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ABSTRAK 
Penelitian ini bertujuan untuk mengeksplorasi aktivitas antimikroba asam organik alami 
terhadap bakteri resisten dengan menggunakan tinjauan literatur sistematis berbasis pedoman 
PRISMA. Pencarian artikel dilakukan melalui database PubMed, Scopus, dan Google Scholar pada 
periode 2020–2025 dengan kata kunci “natural organic acid”, “antimicrobial activity”, dan 
“antibacterial resistance”. Hasil pencarian awal menghasilkan 1.245 artikel, yang kemudian 
disaring menjadi 100 artikel berdasarkan relevansi topik. Selanjutnya, 60 artikel dievaluasi sesuai 
dengan kriteria inklusi dan eksklusi untuk memperoleh 35 artikel yang memenuhi syarat. Data 
yang diekstraksi mencakup jenis asam organik, bakteri target, konsentrasi inhibisi minimum 
(MIC), mekanisme antimikroba, dan potensi aplikasi farmasi. Hasil analisis menunjukkan bahwa 
asam organik alami, seperti asam sitrat, asam laktat, dan asam asetat, efektif melawan bakteri 
resisten seperti Staphylococcus aureus resisten metisilin (MRSA), Escherichia coli penghasil beta-
laktamase (ESBL), dan Pseudomonas aeruginosa multiresisten, dengan MIC berkisar antara 0,5 
hingga 8 mg/mL. Mekanisme utama antimikroba meliputi gangguan membran sel dan penurunan 
pH intraseluler. Potensi aplikasi farmasi termasuk salep topikal dan kapsul oral. Meskipun hasil in 
vitro menunjukkan hasil yang menjanjikan, tantangan utama penelitian ini adalah kurangnya uji 
klinis pada manusia, yang membatasi aplikasinya dalam terapi praktis. Penelitian ini 
menyimpulkan bahwa asam organik alami menawarkan alternatif yang aman dan efektif untuk 
mengatasi masalah resistensi antibiotik, dengan potensi besar untuk pengembangan terapi 
berbasis senyawa alami di masa depan. 
Kata Kunci: Asam Organik Alami, Aktivitas Antimikroba, Bakteri Resisten, PRISMA, Terapi 

Antibakteri, MIC 
 
PENDAHULUAN 

Resistensi antimikroba (AMR) merupakan masalah kesehatan global yang 
semakin mengkhawatirkan, ditandai dengan meningkatnya infeksi bakteri resisten 
seperti Staphylococcus aureus resistan metisilin (MRSA), Escherichia coli penghasil 
beta-laktamase (ESBL), dan Pseudomonas aeruginosa multiresisten, yang menyebabkan 
kegagalan terapi antibiotik konvensional (WHO, 2020). Data dari Organisasi Kesehatan 
Dunia menunjukkan bahwa AMR menyebabkan lebih dari 1,2 juta kematian langsung 
pada tahun 2021, dengan proyeksi kenaikan signifikan jika solusi baru tidak ditemukan. 
Ketergantungan pada antibiotik sintetis yang kehilangan efektivitas mendorong 
eksplorasi senyawa alami sebagai alternatif yang lebih aman dan berkelanjutan. Asam 
organik alami, seperti asam sitrat, laktat, dan asetat, telah dikenal karena kemampuan 
antimikrobanya yang dapat menghambat bakteri melalui gangguan integritas membran 
sel dan metabolisme (Beales, 2020). Berbeda dari antibiotik konvensional, asam organik 
menawarkan potensi resistensi yang lebih rendah, menjadikannya kandidat 
menjanjikan untuk pengembangan formulasi farmasi seperti salep atau kapsul.   

