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Bhinneka Tunggal Ika Tubuh Manusia

Tubuh manusia terdiri atas sejumlah organ seperti: kulit, otot,
darah, tulang, jantung, hati, otak, dan mata yang masing-masing
tersusun dari sel dengan morfologi dan fungsi yang berbeda. Secara
keseluruhan, seorang individu manusia dewasa terdiri atas sekitar
10 triliun sel atau 10" sel (Bianconi ez a/. 2013). “Masyarakat” sel
yang jumlahnya milyaran kali lebih besar daripada penduduk bumi,
dengan bentuk dan fungsi yang beraneka ragam itu bekerja sama
secara harmonis membentuk tubuh manusia yang bugar. Tidak
ada sel yang lebih superior atau inferior, semua jenis sel tersebut
dibutuhkan dan berperan sama pentingnya untuk menghasilkan
individu manusia yang utuh. Jadi, tubuh manusia adalah bentuk

ekspresif “Bhinneka Tunggal Tka” yang sangat alamiah.

Individu manusia yang multiseluler tersebut juga mewadahi
beraneka ragam jasad renik atau mikroorganisme. Sel-sel manusia
selain berinteraksi antarsesama sel dari jaringan yang sama atau
dengan sel dari jaringan yang berbeda, juga berinteraksi seumur
hidup dengan mikroorganisme. Seluruh mikroorganisme yang
hidup bersama dan merupakan bagian integral dari tubuh manusia
disebut sebagai mikrobiom manusia. Berikut ini akan diberikan
ulasan singkat tentang asal mikrobiom manusia dan bagaimana
pangan fermentasi (dalam hal ini tempe) dapat menjadi faktor
penting dalam memodulasi mikrobiom, yang pada gilirannya akan

menentukan tingkat kebugaran seorang individu manusia.



Mikrobiom Manusia: Teman dan Pelindung
Sepanjang Hayat

Bayi dalam kandungan pada dasarnya steril, alias tidak mengandung
sel bakteri atau mikroorganisme lain. Pada waktu bayi dilahirkan
melalui vagina maka sang ibu memberikan “hadiah pertama” yang
sangat penting bagi kelangsungan hidup bayinya, yaitu “inokulum”
berupa sejumlah mikroorganisme dari daerah vagina dan anus.
Mikroorganisme ini nantinya akan berperan penting dalam
perkembangan anatomi, fisiologi, imunitas, sensitivitas terhadap
alergi, intelegensia, dan bahkan tingkah laku sang bayi (Macfarlane
dan Cummings 1999; Delcenserie ez al. 2008; Ley 2010; Spor ez
al. 2011; Johnson dan Versalovic 2012; Maynard er 4l 2012).
Mikroorganisme yang pada umumnya terdiri atas prokariota
(Bacteria dan Archaea) tersebut akan menjadi bagian integral dari
tubuh manusia, mulai dari mulut sampai dubur, seluruh permukaan
kulit, saluran pernapasan, mata, telinga, termasuk juga saluran
reproduksi. Seluruh mikroorganisme penghuni tubuh manusia
(mikrobiom manusia) akan selalu setia menemani manusia mulai

dari saat lahir sampai akhir hayatnya.

Bagaimana dengan bayi yang lahir tidak melalui vagina? Tentu saja
hadiah pertamanya tidak akan diperoleh dari ibunya, tetapi dari
sarung tangan dokter, perawat, atau lingkungan rumah bersalin itu
sendiri. Itu sebabnya banyak laporan yang menunjukkan adanya
perbedaan mikrobiotaantarabayiyangdilahirkansecaraalamimelalui
vagina dan yang melalui operasi Caesarean. Perbedaan ini juga akan
berpengaruh pada mikrobiom manusia, yang pada gilirannya akan
memberikan pengaruh pada fenotipenya (perkembangan anatomi,

fisiologi, kognisi, sampai tingkah laku atau interaksi sosial).



