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RINGKASAN

Rizal Cahya Pramudya, Fakultas Kedokteran, Universitas Islam Malang, Februari
2026. Efek Antibakteri Kombinasi Ekstrak Kulit Kayu Manis dengan Tetracycline
dan Kombinasi Ekstrak Kulit Kayu Manis dengan Clindamycin terhadap
Staphylococcus aureus. Pembimbing I: Rio Risandiansyah, S.Ked., M.P., Ph.D.
Pembimbing II: dr. Fifin Pradina Dubhitatrissari, Sp.T.H.T.B.K.L.

Pendahuluan: Staphylococcus aureus merupakan bakteri Gram-positif
oportunistik yang dapat menyebabkan berbagai infeksi. Penatalaksanaan infeksi
umumnya menggunakan antibiotik, seperti tetracycline dan clindamycin, namun
efektivitasnya dapat dipengaruhi oleh meningkatnya resistensi bakteri. Ekstrak
kulit kayu manis (Cinnamomum burmannii) mengandung senyawa aktif seperti
flavonoid, tanin, eugenol, dan sinamaldehid yang memiliki aktivitas antibakteri
sehingga berpotensi berinteraksi dengan antibiotik melalui mekanisme kerja yang
berbeda. Penelitian ini bertujuan mengevaluasi efek kombinasi ekstrak kulit kayu
manis dengan clindamycin maupun tetracycline terhadap Staphylococcus aureus.
Metode: Penelitian ini merupakan penelitian eksperimental laboratorik in vitro
yang dilakukan di LPRK Fakultas Kedokteran Universitas Islam Malang pada
April-Mei 2025. Ekstrak kulit kayu manis diperoleh melalui metode maserasi
menggunakan etanol 96% dan digunakan pada konsentrasi optimum 500.000 ppm,
kemudian dikombinasikan dengan clindamycin dan tetracycline menggunakan
metode Ameri—Ziaei Double Antibiotic Synergism Test (AZDAST). Data diameter
zona hambat dianalisis menggunakan uji Kruskal-Wallis yang dilanjutkan dengan
uji Mann—Whitney.

Hasil: Kombinasi ekstrak kulit kayu manis dengan clindamycin menghasilkan
diameter zona hambat 29,21 + 3,47 mm yang tidak berbeda bermakna dibandingkan
clindamycin (30,82 £ 3,34 mm; p = 0,28). Kombinasi ekstrak kulit kayu manis
dengan tetracycline menghasilkan diameter zona hambat 33,66 + 2,90 mm yang
juga tidak berbeda bermakna dibandingkan tetracycline (34,85 £+ 2,91 mm; p =
0,28). Berdasarkan interpretasi metode AZDAST, kedua kombinasi tersebut
termasuk dalam kategori not distinguishable.

Kesimpulan: Berdasarkan interpretasi metode AZDAST, kombinasi ekstrak etanol
kulit Cinnamomum burmannii dengan clindamycin maupun tetracycline belum
menunjukkan adanya interaksi yang bermakna terhadap aktivitas antibakteri
terhadap Staphylococcus aureus. Temuan ini mengindikasikan bahwa pada kondisi
penelitian yang digunakan, ekstrak kulit C. burmannii belum berpotensi sebagai
agen pendamping (adjuvant) untuk meningkatkan efektivitas antibakteri
clindamycin maupun tetracycline terhadap S. aureus.

Kata kunci: Cinnamomum burmannii, Staphylococcus aureus, AZDAST,
clindamycin, tetracycline.
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SUMMARY

Rizal Cahya Pramudya, Faculty of Medicine, University of Islam Malang,
February 2025. Antibacterial Effect of Combination of Cinnamon Bark Extract with
Clindamycin and Combination of Cinnamon Bark’s Extract with Tetracycline
against Staphylococcus aureus. Supervisor I: Rio Risandiansyah. S. Ked., MP,,
Ph.D. Supervisor II: dr. Fifin Pradina Duhitatrissari, Sp.T.H.T.B.K.L.

Introduction: Staphylococcus aureus is an opportunistic Gram-positive bacterium
that can cause various infections. The management of these infections commonly
involves antibiotics such as tetracycline and clindamycin;, however, their
effectiveness may be compromised by the increasing prevalence of bacterial
resistance. Cinnamon bark’s (Cinnamomum burmannii) extract contains bioactive
compounds, including flavonoids, tannins, eugenol, and cinnamaldehyde, which
possess antibacterial properties and may interact with antibiotics through different
mechanisms of action. Therefore, this study aimed to evaluate the effects of
combining cinnamon bark extract with clindamycin and tetracycline against
Staphylococcus aureus.

