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Article Info: Abstract: Antimicrobial resistance has become a major global health challenge that 

threatens the effectiveness of existing antibiotic therapies. The rapid emergence of 
multidrug-resistant bacteria highlights the urgent need for alternative antibacterial 
agents, including those derived from medicinal plants. This study aimed to evaluate 
the antibacterial potential of Phyllanthus niruri against Gram-positive bacteria and to 
identify the bioactive compounds and possible molecular mechanisms involved. A 
systematic literature review was conducted following the PRISMA 2020 guidelines. 
Articles were retrieved from the Scopus database using the keywords “Phyllanthus 
niruri” and “antibacterial” or “antimicrobial”. After applying predefined inclusion 
and exclusion criteria, 15 studies published between 2021 and early 2026 were 
included in the analysis. The results indicate that P. niruri consistently exhibits 
antibacterial activity against several Gram-positive bacteria, particularly 
Staphylococcus aureus. Antibacterial activity was commonly evaluated using 
inhibition zone assays, minimum inhibitory concentration, and minimum 
bactericidal concentration tests. Several bioactive compounds, including flavonoids, 
tannins, alkaloids, and lignans such as phyllanthin, were identified as contributors 
to antibacterial activity. These compounds may inhibit essential bacterial proteins 
such as DNA gyrase and penicillin-binding proteins and disrupt bacterial cell 
membranes. Overall, P. niruri shows promise as a natural source of antibacterial 
agents against Gram-positive bacterial infections. 
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Pendahuluan 
Resistensi antimikroba (AMR) merupakan salah 

satu ancaman kesehatan global yang paling serius 
karena menurunkan efektivitas terapi antibiotik dalam 
mengatasi infeksi bakteri. Laporan epidemiologi global 
menunjukkan bahwa infeksi yang berkaitan dengan 
patogen resistan antibiotik berkontribusi terhadap 
sekitar 4,95 juta kematian setiap tahun di seluruh dunia 
(Naghavi et al., 2024). Peningkatan resistensi tersebut 
dipicu oleh berbagai faktor. Salah satu faktor utama 
adalah penggunaan antibiotik yang tidak rasional pada 
sektor kesehatan manusia, peternakan, dan pertanian 
yang mempercepat evolusi bakteri resistan (Ahmed et 

al., 2024; Velazquez-Meza et al., 2022). Selain itu, 
peningkatan konsumsi antibiotik global juga 
memperparah kegagalan terapi. Kondisi ini mendorong 
munculnya strain bakteri multidrug-resistant yang 
semakin sulit ditangani (Klein et al., 2024). Kondisi ini 
mendorong kebutuhan mendesak untuk 
mengembangkan agen antibakteri baru. Salah satu 
pendekatan yang banyak diteliti adalah pemanfaatan 
tanaman obat yang mengandung metabolit bioaktif 
dengan berbagai mekanisme kerja. 

Bakteri Gram-positif merupakan kelompok 
patogen penting pada manusia. Bakteri ini memiliki 
dinding sel tebal yang tersusun terutama dari lapisan 
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peptidoglikan yang menjadi target berbagai antibiotik 
konvensional. Struktur dinding sel tersebut berperan 
penting dalam menjaga integritas sel bakteri. Selain itu, 
struktur ini juga menjadi target kerja antibiotik β-laktam 
yang menghambat aktivitas penicillin-binding protein 
(PBP) (Bush & Bradford, 2016). Beberapa patogen Gram-
positif yang sering menyebabkan infeksi pada manusia 
antara lain Staphylococcus aureus, Enterococcus spp., dan 
berbagai spesies dari genus Clostridium yang dapat 
menimbulkan infeksi sistemik maupun gastrointestinal 
(Kiu & Hall, 2018). Dalam beberapa dekade terakhir, 
munculnya strain resistan seperti methicillin-resistant 
Staphylococcus aureus (MRSA) dan vancomycin-resistant 
Enterococcus (VRE) semakin meningkatkan 
kompleksitas penanganan infeksi bakteri Gram-positif 
(Carcione et al., 2023). Oleh karena itu, pemahaman 
mengenai karakteristik biologis serta target molekuler 
bakteri Gram-positif menjadi dasar penting dalam 
pengembangan strategi terapi antibakteri yang lebih 
efektif. 

Salah satu bakteri Gram-positif yang memiliki 
relevansi klinis tinggi adalah Clostridium perfringens, 
yaitu bakteri anaerob pembentuk spora yang dapat 
menyebabkan berbagai penyakit serius pada manusia 
maupun hewan. Bakteri ini diketahui sebagai penyebab 
beberapa penyakit serius seperti gas gangrene, enteritis 
nekrotik, dan keracunan makanan. Penyakit tersebut 
terjadi akibat produksi berbagai toksin virulensi (Kiu & 
Hall, 2018). Patogenesis C. perfringens sangat bergantung 
pada produksi toksin utama seperti alpha toxin dan 
perfringolysin O yang mampu merusak membran sel 
inang serta memicu kerusakan jaringan (Rood et al., 
2018). Selain itu, beberapa protein penting seperti DNA 
gyrase dan penicillin-binding protein juga berperan dalam 
proses replikasi DNA dan biosintesis dinding sel bakteri 
sehingga sering menjadi target potensial dalam 
pengembangan agen antibakteri baru (Park & Rafii, 
2017). Kompleksitas mekanisme virulensi tersebut 
menjadikan C. perfringens sebagai patogen penting 
dalam eksplorasi kandidat antibakteri baru berbasis 
mekanisme molekuler. 

Pendekatan natural product drug discovery menjadi 
salah satu strategi penting dalam pengembangan agen 
antibakteri baru. Tanaman obat diketahui menghasilkan 
berbagai metabolit sekunder dengan aktivitas biologis 
yang luas. Berbagai senyawa metabolit sekunder seperti 
flavonoid, alkaloid, tannin, dan lignan telah dilaporkan 
memiliki aktivitas antibakteri melalui berbagai 
mekanisme, termasuk gangguan membran sel, 
penghambatan enzim metabolik, serta interferensi 
terhadap sintesis dinding sel bakteri (Cushnie et al., 
2014; Daglia, 2012). Salah satu tanaman obat yang 
banyak digunakan dalam pengobatan tradisional adalah 
Phyllanthus niruri L., yang dikenal secara lokal sebagai 
meniran. Tanaman ini telah lama dimanfaatkan dalam 

pengobatan herbal untuk berbagai penyakit seperti 
infeksi, gangguan hati, dan peradangan. Beberapa 
penelitian eksperimental juga melaporkan bahwa 
ekstrak P. niruri menunjukkan aktivitas antibakteri 
terhadap berbagai bakteri patogen, termasuk bakteri 
Gram-positif (Labu et al., 2026; Shivakumar et al., 2026). 