Penelitian mikrobiom yang komprehensif baru dimungkinkan
dengan adanya perkembangan dalam teknik biologi molekuler,
khususnya whole genome sequencing dan analisis bioinformatika.
Mikrobiom yang hidup pada individu manusia diperkirakan
jumlahnya sekitar 10'* sel. Dengan demikian, sel prokariota yang
menjadi bagian individu manusia itu jumlahnya 10 kali lebih banyak
daripada sel eukariota manusia itu sendiri. Manusia tidak dapat
hidup tanpa kehadiran pasangannya yang prokariota. Mikrobiota
normal yang hidup pada kulit dan saluran pencernaan manusia
merupakan faktor penentu kesehatan kulit (jerawat, sensitivitas
terhadap alergi) dan pencernaan (respons imunitas, diare, konstipasi,
kanker, dan aspek psikologi) (Macfarlane dan Cummings 1999;
Delcenserie ez al. 2008; Maynard ez al. 2012). Komposisi komunitas
mikrobiota usus besar manusia juga dapat menjadi faktor penentu
kegemukan (obesitas) pada manusia (Ley 2010). Penelitian pada
lalat buah menunjukkan bahwa komunitas mikrobiota dalam sistem
pencernaannya dapat mempengaruhi perilaku preferensi seks pada

serangga ini (Sharon ez a/. 2010).

Penelitian tentang mikrobiom manusia yang berlangsung sangat
pesat mulai sekitar 20 tahunan ini menunjukkan bahwa keberadaan
bakteri sangat penting untuk kebugaran manusia. Kenyataan ini
memberikan implikasi bahwa mikroorganisme itu pada umumnya
sangat berguna (“baik”) dan mungkin hanya sebagian kecil saja yang
dikategorikan sebagai bakteri “jahat” atau sebagai agens penyebab

sakit pada manusia.

Selain dari inokulasi awal saat bayi baru lahir, introduksi
mikroorganisme dapat berlangsung sepanjang waktu atau dalam
periode hidup manusia, antara lain melalui makanan dan minuman,

interaksi sosial dan lingkungan. Sejumlah penelitian menunjukkan



bahwa pemberian air susu ibu (ASI) akan memberikan kontribusi
mikroorganisme melalui mikrobiota normal dari puting susu ibu
atau kulit di sekitarnya yang berbeda dengan mikrobiota pada dot
botol susu bayi yang terbuat dari karet atau plastik (Johnson dan
Versalovic 2012). Penelitian dari Finlandia menunjukkan bahwa
individu yang banyak bermain di luar rumah dan berinteraksi
dengan tanaman (outdoor) lebih jarang menderita penyakit asma atau
alergi daripada yang lebih sering tinggal di dalam rumah (indoor).
Aktivitas seperti berkebun dan membuka jendela rumah merupakan
kebiasaan baik yang dapat memodulasi mikrobiota manusia untuk
mencegah asma atau alergi (Hanski ez a/. 2012).

Jasad Renik dalam Makanan

Pangan fermentasi merupakan bahan pangan yang unik. Pangan ini
tidak hanya“mempekerjakan”jasad renik, atau berbagi energi dan
sumber karbon dalam proses pembuatannya, tetapi dalam banyak
hal juga menghadirkan triliunan sel mikroorganisme secara khusus
(baik hidup ataupun mati) untuk disantap. Tempe, tape, roti, nata
de coco, keju, dan wine merupakan contoh makanan fermentasi
yang sudah sangat dikenal di Indonesia. Meskipun demikan
ada banyak sekali makanan khas Indonesia yang menggunakan
mikroorganisme yang kurang dipelajari, antara lain: acar, asinan,
bekasam, bika ambon, ikan asin, kue mangkok, perut ayam, serabi,
telur asin, tempoyak, dan terasi. Dalam makanan atau minuman
tersebut sel mikroorganisme telah dipisahkan (contohnya bir dan
wine) atau dikonsumsi dalam kondisi sudah mati (contohnya bika
ambon, roti, tempe). Berbeda dengan produk fermentasi seperti

tape (ketan atau singkong) dan yogurt, pada umumnya makanan



tersebut masih mengandung mikroorganisme dalam kondisi hidup

(viable).