Methods: This was an in vifro laboratory experimental study conducted at the
Laboratory of Biomedical and Clinical Research, Faculty of Medicine, Universitas
Islam Malang, from April to May 2025. Cinnamon bark’s extract was obtained
using the maceration method with 96% ethanol and was used at an optimum
concentration of 500,000 ppm. The extract was then combined with clindamycin
and tetracycline using the Ameri-—Ziaei Double Antibiotic Synergism Test
(AZDAST). Inhibition zone diameters were analyzed using the Kruskal-Wallis test
followed by the Mann—Whitney test.

Results: The combination of cinnamon bark extract with clindamycin produced an
inhibition zone diameter of 29.21 + 3.47 mm, which was not significantly different
from that of clindamycin alone (30.82 + 3.34 mm; p = 0.28). Likewise, the
combination with tetracycline produced an inhibition zone diameter of 33.66 +2.90
mm, which was not significantly different from that of tetracycline alone (34.85 +
2.91 mm; p = 0.28). Based on the AZDAST interpretation, both combinations were
classified as not distinguishable.

Conclusion: Based on the AZDAST interpretation, the ethanolic bark extract of
Cinnamomum burmannii did not exhibit a meaningful interaction when combined
with clindamycin or tetracycline against Staphylococcus aureus. This finding
suggests that, under the conditions of the present study, the extract has not
demonstrated potential as an antibiotic adjuvant to enhance the antibacterial activity
of either antibiotic against S. aureus.

Keywords: Cinnamomum burmannii, Staphylococcus aureus, AZDAST,
clindamycin, tetracycline.
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BAB 1

PENDAHULUAN

1.1 Latar Belakang

Chronic Rhinosinusitis (CRS) merupakan inflamasi kronis pada mukosa

REPOSITORY

hidung dan sinus paranasal yang berlangsung lebih dari 12 minggu dan berdampak

signifikan terhadap kualitas hidup penderitanya. Kondisi ini di tandai dengan gejala

University of Islam Malang

seperti hidung tersumbat, rinore mukopurulen, nyeri wajah, serta gangguan
penciuman. CRS sering kali dikaitkan dengan infeksi bakteri, virus, jamur serta
faktor predisposisi seperti alergi dan kelainan anatomi nasal (Fokkens et al., 2020).
Infeksi bakteri yang sering diidentifikasi sebagai penyebab Chronic Rhinosinusitis,
antara lain Staphylococcus aureus, Streptococcus pneumoniae, Haemophilus
influenzae, serta beberapa bakteri anaerob. Di antara patogen tersebut,
Staphylococcus aureus merupakan bakteri yang paling banyak diidentifikasi pada
CRS, baik pada pasien dengan atau tanpa polip nasal. Selain prevalensinya yang
tinggi, S. aureus mampu menghasilkan toksin superantigen yang memicu inflamasi
berat dan memperparah perjalanan penyakit (Sedaghat et al., 2017).

Bakteri staphylococcus aureus adalah bakteri Gram positif yang memiliki
kemampuan untuk mengembakan resistensi terhadap antibiotik sehingga
menjadikanya sebagai salah satu masalah utama dalam upaya pengobatan seperti
yang terjadi pada Methicillin Resistant Staphylococcus aureus (MRSA) dan
Vancomycin Resistant Staphylococcus aureus (VRSA). Selain itu, kemunculan
strain-strain baru dari S. aureus semakin memperburuk situasi kesehatan
masyarakat, sehingga diperlukan pendekatan baru untuk mengatasi penyebaran
resistensi ini (Wikananda et al., 2019).