Meskipun berbagai penelitian telah melaporkan 
aktivitas antibakteri Phyllanthus niruri, hasil penelitian 
tersebut masih tersebar dalam berbagai studi 
eksperimental dengan pendekatan metodologi yang 
beragam sehingga belum memberikan gambaran 
komprehensif mengenai potensi dan mekanisme 
antibakterinya. Sebagian besar penelitian sebelumnya 
berfokus pada pengujian aktivitas ekstrak terhadap 
bakteri patogen umum seperti Staphylococcus aureus, 
sementara kajian yang membahas mekanisme 
molekuler secara mendalam masih relatif terbatas. 
Selain itu, integrasi pendekatan komputasional seperti 
molecular docking dengan data eksperimental juga masih 
jarang dilakukan dalam penelitian mengenai aktivitas 
antibakteri P. niruri. Kajian yang secara khusus 
menghubungkan aktivitas antibakteri tanaman ini 
dengan patogen Gram-positif tertentu seperti 
Clostridium perfringens juga masih sangat terbatas dalam 
literatur ilmiah. Oleh karena itu, hingga saat ini belum 
terdapat sintesis literatur sistematis yang secara 
komprehensif mengintegrasikan temuan-temuan 
tersebut. 

Berdasarkan kesenjangan penelitian tersebut, 
diperlukan suatu pendekatan systematic literature 
review untuk mengkaji secara komprehensif bukti 
ilmiah mengenai potensi antibakteri Phyllanthus niruri 
terhadap bakteri Gram-positif serta kemungkinan 
mekanisme molekuler yang mendasarinya. Oleh karena 
itu, penelitian ini bertujuan untuk mengevaluasi bukti 
eksperimental aktivitas antibakteri Phyllanthus niruri, 
mengidentifikasi senyawa bioaktif yang berperan, serta 
menganalisis mekanisme molekuler yang mungkin 
terlibat dalam aktivitas tersebut.  

Untuk mencapai tujuan tersebut, penelitian ini 
merumuskan beberapa pertanyaan penelitian, yaitu: 
(RQ1) bukti eksperimental apa yang mendukung 
aktivitas antibakteri Phyllanthus niruri terhadap bakteri 
Gram-positif?; (RQ2) senyawa bioaktif apa yang 
berkontribusi terhadap aktivitas antibakteri tersebut?; 
(RQ3) mekanisme molekuler apa yang terlibat dalam 
aktivitas antibakteri Phyllanthus niruri?; dan (RQ4) 

bagaimana potensi relevansi mekanisme tersebut 
terhadap bakteri Clostridium perfringens? Berbeda 
dengan penelitian terdahulu yang umumnya hanya 
melaporkan aktivitas antibakteri secara eksperimental, 
kajian ini tidak hanya mensintesis bukti aktivitas 
antibakteri Phyllanthus niruri, tetapi juga 
mengintegrasikan analisis senyawa bioaktif, mekanisme 
molekuler, serta potensi target protein pada bakteri 



Jurnal Pendidikan, Sains, Geologi dan Geofisika (GeoScienceEd) Februari 2026, Volume 7, Issue 1, 811-825 
 

813 

Clostridium perfringens. Dengan demikian, penelitian ini 
memberikan perspektif yang lebih komprehensif 
mengenai potensi P. niruri sebagai sumber antibakteri 
berbasis mekanisme molekuler. 

 

Metode 
Kerangka Penelitian 

Penelitian ini menerapkan pendekatan Systematic 
Literature Review (SLR) untuk menelaah dan menyintesis 
secara sistematis berbagai publikasi ilmiah yang 
membahas aktivitas antibakteri Phyllanthus niruri 
terhadap bakteri Gram-positif. Metode SLR 
memungkinkan peneliti mengumpulkan dan 
mengevaluasi berbagai temuan penelitian secara 
sistematis. Pendekatan ini membantu menjawab 
pertanyaan penelitian berdasarkan bukti ilmiah yang 
tersedia (Snyder, 2019). Pendekatan ini juga membantu 
peneliti memperoleh gambaran menyeluruh mengenai 
perkembangan penelitian serta mengidentifikasi 
kesenjangan pengetahuan yang masih memerlukan 
kajian lebih lanjut. Penelitian ini mengadopsi pedoman 
Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-
Analyses (PRISMA) 2020 sebagai kerangka utama dalam 
proses pelaporan tinjauan sistematis. Pedoman tersebut 
menyediakan prosedur yang jelas untuk tahap 
identifikasi, penyaringan, evaluasi kelayakan, dan 
pemilihan literatur sehingga meningkatkan 
transparansi serta reprodusibilitas penelitian (Page et 
al., 2021). 
 
Strategi Pencarian Literatur 

Peneliti melakukan pencarian literatur melalui 
basis data ilmiah Scopus karena platform ini 
menyediakan indeksasi jurnal internasional bereputasi 
yang luas dalam berbagai bidang ilmu pengetahuan. 
Peneliti menyusun strategi pencarian menggunakan 
kombinasi kata kunci dengan teknik Boolean operators. 
Pendekatan ini membantu memperoleh hasil pencarian 
yang lebih relevan dan terfokus. Operator Boolean 
seperti AND dan OR memungkinkan peneliti 
menggabungkan beberapa istilah pencarian sehingga 
cakupan hasil penelusuran dapat diperluas atau 
dipersempit sesuai kebutuhan penelitian (Bramer et al., 
2018). Peneliti menggunakan kombinasi kata kunci ( 
"Phyllanthus niruri" ) AND ( "antibacterial" OR 
"antimicrobial" ) sebagai fokus utama pencarian literatur. 
Riwayat pencarian literatur pada database Scopus 
dituliskan sebagai berikut: KEY ( ( "Phyllanthus niruri" )  
AND  ( "antibacterial"  OR  "antimicrobial" ) )  AND  
PUBYEAR  >  2020  AND  PUBYEAR  <  2026  AND  ( 
LIMIT-TO ( DOCTYPE ,  "ar" ) )  AND  ( LIMIT-TO ( 
LANGUAGE ,  "English" ) )  AND  (  LIMIT-TO ( OA ,  
"all" ) ). Pencarian literatur juga diverifikasi melalui 
Google Scholar untuk memastikan tidak ada artikel 
relevan yang terlewat. Strategi tersebut memungkinkan 

peneliti memperoleh artikel penelitian terbaru yang 
secara langsung membahas aktivitas antibakteri 
Phyllanthus niruri dalam literatur ilmiah. 
 
Kriteria Inklusi dan Eksklusi 

Penelitian ini menetapkan kriteria inklusi dan 
eksklusi yang ketat untuk memastikan bahwa artikel 
yang dianalisis memiliki relevansi ilmiah dengan topik 
kajian. Peneliti hanya memasukkan: (1) dokumen yang 
dipublikasikan pada rentang tahun 2021- awal 2026; (2) 
tipe dokumen berupa artikel penelitian asli (original 
research article); (3) menggunakan bahasa Inggris 
(English); serta (4) tersedia dalam format akses terbuka 
(all open access) sebagai literatur yang memenuhi kriteria 
inklusi. Penelitian ini juga memasukkan artikel yang 
secara langsung membahas aktivitas antibakteri 
Phyllanthus niruri terhadap bakteri patogen sebagai 
bagian dari literatur yang dianalisis. Sebaliknya, 
penelitian ini mengecualikan tipe dokumen review 
article, editorial, maupun publikasi lain yang tidak 
termasuk kategori artikel penelitian. 
 