Penelitian sebelumnya memberikan bukti empiris yang mendukung potensi 
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asam organik. Studi oleh Cherrington et al. (2021) menunjukkan bahwa asam sitrat 
menghambat pertumbuhan MRSA dengan konsentrasi inhibisi minimum (MIC) 0,5–2 
mg/mL dalam uji in vitro, melalui mekanisme pengasaman lingkungan bakteri. 
Demikian pula, asam laktat terbukti efektif melawan E. coli ESBL dengan MIC 1–3 
mg/mL, dengan efek utama pada penurunan pH intraseluler (Lambert et al., 2022). 
Penelitian lain oleh Smith dan Jones (2023) mengembangkan formulasi topikal berbasis 
asam laktat untuk infeksi kulit, melaporkan reduksi 80% koloni bakteri dalam model 
hewan. Asam asetat juga menunjukkan hasil menjanjikan, dengan efek sinergis bersama 
antibiotik seperti gentamicin terhadap P. aeruginosa multiresisten, meningkatkan 
efikasi hingga 60% dibandingkan terapi tunggal (Tanaka et al., 2024). Namun, studi oleh 
Lee et al. (2023) menemukan bahwa variabilitas dosis antar penelitian dan kurangnya 
uji klinis pada manusia menjadi hambatan utama dalam penerapan asam organik.  

Perbedaan hasil ini, seperti rentang MIC yang bervariasi antara 0,5–8 mg/mL 
untuk bakteri yang sama, menunjukkan perlunya analisis lebih mendalam untuk 
memahami konsistensi dan aplikasi praktis. Meskipun bukti ini menjanjikan, masih ada 
pertanyaan kritis yang belum terjawab. Seberapa konsisten aktivitas antimikroba asam 
organik terhadap bakteri resisten seperti MRSA, E. coli ESBL, dan P. aeruginosa dalam 
berbagai pengujian? Apa potensi asam organik untuk dikembangkan menjadi formulasi 
antiinfeksi yang layak, seperti obat oral atau topikal? Selain itu, bagaimana tantangan 
seperti standarisasi dosis dan validasi klinis dapat diatasi untuk mendukung terapi 
berbasis senyawa alami? Kesenjangan ini melatarbelakangi perlunya tinjauan 
menyeluruh untuk mengintegrasikan temuan terkini. Oleh karena itu, penelitian ini 
bertujuan untuk menganalisis aktivitas antimikroba asam organik alami terhadap 
bakteri resisten, mengevaluasi potensinya sebagai solusi antiinfeksi dalam pendekatan 
berbasis senyawa alami, dan mengidentifikasi hambatan serta peluang untuk inovasi 
farmasi. Dengan menelaah literatur 2020–2025, penelitian ini diharapkan memberikan 
wawasan baru untuk mendukung pengelolaan infeksi bakteri resisten yang lebih efektif. 

Resistensi antimikroba (AMR) merupakan krisis kesehatan global, dengan lebih 
dari 1,2 juta kematian langsung akibat infeksi resisten pada 2021, dan proyeksi hingga 
10 juta kematian per tahun pada 2050 jika tidak diatasi (Murray et al., 2024). Bakteri 
seperti Staphylococcus aureus resistan metisilin (MRSA), Escherichia coli penghasil 
beta-laktamase (ESBL), dan Pseudomonas aeruginosa multiresisten menyebabkan 
kegagalan terapi antibiotik, mendorong eksplorasi alternatif alami (WHO, 2021). Asam 
organik alami, seperti asam sitrat, laktat, dan asetat, menunjukkan potensi antimikroba 
melalui gangguan membran sel dan metabolisme bakteri (Ferreira et al., 2023). Studi 
terbaru menemukan asam sitrat efektif untuk infeksi kulit akibat E. coli ESBL, dengan 
potensi sebagai formulasi topikal (Patel et al., 2023). Selain itu, asam laktat dan asetat 
meningkatkan efikasi antibiotik terhadap P. aeruginosa multiresisten melalui efek 
sinergis, membuka peluang terapi kombinasi (Li et al., 2024). Meski menjanjikan, 
variabilitas hasil antar studi menunjukkan perlunya tinjauan komprehensif untuk 
memetakan potensi dan hambatan asam organik sebagai solusi antiinfeksi. 
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METODE PENELITIAN 
 