Terapi medikamentosa yang direkomendasikan untuk penatalaksanaan
Chronic Rhinosinusitis (CRS) meliputi pemberian antibiotik jangka pendek dan
jangka panjang, tergantung pada kondisi klinis pasien. Antibiotik jangka pendek
(kurang dari 4 minggu), seperti amoksisilin-klavulanat, sefuroksim, levofloksasin,
klindamisin, dan metronidazol, digunakan pada CRS dengan eksaserbasi akut
bakterial. Sementara itu, antibiotik jangka panjang dengan dosis rendah (low-dose
long-term treatment), seperti doksisiklin, azitromisin, dan eritromisin (Kemenkes

RI, 2022). Dalam kasus Rinosinusitis Kronik yang disebabkan oleh Methicillin-
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Resistant Staphylococcus aureus (MRSA), terapi antibiotik seperti vankomisin,
linezolid, daptomisin, dan ceftarolin telah digunakan sebagai pilihan utama
berdasarkan tingkat keparahan infeksi. Namun demikian, meskipun terapi ini
efektif secara in vitro maupun klinis, penggunaannya masih menghadapi berbagai
keterbatasan. Beberapa antibiotik seperti vankomisin dapat menyebabkan
nefrotoksisitas dan “red man syndrome”, linezolid berisiko menimbulkan
mielosupresi dan neuropati optik pada penggunaan jangka panjang, sedangkan
daptomisin dapat menyebabkan miopati dan peningkatan kadar kreatin kinase.
Selain itu, penggunaan antibiotik tersebut juga berkaitan dengan biaya terapi yang
tinggi serta peningkatan risiko resistensi akibat penggunaan jangka panjang (Tong
etal., 2015; Liu et al., 2011).

Keberadaan biofilm yang dibentuk oleh Staphylococcus aureus pada mukosa
sinus menjadi salah satu faktor utama kegagalan terapi, karena biofilm mampu
menghambat penetrasi antibiotik serta meningkatkan toleransi bakteri terhadap
agen antimikroba. Kondisi ini menyebabkan infeksi menjadi persisten dan mudah
kambuh meskipun telah diberikan terapi yang sesuai (Bjarnsholt, 2013).
Pendekatan terapi topikal seperti penggunaan mupirosin melalui irigasi nasal
dilaporkan dapat menurunkan kolonisasi Staphylococcus aureus, terutama pada
kasus CRS refrakter, namun efektivitasnya masih terbatas dan berisiko
menimbulkan resistensi lokal apabila digunakan secara berulang (Jervis-Bardy et
al., 2012). Di sisi lain, antibiotik golongan tetrasiklin seperti doksisiklin memiliki
efek antiinflamasi selain aktivitas antibakteri yang dapat membantu mengurangi
peradangan pada mukosa sinus, tetapi efektivitasnya dalam mengatasi infeksi
kronis yang melibatkan biofilm dan resistensi bakteri masih belum optimal
(Fokkens et al., 2020). Oleh karena itu, diperlukan pendekatan alternatif yang
mampu meningkatkan efektivitas terapi antibiotik sekaligus menekan risiko
resistensi. Salah satu strategi yang saat ini dikembangkan adalah kombinasi
antibiotik dengan bahan alam yang memiliki aktivitas antibakteri dan
antiinflamasi, sehingga berpotensi memberikan efek sinergis dalam menghambat
pertumbuhan bakteri serta merusak struktur biofilm (Vasconcelos et al., 2018; El
Atki et al., 2019, Li et al., 2022).

Sejalan dengan pendekatan kombinasi terapi, penggunaan bahan alam sebagai
adjuvan antibiotik mulai banyak dikembangkan untuk meningkatkan efektivitas

pengobatan infeksi bakteri. Ekstrak kulit kayu manis (Cinnamomum burmannii)
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diketahui memiliki aktivitas antibakteri melalui kandungan senyawa aktif seperti
cinnamaldehyde yang mampu merusak integritas membran sel bakteri dengan
mengganggu biosintesis fosfolipid (Pang et al., 2021). Selain itu, senyawa ini juga
meningkatkan permeabilitas membran sehingga menyebabkan kebocoran
komponen intraseluler (Shen et al., 2015). Mekanisme tersebut berpotensi
meningkatkan penetrasi antibiotik ke dalam sel bakteri. Secara keseluruhan, kayu
manis memiliki berbagai mekanisme antibakteri, termasuk inhibisi biofilm dan
gangguan fungsi enzim, yang memungkinkan terjadinya efek sinergis ketika
dikombinasikan dengan antibiotik (Vasconcelos et al., 2018). Dalam konteks terapi
infeksi seperti Staphylococcus aureus, kombinasi ini menjadi relevan karena
penggunaan antibiotik tunggal, seperti Tetracycline dan clindamycin, seringkali
memiliki keterbatasan dalam eradikasi bakteri secara optimal, terutama pada
infeksi persisten. Secara farmakodinamik, Tetracycline bekerja dengan
menghambat sintesis protein melalui subunit ribosom 308, sedangkan clindamycin
berikatan dengan subunit 508, sehingga kombinasi dengan senyawa aktif kayu
manis yang merusak membran sel dapat meningkatkan akses antibiotik ke target
intraseluler. Dengan demikian, pendekatan kombinasi ini diharapkan tidak hanya
meningkatkan efektivitas antibakteri, tetapi juga mengurangi risiko resistensi
akibat penggunaan antibiotik berulang (Langdon et al., 2016).