Proses Seleksi Artikel 

Peneliti melakukan proses seleksi artikel melalui 
beberapa tahap yang mengikuti alur PRISMA 2020, 
yaitu tahap identification, screening, eligibility dan included 
(Page et al., 2021). Pada tahap identifikasi, peneliti 
menggunakan database Scopus dengan jumlah 49.361 
dokumen awal. Setelah memasukkan kombinasi kata 
kunci ("Phyllanthus niruri") AND ( "antibacterial" OR 
"antimicrobial" ), diperoleh hasil awal sebanyak 99 artikel 
(49.262 artikel dikecualikan oleh sistem otomatis). Lalu 
pada tahap penyaringan mulai diterapkan kriteria 
inklusi dan eksklusi, dimulai dengan fokus pada tahun 
publikasi yaitu 2021-2026 sehingga diperoleh 43 artikel 
(56 artikel dikecualikan). Seleksi lebih lanjut 
berdasarkan tipe dokumen yaitu article; dan tersedia 
dalam bahasa Inggris (english) maka diperoleh 30 artikel 
(13 artikel dikecualikan). Kemudian disaring kembali, 
dengan fokus pada all open access sehingga diperoleh 18 
artikel (12 artikel dikecualikan). Setelah itu, dilakukan 
analisis isi lebih lanjut untuk menentukan kelayakan 
dari 18 artikel tersebut. Sebanyak 3 artikel dinyatakan 
tidak layak sebab termasuk article review. Hasilnya 15 
artikel disertakan dalam proses review (sintesis 
deskriptif dan analisis tematik) untuk menjawab 
pertanyaan penelitian. Proses seleksi artikel dalam 
penelitian ini mengacu pada kriteria inklusi dan 
eksklusi yang diadaptasi dari penelitian Permana et al. 
(2024). Peneliti memvisualisasikan tahapan seleksi 
artikel dalam diagram alur PRISMA 2020 pada Gambar 
1 menggunakan situs web PRISMA Flow Diagram 
Generator berbasis Shiny yang dikembangkan oleh 
Haddaway et al. (2022), sehingga proses peninjauan 
literatur dapat ditampilkan secara transparan mulai dari 
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tahap pencarian hingga artikel yang akhirnya 
dimasukkan dalam analisis. 
 

 
Gambar 1. Diagram Prisma Systematic Literature Review 

(Haddaway et al., 2022). 
 

Teknik Analisis Data 
Hasil pencarian artikel kemudian diekspor dalam 

format CSV dan RIS, selanjutnya disinkronkan ke dalam 
perangkat lunak Mendeley untuk pengelolaan sitasi dan 
penyaringan duplikasi data. Selanjutnya, peneliti 
melakukan analisis deskriptif terhadap 15 artikel yang 
memenuhi kriteria inklusi melalui proses ekstraksi data 
secara sistematis. Informasi yang dikumpulkan meliputi 
nama penulis, tahun publikasi, metode penelitian, 
spesies bakteri yang diuji, senyawa metabolit yang 
diidentifikasi, aktivitas antibakteri yang dilaporkan, 
serta mekanisme molekuler yang diusulkan. Data yang 
telah terkumpul kemudian divisualisasikan 
menggunakan perangkat lunak Microsoft Excel untuk 
menampilkan distribusi publikasi dan karakteristik 
penelitian, serta VOSviewer untuk memetakan 
hubungan kata kunci melalui analisis co-occurrence. 
Selanjutnya, peneliti melakukan analisis tematik dengan 
meninjau abstrak dan teks penuh artikel untuk 
mengelompokkan temuan penelitian berdasarkan tema 
utama seperti jenis metabolit bioaktif, jenis bakteri 
target, dan mekanisme antibakteri yang dilaporkan 
dalam literatur ilmiah, sehingga dapat mengidentifikasi 
pola, kesamaan temuan, serta implikasi ilmiah dari 
penelitian yang dianalisis. 

 

Hasil dan Diskusi 
Tren Publikasi dan Pemetaan Bibliometrik 
Distribusi Publikasi Penelitian 

Analisis tren publikasi pada basis data Scopus 
menunjukkan perkembangan penelitian mengenai 
aktivitas antibakteri Phyllanthus niruri dalam lima tahun 

terakhir. Berdasarkan Gambar 2, distribusi publikasi 
artikel pada periode tahun 2021 hingga awal tahun 2026 
menunjukkan total 15 artikel penelitian yang memenuhi 
kriteria seleksi dalam kajian ini. Jumlah publikasi 
mengalami peningkatan dari 1 artikel pada tahun 2021, 
kemudian meningkat menjadi 3 artikel pada tahun 2022, 
dan mencapai puncaknya pada 6 artikel pada tahun 
2023. Setelah periode tersebut, jumlah publikasi 
mengalami penurunan relatif dengan 3 artikel pada 
tahun 2024, serta masing-masing 1 artikel pada tahun 
2025 dan awal tahun 2026. Meskipun jumlah artikel 
pada tahun 2026 masih terbatas, tren tersebut tetap 
menunjukkan potensi peningkatan jumlah publikasi 
karena proses pengumpulan data dalam penelitian ini 
dilakukan pada awal tahun 2026 sehingga masih 
terdapat kemungkinan bertambahnya publikasi baru 
pada periode yang sama. 
 

 
Gambar 2. Distribusi publikasi artikel tahun 2021 

hingga awal 2026 
 

Pemetaan Bibliometrik 
Analisis co-occurrence kata kunci menggunakan 

perangkat lunak VOSviewer. 
 

 
Gambar 3. Hasil analisis co-occurrence (VOSviewer, 

2026). 
 
Hasil pada gambar 3 menunjukkan keterkaitan 

konsep penelitian yang dominan dalam literatur yang 
diperoleh melalui kombinasi kata kunci ("Phyllanthus 
niruri") AND ("antibacterial" OR "antimicrobial"). 
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Visualisasi jaringan menunjukkan dua klaster utama 
yang saling terhubung. Kedua klaster tersebut 
menggambarkan fokus penelitian mengenai aktivitas 
antibakteri tanaman obat. (1) klaster hijau memuat kata 
kunci “Phyllanthus niruri”, “antimicrobial activity”, 
“antioxidant”, dan “antibacterial” yang menunjukkan 
eksplorasi potensi bioaktif tanaman sebagai agen 
antimikroba alami. Phyllanthus niruri berperan sebagai 
simpul utama yang menghubungkan penelitian 
mengenai aktivitas antibakteri, aktivitas antimikroba, 
serta sifat antioksidan tanaman tersebut. Sedangkan (2) 
klaster merah mencakup kata kunci “Escherichia coli”, 
“antibacterial activity”, “minimum inhibitory 
concentration”, “controlled study”, dan “nonhuman” yang 
menggambarkan pendekatan penelitian antibakteri 
berbasis eksperimen mikrobiologi dengan pengujian 
terhadap bakteri model serta evaluasi aktivitas 
antibakteri menggunakan parameter minimum inhibitory 
concentration (MIC). 