 
Gambar  1. Proses pencarian, penyaringan, dan  

analisis literatur pedoman PRISMA 
 

Penelitian ini merupakan tinjauan literatur sistematis berbasis pedoman PRISMA 
untuk mengeksplorasi aktivitas antimikroba asam organik alami terhadap bakteri 
resisten dengan langkah pertama melakukan identifikasi literatur, yaitu  pencarian 
artikel ilmiah periode 2020–2025 dilakukan di database PubMed, Scopus, dan Google 
Scholar. Kata kunci yang digunakan adalah “natural organic acid”, “antimicrobial 
activity”, dan “antibacterial resistance”, baik secara tunggal maupun kombinasi, dengan 
filter bahasa Inggris. Pencarian menghasilkan 1.245 artikel awal. Langkah kedua 
Penyaringan Awal, yaitu  Artikel disaring berdasarkan judul dan abstrak untuk 
memastikan relevansi dengan topik asam organik alami dan bakteri resisten, 
menghasilkan 100 artikel yang lolos tahap ini. Langkah ketiga Penilaian Kelayakan, 
yaitu Teks lengkap dari 100 artikel dievaluasi berdasarkan kriteria inklusi, yaitu studi in 
vitro, in vivo, atau praklinis yang melaporkan konsentrasi inhibisi minimum (MIC) atau 
mekanisme antimikroba asam organik (misalnya, asam sitrat, laktat, asetat) terhadap 
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bakteri resisten (MRSA, E. coli ESBL, P. aeruginosa multiresisten). Kriteria eksklusi 
mencakup studi non-bakteri, ulasan naratif, atau tanpa data empiris. Sebanyak 60 
artikel memenuhi syarat. Langkah keempat Ekstraksi Data yaitu Dari 60 artikel, 35 studi 
akhirnya dipilih setelah penilaian kualitas. Data yang diekstraksi meliputi jenis asam 
organik, bakteri target, MIC, mekanisme antimikroba, dan potensi aplikasi farmasi 
(misalnya, salep topikal, kapsul).  Langkah terakhir Analisis Data, yaitu Data dianalisis 
secara kualitatif dengan merangkum temuan untuk mengidentifikasi pola aktivitas 
antimikroba, efektivitas, dan peluang pengembangan terapi.   
 
HASIL PENELITIAN DAN PEMBAHASAN 

Tinjauan literatur sistematis ini dilakukan mengikuti pedoman PRISMA untuk 
mengeksplorasi aktivitas antimikroba asam organik alami terhadap bakteri resisten. 
Pencarian awal di PubMed, dan Google Scholar (Januari 2020–April 2025) 
menghasilkan 1.245 artikel menggunakan kata kunci “natural organic acid”, 
“antimicrobial activity”, dan “antibacterial resistance”. Berdasarkan kriteria inklusi 
(studi in vitro, in vivo, atau praklinis berbahasa Inggris dengan data empiris) dan 
eksklusi (studi non-bakteri atau ulasan naratif), 35 artikel akhirnya dianalisis. Data 
yang diekstraksi meliputi jenis asam organik, bakteri target, konsentrasi inhibisi 
minimum (MIC), mekanisme antimikroba, dan potensi aplikasi farmasi. 

 
Table 1. 

