektrometri massa resolusi tinggi, yang terbagi menjadi dua
paradigma komplementer (Saad et al., 2021). Metabolomik
tidak tertarget menggunakan teknik seperti LC-HRMS untuk
mendeteksi seluas mungkin metabolit tanpa bias awal, sehingga
ideal untuk penemuan bahan alam baru dan pemetaan metabolom
secaraholistik. Sebaliknya, metabolomik tertarget memanfaatkan
instrumen sensitif seperti LC-MS/MS untuk mengkuantifikasi




bahan alam spesifik secara akurat, yang krusial bagi optimasi
proses dan kontrol kualitas. Untuk konfirmasi struktur bahan
alam yang ditemukan, analisis ini sering dilengkapi dengan
teknik spektroskopi komplementer seperti Spektroskopi
Resonansi Magnetik Inti (NMR). Data kompleks yang dihasilkan
kemudian diintegrasikan dan dianalisis dengan teknik statistik
multivariat, seperti Principal Component Analysis (PCA),
atau machine learning untuk mengidentifikasi pola, biomarker,
dan perbedaan bermakna antar sampel (Rohman et al., 2025).
Hasil metabolomik sangat dipengaruhi oleh kondisi kultivasi,
yang dapat dimanipulasi secara sistematis melalui variasi faktor
fisik (seperti suhu dan cahaya), faktor kimia (seperti komposisi
media dan prekursor), serta faktor biologis (seperti ko-kultur).
Variasi ini merupakan inti dari pendekatan OSMAC (Bode et al.,
2002), yang bertujuan mengaktifkan BGCs yang diam dengan
memberikan “tekanan” atau “induksi” lingkungan yang spesifik.
Strategi OSMAC telah berhasil diterapkan untuk meningkatkan
produksi metabolit seperti violacein (Frediansyah, Manuhara,
et al., 2022). Dengan demikian, data metabolomik tidak hanya
menjadi potret keluaran hasil fermentasi, tetapi juga berfungsi
sebagai umpan balik kritis untuk mengevaluasi efektivitas suatu
kondisi kultivasi dan merancang ulang strategi eksperimen.

Pilar ketiga adalah integrasi data, yang berfungsi sebagai
jembatan penghubung dan pemberi makna antara informasi
genotipik dari pilar pertama dengan data fenotipik metabolik
dari pilar kedua. Melalui analisis statistik dan bioinformatika,
seperti korelasi (Spearman, Pearson, Kendall Tau), analisis
jaringan (network analysis), atau pemodelan, pilar ini bertujuan
mengungkap hubungan kuantitatif dan kausal antara keberadaan
atau ekspresi gen tertentu, misalnya dari sebuah BGC yang
terprediksi, dengan kelimpahan metabolit yang dihasilkan
(Nurmilahetal., 2025). Korelasi tersebut menghasilkan wawasan




mekanistik dan hipotesis yang dapat ditindaklanjuti. Sebagai
contoh, jika suatu BGC yang diprediksi menghasilkan bahan
alam target ternyata tidak terekspresi atau justru menghasilkan
metabolit yang berbeda, analisis integratif dapat membantu
mengidentifikasi faktor lingkungan penghambat atau gen
regulator kunci yang mengendalikan ekspresinya (Chiang et al.,
2011). Hasilintegrasidatainilah yang menutup siklus umpanbalik
dan menggerakkan sifat adaptif pendekatan metabologenomik.
Wawasan mekanistik yang terungkap langsung diterjemahkan
menjadi strategi optimasi yang terukur dan rasional. Strategi
ini dapat berupa rekayasa kondisi fermentasi, misalnya
modifikasi media berdasarkan profil metabolit yang diinginkan,
atau seleksi strain unggul baru berdasarkan peta genetik dan
kapasitas metaboliknya. Dengan demikian, terbentuklah suatu
siklus iteratif yang dinamis, mulai dari penambangan genom,
desain kondisi kultivasi melalui prinsip OSMAC, karakterisasi
metabolom, hingga integrasi data, seperti yang diilustrasikan
pada Gambar 3.2. Siklus ini memungkinkan peningkatan
performa fermentasi, yaitu titer, yield atau rendemen, dan
kemurnian, secara sistematis dan berkelanjutan. Inilah nilai inti
dan kekuatan pendekatan metabologenomik dalam mendorong
inovasi bioteknologi industri berbasis pada potensi alam.
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Gambar 3.2 Tiga pilar teknologi dalam pendekatan metabologenomik.

C. Pemanfaatan Metabologenomik dalam Fermentasi
Terkontrol
Mikroba yang terpilih dari tahap penambangan genom dan

karakterisasi awal selanjutnya dimanfaatkan dalam riset
fermentasi terkontrol berbasis pendekatan metabologenomik.




Kegiatan ini mencakup dua tujuan aplikatif utama yang saling
melengkapi dan memperkuat nilai strategis pendekatan ini.

Pertama, penemuan atau produksi bahan alam aktif. Ranah
ini berfokus pada bioprospeksi untuk menemukan bahan aktif
baru dengan aktivitas biologis yang potensial, seperti antibiotik,
antikanker, atau antioksidan, atau meningkatkan produksi bahan
alam yang sudah dikenal dan ditemukan sebelumnya. Pendekatan
metabologenomik menjadi kunci untuk mengaktifkan BGCs
cryptic yang tidak terekspresi dalam kondisi laboratorium
standar. Melalui strategi OSMAC yang dirancang berdasarkan
prediksi genetik, mikroba dikultivasi dalam berbagai kondisi
untuk “membangunkan” kluster gen diam tersebut. Analisis
metabolomik kemudian digunakan untuk mendeteksi bahan alam
baru yang dihasilkan, sementara integrasi data mengonfirmasi
hubungan kausal antara kluster gen tertentu dengan bahan alam
aktif yang ditemukan. Siklus ini memungkinkan isolasi dan
identifikasi bahan alam baru, serta optimasi kondisi fermentasi
untuk menghasilkan bahan alam tersebut dalam titer yang tinggi
dan ekonomis.

Kedua, pengembangan nutrasetikal dan pangan fungsional
berbasis fermentasi terkontrol. Dalam konteks ini, pendekatan
metabologenomik digunakan untuk mengoptimalkan proses
fermentasi tradisional, seperti tempe, tape, tauco, atau oncom,
maupun inovasi produk pangan fermentasi baru. Tujuannya
adalah untuk memastikan konsistensi mutu, meningkatkan
keamanan pangan, serta secara sengaja meningkatkan kandungan
bahan alam fungsional yang diinginkan, seperti peptida bioaktif,
vitamin (misalnya riboflavin pada tempe), asam organik tertentu,
atau probiotik. Dengan memantau hubungan antara kondisi
fermentasi, ekspresi gen mikroba, dan profil metabolit akhir,
proses dapat direkayasa untuk memaksimalkan produksi bahan




alam target tersebut dalam matriks pangan. Pendekatan ini tidak
hanya mentransformasi praktik tradisional menjadi proses yang
terstandarisasi, tetapi juga memberikan landasan ilmiah yang
kuat untuk klaim kesehatan produk, sesuatu yang semakin
penting dalam era pangan fungsional.