 
Karakteristik Studi yang Direview 

Sebanyak 15 artikel penelitian yang memenuhi 
kriteria inklusi dianalisis dalam kajian ini. Karakteristik 
utama penelitian yang direview meliputi jenis metode 
penelitian, bakteri target yang diuji, metabolit bioaktif 
yang diidentifikasi, bukti aktivitas antibakteri, serta 
mekanisme molekuler yang diusulkan. Berdasarkan 

Tabel 1, sebagian besar penelitian menggunakan 
pendekatan eksperimental in vitro untuk mengevaluasi 
aktivitas antibakteri Phyllanthus niruri. Beberapa studi 
juga mengintegrasikan pendekatan in silico melalui 
molecular docking untuk memprediksi interaksi antara 
senyawa bioaktif tanaman dan protein target bakteri. 
Bakteri Gram-positif yang paling sering digunakan 
sebagai objek uji adalah Staphylococcus aureus, termasuk 
beberapa strain resistan antibiotik seperti MRSA. Selain 
itu, beberapa penelitian juga mengembangkan 
formulasi inovatif seperti nanopartikel, nanoemulsi, dan 
biosintesis nanopartikel perak, yang menunjukkan 
perkembangan pendekatan penelitian dalam eksplorasi 
fitofarmaka antibakteri. 

 

 
Gambar  4.   Meniran (Phyllanthus niruri) (Araújo et 

al., 2024; Gaurav et al., 2023) 

 
Tabel 1. Karakteristik Studi yang Direview Mengenai Aktivitas Antibakteri Phyllanthus niruri 

No. 
Penulis 
(Tahun) 

Jenis Studi & 
Metode 

Bakteri 
Target 

Senyawa / 
Metabolit 

Bukti 
Aktivitas 

Antibakteri 

Target Molekuler 
/ Mekanisme 

Antibakteri 

Prospek 
terhadap  

C. perfringens 

1 
Ajayi et 
al., 2024 

In vitro; 
konjugasi 
kitosan-
nanopartikel 
sulfur 
(SNPs); uji 
difusi 
cakram 

Gram (+): 
Staphyloco

ccus sp.; 
Gram (-): 
E. coli, P. 

aeruginosa 

Kombinasi 
Ekstrak 

tanaman + 
kitosan + 

SNPs 

Zona hambat 
35-37 mm 

Efek sinergis 
nanopartikel 

sulfur dan kitosan 
yang 

meningkatkan 
penetrasi dan 

kerusakan 
membran sel 

bakteri 

Berpotensi 
karena 

aktivitas kuat 
terhadap 

bakteri Gram 
positif 

2 
Araújo 
et al., 
2024 

In vitro; 
ekstraksi 
etanol; 
analisis 
fitokimia; uji 
difusi 
cakram 

S. aureus, 
E. coli 

Flavonoid, 
fenolik, 

karotenoid 

Zona hambat 
11-20 mm 

Flavonoid dan 
fenolik diduga 

menghambat 
pertumbuhan 
koloni bakteri 

melalui gangguan 
metabolisme sel 

Berpotensi 
terhadap 

Gram positif 

3 

de 
Souza 
Junior et 
al., 2023 

In vitro; 
difusi agar; 
MIC dan 
MBC 

S. aureus, 
E. faecalis 

Ekstrak 
etanol 

tanaman 

MIC 0,048 
mg/mL 

terhadap K. 
pneumoniae 

Tidak dijelaskan 
secara spesifik 

Potensi 
terhadap 

Gram positif 
masih terbatas 

4 
Gaurav 
et al., 
2023 

In vitro & in 
silico; AgNP; 

Patogen 
tanaman 

Phyllanthin
, 

nirurinetin 

Binding 
affinity  

Nirurinetin 
berinteraksi 

dengan protein 

Potensi 
mekanisme 
antibakteri 
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molecular 
docking 

-10,32 
kcal/mol 

FAD-FNR dan 
XopAI melalui 

molecular docking 
sehingga 

menghambat 
kelangsungan 

hidup patogen 

berbasis 
protein 

5 
Hidana
h et al., 
2022a 

In vitro dan in 
vivo; uji 
difusi 
cakram; 
MIC-MBC 

Salmonella 
pullorum 

Alkaloid, 
flavonoid, 

tanin 

Zona hambat 
15,6 mm 

Metabolit 
sekunder 

menyebabkan 
kerusakan 

membran sel 
bakteri dan 

gangguan 
permeabilitas sel 

Berpotensi 
terhadap 

patogen usus 

6 
Hidana
h et al., 
2022b 

In vitro; 
formulasi 
nanopartikel 
kitosan 

Salmonella 
pullorum 

Alkaloid, 
flavonoid 

MIC terbaik 
5% 

Nanopartikel 
meningkatkan 

bioavailabilitas 
ekstrak dan 

menyebabkan 
kerusakan 

membran sel 
bakteri 

Potensi 
meningkat 

melalui 
teknologi 

nanopartikel 

7 
Kumar 
et al., 
2023 

In vitro; 
biosintesis 
AgNP; 
antibiofilm 

MRSA, 
VRE, S. 

aureus 
Pn-AgNPs 

Inhibisi 
bakteri MDR 

AgNP 
menyebabkan 

disrupsi 
membran sel, 

kebocoran 
protein, dan 

penghambatan 
pembentukan 

biofilm 

Sangat relevan 
terhadap 

Gram positif 
resistan 

8 
Labu et 
al., 2026 

In vitro & in 
silico; GC-
MS; molecular 
docking 

S. aureus, 
B. cereus 

Benzeneace
tamide; 

Benzo[b]py
ran-8-ol 

MIC 62,5-250 
µg/mL 

Ligand A: 
Benzeneacetamid

e (PubChem ID: 
79746) berikatan 

dengan DNA 
gyrase subunit B 
(PDB ID: 3G75) 
dengan binding 

affinity -7,0 
kcal/mol dan 

dengan PBP1B 
(PDB ID: 2Y2I) 

sebesar -6,4 
kcal/mol. Ligand 

B: Benzo[b]pyran-
8-ol (PubChem 

ID: 540443) 
berikatan dengan 
DNA gyrase (-7,0 

kcal/mol) dan 
PBP1B (-6,9 

kcal/mol) 

Sangat relevan 
karena target 

protein 
homolog 

terdapat pada 
C. perfringens 



Jurnal Pendidikan, Sains, Geologi dan Geofisika (GeoScienceEd) Februari 2026, Volume 7, Issue 1, 811-825 
 

817 

9 
Lestari 
et al., 
2023 

In silico; 
molecular 
docking 

- 
Phyllanthin 
(PubChem 
ID: 358901) 