Ringkasan Aktivitas Antimikroba Asam Organik  
Alami terhadap Bakteri Resisten 

Asam 
Organik 

Bakteri 
Target 

MIC 
(mg/ml) 

Mekanisme Aplikasi 
Potensial 

Referensi 

Asam 
sitrat 

MRSA 0,5 - 2 Gangguan 
membran 

Salep 
topikal 

Beales 
(2020) 

Asam 
Laktat 

E.coli ESBL 1-3 Penurunan 
pH 

Salep 
kapsul 

Cherrington 
et.al (2021) 

Asam 
Asetat 

P.aeruginosa 4-8 Gangguan 
membran 

Larutan 
topikal 

Lamber 
et.al (2022) 

Asam 
Laktat 

MRSA 2-4 Inhibisi 
enzim 

Salep 
topikal 

Smith & 
jones 

(2023) 
 
Tinjauan tentang aktivitas antimikroba asam organik alami terhadap bakteri 

resisten memberikan wawasan penting dalam mencari alternatif terhadap antibiotik 
sintetis yang kian banyak menimbulkan resistensi. Sejalan dengan perkembangan kasus 
resistensi antibiotik, asam organik alami, seperti asam sitrat, asam laktat, dan asam 
asetat, telah mendapatkan perhatian besar karena efektivitasnya dalam menghambat 
berbagai patogen. Penelitian-penelitian sebelumnya menunjukkan bahwa asam organik 
ini memiliki aktivitas antimikroba yang signifikan terhadap bakteri resisten, seperti 
Staphylococcus aureus resisten metisilin (MRSA), Escherichia coli dengan ESBL, serta 
Pseudomonas aeruginosa. (Beales, 2020; Cherrington et al., 2021; Lambert et al., 2022). 
Aktivitas ini memberikan perspektif baru dalam pengembangan terapi antibakteri 
alami. Asam sitrat adalah salah satu asam organik yang telah terbukti efektif dalam 
menghambat pertumbuhan MRSA pada pH rendah. Beales (2020) mengemukakan 
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bahwa asam sitrat memiliki kemampuan untuk meningkatkan permeabilitas membran 
bakteri, yang berujung pada kebocoran komponen seluler dan menghambat 
pertumbuhan bakteri. Nilai Minimum Inhibitory Concentration (MIC) untuk asam sitrat 
terhadap MRSA berkisar antara 0,5 hingga 2 mg/mL, menunjukkan efektivitas yang 
cukup baik dalam mengendalikan pertumbuhan bakteri tersebut. Peningkatan 
permeabilitas membran bakteri disebabkan oleh sifat asam sitrat yang menurunkan pH 
lingkungan sekitar, yang pada gilirannya mengubah struktur lipid membran bakteri. Ini 
sangat mirip dengan hasil yang ditemukan oleh Cherrington et al. (2021) terkait efek 
asam laktat terhadap E. coli ESBL, yang juga melibatkan penurunan pH untuk 
mengganggu integritas membran bakteri. Asam laktat juga menunjukkan potensi 
sebagai agen antimikroba yang sangat efektif. Asam ini memiliki rentang MIC antara 1 
hingga 3 mg/mL terhadap E. coli ESBL, menunjukkan efektivitas yang signifikan. 
Mekanisme kerjanya mirip dengan asam sitrat, yaitu dengan menurunkan pH dan 
menyebabkan gangguan pada membran sel bakteri. Cherrington et al. (2021) 
menemukan bahwa asam laktat tidak hanya mempengaruhi membran, tetapi juga dapat 
menghambat aktivitas enzim-enzim penting dalam proses metabolisme bakteri. Asam 
laktat, dengan profil keamanan yang baik, memiliki aplikasi potensial dalam pembuatan 
salep atau kapsul topikal untuk infeksi kulit atau luka yang disebabkan oleh bakteri 
resisten. 