Dengan  demikian, pemanfaatan = metabologenomik
mentransformasi fermentasi terkontrol dari proses berbasis trial
and error menjadi disiplin rekayasa yang rasional dan
terprediksi. Pendekatan ini tidak hanya memberdayakan
kekayaan biodiversitas mikroba Indonesia, tetapi juga membuka
jalan bagi terciptanya inovasi yang berkelanjutan dan kompetitif
di bidang bioteknologi industri, menghasilkan baik bahan alam
aktif murni untuk aplikasi farmasetikal dan nutrasetikal maupun
produk pangan fungsional yang bernilai tambah tinggi.




IV. APLIKASI METABOLOGENOMIK
TERKONTROL PADA BAHAN ALAM DAN PANGAN
FUNGSIONAL

Metabologenomik merupakan pendekatan terintegrasi multi-
omics yang secara langsung mengkorelasikan data metabolomik,
sebagai representasi fenotipe kimiawi, dengan data genomik
maupun metagenomik, yaitu cetak biru genetik, dari suatu sistem
biologis. Tujuan utamanya adalah menghubungkan metabolit
tertentu dengan data genomik serta organisme penghasilnya,
sehingga penelitian dapat bergeser dari observasi deskriptif
menuju pemahaman mekanistik. Bab ini membahas aplikasi
konkret pendekatan tersebut dalam dua domain yang saling
terkait: penemuan dan produksi bahan alam aktif bernilai tinggi,
serta pengembangan pangan fungsional melalui optimalisasi
fermentasi.

A. Aplikasi  Metabologenomik dalam  Fermentasi
Terkontrol untuk Penemuan dan Produksi Bahan Alam

Penelitian ini berlandaskan pada prinsip bahwa mikroba
merupakan agen penghasil bahan alam aktif. Melalui fermentasi
terkontrol dan rekayasa kondisi kultur dengan strategi OSMAC,
potensi metabolik mikroba, baik untuk menghasilkan bahan
alam baru atau yang sudah dikenal, dapat dioptimalkan (Bode
et al., 2002; Andrade-Espinoza et al., 2025). Dalam konteks
ini, fermentasi terkontrol menjadi platform penting yang
memanfaatkan mikroba sebagai MCF untuk penemuan dan
produksi bahan alam aktif (Hussain et al., 2022; Kim et al.,
2025). Bahan alam yang dihasilkan memiliki aplikasi luas, mulai




dari biofarmasetikal, hingga nutrasetikal dan pangan fungsional
(FMI, 2025; Frediansyah, 2024).

Sejak tahun 2020, kelompok riset terkait riset mikroba di
Pusat Riset Teknologi dan Proses Pangan BRIN telah melakukan
penelitian produksi bahan alam aktif dari mikroba untuk aplikasi
pangan fungsional dan farmasetikal menggunakan pendekatan
metabologenomik terintegrasi. Kelompok riset ini awalnya
bernamaKelompok Riset (Kelris) Mikrobiologi dan Bioteknologi
Pangan, kemudian pada tahun 2023 dan 2024 menjadi Kelris
Metabolit Mikroba untuk Pangan, dan sejak tahun 2025 sampai
sekarang berganti nama menjadi Kelompok Riset Probiotik dan
Bioproses Pangan. Pendekatan ini menggabungkan analisis
genomik, untuk mengungkap potensi biosintetik, dengan strategi
OSMAC, untuk memperluas cakupan dan variasi metabolomik,
dalam suatu alur kerja sistematis (Gambar 4.1).
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Gambar 4.1 Ilustrasi pendekatan metabologenomik dalam penemuan
dan produksi bahan alam aktif.




Secara umum, alur kerja diawali dengan isolasi mikroba dari
lingkungan unik dan kurang tereksplorasi untuk meningkatkan
peluang menemukan metabolit baru (Cimermancic et al., 2014).
Isolat mikroba yang diperoleh kemudian dikarakterisasi secara
fenotipik dan genotipik. Tahap genomik berikutnya meliputi
ekstraksi DNA, preparasi pustaka (/ibrary), sekuensing,
perakitan (assembly), kendali mutu (quality control),
pemangkasan (trimming), serta anotasi untuk menghasilkan
data genom berkualitas tinggi. Data tersebut menjadi dasar
untuk penambangan genom guna mengidentifikasi BGCs yang
mengkode bahan alam potensial (Cimermancic et al., 2014;
Zdouc et al.,, 2025). Protokol ini telah berhasil diterapkan
untuk mengkarakterisasi potensi biosintetik pada bakteri dari
genus Telluria (Frediansyah et al., 2023), Massilia (Miess et al.,
2020), Halobacillus, dan Kocuria (Frediansyah et al., 2026).

Melalui pendekatan terintegrasi ini, beberapa bahan alam
aktifbaru telah berhasil diidentifikasi, sebagaimana diilustrasikan
dalam Gambar 4.2. Salah satu temuan penting yaitu bahan
alam aktif bernama trinickiabactin (1), yang diisolasi dari
bakteri Trinickia caryophylli (Jiao et al., 2020). Sebagai bahan
alam golongan siderofor, trinickiabactin menunjukkan aktivitas
antibakteri yang signifikan terhadap bakteri Gram negatif,
dengan nilai konsentrasi hambat minimum, atau Minimum
Inhibitory Concentration (MIC), berkisar antara 3,5 hingga 34,0
ug/mL (Jiao et al., 2020).

Selain itu, tim riset juga berhasil mengidentifikasi bahan
alam aktif baru lainnya, seperti terpenibactins A-C (2-4),
yang diisolasi dari bakteri Nocardia terpenica. Ketiga bahan
alam ini berperan sebagai antagonis reseptor muskarinik M3,
yaitu reseptor yang terlibat dalam regulasi kontraksi otot polos
dan transmisi sinyal saraf (Chen, Frediansyah, et al., 2020).




Karakteristik penting dari terpenibactins adalah sitotoksisitasnya
yang rendah terhadap sel mamalia, sehingga bahan alam ini
menjanjikan keamanan dalam penggunaan sistemik. Dengan
profil bioaktivitas tersebut, terpenibactins A—C menjadi kandidat
menarik untuk pengembangan terapi lanjutan yang menargetkan
gangguan fungsi saraf, seperti penyakit paru obstruktif kronik
atau disfungsi kandung kemih.

Temuan penting lainnya adalah massiliamide (5), sebuah
peptida siklik berukuran 456,2 Da, yang diisolasi dari
bakteri Massilia albidiflava (Frediansyah et al., 2020). Dalam
riset ini, strategi OSMAC memegang peran kunci, karena
massiliamide hanya terdeteksi ketika bakteri dikultivasi pada
media yang terbatas nutrisinya, seperti DMB (Davis Minimal
Broth) dengan gliserol. Bahan alam yang terdiri dari empat
residu asam amino ini merupakan inhibitor enzim tirosinase
yang poten, namun tidak menunjukkan aktivitas antibakteri
maupun sitotoksisitas yang signifikan (Frediansyah et al.,
2020). Berkat profil keamanannya yang baik dan spesifisitas
targetnya, massiliamide berpotensi untuk diaplikasikan secara
topikal pada kulit guna menghambat produksi melanin berlebih.
Dengan demikian, bahan alam ini dapat dikembangkan sebagai
agen pencerah kulit atau anti-hiperpigmentasi, serta sebagai
nutrasetikal di masa depan.