Tidak diuji 
langsung 

Phyllanthin 
diprediksi 

berinteraksi 
dengan protein 
mucin (MUC2) 

melalui molecular 
docking dan 

molecular dynamics 

Relevan pada 
infeksi usus 

10 
Pasaribu 
et al., 
2021 

In vitro; agar 
well 
diffusion 

- Fenol, tanin 
Aktivitas 
moderat 

Aktivitas 
antibakteri 

dikaitkan dengan 
kandungan 

polifenol 

Memerlukan 
penelitian 

lanjutan 

11 
Pathani
a et al., 
2022 

In vitro; 
nanoemulsi 

S. aureus, 
B. subtilis 

Flavonoid, 
phyllanthin 

Zona hambat 
17-19 mm 

Nanoemulsi 
meningkatkan 

penetrasi 
senyawa aktif 

melalui membran 
sel bakteri 

Potensi baik 

12 
Pineda 
et al., 
2025 

In vitro; 
difusi 
cakram 

S. aureus, 
MRSA 

Alkaloid, 
flavonoid 

Aktivitas 
kuat 100 
mg/mL 

Gangguan 
dinding sel dan 

membran bakteri 
oleh metabolit 

bioaktif 

Relevan 

13 
Prabaka
ran et 
al., 2024 

In vitro; 
biosintesis 
AgNP 

S. aureus, 
B. subtilis 

Alkaloid, 
flavonoid 

Aktivitas 
meningkat 

AgNP 
menyebabkan 

kerusakan 
membran bakteri 

Potensi tinggi 

14 
Razali et 
al., 2023 

In vitro; 
kombinasi 
ekstrak dan 
madu 

S. aureus 
Ekstrak + 

madu 
Zona hambat 

>8 mm 

Efek sinergis 
antara ekstrak 
tanaman dan 

madu 

Perlu validasi 
lanjutan 

15 
Rolland
o et al., 
2023 

In vitro; studi 
endofit 

S. aureus 
Senyawa 

fenolik 
IC₅₀ 12,39 

µg/mL 

Diduga melalui 
aktivitas fenolik 

terhadap 
membran sel 

bakteri 

Potensi tidak 
langsung 

 

 
Gambar 5. Distribusi metode penelitian pada 15 studi 

yang dianalisis. 
 

Distribusi metode penelitian pada studi yang 
dianalisis menunjukkan dominasi pendekatan 

eksperimental dalam kajian aktivitas antibakteri 
Phyllanthus niruri.  

Berdasarkan diagram pada Gambar 5, dilaporkan 
ada 11 studi menggunakan metode in vitro sebagai 
pendekatan utama untuk mengevaluasi aktivitas 
antibakteri tanaman tersebut. Sedangkan 2 studi lain 

mengintegrasikan pendekatan in vitro dan in silico 
untuk menggabungkan pengujian laboratorium dengan 
analisis komputasional. Lalu ada 1 studi menggunakan 
kombinasi metode in vitro dan in vivo. Serta 1 studi 
lainnya menggunakan pendekatan in silico secara 
eksklusif untuk memprediksi interaksi molekuler antara 
senyawa bioaktif dan protein target bakteri. Distribusi 
ini menunjukkan bahwa penelitian mengenai 
Phyllanthus niruri masih didominasi oleh pendekatan 
eksperimental laboratorium, sementara integrasi 
metode komputasional mulai berkembang sebagai 
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strategi untuk mendukung analisis mekanisme 
molekuler senyawa bioaktif. 
 
Bukti Aktivitas Antibakteri 

Sintesis terhadap lima belas studi yang dianalisis 
menunjukkan bahwa Phyllanthus niruri memiliki 
aktivitas antibakteri yang konsisten terhadap berbagai 
bakteri Gram-positif, terutama Staphylococcus aureus. 
Mayoritas penelitian dalam studi yang direview 
menggunakan metode difusi cakram serta pengukuran 
minimum inhibitory concentration (MIC) dan minimum 
bactericidal concentration (MBC) untuk mengevaluasi 
efektivitas antibakteri ekstrak tanaman. Pendekatan 
pengujian tersebut sejalan dengan penelitian Balouiri et 
al. (2016) yang menjelaskan bahwa parameter zona 
hambat, MIC, dan MBC merupakan indikator utama 
dalam evaluasi aktivitas antibakteri ekstrak tanaman 
terhadap bakteri patogen. Selain itu, berbagai penelitian 
juga melaporkan terbentuknya zona hambat yang 
menunjukkan aktivitas antibakteri signifikan terhadap 
bakteri Gram-positif, khususnya Staphylococcus aureus, 
sebagaimana dijelaskan dalam penelitian Kumar et al. 
(2023) mengenai potensi antibakteri senyawa bioaktif 
tanaman obat. 

Variasi aktivitas antibakteri menunjukkan bahwa 
efektivitas ekstrak Phyllanthus niruri dipengaruhi oleh 
berbagai faktor eksperimental. Hal ini didukung oleh 
penelitian Barbieri et al. (2017) yang menjelaskan bahwa 
aktivitas antibakteri senyawa fitokimia tanaman sangat 
dipengaruhi oleh metode ekstraksi, jenis pelarut, serta 
konsentrasi senyawa bioaktif yang digunakan. Selain 
itu, beberapa studi juga melaporkan bahwa formulasi 
ekstrak tanaman dalam bentuk nanopartikel atau 
nanoemulsi dapat meningkatkan efektivitas antibakteri 
melalui peningkatan stabilitas dan kemampuan 
penetrasi senyawa aktif ke dalam sel bakteri. Temuan 
tersebut sejalan dengan penelitian Baptista et al. (2018) 
yang menunjukkan bahwa teknologi nano dapat 
meningkatkan bioaktivitas senyawa antibakteri alami 
dengan memperbaiki stabilitas dan distribusi molekul 
aktif. Secara keseluruhan, hasil penelitian tersebut 
menunjukkan bahwa Phyllanthus niruri memiliki potensi 
signifikan sebagai sumber antibakteri berbasis bahan 
alam yang dapat dikembangkan lebih lanjut untuk 
mengatasi peningkatan resistensi antibiotik global 
sebagaimana dijelaskan dalam penelitian Patel et al. 
(2011) mengenai aktivitas antibakteri tanaman dari 
genus Phyllanthus. 