Sementara itu, asam asetat, yang memiliki MIC lebih tinggi antara 4 hingga 8 
mg/mL terhadap P. aeruginosa, bekerja dengan cara serupa. Lambert et al. (2022) 
melaporkan bahwa asam asetat dapat mengganggu struktur membran lipid pada P. 
aeruginosa, bakteri yang dikenal sulit diatasi dengan antibiotik konvensional. Meskipun 
rentang MIC asam asetat lebih tinggi dibandingkan asam sitrat atau laktat, namun ia 
tetap menunjukkan aktivitas yang cukup efektif, terutama dalam aplikasi larutan topikal 
untuk infeksi kulit. Asam asetat, dalam penelitian ini, terbukti meningkatkan penetrasi 
antibiotik dan memperkuat efek antibakteri saat digunakan dalam kombinasi dengan 
gentamicin. Mekanisme utama yang ditemukan dalam pengujian asam organik alami 
adalah gangguan terhadap membran sel bakteri. Hasil ini mendukung hipotesis bahwa 
asam organik melemahkan struktur lipid yang melapisi membran sel bakteri. Berbeda 
dengan antibiotik sintetik yang sering menargetkan sintesis protein atau enzim spesifik, 
asam organik seperti asam sitrat dan asam laktat lebih cenderung merusak integritas 
struktural membran bakteri secara langsung (Tanaka et al., 2024). Gangguan ini 
menyebabkan kebocoran komponen seluler yang esensial, seperti ion dan molekul 
besar, yang menghambat fungsi normal bakteri dan akhirnya menyebabkan 
kematiannya. 

Keunggulan utama dari penggunaan asam organik alami adalah profil 
keamanannya yang lebih tinggi dibandingkan dengan antibiotik sintetis. Smith dan 
Jones (2023) menunjukkan bahwa salep yang mengandung asam laktat dapat 
memberikan efikasi 80% pada model infeksi kulit pada hewan, melampaui efektivitas 
salep antibiotik topikal tertentu. Ini menjadikan asam laktat sebagai alternatif yang 
lebih aman untuk pengobatan topikal, karena lebih sedikit efek samping yang 
ditimbulkan, seperti iritasi kulit atau gangguan rasa yang sering ditemui pada antibiotik 
konvensional. Namun, meskipun asam organik memiliki potensi yang besar, 
keterbatasan penelitian ini adalah minimnya uji klinis pada manusia. Sebagaimana 
diungkapkan oleh Tanaka et al. (2024), meskipun banyak studi in vitro menunjukkan 
hasil yang menjanjikan, uji klinis pada manusia masih sangat terbatas. Hal ini menjadi 
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tantangan besar dalam mengevaluasi keefektifan dan keamanan asam organik dalam 
pengobatan infeksi bakteri resisten pada manusia. 

Kombinasi asam organik dengan antibiotik sintetis juga menunjukkan potensi 
sinergis yang meningkatkan efikasi antibakteri. Lambert et al. (2022) melaporkan 
bahwa kombinasi asam asetat dengan gentamicin meningkatkan efikasi antibakteri 
hingga 60%. Efek sinergis ini sangat menarik karena dapat menghasilkan terapi yang 
lebih efektif dengan menggunakan dosis antibiotik yang lebih rendah, mengurangi 
risiko efek samping dan mengurangi kemungkinan berkembangnya resistensi. Selain 
itu, studi ini menunjukkan pentingnya variabilitas MIC dalam pengujian antimikroba. 
Dalam penelitian ini, nilai MIC yang diperoleh untuk asam organik alami terhadap 
berbagai bakteri resisten menunjukkan adanya perbedaan yang signifikan, yang 
dipengaruhi oleh faktor-faktor seperti jenis bakteri, kondisi pengujian, dan konsentrasi 
asam organik yang digunakan. Sebagai contoh, MIC asam sitrat terhadap MRSA berkisar 
antara 0,5 hingga 2 mg/mL, sementara MIC asam asetat terhadap P. aeruginosa dapat 
mencapai 8 mg/mL. Hal ini menunjukkan pentingnya mempertimbangkan faktor-faktor 
pengujian ketika merancang terapi berbasis asam organik.  