Secara kolektif, pencapaian ini menunjukkan bahwa strategi
kombinatorial pada fermentasi terkontrol yang mengintegrasikan
metabologenomik dengan OSMAC merupakan pendekatan yang
sangat efektif untuk menggali potensi bahan alam atau metabolit
sekunder mikroba yang masih tersembunyi dan mengarahkan
proses isolasi bahan alam baru secara lebih tepat sasaran.
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Keterangan: trinickiabactin (1), terpenibactins A—C (2-4), dan massiliamide
(3).

Sumber: Chen, Frediansyah et al. (2020) Frediansyah et al. (2020), Jiao et
al. (2020).

Gambar 4.2 Struktur lima bahan alam aktif baru yang berhasil
ditemukan dan diidentifikasi.

Pendekatan ini tidak hanya berguna untuk penemuan
bahan alam baru, tetapi juga efektif untuk mengoptimasi
produksi bahan alam yang telah diketahui atau ditemukan
sebelumnya, sebagaimana diilustrasikan dalam Gambar 4.3.
Keberhasilan ini telah diterapkan pada dua spesies bakteri,
yaitu Janthinobacterium lividum dan J. agaricidamnosum,
untuk produksi bahan alam berwarna ungu, violacein (6) dan
deoxyviolacein (7) (Frediansyah, Manuhara, et al., 2022).




an
Keterangan: violacein (6), deoxyviolacein (7), carotenoid (8), ectoin (9), be-
auvericin A (10), dan serratiochelin A (11).

Sumber: Ariantari et al. (2026), Frediansyah, Aziz, et al. (2021), Frediansyah,
Manubhara, et al. (2022); Frediansyah et al. (2026).

Gambar 4.3. Struktur enam bahan alam aktif yang telah ditemukan
sebelumnya dan berhasil diidentifikasi.




Meskipun bahan aktif bernama violacein lebih dikenal
sebagai produk dari bakteri Chromobacterium violaceum,
kedua strain bakteri yang diteliti, yaitu Janthinobacterium,
menunjukkan produksi pigmen ungu yang intens. Analisis
genom komparatif mengungkap bahwa kedua isolat tersebut
memiliki susunan BGCs yang homolog dengan kluster pada C.
violaceum (Gambar 4.4A), dan temuan ini didukung oleh analisis
kesamaan sekuens asam amino dari protein kunci (VioA, B, C,
D, dan E) pada ketiga bakteri tersebut (Gambar 4.4B).

A Chromobacterium violaceum ATCC 12472
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B VioA | VioB | VioC | VioD | VioE
Chromobacterium violaceum ATCC 12472 100%| 100% 100% 100%| 100%
anthinobacterium lividum DSM 1522 53.85%, 62.90% 72.73% 70.78%| 61.41 %]
anthinobacteriim agaricidamnosum DSM 9628 5312% 6132% 72.73% 69.17%| 56.67%

Keterangan: (A) Perbandingan kluster gen vioABCDE pada C. viola-
ceum ATCC 12472, J. agaricidamnosum, dan J. lividum. (B) Kesamaan se-
kuens asam amino protein VioA, VioB, VioE, VioD, dan VioC antara C. vio-
laceum ATCC 12472 dengan J. agaricidamnosum dan J. lividum.

Sumber: Frediansyah, Manuhara, et al. (2022).

Gambar 4.4 Kluster gen penghasil violacein pada J. agarici-
damnosum dan J. lividum.




Sumber: Frediansyah, Manuhara, et al.
(2022).

Gambar 4.5 Produksi violacein dan
deoxyviolacein.

Berdasarkan pemetaan genom tersebut, pendekatan
OSMAC diterapkan untuk mengoptimalkan produksi violacein
dan deoxyviolacein dalam skala besar (Gambar 4.5). Tujuannya
adalah mengaktifkan jalur metabolisme sekunder yang
bersifat cryptic. Sebagai contoh, dengan menganalisis respons
metabolom Janthinobacterium terhadap kondisi stres seperti
media nutrisi minimal DMB dengan gliserol, produksi pigmen
bioaktif ini berhasil ditingkatkan secara signifikan hingga lebih
dari 50 kali lipat dibandingkan media kaya nutrisi (Frediansyah,
Manuhara, et al., 2022). Violacein yang dihasilkan kemudian
diuji dan menunjukkan aktivitas antibakteri yang poten
terhadap beberapa bakteri patogen, termasuk Pseudomonas
aeruginosa DSM 50071 dengan nilai MIC violacein 19,5-19,81




ug/mL dan deoxyviolacein 23,4-24,79 pg/mL (Frediansyah,
Manubhara, et al., 2022).

Riset terkini juga berhasil mengoptimalkan produksi
karotenoid dan ektoin dari mikroba halofilik indigenous yang
diisolasi dari Danau Kakaban di Kalimantan Timur. Salah satu
isolat unggul, yaitu Halobacillus SKB12, diseleksi dari koleksi
bakteri halofilik dan dianalisis menggunakan WGS. Analisis
genomik serta penambangan genom dengan antiSMASH
versi 8.0.4 mengungkap potensi biosintetik atau BGCs
untuk memproduksi karotenoid dan ektoin, yang kemudian
dikonfirmasi melalui eksperimen di laboratorium (Frediansyah
et al., 2026; Frediansyah & Fitriany, 2025). Keberadaan kluster
gen karotenoid spesifik ditunjukkan pada Tabel 4.1.

Tabel 4.1 Hasil analisis BGCs pada bakteri Halobacillus SKB12
menggunakan antiSMASH versi 8.0.4

Region Tipe Similaritas  Prediksi Jenis kluster
bahan alam
1.1 terpen- - - -
prekursor
1.2 terpen - - -
1.3 ektoin - - -
1.4 PKStipe3 - - -
1.5 betalakton  rendah fengycin NRPS tipe 1
1.6 terpen tinggi karotenoid  terpen
1.7 RiPP
1.8 sideophore  rendah schizokinen NRPS tipe 4

1.9 sideophore - - -




Analisis komparatif genom isolat bakteri SKBI2
terhadap Halobacillus referensi divisualisasikan pada Gambar
4.6, yang memperkuat temuan ini.
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Gambar 4.6 Analisis komparatif genom dari isolat bakteri SKB12
terhadap bakteri referensi seperti Halobacillus faecis DSM 2266, H.
andaensis CGMCC 1.12153, dan H. halophilus DSM 2266.

Keberhasilan dalam penemuan dan optimasi bahan
alam melalui fermentasi terkontrol tersebut dicapai melalui
implementasi metabologenomik yang disinergikan dengan
strategi OSMAC. Strategi ini diwujudkan dengan memvariasikan
parameter fermentasi secara sistematis (Gambar 4.7), yang
meliputi: komposisi nutrisi, yaitu media diperkaya dan media
terbatas; sistem fermentasi, yaitu padat dan cair; interaksi
mikroba, yaitu kokultur; kondisi fisik, seperti suhu, kadar
oksigen, agitasi, dan cahaya; serta penambahan elisitor kimia.
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Gambar 4.7 Pendekatan OSMAC dalam fermentasi terkontrol.