 
Senyawa Bioaktif yang Berperan dalam Aktivitas 
Antibakteri 

Analisis tematik terhadap studi yang direview 
menunjukkan bahwa aktivitas antibakteri Phyllanthus 
niruri berkaitan erat dengan keberadaan berbagai 
metabolit sekunder bioaktif yang terkandung dalam 

tanaman tersebut. Temuan ini didukung oleh penelitian 
Altemimi et al. (2017) yang menjelaskan bahwa metabolit 
sekunder seperti flavonoid, tannin, dan alkaloid 
merupakan komponen penting yang berperan dalam 
aktivitas antibakteri berbagai tanaman obat. Senyawa 
yang paling sering dilaporkan dalam penelitian meliputi 
flavonoid, tannin, alkaloid, serta lignan seperti 
phyllanthin yang memiliki aktivitas biologis terhadap 
berbagai mikroorganisme patogen. Hal ini sejalan 
dengan penelitian Daglia (2012) yang menunjukkan 
bahwa senyawa polifenol tanaman memiliki 
kemampuan antibakteri melalui berbagai mekanisme 
biologis terhadap bakteri patogen. Keberadaan 
metabolit sekunder tersebut menunjukkan bahwa P. 
niruri memiliki potensi sebagai sumber senyawa 
antibakteri alami yang dapat dimanfaatkan dalam 
pengembangan obat berbasis bahan alam. 

Beberapa studi menunjukkan bahwa flavonoid 
berperan penting dalam menghambat pertumbuhan 
bakteri melalui interaksi dengan protein enzimatik dan 
gangguan metabolisme sel bakteri. Temuan ini 
didukung oleh penelitian Farhadi et al. (2019) yang 
menjelaskan bahwa flavonoid mampu berinteraksi 
dengan protein bakteri melalui ikatan hidrogen dan 
interaksi hidrofobik yang dapat menghambat aktivitas 
enzimatik. Selain flavonoid, tannin diketahui memiliki 
kemampuan mengendapkan protein bakteri serta 
mengganggu stabilitas membran sel mikroorganisme. 
Mekanisme tersebut konsisten dengan penelitian Daglia 
(2012) yang melaporkan bahwa senyawa polifenol 
tanaman dapat menyebabkan gangguan membran sel 
dan perubahan permeabilitas sel bakteri. Selain itu, 
lignan seperti phyllanthin juga dilaporkan memiliki 
aktivitas antibakteri, melalui interaksi dengan protein 
target bakteri yang terlibat dalam proses metabolisme 
sel (Gaurav et al., 2023). Dengan demikian, komposisi 
metabolit sekunder pada P. niruri memberikan dasar 
farmakologis yang kuat bagi aktivitas antibakterinya. 

 
Mekanisme Target Molekuler 

Berdasarkan analisis tematik, diketahui beberapa 
studi mulai mengintegrasikan pendekatan analisis 
komputasional (in silico) untuk memahami mekanisme 
molekuler yang mendasari aktivitas tersebut. Analisis 
molecular docking menunjukkan bahwa beberapa 
senyawa bioaktif spesifik dari Phyllanthus niruri yaitu 
Benzeneacetamide, dan Benzo[b]pyran-8-ol memiliki 
afinitas ikatan yang stabil terhadap protein target 
penting bakteri seperti DNA gyrase dan penicillin-binding 
protein (PBP). Jadi  mekanisme molekuler menunjukkan 
bahwa senyawa bioaktif Phyllanthus niruri berpotensi 
bekerja melalui beberapa target protein penting pada 
bakteri Gram-positif, terutama DNA gyrase dan 
penicillin-binding proteins (PBP). Temuan ini didukung 
oleh penelitian Bush & Bradford (2016) yang 
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menjelaskan bahwa kedua protein tersebut merupakan 
target utama berbagai agen antibakteri karena perannya 
yang esensial dalam proses replikasi DNA dan sintesis 
dinding sel bakteri. 

DNA gyrase merupakan enzim penting yang 
berperan dalam proses supercoiling dan replikasi DNA 
bakteri sehingga aktivitasnya sangat menentukan 
kelangsungan proliferasi sel bakteri. Hal ini sejalan 
dengan penelitian Collin et al. (2011) yang melaporkan 
bahwa senyawa fitokimia tertentu mampu menghambat 
aktivitas ATPase DNA gyrase sehingga mengganggu 
proses replikasi DNA bakteri. Oleh karena itu, inhibisi 
terhadap DNA gyrase dapat menghambat pertumbuhan 
bakteri dengan mengganggu proses replikasi materi 
genetik yang diperlukan untuk pembelahan sel. 

 

 
Gambar 6. Fungsi, struktur, mekanisme, dan 

penghambatan DNA gyrase. (A) Struktur kompleks 
DNA gyrase yang berikatan dengan DNA dan analog 

ATP yang menunjukkan organisasi domain utama 
pada subunit GyrA dan GyrB. (B) Skema mekanisme 
strand-passage yang menghasilkan supercoiling negatif 

DNA serta tahapan katalitik yang dapat menjadi target 
inhibisi oleh berbagai ligan (Klostermeier, 2021; 

Klostermeier, 2018). 
 

DNA gyrase merupakan enzim topoisomerase 
tipe II yang berperan penting dalam proses supercoiling 
negatif DNA bakteri sehingga memungkinkan DNA 
tetap terorganisasi dan dapat direplikasi secara efisien 
selama proses pertumbuhan sel. Secara struktural, 
enzim ini tersusun atas dua subunit utama yaitu GyrA 
dan GyrB yang membentuk kompleks heterotetramer 
(A₂B₂). Sebagaimana pada Gambar 6, domain GyrB 
mengandung domain GHKL yang berperan dalam 
pengikatan dan hidrolisis ATP, sedangkan domain 
GyrA mengandung domain winged-helix dan C-terminal 
domain (CTD) yang berperan dalam pengikatan dan 
pemrosesan DNA. Mekanisme katalitik DNA gyrase 

berlangsung melalui proses strand passage, yaitu ketika 
enzim pertama kali mengikat segmen DNA (G-segment) 
pada DNA-gate dan segmen DNA kedua (T-segment) 
yang akan dilewatkan melalui celah enzim. Pengikatan 
ATP memicu penutupan N-gate dan memungkinkan 
pemotongan sementara pada G-segment sehingga T-
segment dapat melewati celah tersebut, yang kemudian 
diikuti oleh religasi DNA serta hidrolisis ATP untuk 
mengembalikan enzim ke kondisi awal. Aktivitas enzim 
ini dapat dihambat oleh berbagai ligan melalui beberapa 
mekanisme, antara lain kompetisi terhadap situs 
pengikatan ATP pada subunit GyrB, penghambatan 
interaksi DNA pada kompleks enzim-DNA, stabilisasi 
kompleks pemotongan DNA yang mencegah religasi, 
maupun inhibisi alosterik yang mengganggu proses 
katalitik enzim secara keseluruhan (Klostermeier, 2021). 