Kayu manis (Cinnamomum burmannii) merupakan salah satu agen herbal
yang berpotensi sebagai adjuvan antibiotik (Abidin ef al., 2021). Kulit kayu manis
mengandung berbagai senyawa aktif antibakteri, termasuk tannin, flavonoid,
eugenol, dan minyak atsiri, yang telah terbukti memiliki aktivitas antimikroba
terhadap S. aureus (Intan, et. al, 2021). Selain itu, kandungan cinamaldehid dalam
kayu manis diketahui memiliki efek imunomodulator yang dapat meningkatkan
respons imun tubuh terhadap infeksi bakteri (Wang et al., 2020). Berbagai
penelitian menunjukkan bahwa ekstrak kulit kayu manis (Cinnamomum
burmannii) memiliki aktivitas antibakteri terhadap Methicillin-resistant
Staphylococcus aureus (MRSA), yang ditunjukkan melalui pembentukan zona
hambat serta nilai Minimum Inhibitory Concentration (MIC) yang signifikan dalam
uji in vitro (Fadlilah et al., 2021). Selain itu, senyawa aktif seperti cinnamaldehyde
juga dilaporkan mampu menghambat pembentukan biofilm dan menurunkan
viabilitas sel MRSA, sehingga memperkuat potensi kayu manis sebagai agen

antibakteri terhadap bakteri resisten (Rossi & Heuertz, 2017; Mandal et al., 2011)

40



UNISMA

Integrasi bahan herbal seperti C. burmannii sebagai agen antibakteri
tambahan dapat memberikan potensi terapi adjuvant yang lebih minim efek
samping (Intan ef al., 2021). Kombinasi antara antibiotik seperti doksisiklin dan
klindamisin dengan ekstrak Cinnamomum burmannii berpotensi menghasilkan
efek sinergis. Senyawa aktif dalam kayu manis, terutama cinnamaldehyde,

diketahui mampu meningkatkan permeabilitas membran sel bakteri dengan
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mengganggu biosintesis fosfolipid serta menyebabkan kebocoran komponen
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intraseluler (Pang et al., 2021; Shen et al., 2015). Selain itu, cinnamaldehyde juga
dilaporkan dapat menghambat pembentukan biofilm dan menurunkan viabilitas sel
Staphylococcus aureus, termasuk strain resisten seperti MRSA (Rossi & Heuertz,
2017; Vasconcelos et al., 2018). Mekanisme tersebut memungkinkan antibiotik
seperti doksisiklin dan klindamisin, yang bekerja dengan menghambat sintesis
protein melalui subunit ribosom 30S dan 508, dapat lebih mudah masuk ke dalam
sel bakteri dan bekerja secara optimal. Dengan demikian, kombinasi ini tidak
secara langsung menghilangkan mekanisme resistensi, tetapi berpotensi
meningkatkan sensitivitas bakteri terhadap antibiotik serta meningkatkan
efektivitas terapi (Vasconcelos et al., 2018).

Berdasarkan uraian tersebut, penelitian in1 bertujuan untuk mengevaluasi
efektivitas kombinasi doksisiklin dan klindamisin dengan ekstrak Cinnamomum
burmannii dalam menghambat pertumbuhan Staphylococcus aureus, serta
menganalisis potensi interaksi sinergis dari kombinasi tersebut. Hasil penelitian ini
diharapkan dapat memberikan gambaran mengenai peran kombinasi antibiotik dan
bahan alam dalam meningkatkan efektivitas terapi antibakteri serta sebagai
alternatif pendekatan untuk mengoptimalkan penggunaan antibiotik pada infeksi

bakteri.