Pada aspek metabolomik, analisis dilakukan menggunakan
platform seperti Global Natural Products Social Molecular
Networking (GNPS), Compound Discoverer, DEREPLICATOR,
serta memanfaatkan pustaka spektral in-house (Wiyono et al.,
2022; Ikhsanudin etal., 2025). Di sisi genomik, analisis dilakukan
dengan berbagai alat bioinformatika, termasuk antiSMASH,
Rapid ORF Description and Evaluation Online (RODEO),
MIBIiG, dan Geneious. Sinergi ini memungkinkan pemantauan
dinamika produksi metabolit secara real-time sekaligus
memahami dasar-dasar genetiknya.

Pendekatan ini juga berhasil mengungkap potensi bahan alam
lainnya, meskipun terdapat beberapa batasan praktis. Sebagai
contoh, bahan alam berupa quorum sensing untuk komunikasi
mikroba berupa N-Octanoyl-L-Homoserine Lactone (C8-HSL),
berhasil digunakan sebagai elisitor kimia untuk menginduksi




BGCs silent pada bakteri Telluria sp. dan menghasilkan
bahan alam dengan berat molekul sekitar 930 Dalton yang
dihipotesiskan sebagai bahan alam baru (Gambar 4.8). Analisis in
silico mengarahkan bahan alam ini ke golongan siderofor, tetapi
elusidasi struktur lengkap dengan NMR belum dapat dilakukan
karena jumlah yang dihasilkan sangat sedikit, yaitu kurang dari
1 mg dari 100 L kultur.
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Sumber: Dokumentasi pribadi.
Gambar 4.8 Bahan alam berukuran 930 Da pada retensi sekitar 17.8

yang terdeteksi berdasarkan Diode Array Detector (DAD) dan HRMS
dari 7Telluria sp. yang diinduksi dengan C8-HSL.

Dalam kolaborasi dengan Universitas Udayana, pendekatan
serupa diterapkan pada kapang Fusarium proliferatum Z0O-L2-
4, yang berhasil memproduksi beauvericin (10). Bahan alam
ini terdeteksi melalui analisis metabolomik untargeted HRMS,
dan keberadaan BGCs pengkodenya dikonfirmasi melalui
analisis genom (Ariantari et al., 2026). Sebelumnya,
siderofor serratiochelin A (11) juga berhasil dideteksi dari
bakteri Klebsiella oxytoca STAO1 yang diisolasi dari kebun sagu
di Maluku (Frediansyah, Aziz, et al., 2021).




Tabel 4.2 Bahan alam aktif yang telah ditemukan dan diisolasi.

No Bahan alam Sumber mikroba Akdivitas Potensi aplikasi
utama
1 Trinickiabactin Trinickia caryophylli ~ Antibakteri Terapi infeksi
(Siderofor) Gram negatif ~ resisten
2 Terpenibactin Nocardia terpenica ~ Antagonis Neurofar-
A-C reseptor M3 masetikal
(Lantipeptida)
3 Massiliamide Massilia albidiflava  Inhibitor Agen pencerah
(Peptida siklik) tirosinase kulit dan
nutrasetikal
4 Violacein dan Janthinobacterium Antibakteri, Pewarna alami
Deoxyviolacein  spp. pewarna alami  pada pangan dan
(Bisindol) nutrasetikal
5 Ektoin Halobacillus sp. Pelindung sel ~ Kosmetik dan
(Compatible SKB12 stres nutrasetikal
solute)
6  Karotenoid Halobacillus sp. Antioksidan, Nutrasetikal dan
(Terpenoid) SKB12 pro-vitamin A pewarna alami
pada pangan
7  Beauvericin Fusarium Antimikroba, Kemoterapi
(Depsipeptida) proliferatum sitotoksik adjuvant
dan packaging
pada produk
pangan
8  Serratiochelin A Klebsiella oxytoca Chelating Pertanian dan
(Siderofor) agent (pengikat biomedis
logam)

Secara kolektif, aplikasi metabologenomik yang disinergikan

dengan OSMAC dalam fermentasi terkontrol telah berhasil
mengungkap dan mengoptimalkan delapan kelompok bahan
alam aktif utama dari mikroba potensial, sebagaimana dirangkum
dalam Tabel 4.2.




B. Aplikasi  Metabologenomik dalam  Fermentasi
Terkontrol untuk Pangan Fungsional

Pangan fungsional didefinisikan sebagai pangan yang
diformulasi atau diproses secara khusus untuk mengandung
bahan alam aktif atau mikroorganisme hidup, seperti probiotik,
dalam konsentrasi aman untuk dikonsumsi. Tujuannya adalah
memberikan manfaat kesehatan spesifik di luar fungsi nutrisi
dasar dari pangan (Temple, 2022; Frediansyah, 2025). Riset
fermentasi untuk pangan fungsional memiliki dua misi strategis
yang sinergis. Misi pertama adalah mentransformasi warisan
kuliner tradisional menjadi produk berbasis bukti ilmiah. Misi
kedua adalah menciptakan inovasi pangan baru sebagai solusi
kesehatan masyarakat.

L. plantarum
gen LpTan

Sumber: Dokumentasi pribadi.

Gambar 4.9 Proses pembuatan minuman
fermentasi kersen.




Salah satu implementasi awal pendekatan ini dilakukan pada
fermentasi terkontrol pada jus kersen (Muntingia calabura)
pada tahun 2021 (Gambar 4.9). Pemilihan L. plantarum sebagai
inokulan didasarkan pada analisis in silico yang mengidentifikasi
keberadaan gen LpTan pengkode enzim tannase dalam basis data
genom publik. Pemilihan ini juga didukung penelitian terdahulu
yang menunjukkan keunggulan bioaktif L. plantarum pada
substrat jus buah (Frediansyah et al.,, 2017). Analisis
penambangan genom lebih lanjut mengungkap bahwa bakteri
ini memiliki enzim B-glukosidase yang berpotensi memecah
ikatan glikosida menjadi bentuk aglikon yang lebih aktif secara
biologis.

Melalui fermentasi terkontrol tersebut, analisis metabolomik
tidak tertarget (untargeted) berhasil mengidentifikasi tiga bahan
alam yang muncul pada jus kersen yang telah terfermentasi,
yaitu asam galat, dihidrokaempferol, dan 5,7-dihidroksiflavon
(Frediansyah, Manuhara, et al., 2022). Produksi asam galat
dapat dijelaskan melalui biokonversi asam tanat yang dimediasi
enzim tannase. Sementara itu, produksi dihidrokaempferol
diduga berasal dari aktivitas jalur shikimat pada L.
plantarum yang mengonversi prekursor flavonoid melalui
reaksi hidroksilasi. Secara keseluruhan, fermentasi ini berperan
sebagai proses biotransformasi yang efektif, di mana aktivitas
enzim B-glukosidase menghasilkan aglikon dengan aktivitas
farmakologis dan bioavailabilitas yang lebih tinggi. Peningkatan
kadar aglikon ini berkorelasi langsung dengan kemampuan
penghambatan yang lebih baik terhadap enzim pengatur
kadar gula darah, sebagaimana diuji secara in vitro terhadap
a-glukosidase, a-amilase, dan amiloglukosidase. Produk ini
diharapkan dapat mendukung pengembangan produk probiotik
non-susu bagi konsumen dengan intoleransi laktosa atau pola
makan vegetarian (Anshory et al., 2026).