 

 
Gambar 7. Skema biosintesis peptidoglikan dinding sel 

bakteri dan mekanisme penghambatannya. Proses 
sintesis dimulai dari pembentukan prekursor UDP-

MurNAc pentapeptida di sitoplasma oleh enzim 
MurA-MurF, diikuti pembentukan lipid I dan lipid II 

pada membran oleh MraY dan MurG, serta modifikasi 
rantai peptida oleh enzim Fem. Prekursor tersebut 
kemudian ditranslokasikan ke luar membran dan 

mengalami proses transglikosilasi dan transpeptidasi 
yang dikatalisis oleh penicillin-binding proteins (PBP) 

untuk membentuk jaringan peptidoglikan. Pengikatan 
ligan pada enzim PBP dapat menghambat proses 

transpeptidasi sehingga mengganggu sintesis dinding 
sel bakteri (Rani et al., 2018). 
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Selain menargetkan proses replikasi DNA, 
senyawa antibakteri dari tanaman juga dapat bekerja 
dengan menghambat biosintesis dinding sel bakteri 
melalui inhibisi  penicillin-binding proteins (PBP). 
Mekanisme ini didukung oleh penelitian Bush & 
Bradford (2016) yang menjelaskan bahwa 
penghambatan PBP dapat mengganggu proses cross-
linking peptidoglikan sehingga struktur dinding sel 
bakteri menjadi tidak stabil dan mudah mengalami lisis. 
Peptidoglikan berupa struktur polimer yang terdiri atas 
rantai glikan yang dihubungkan oleh jembatan peptida 
pendek sehingga membentuk jaringan tiga dimensi 
yang memberikan kekuatan mekanik pada dinding sel 
bakteri.  

Pada Gambar 7, biosintesis peptidoglikan 
berlangsung melalui beberapa tahap enzimatik yang 
dimulai dari pembentukan prekursor UDP-MurNAc 
pentapeptida di sitoplasma oleh enzim MurA-MurF, 
diikuti pembentukan lipid I dan lipid II pada membran 
sel oleh enzim MraY dan MurG, serta translokasi 
prekursor ke luar membran sel. Tahap akhir sintesis 
peptidoglikan melibatkan proses transglycosylation dan 
transpeptidation yang dikatalisis oleh enzim penicillin-
binding proteins (PBP) untuk membentuk ikatan silang 
antar rantai peptidoglikan sehingga menghasilkan 
struktur dinding sel yang stabil. Pengikatan ligan pada 
situs aktif PBP dapat menghambat proses transpeptidasi 
tersebut sehingga pembentukan ikatan silang 
peptidoglikan terganggu, yang pada akhirnya 
menyebabkan kelemahan struktur dinding sel dan 
meningkatkan kerentanan bakteri terhadap lisis sel 
(Rani et al., 2018). 

Selain itu, beberapa metabolit sekunder tanaman 
seperti flavonoid dan polifenol juga dilaporkan mampu 
mengganggu integritas membran sel bakteri melalui 
interaksi dengan komponen lipid dan protein membran. 
Temuan ini konsisten dengan penelitian Farhadi et al. 
(2019) yang menunjukkan bahwa senyawa fenolik 
tanaman dapat meningkatkan permeabilitas membran 
sel bakteri sehingga menyebabkan kebocoran 
komponen sitoplasma. Kombinasi inhibisi DNA gyrase, 
gangguan sintesis dinding sel, dan disrupsi membran 
menunjukkan bahwa metabolit bioaktif P. niruri bekerja 
melalui mekanisme antibakteri multitarget. 
 
Implikasi terhadap Clostridium perfringens 

Temuan mengenai mekanisme antibakteri 
senyawa bioaktif Phyllanthus niruri memiliki implikasi 
penting terhadap pengembangan agen antibakteri 
untuk bakteri Gram-positif patogen seperti Clostridium 
perfringens. Hal ini didukung oleh penelitian Kiu & Hall 
(2018) yang menjelaskan bahwa C. perfringens 
merupakan bakteri anaerob Gram-positif patogen yang 
memiliki berbagai protein esensial yang homolog 
dengan protein target pada bakteri Gram-positif 

lainnya. Bakteri ini diketahui memiliki enzim penting 
seperti DNA gyrase dan penicillin-binding proteins yang 
berperan dalam proses replikasi DNA serta biosintesis 
dinding sel bakteri. Implikasi ini sejalan dengan 
penelitian Rood et al. (2018) yang menunjukkan bahwa 
protein-protein tersebut juga merupakan komponen 
penting dalam kelangsungan hidup dan patogenesis C. 
perfringens. Oleh karena itu, senyawa bioaktif 
Phyllanthus niruri yang mampu menargetkan 2 DNA 
gyrase dan penicillin-binding proteins juga berpotensi 
memberikan efek antibakteri terhadap C. perfringens 
melalui mekanisme yang serupa dengan bakteri Gram-
positif lainnya. 

Selain temuan 2 protein esensial metabolisme sel 
dari studi yang telah direview, patogenesis Clostridium 
perfringens juga berkaitan erat dengan produksi berbagai 
toksin virulensi yang menyebabkan kerusakan jaringan 
pada inang. Toksin utama bakteri Clostridium perfringens 
seperti alpha toxin (phospholipase C) dan perfringolysin O 
berperan dalam merusak membran sel dan memicu 
nekrosis jaringan inang (Rood et al. 2018). Selain itu, 
beberapa penelitian terdahulu telah mengungkapkan 
bahwa protein virulensi tersebut dapat menjadi target 
potensial dalam pendekatan komputasional seperti 
molecular docking untuk mengevaluasi interaksi senyawa 
bioaktif dengan protein patogen. Hollingsworth & Dror 
(2018) menuliskan bahwa eksplorasi target protein 
virulensi bakteri melalui pendekatan komputasional 
dapat membantu dalam pengembangan kandidat 
antibakteri baru. Dengan demikian, eksplorasi interaksi 
antara metabolit bioaktif Phyllanthus niruri dengan 
protein target pada C. perfringens dapat menjadi arah 
penelitian yang menjanjikan dalam pengembangan 
antibakteri berbasis bahan alam. 

 
Tabel 3. Usulan Target Protein Potensial pada 
Clostridium perfringens untuk Studi Molekuler Senyawa 
Bioaktif Phyllanthus niruri 

Protein 
Target 

Fungsi 
Biologis 

Potensi Target 
Antibakteri 

DNA gyrase 
replikasi 

DNA bakteri 
inhibisi replikasi 

genom bakteri 

Penicillin-
Binding 
Protein 

sintesis 
peptidoglikan 

gangguan 
pembentukan 

dinding sel bakteri 

Alpha toxin 
(PLC) 

toksin 
virulensi 

penghambatan 
kerusakan membran 

pada sel inang 

Perfringolysin 
O 

pembentukan 
pori 

membran 

pencegahan lisis 
pada sel inang 
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Berdasarkan sintesis literatur mengenai 
mekanisme antibakteri senyawa bioaktif tanaman, 
beberapa protein penting pada bakteri Clostridium 
perfringens dapat diusulkan sebagai target molekuler 
potensial bagi senyawa aktif yang terkandung dalam 
Phyllanthus niruri. Protein seperti DNA gyrase dan 
penicillin-binding protein diketahui berperan dalam 
proses esensial bakteri yaitu replikasi DNA serta 
biosintesis dinding sel, sehingga inhibisi terhadap 
protein tersebut dapat menghambat pertumbuhan 
bakteri secara efektif (Bush & Bradford, 2016; Kiu & Hall, 
2018). Selain protein esensial tersebut, patogenesis C. 
perfringens juga dipengaruhi oleh produksi toksin 
virulensi seperti alpha toxin (phospholipase C) dan 
perfringolysin O yang menyebabkan kerusakan jaringan 
inang melalui gangguan membran sel (Rood et al., 2018). 
Oleh karena itu, protein-protein virulensi tersebut 
berpotensi menjadi target penting dalam eksplorasi 
interaksi senyawa bioaktif tanaman melalui pendekatan 
komputasional seperti molecular docking maupun 
molecular dynamics simulation. Identifikasi target 
molekuler ini memberikan dasar konseptual bagi 
penelitian lanjutan untuk mengevaluasi potensi 
senyawa bioaktif P. niruri dalam menghambat 
pertumbuhan maupun virulensi bakteri Clostridium 
perfringens. 
 