Makanan fermentasi sudah ada hampir setua sejarah peradaban
manusia itu sendiri. Pada dasarnya semua bangsa atau etnis di dunia
ini mengenal makanan atau minuman fermentasi yang khas sesuai

dengan lingkup geografi atau budayanya.

Mikrobiom Tempe Indonesia

Hampir semua pangan fermentasi berbasis kacang kedelai berasal
dari Cina. Hal tersebut mungkin tidak terlalu mengherankan
karena kedelai diperkirakan berasal dari Cina atau Cina merupakan
botanical home untuk kedelai (Glycine max). Tempe yang seringkali
ditulis tempeh dalam bahasa Inggris—untuk membedakannya
dengan Kota Tempe di Arizona dalam kata kunci pencarian di
Internet—merupakan pangan fermentasi kedelai yang berasal dari
Indonesia. Tempe yang diperkirakan berasal dari Jawa, telah menjadi
salah satu pangan fermentasi kedelai yang paling dikenal di dunia
(Shurtleff dan Aoyagi 2007). Tempe juga menjadi sumber protein
dan vitamin B12 yang diandalkan oleh para vegetarian (Astuti ez al.
2000; Babu ez 2/ 2009).

Meskipun kapang Rhizopus spp. merupakan pemain utama dalam
fermentasi tempe, pada kenyataannya tempe—khususnya tempe
Indonesia—mengandung berbagai jenis bakteri, khamir, dan
kapang yang total populasinya paling sedikit mencapai 107-10° per
gram tempe (Mulyowidarso ez a/. 1989; Okada 1989; Barus ez al.
2008; Sabron 2013).



Analisis metagenom menggunakan teknik terminal restriction
[fragment length polymorphism (T-RELP), amplified ribosomal DNA
restriction analysis (ARDRA) dan next generation sequencing (NGS)
menunjukkan bahwa tempe Indonesia mengandung komunitas
bakteri, termasuk bakteri asam laktat dan khamir yang sangat
beragam (Barus ez al. 2008; Seumahu ez a/. 2012b, 2013; Sabron
2013; Suwanto 2013; Suwanto ez al. 2013). Gambar 1 menunjukkan
genus Bacteria yang paling dominan yang ditemukan pada tempe
EMP dan SDJD melalui analisis ARDRA (Suwanto 2013; Suwanto
et al. 2013).
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Gambar 1 Genus bakteri dominan yang ditemuka pada tempe
melalui analisis ARDRA



Mikroorganisme pada tempe selain berkontribusi pada nilai gizi
tempe (kandungan vitamin B12, protein and mineral bioavailability,
antioxidant and antibiotic properties) (De Reu et al. 1994; Keuth dan
Bisping 1994; Baumann dan Bisping 1995; Ruiz-Teran dan Owen
1996; Klus dan Barz 1998) juga dapat memberikan kontribusi
melalui triliunan mikroorganisme yang dikonsumsi oleh manusia.
Mikroorganisme yang berasosiasi dengan tempe ini mungkin dapat
berfungsi sebagai antigen untuk menginduksi sejumlah sistem
imun yang berguna untuk memberikan kekebalan atau imunitas
pada manusia yang memakannya (Traverniti dan Guglielmetti
2011). Pada gilirannya, biosintesis sistem imun membutuhkan
banyak energi sehingga dapat menjadi saluran energy expenditure
bagi individu yang kelebihan kalori atau kegemukan. Apakah
konsumsi tempe memungkinkan orang desa di Jawa lebih tahan
terhadap infeksi dan relatif tidak banyak yang kegemukan (obese)
dibandingkan dengan orang yang konsumsi makanannya “lebih
bersih”? Untuk dapat menjawab pertanyaan semacam itu diperlukan
penelitian yang serius dan dukungan dari semua lapisan masyarakat

Indonesia yang merasa berdaulat terhadap tempe.