Penggunaan kultur starter L. plantarum pada jus parijoto
(Medinilla speciosa Blume) seperti pada Gambar 4.10.
menunjukkan keunggulan dibandingkan L. acidophilus dalam
kapasitas antioksidan yang diukur dengan metode FRAP
atau Ferric Reducing Antioxidant Power. Penggunaan L.
plantarum ini juga menghasilkan peningkatan penghambatan
enzim o-amilase yang paling signifikan, yaitu 81% relatif
terhadap kontrol. Profil metabolomiknya menunjukkan
pengayaan metabolit turunan lipid. Selain itu, korelasi positif
sempurna (p = 1,00) antara FRAP dengan penghambatan
a-amilase menghasilkan hipotesis adanyaketerkaitan mekanistik.
Dengan demikian, jus parijoto yang difermentasi dengan L.
plantarum merupakan kandidat yang menjanjikan untuk
investigasi lebih lanjut sebagai minuman fungsional dengan
potensi antidiabetes. Namun, potensi ini masih memerlukan
validasi dosis respons, kinetika, dan uji in vivo.

Raw whole fruit Parijoto fruit juice Lacto-fermented parijoto fruit juice

Sumber: Frediansyah et al. 2026.

Gambar 4.10 Proses pembuatan minuman fermentasi parijoto.

Implementasi lain dari fermentasi terkontrol diwujudkan
melalui  serangkaian invensi yang telah ~memperoleh
sertifikasi paten, antara lain: formula kultur starter berbasis L.
plantarum untuk produksi mocaf (Paten IDP000053695);




metode pembuatan kecap organik menggunakan Aspergillus sp.
(Paten P00201810175); proses produksi enzim xilanase
dari Aspergillus niger yang diaplikasikan pada penjernihan jus
buah (Paten P00202514534); teknologi fermentasi beras kencur
yang diintegrasikan dengan probiotik (Paten P00202408719);
serta rekayasa produksi kitosan menggunakan media tumbuh
fungi (Paten IDP00074797). Produk dan metode terproteksi
paten ini merupakan bukti empiris penerapan fermentasi
terkontrol yang sangat potensial untuk dioptimalkan. Lebih
lanjut, pendekatan metabologenomik dapat diintegrasikan
guna meningkatkan efisiensi proses serta menjamin konsistensi
kualitas produk akhir.

Fermentasi tempe dengan Ko-kultur dengan R ofigosporus dm R. stolonifer

Sumber: Dokumentasi pribadi dari Siti Nurmilah.

Gambar 4.11 Proses pembuatan tempe kedelai hitam dan kuning.

Dampak nyata dari riset fermentasi terkontrol juga telah
menjangkau pemberdayaan masyarakat melalui program
Penerapan Ilmu Pengetahuan dan Teknologi di Daerah
(IPTEKDA) dari Lembaga Ilmu Pengetahuan Indonesia (LIPI),
pada beberapa tahun sebelum BRIN berdiri. Teknologi starter L.
plantarum untuk produksi Mocaf diterapkan di Koperasi Wanita




MADANIA, Kabupaten Kudus, Jawa Tengah, yang berfokus
pada pemberdayaan wanita melalui pengembangan industri
pangan rumahan berbasis Mocaf. Program ini menjadi bukti
bahwa riset metabologenomik dan fermentasi terkontrol tidak
hanya relevan di laboratorium, tetapi juga mampu memberikan
dampak sosial-ekonomi langsung dan mendukung kemandirian
pangan nasional.

Pendekatan metabologenomik juga telah diterapkan untuk
mengungkap dinamika dan fungsi komunitas mikroba yang
kompleks pada fermentasi tradisional Indonesia, dengan
tempe sebagai model studi (Gambar 4.11). Pendekatan ini
memungkinkan analisis komprehensifyang mencakup perubahan
profil metabolomik, identifikasi metabolit kunci penentu sifat
fungsional, dan elusidasi peran spesifik setiap anggota mikroba.
Dalam studi fermentasi tempe, analisis komparatif menunjukkan
bahwa ko-kultur Rhizopus oligosporus dan R. stolonifer secara
signifikan meningkatkan kadar aglikon isoflavon, terutama
genistein dan daidzein, dibandingkan dengan kultur starter
komersial tunggal (Nurmilah, Frediansyah, et al., 2025).

Pada  tingkat mikrobioma, analisis metagenomik
mengungkap struktur komunitas yang didominasi oleh
bakteri dari filum Proteobacteria dan Firmicutes, serta jamur
dari filum Mucoromycota, dengan genus Rhizopus sebagai
aktor kunci. Analisis korelasi Spearman berhasil memetakan
hubungan spesifik antara kelimpahan mikroba tertentu dengan
akumulasi metabolit kunci. Contohnya, hubungan positif
antara Klebsiella dengan glisitein, Lactococcus dengan glisitin,
serta Staphylococcus dengan isoflavon berupa genistin dan
daidzin. Selanjutnya, prediksi jalur fungsional menggunakan
alat bioinformatika PICRUSt2 dan FunFun mengidentifikasi
peningkatan kelimpahan gen yang terkait dengan biosintesis




enzim [B-glukosidase. Temuan ini memberikan dasar mekanistik
yang kuat bagi peningkatan kadar aglikon isoflavon selama
fermentasi tempe (Nurmilah, Frediansyah, et al., 2025).

Pendekatan ini tidak hanya mengoptimalkan proses, tetapi
juga menyoroti potensi bahan baku alternatif yang lebih
berkelanjutan. Kedelai hitam varietas Mallika yang lebih
adaptif terhadap iklim tropis Indonesia menawarkan solusi
untuk mengurangi ketergantungan impor. Selain itu, kedelai
hitam secara intrinsik menghasilkan genistein dalam kadar yang
lebih tinggi dibandingkan varietas kuning, sehingga langsung
meningkatkan nilai fungsional produk akhir.

Dengan demikian, pendekatan metabologenomik terbukti
tidak hanya sebagai metode yang memanfaatkan instrumentasi
canggih untuk mengoptimalkan parameter fermentasi secara
terkontrol, tetapi juga berperan sebagai kerangka strategis
yang komprehensif. Kerangka ini mendukung pengembangan
pangan fungsional berkelanjutan, berbasis bukti ilmiah, dan
mengoptimalkan pemanfaatan sumber daya lokal. Serta
memetakan potensi genomik tersembunyi menjadi produk
nyata sekaligus memastikan skalabilitas industri melalui
validasi di laboratorium yang terintegrasi. Keberhasilan
tersebut menegaskan peran mikroba indigenous sebagai aset
strategis untuk pengembangan biofarmasetik, nutrasetikal, dan
pangan fungsional, sekaligus mengurangi ketergantungan
impor. Namun, realisasi nilai tambah maksimal memerlukan
sinergi lintas disiplin serta infrastruktur pendukung. Oleh
karena itu, bab berikutnya membahas peluang, tantangan, dan
strategi implementasi metabologenomik untuk mempercepat
komersialisasi teknologi guna mendukung kemandirian nasional
yang berkelanjutan.