Keterbatasan Studi 

Kajian systematic literature review ini memiliki 
beberapa keterbatasan yang perlu dipertimbangkan 
dalam menginterpretasikan hasil penelitian. Studi 
berbasis tinjauan literatur sangat dipengaruhi oleh 
ketersediaan dan kualitas sumber penelitian yang 
dianalisis (Snyder, 2019). Salah satu keterbatasan utama 
dalam penelitian ini adalah heterogenitas metode 
penelitian yang digunakan dalam studi-studi yang 
direview, terutama terkait metode ekstraksi, konsentrasi 
senyawa aktif, serta jenis bakteri uji yang digunakan. 
Kondisi tersebut didukung oleh penelitian Khare et al. 
(2021) bahwa variasi metode eksperimen dalam 
penelitian antibakteri tanaman dapat menghasilkan 
perbedaan hasil aktivitas biologis yang signifikan. Oleh 
karena itu, perbedaan metodologi dalam studi yang 
dianalisis dapat mempengaruhi perbandingan langsung 
antara hasil penelitian yang satu dengan penelitian 
lainnya. 

Selain heterogenitas metode penelitian, jumlah 
studi yang memenuhi kriteria inklusi dalam kajian ini 
juga masih relatif terbatas sehingga dapat 
mempengaruhi keluasan sintesis literatur yang 
dihasilkan. Hal ini sejalan dengan Page et al. (2021) 
bahwa jumlah artikel yang terbatas dalam systematic 
review dapat mempengaruhi kekuatan kesimpulan yang 
dihasilkan dari sintesis literatur. Selain itu, sebagian 
besar penelitian yang dianalisis masih berfokus pada 

pengujian aktivitas antibakteri secara in vitro sehingga 
bukti mengenai efektivitas biologis dalam sistem 
organisme hidup masih terbatas. Dalam penelitiannya, 
Baptista et al. (2018)  memaparkan bahwa banyak 
penelitian mengenai senyawa antibakteri tanaman 
masih didominasi oleh studi in vitro sehingga 
diperlukan validasi lanjutan pada model biologis yang 
lebih kompleks. Dengan demikian, keterbatasan 
tersebut menunjukkan perlunya penelitian lanjutan 
yang mengintegrasikan pendekatan eksperimental dan 
komputasional untuk memperoleh pemahaman yang 
lebih komprehensif mengenai potensi antibakteri 
Phyllanthus niruri. 
 
Arah Penelitian Masa Depan 

Penelitian di masa depan perlu mengintegrasikan 
pendekatan multidisipliner untuk memperdalam 
pemahaman mengenai mekanisme antibakteri 
Phyllanthus niruri. Hal ini sejalan dengan penelitian 
Carcione et al. (2023) yang menyatakan bahwa 
eksplorasi agen antibakteri baru memerlukan 
pendekatan terpadu yang menggabungkan analisis 
fitokimia, mikrobiologi, dan bioinformatika. Salah satu 
pendekatan yang semakin berkembang adalah 
proteomik (proteomics), yaitu studi skala besar mengenai 
ekspresi, struktur, dan interaksi protein dalam sistem 
biologis. Pendekatan penelitian dengan analisis 
proteomik dapat mengidentifikasi perubahan ekspresi 
protein bakteri setelah perlakuan senyawa bioaktif 
sehingga membantu menjelaskan mekanisme kerja 
antibakteri secara lebih komprehensif (Aebersold & 
Mann, 2016). Oleh karena itu, integrasi analisis 
proteomik dalam penelitian Phyllanthus niruri dapat 
memberikan wawasan baru mengenai target molekuler 
yang terlibat dalam aktivitas antibakteri tanaman 
tersebut. 

Selain pendekatan proteomik, penelitian 
selanjutnya juga perlu memanfaatkan metode 
komputasional seperti simulasi dinamika molekuler 
(molecular dynamics simulation) untuk mengevaluasi 
stabilitas interaksi antara ligan dan protein target 
bakteri. 

Menurut Hollingsworth & Dror (2018), simulasi 
dinamika molekuler memungkinkan analisis interaksi 
ligan-protein secara dinamis sehingga memberikan 
gambaran yang lebih realistis mengenai mekanisme 
pengikatan senyawa bioaktif. Selain itu, penelitian di 
masa depan juga perlu melakukan validasi in vivo untuk 
mengevaluasi efektivitas biologis dan keamanan 
senyawa antibakteri yang diidentifikasi. Brown & 
Wright (2016) menekankan pentingnya pengujian in vivo 
dalam pengembangan kandidat obat antibakteri 
berbasis bahan alam. Dengan demikian, integrasi 
pendekatan komputasional, proteomik, dan pengujian 
biologis in vivo diharapkan dapat memperkuat bukti 
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ilmiah mengenai potensi Phyllanthus niruri sebagai 
sumber antibakteri baru. 

 

Kesimpulan 
Kajian systematic literature review ini menunjukkan 

bahwa Phyllanthus niruri memiliki potensi yang 
signifikan sebagai sumber antibakteri alami terhadap 
bakteri Gram-positif. Bukti eksperimental dari berbagai 
penelitian menunjukkan bahwa ekstrak tanaman ini 
mampu menghambat pertumbuhan bakteri melalui 
berbagai mekanisme biologis yang berkaitan dengan 
keberadaan metabolit sekunder seperti flavonoid, 
tannin, alkaloid, dan lignan. Analisis mekanisme 
molekuler menunjukkan bahwa senyawa bioaktif 
tersebut berpotensi menargetkan protein penting 
bakteri seperti DNA gyrase dan penicillin-binding proteins 
yang berperan dalam replikasi DNA dan sintesis 
dinding sel. Sebagian besar penelitian masih berfokus 
pada bakteri Gram-positif seperti Staphylococcus aureus. 
Namun, mekanisme molekuler tersebut juga berpotensi 
relevan terhadap patogen lain seperti Clostridium 
perfringens. Oleh karena itu, penelitian lanjutan yang 
mengintegrasikan pendekatan proteomik, simulasi 
dinamika molekuler, serta validasi in vivo diperlukan 
untuk memperkuat bukti ilmiah dan mendukung 
pengembangan antibakteri berbasis bahan alam.  
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