1.2 Rumusan Masalah
1. Apakah jenis interaksi yang muncul pada kombinasi ekstrak etanol kulit kayu
manis (Cinnamomum burmannii) dengan antibiotik tetracycline terhadap
Staphylococcus aureus?
2. Apakah jenis interaksi yang muncul pada kombinasi ekstrak etanol kulit kayu
manis (Cinnamomum burmannii) dengan antibiotik clindamycin terhadap

Staphylococcus aureus?
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3. Berapakah konsentrasi optimum ekstrak etanol kulit kayu manis (Cinnamomum
burmannii) dalam menghambat pertumbuhan Staphylococcus aureus?

4. Bagaimanakah aktivitas antibakteri ekstrak etanol kulit kayu manis
(Cinnamomum  burmannii) pada  konsentrasi optimum terhadap

Staphylococcus aureus
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1.3 Tujuan Penelitian
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1. Untuk mengetahui jenis interaksi yang muncul pada kombinasi ekstrak etanol
kulit kayu manis (Cinnamomum burmannii) dengan antibiotik tetracycline
terhadap Staphylococcus aureus.

2. Untuk mengetahui jenis interaksi yang muncul pada kombinasi ekstrak etanol
kulit kayu manis (Cinnamomum burmannii) dengan antibiotik clindamycin
terhadap Staphylococcus aureus.

3. Untuk mengetahui konsentrasi optimum ekstrak etanol kulit kayu manis
(Cinnamomum burmannii) dalam menghambat pertumbuhan Staphylococcus
aureus.

4. Untuk mengetahui aktivitas antibakteri ekstrak etanol kulit kayu manis
(Cinnamomum burmannii) pada konsentrasi optimum terhadap Staphylococcus

aureus.

1.4 Manfaat Penelitian

1. Manfaat Teori
Penelitian ini diharapkan dapat mengetahui jenis interaksi yang terjadi antara
ekstrak kulit kayu manis (Cinnamomum burmannii) dengan antibakteri Tetracycline
dan Clindamycin berdasarkan aktifitas antibakteri tersebut terhadap bakteri

Staphylococcus aureus.

2. Manfaat Praktis

Hasil dari Penelitian ini bertujuan untuk mengevaluasi penggunaan C. burmannii
yang sebagai alternatif dalam pengobatan adjuvan untuk Chronic rhinosinusitis et
causa bakteri Staphylococcus aureus. Untuk pengembangan lebih lanjut, penelitian

ini dapat difokuskan pada uji model hewan atau formulasi farmasi yang lebih aplikatif.
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BAB VII
KESIMPULAN

7.1 Kesimpulan

Berdasarkan hasil analisis data dan pembahasan, dapat disimpulkan bahwa:
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1. Konsentrasi optimum ekstrak etanol kulit kayu manis (Cinnamomum burmannii)
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dalam menghambat pertumbuhan Staphylococcus aureus adalah 500.000 ppm.

2. Pada konsentrasi optimum 500.000 ppm, ekstrak etanol kulit kayu manis
(Cinnamomum burmannii) masih mampu menghambat pertumbuhan Staphylococcus
aureus dengan aktivitas antibakteri yang lemah.

3. Kombinasi ekstrak etanol kulit kayu manis (Cinnamomum burmannii) dengan
antibiotik tetracycline menunjukkan kategori not distinguishable berdasarkan
metode Ameri—Ziaei Double Antibiotic Synergism Test (AZDAST).

4. Kombinasi ekstrak etanol kulit kayu manis (Cinnamomum burmannii) dengan
antibiotik clindamycin menunjukkan kategori not distinguishable berdasarkan

metode Ameri—Ziaei Double Antibiotic Synergism Test (AZDAST).

7.2. Saran
Berdasarkan temuan penelitian ini, disarankan:

1.  Melakukan uji lanjutan dengan metode checkerboard MIC (FIC index) dan
time-kill assay untuk menilai lebih detail interaksi ekstrak C. burmannii
dengan antibiotik.

2. Membandingkan efek ekstrak etanol dengan minyak esensial atau senyawa
murni agar dapat diidentifikasi komponen aktif yang paling berperan dalam
interaksi antibakteri.

3. Mengembangkan penelitian pada S. aureus untuk mengevaluasi potensi

adjuvant ekstrak C. burmannii pada kasus klinis yang lebih relevan.
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