V. PELUANG, TANTANGAN DAN STRATEGI
IMPLEMENTASI METABOLOGENOMIK

Metabologenomik merepresentasikan lompatan paradigma
dalam penemuan bahan alam aktif dan pengembangan pangan
fungsional. Pendekatan ini mengubah narasi penelitian dari
pertanyaan deskriptif menjadi pertanyaan mekanistik, membuka
peluang besar untuk mempercepat penemuan bahan alam baru,
sekaligus mendekonstruksi basis ilmiah di balik manfaat
kesehatan pangan fermentasi tradisional maupun pangan
fungsional.

A. Peluang

Revolusi metabologenomik terlihat jelas dalam lintasan
perkembangannya. Awalnya diaplikasikan untuk memetakan
kompleksitas metabolik mikroba pada usus (Fukuda, 2016;
Ishii et al., 2018). Pendekatan ini kemudian dengan cepat
membuktikan daya ungkitnya. Terobosan terjadi pada tahun
2018 dengan identifikasi bahan alam tyrobetaines dari bakteri
Streptomyces melalui integrasi penambangan genom, molecular
networking, dan prediksi komputasi atau in silico (Parkinson et
al., 2018). Keampuhannya semakin kokoh dengan penemuan
microviridin 1777 dari sianobakteri atau ganggang hijau-biru
Microcystis aeruginosa EAWAG 127a (Sieber et al., 2020), serta
pengungkapan kelas bahan alam baru seperti nocathioamides
dari bakteri Nocardia (Saad et al., 2021) dan berbagai penemuan
lainnya pada tahun 2024 (Park et al., 2024).

Dengan  demikian,  metabologenomik = menawarkan
solusi terhadap inefisiensi bioprospeksi berbasis bioaktivitas




atau  bioactivity-guided bioprospecting. Berbeda dengan
pendekatan konvensional yang mengandalkan uji aktivitas
biologis tanpa informasi struktur kimiawi dan rentan
terhadap rediscovery yaitu penemuan berulang terhadap
bahan alam yang telah diketahui sebelumnya, pendekatan ini
memungkinkan prediksi berbasis genom yang diikuti verifikasi
berbasis data metabolom (Gambar 5.1). Dengan menganalisis
BGCs secara in silico, potensi bahan alam dapat diprediksi
terlebih dahulu, kemudian diverifikasi menggunakan HRMS
dan dielusidasi dengan NMR. Proses ini lebih cepat, terarah, dan
mampu mengaktifkan kluster gen yang silent atau cryptic.

B. Tantangan

Meski menawarkan prospek yang signifikan, implementasi
metabologenomik tidak terlepas dari sejumlah tantangan, baik
yang bersifat teknis maupun strategis. Salah satu kendala utama
terletak pada ketergantungan terhadap kualitas data genom. Data
sekuensing genom yang kurang optimal, sebagai contoh apabila
hanya menggunakan satu platform, berpotensi menghasilkan
data atau draf genom yang tidak utuh, sebagaimana yang teramati
pada kasus Klebsiella oxytoca STAO1 yang diisolasi dari tanah
pekarangan sagu di Maluku. Jalan keluar untuk persoalan ini
adalah hybrid assembly atau perakitan hibrid, yakni strategi yang
mengombinasikan teknologi sekuensing long-read dan short-
read. Akan tetapi, strategi perakitan hibrid memerlukan tenaga
ahli bioinformatika yang mumpuni dalam melakukan perakitan
genom serta memerlukan biaya yang lebih besar.

Tantangan  lain  yang  bersifat  klasik  adalah
fenomena rediscovery, yaitu isolasi berulang terhadap bahan
alam yang telah diketahui sebelumnya (Farha et al., 2025).
Pendekatan konvensional sangat rentan terhadap permasalahan




ini. Di tingkat global, tekanan seperti resistensi antimikroba
dan ancaman pandemi semakin menegaskan urgensi penemuan
bahan alam dengan struktur yang benar-benar baru (Frediansyah
et al., 2021, 2022; Dhama et al., 2023; Fahriani et al., 2021;
Mamada et al., 2022; Nainu et al., 2020; Mullard, 2026; Rumata

etal., 2023).
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Gambar 5.1 Perbandingan metode metabologenomic-guided
bioprospecting dan bioassay-guided bioprospecting.

Berpijak pada realitas tersebut, metabologenomik perlu
diintegrasikan dengan strategi lain, yaitu: (1) eksplorasi mikroba
dari relung ekologis yang belum terjamah (unexplored niches),
seperti lingkungan ekstrem, guna meningkatkan peluang
penemuan keragaman BGCs sehingga dapat menghasilkan
bahan alam baru; serta (2) penerapan strategi OSMAC untuk
menginduksi ekspresi BGCs yang berbeda pada strain yang
sama. Sinergi dari kedua pendekatan inilah yang menjadi




kunci untuk mengungkap potensi bahan alam aktif yang masih
tersembunyi.

C. Strategi Implementasi

Untuk merealisasikan peluang sekaligus menjawab tantangan
yang telah diuraikan, diperlukan sebuah strategi implementasi
yang bersifat konkret, terstruktur, dan terintegrasi. Strategi
ini ditempuh melalui dua jalur utama yang saling bersinergi
(Gambar 5.2).

Jalur pertama diarahkan pada penguatan fondasi keilmuan
melalui pembangunan bank data genom mikroba unggulan.
Kegiatan inti dari jalur ini adalah WGS terhadap koleksi
mikroba potensial yang berasal dari berbagai ekspedisi
ekologi. Beberapa genera prioritas yang saat ini sedang
dalam proses sekuensing dan karakterisasi lanjutan di
Laboratorium Genomik BRIN Cibinong mencakup Bacillus sp.,
Rossellomorea sp., Lactobacillus sp., Staphylococcus sp., dan
Vibrio sp. Tujuan strategis jalur ini bersifat ganda: memperoleh
genom berkualitas tinggi sebagai prasyarat analisis penambangan
genom dan prediksi BGCs, serta membangun kompetensi
sumber daya manusia melalui kolaborasi dengan berbagai
universitas seperti Universitas Jenderal Soedirman, Universitas
Gadjah Mada (UGM), dan Universitas Tiibingen, Jerman.

Jalur kedua berorientasi pada aspek terapan dan kontekstual,
dengan penekanan pada penerapan metabologenomik pada
ekosistem mikroba kompleks dalam pangan fermentasi
tradisional. Saat ini, tiga sistem fermentasi unik tengah menjadi
model kajian, yaitu: plieck U dari Aceh melalui kolaborasi
program magister dengan Universitas Syiah Kuala; oyek
dari Jawa Tengah dalam program doktoral bersama UGM;
serta oncom dari Jawa Barat yang menjadi subjek penelitian




kolaboratif multi-level bersama UGM, Universitas Hasanuddin,
dan Universitas Padjadjaran. Pendekatan ini memungkinkan
pemetaan interaksi mikroba dan kandidat bahan alam aktif
secara sistematis, sehingga membuka peluang bagi standardisasi
proses, peningkatan nilai gizi, serta penemuan bahan alam
fungsional baru yang bersumber dari warisan kuliner Nusantara.