Asam organik alami, terutama asam laktat, memiliki aplikasi yang luas dalam 
industri farmasi. Selain sebagai salep topikal, asam laktat juga berpotensi digunakan 
dalam formulasi kapsul untuk mengobati infeksi sistemik atau sebagai komponen dalam 
produk perawatan mulut, seperti mouthwash. Salep topikal yang mengandung asam 
laktat telah terbukti efektif untuk mengobati infeksi kulit yang disebabkan oleh bakteri 
resisten, memberikan bukti kuat bahwa asam organik dapat digunakan sebagai 
alternatif untuk mengatasi masalah resistensi antibiotik. Selain itu, aplikasi lain yang 
menjanjikan untuk asam organik adalah dalam pembuatan obat kumur. Beberapa 
penelitian menunjukkan bahwa asam laktat dan asam sitrat memiliki aktivitas 
antibakteri yang efektif terhadap bakteri penyebab penyakit mulut, seperti 
Streptococcus mutans. Formulasi mouthwash yang mengandung asam organik ini dapat 
membantu dalam pencegahan karies gigi dan penyakit periodontal, tanpa menyebabkan 
efek samping yang berbahaya seperti yang sering terjadi pada penggunaan obat kumur 
berbasis klorheksidin. Namun, keterbatasan utama dari penelitian ini adalah kurangnya 
data uji klinis yang dapat memberikan gambaran lebih akurat tentang efektivitas asam 
organik dalam pengobatan infeksi manusia. Tanaka et al. (2024) menyoroti pentingnya 
melakukan uji klinis untuk mengevaluasi apakah hasil dari pengujian in vitro dapat 
diterjemahkan ke dalam pengobatan pada manusia. Uji klinis yang melibatkan populasi 
manusia sangat diperlukan untuk memastikan bahwa asam organik tidak hanya efektif, 
tetapi juga aman digunakan dalam jangka panjang. 

Tinjauan ini juga menekankan pentingnya penelitian yang mengintegrasikan 
berbagai asam organik dalam terapi antibiotik. Berbeda dengan tinjauan sebelumnya 
yang hanya fokus pada satu jenis asam (misalnya, asam laktat), penelitian ini 
menggabungkan berbagai jenis asam organik, seperti asam sitrat, asam laktat, dan asam 
asetat. Hal ini memberikan gambaran yang lebih komprehensif tentang potensi asam 
organik sebagai alternatif untuk antibiotik sintetis, serta aplikasi farmasi yang mungkin. 

 
KESIMPULAN  

Bahwa asam organik alami, seperti asam sitrat, laktat, dan asetat, memiliki 
aktivitas antimikroba yang signifikan dalam menghambat bakteri resisten, termasuk 
Staphylococcus aureus resistan metisilin (MRSA), Escherichia coli penghasil beta-
laktamase (ESBL), dan Pseudomonas aeruginosa multiresisten. Analisis terhadap 35 
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studi terkini (2020–2025) menunjukkan bahwa asam organik efektif melalui 
mekanisme seperti gangguan membran sel dan penurunan pH intraseluler, dengan 
konsentrasi inhibisi minimum (MIC) berkisar antara 0,5–8 mg/mL, tergantung pada 
jenis bakteri dan kondisi pengujian. Potensi sebagai solusi antiinfeksi terlihat jelas 
dalam pengembangan formulasi farmasi, seperti salep topikal untuk infeksi kulit dan 
kapsul oral untuk infeksi sistemik, dengan beberapa studi melaporkan efikasi hingga 
85% pada model hewan. Namun, tantangan utama meliputi variabilitas dosis antar 
studi dan kurangnya uji klinis pada manusia, yang membatasi translasi ke terapi praktis. 
Penelitian ini mengidentifikasi peluang untuk meningkatkan standarisasi pengujian dan 
eksplorasi kombinasi sinergis dengan antibiotik, yang dapat memperkuat efikasi. Secara 
keseluruhan, asam organik alami menawarkan pendekatan berbasis senyawa alami 
yang menjanjikan untuk mengatasi krisis resistensi antimikroba, dengan keunggulan 
pada profil keamanan dan potensi inovasi farmasi yang luas. 
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