Pendekatan metabologenomik dapat diterapkan dengan
penekanan berbeda pada masing-masing jalur. Jalur 1
mengintegrasikan data WGS dengan profil metabolomik untuk
menyingkap BGCs cryptic dari koleksi mikroba murni bagi
penemuan bahan alam aktif'baru. Jalur 2 berfokus pada ekosistem
pangan fermentasi tradisional dengan mengintegrasikan
metagenomik dan metabolomik guna mengungkap jejaring
metabolik serta menciptakan kultur starter baru, baik
tunggal maupun konsorsium, untuk standardisasi produk dan
pengembangan pangan fungsional.

Kedua jalur ini membentuk siklus yang saling memperkuat.
Data genom dari Jalur 1 memperkaya interpretasi data
kompleks dari Jalur 2, sementara temuan bahan alam fungsional
dari pangan tradisional dapat ditelusuri hingga ke mikroba
produsennya. Strategi ini tidak hanya menjawab kebutuhan
saintifik, tetapi juga berkontribusi pada pelestarian berbasis
bukti serta pengembangan ilmu dari warisan kuliner Indonesia,
sekaligus membuka jalan bagi inovasi pangan fungsional yang
autentik dan berdaya saing.




STRATEGI METABOLOGENOMIK DALAM
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Gambar 5.2 Strategi metabologenomik dalam penemuan dan produksi
bahan alam dan pengembangan pangan fungsional.




VI. KESIMPULAN

Keanekaragaman hayati mikroba Indonesia merupakan aset
strategis yang belum tergali optimal. Mikroba indigenous
dari ekosistem unik, seperti Danau Kakaban, dan fermentasi
tradisional menyimpan potensi biosintetik besar, termasuk
BGCs cryptic yang belum teraktivasi. Namun, dikotomi antara
fermentasi spontan tradisional yang inkonsisten dan bioteknologi
modern yang mengabaikan mikroba lokal menghambat
pemanfaatan potensi ini bagi kemandirian kesehatan dan pangan.

Sebagai solusi, pendekatan metabologenomik dalam
fermentasi terkontrol hadir sebagai lompatan paradigma
dengan mengonvergensikan data genomik dan metabolomik.
Pendekatan ini memungkinkan aktivasi BGCs cryptic melalui
strategi OSMAC, menghasilkan bahan alam aktif baru seperti
massiliamide, trinickiabactin, dan terpenibactins, serta
meningkatkan produksi bahan alam yang telah dikenal, seperti
violacein, deoxyviolacein, karotenoid, dan ektoin. Secara
simultan, pendekatan ini mentransformasi fermentasi tradisional,
seperti tempe, menjadi proses terkontrol yang terstandarisasi
dengan profil metabolit fungsional yang lebih unggul.

Dengan  demikian,  pendekatan =~ metabologenomik
menjembatani kearifan lokal dan inovasi industri, sekaligus
mendukung pengembangan dua pilar produk bernilai tambah:
bahan alam aktif murni untuk farmasetikal dan nutrasetikal,
serta pangan fungsional berbasis bukti dan pangan fermentasi
tradisional yang terstandardisasi, sebagai fondasi kokoh bagi
kemandirian dan daya saing bangsa.







VII. PENUTUP

Indonesia sebagai negara megabiodiversitas memiliki tanggung
jawab dan peluang besar membangun kemandirian nasional
melalui pemanfaatan kekayaan mikroba secara cerdas dan
berkelanjutan. Bioprospeksi mikroba indigenous merupakan
strategi nasional untuk mendorong ekonomi bioteknologi
yang berdaya saing global. Visi ini menuntut transformasi dari
praktik tradisional menuju industri terstandarisasi, terukur, dan
berkelanjutan.

Pendekatan metabologenomik dalam fermentasi terkontrol
menempati posisisentral dalam transformasi tersebut. Pendekatan
ini memadukan penghormatan pada keanekaragaman hayati
dengan teknologi tanpa rekayasa genetika. Melalui integrasi
data genomik dan metabolomik, pendekatan ini memungkinkan
pengungkapan potensi metabolik mikroba, optimasi proses
produksi, dan jaminan kualitas produk akhir, baik untuk bahan
alam aktif murni maupun pangan fungsional. Pendekatan ini juga
berfungsi sebagai alat saintifikasi yang mengangkat kearifan
lokal fermentasi tradisional, seperti tempe, oncom, tauco, dan
tape, menjadi produk industri modern berbasis bukti ilmiah,
tanpa mengorbankan keaslian dan keberlanjutan ekologis.

Namun, diperlukan komitmen nasional yang konkret dan
berkesinambungan dalam bentuk kebijakan serta investasi
strategis terintegrasi. Pertama, penguatan infrastruktur riset
merata di seluruh Indonesia, termasuk akses terhadap teknologi
sekuensing terkini dan platform metabolomik resolusi tinggi.
Kedua, pembangunan kapasitas sumber daya manusia unggul
lintas disiplin serta penguatan kolaborasi antar universitas,




lembaga riset, dan industri. Ketiga, pembangunan bank data
genom mikroba Indonesia yang terpusat dan mudah diakses,
dengan prinsip open science atau sains terbuka. Keempat,
penyusunan regulasi yang mendukung hilirisasi inovasi,
melindungi kekayaan intelektual dan sumber daya genetik, serta
memberikan insentif investasi.

Dengan fondasi ini, pendekatan metabologenomik akan
menjadi penggerak utama (engine of growth) bioekonomi
Indonesia. Pendekatan ini berpotensi melahirkan industri
bernilai tambah tinggi, menciptakan lapangan kerja berkualitas,
mengurangi  ketergantungan impor, serta meningkatkan
ketahanan dan kedaulatan nasional. Pada skala global, Indonesia
akan menjadi salah satu pemain utama dan inovator dalam
bioteknologi dunia, khususnya pangan fungsional berbasis
biodiversitas lokal. Masa depan kemandirian pangan dan
kesehatan Indonesia dimulai dari langkah strategis hari ini:
komitmen memahami, melestarikan, dan mendayagunakan setiap
mikroba sebagai anugerah bumi pertiwi, demi kesejahteraan
bangsa yang berkelanjutan.
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¢) Kaualifikasi Bahasa

No Kualifikasi Bahasa Jumlah
1 Bahasa Indonesia 13
Bahasa Inggris 107
3 Bahasa Lainnya 0
Total 120

2. Kekayaan Intelektual

No Kualifikasi Karya Jumlah
1 Paten Internasional 0
Terdaftar 0
Tersertifikasi 0
2 Paten Nasional 16
Terdaftar 8
Tersertifikasi 8
3 Perlindungan Varietas Tanaman (PVT) 0
4 Rumpun atau Galur Hewan/Ikan/Benih Unggul 0

Tanaman Hutan

5 Hak Cipta 1
6 Desain Industri 0
7 Desain dan Tata Letak Sirkuit Terpadu 0

3. Kerjasama bersama Mitra

No Kualifikasi Karya Jumlah
1 Transaksi Lisensi 0

I. PEMBINAAN KADER ILMIAH

Pejabat Fungsional Peneliti atau Perekayasa

No Nama Instansi Peran/Tugas  Tahun
1 Dedy Kurnianto BRIN Ko-promotor S-3 2023
2 Jasmadi BRIN Ko-promotor S-3 2025
3 M. Kurniadi LIPI Penulisan KTI 2023




No Nama Instansi Peran/Tugas Tahun
4.  Ardiba Safrienda BRIN Penulisan KTI 2024
5 Dr. Nendyo Adhi BRIN Penguji S-3 2023
Wibowo
6  Dr Vika BRIN Mentor CPNS 2025
Tresnadiana BRIN
Mahasiswa
Perguruan
No Nama Tinggi/ Peran/Tugas  Tahun
Universitas
1 Rahayu Sri Universitas Pembimbing I 2016
Rejeki Sebelas Maret  Skripsi
2 Suryani UIN Sunan Pembimbing I 2016
Kalijaga Skripsi
3 Fitrio Romadhoni Universitas Pembimbing PKL 2016

Islam Indonesia

4  Faleria Sandra Universitas Pembimbing PKL 2021
Puspita Negeri
Semarang
5 Yaumi Nur Universitas Pembimbing II 2021
Aziziy Teknologi Skripsi
Sumbawa
6  Solihatun Amidan Universitas Pembimbing I 2021
Amatul Aziz Jendral Skripsi
Soedirman
7  Fida La’alia Universitas Pembimbing II 2021
Azzahra Jendral Skripsi
Soedirman
8  Laila Syarfina Universitas Pembimbing II 2022
Salma Brawijaya Skripsi
9 LaArlan Universitas Pembimbing PKL 2022

Brawijaya




Perguruan

No Nama Tinggi/ Peran/Tugas ~ Tahun
Universitas
10 Yogi Aditya Universitas Pembimbing I 2022
Mabhardika Gadjah Mada  Skripsi
11 Deidita Nafisa Universitas Ko-promotor 2022
Wahyudi Padjajaran Tesis S2
12 Izzika Shafana  Universitas Pembimbing PKL 2023
Syiah Kuala
13 Marwah Amalia  Universitas Pembimbing II 2023
‘Aisyiyah Skripsi
Yogyakarta
14  Dhea Sandra Universitas Pembimbing I 2023
Fitriany ‘Aisyiyah Skripsi
Yogyakarta
15 Maria Abella Universitas Pembimbing I 2023
Mataram Skripsi
16 Baiq Tina Universitas Pembimbing II 2023
Apriana Mataram Skripsi
17 Wanda Universitas Pembimbing I[I 2023
Qoriasmadillah  Mataram Skripsi
18 Ervina Handayani Universitas Pembimbing I 2024
Mataram Skripsi
19 Nur Azizah Universitas Pembimbing I[I 2024
Mataram Skripsi
20 Muhammad Afif Universitas Pembimbing I[I 2024
Pandya Putra Jendral Skripsi
Soedirman
21 Roidah Cahya Universitas Pembimbing I 2024
Wati Jendral Skripsi
Soedirman
22 Hayatun Nufus  Universitas Pembimbing RA 2024
Jendral

Soedirman




Perguruan

No Nama Tinggi/ Peran/Tugas ~ Tahun
Universitas
23 Salfa Athala Universitas Pembimbing RA 2024
Agtari Nabilah  Gadjah Mada
24 Tka Octariyani Universitas Pembimbing 2024
Safitri Gadjah Mada  Postdoc
25  Siti Nurmilah Universitas Ko-promotor 2025
Padjajaran Disertasi S3
26  Fitria Nurul Universitas Co-promotor 2025
Afifah Jendral Tesis S2
Soedirman
27  Aldi Pedriyan Universitas Ko-promotor 2025
Jendral Tesis S2
Soedirman
28 Dara Oktafaza Universitas Ko-promotor 2025
Rosyad Padjajaran Tesis S2
29 Nunung Eni Universitas Ko-promotor 2025
Elawati Gadjah Mada  Disertasi S3
30 Salsabila Universitas Ko-promotor 2025
Firdausa Syiah Kuala Tesis S2
31 Angga Universitas Ko-promotor 2025
Rendyantoni Puji Negeri Disertasi S3
Utomo Yogyakarta
32 Dini Safitri Universitas Pembimbing II 2025
Mataram Skripsi
33 Syatira Anum Universitas Pembimbing II 2025
Davi Mataram Skripsi
34 Solihatun Amidan Universitas Ko-promotor 2025
Amatul Aziz Gadjah Mada  Tesis S2
35 Rahmat Setiawan Universitas Ko-promotor 2026
Hasanuddin Tesis S2




J. Organisasi Profesi [Imiah

No Jabatan Nama Organisasi Tahun

1 Anggota Perhimpunan Ahli 2016-sekarang
Teknologi Pangan
Indonesia (PATPI)

2 Anggota Perhimpunan Periset 2020-sekarang
Indonesia (PPI)

3 Anggota Asosiasi Metabolomik 2020-sekarang
Indonesia

4 Anggota American Society for 2018—sekarang
Pharmacognosy

5 Anggota American Society for 2024-sekarang
Microbiology

6 Anggota Perhimpunan Mikrobiologi 2025—sekarang
Indonesia

K. Tanda Penghargaan

No Nama Penghargaan Pemberi Penghargaan Tahun

1 Best Student Award Putera Sampoerna 2008
Foundation dan
Standard Chartered
Bank

2 Beasiswa S1 (B.Sc. Tanoto Foundation 2008-2010

scholarship)
3 Travel Award by Energy  Energy Carta 2009

Carta to attend the Asian
Youth Energy Summit
(AYES) 2009 di National
University of Singapore




No Nama Penghargaan Pemberi Penghargaan Tahun

4 Travel Award by Pemerintah Taiwan 2012
Taiwan Gov. to attend
Environmental Protection
and Green Technology
Workshop, National Tsing
Hua University, Taiwan

5 Third Winner of Poster ISLAB 2013
Presenter at the 4"
International Conference
of Indonesian Society
for Lactic Acid Bacteria

(ISLAB)

6  Beasiswa S2 (M.Sc. ASEAN Foundation  2013-2015
scholarship

7  Best Student Research Japan Society for 2014
Award Environmental

Chemistry

8  Beasiswa S3 (PhD RISET-Pro 2017-2020
scholarship)

9.  Novo Nordisk Travel Novo Nordisk 2019
Award to attend the Foundation

Copenhagen Bioscience
Conference—Natural
Products, Denmark

10. First Winner of Poster ISLAB 2020
Presenter at the 5"
International Conference
of Indonesian Society for
Lactic Acid Bacteria and
Gut Microbiota (5th IC-
ISLAB-GM)




No Nama Penghargaan Pemberi Penghargaan Tahun
11 Fellowship to attend the  Global Young 2021
9" edition of the Global ~ Scientists Summit
Young Scientists Summit
(Singapore)
12 Satyalancana Karya Satya Presiden Republik 2021
X Indonesia
13 Fulbright Grant Award ~ Fulbright 2023
Recipient
14 Returning Expert Deutsche Gesellschaft 2024
Recognition fiir Internationale
Zusammenarbeit
(GIZ) GmbH
15 Finalis “Young Scientist =~ Perhimpunan Periset 2025
Award” (Kategori Indonesia
Peneliti)
16 World's Top 2% Scientist  Elsevier / Stanford 2023,
University 2024, 2025