Penelitian kami mengenai komunitas mikroorganisme pada tempe
menggunakan teknik mikrobiologi konvensional, ARDRA, dan
NGS menunjukkan bahwa tempe Indonesia mengandung ratusan
jenis mikroorganisme (bakteri, khamir, kapang) dengan populasi
bakteri minimal sekitar 107 sel per gram tempe (Barus ez a/. 2008;
Seumahu 2012a; Sabron 2013). Pada contoh tempe yang dianalisis
(tempe EMP dan WJB), bakteri yang dominan pada tempe adalah
kelompok Firmicutes dan Proteobacteria. Firmicutes, yang melingkupi
semua famili bakteri asam laktat (BAL), selalu terdapat pada kedua

contoh tempe; sementara kelompok Proteobacteria yang dominan



(Klebsiella atau Acetobacter) bergantung pada jenis tempe, pengrajin,
atau cara pembuatannya (Seumahu 2013; Suwanto ez al. 2013).
Proteobacteria, yang melingkupi famili Enterobacteriaceae, pada
tempe didominasi oleh kelompok Klebsiella sp. terkultur (culturable)
maupun yang yang tidak terkultur (uncultured Klebsiella sp.). Galur
Klebsiella pneumonia telah dilaporkan oleh peneliti sebelumnya
(Keuth dan Bisping 1994; Shurtleff dan Aoyagi 2007) karena
kehadirannya yang berasosiasi dengan adanya vitamin B12 pada
tempe dan yang menjadikan tempe sebagai satu-satunya makanan
nabati yang secara alami mengandung vitamin B12. Vitamin B12
merupakan vitamin yang struktur kimianya paling kompleks dan
membutuhkan sekitar 30 macam enzim untuk mensintesisnya
(Rodionov et al. 2003). Vitamin ini sangat penting untuk berbagai
tahap dalam metabolisme, termasuk dalam sintesis DNA dan sistem
syaraf. Meskipun demikian, manusia, hewan, dan tanaman tidak
dapat membentuk vitamin B12 secara de novo. Biosintesis vitamin

B12 hanya dapat terjadi pada sekelompok Bacteria atau Archaea.

Mengapa sejumlah bakteri pada tempe menghasilkan vitamin
B12? Apakah ini terkait dengan simbiosis mutualisme dengan
Rhizopus spp. yang tidak dapat menghasilkan vitamin B12, tetapi
sangat membutuhkan vitamin tersebut untuk pertumbuhannya
dalam pembentukan tempe yang bagus? Apakah orang vegetarian
atau vegan dapat mengandalkan tempe sebagai sumber asupan
vitamin B12? Lagi-lagi, perlu banyak sekali penelitian untuk dapat
menjawab pertanyaan tersebut. Penelitian kami juga menunjukkan
bahwa secara genetika isolat-isolat Klebsiella pneumoniae asal tempe
Indonesia berbeda dan berada pada kelompok yang terpisah dari
Klebsiella pneumonia patogen pada manusia (Gambar 2) (Barus ez
al. 2013; Ayu 2014).



Analisis komunitas mikroorganisme berbasis RNA ribosom
(rRNA) seperti T-RFLP dan amplified ribosomal intergenic spacer
analysis (ARISA) dapat memberikan profil sidik jari komunitas
mikroorganisme yang terdapat pada tempe (Gambar 3). Profil
tersebut dapat digunakan sebagai penanda molekuler atau DINA
barcodes unik yang menunjukkan ciri tempe tertentu (Seumahu
et al. 2012a). Indonesia, sebagai negara asal tempe, memiliki
kekayaan ragam tempe luar biasa. Keragaman ini seharusnya dapat
dipelihara melalui pengawetan atau konservasi berbagai macam laru
tempe dan cara pembuatannya, bahkan akan sangat berguna bila
Indonesia mempunyai museum tempe. Keutamaan dalam riset dan
konservasi diharapkan dapat membawa Indonesia menjadi referensi
utama dunia tentang tempe, antara lain dalam menentukan standar

kualitas tempe. Bukan sebaliknya.
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Gambar 2 Pohon filogenetika Klebsiella pneumoniae yang diperoleh
dari profil ERIC-PCR isolat tempe. Isolat FK dan tiga
3 isolat AT'CC ialah isolat medis

Acetobacter merupakan kelompok bakteri aerob yang biasanya
menghasilkan asam cuka sebagai salah satu produk metabolismenya.
Bakteri ini seringkali berasosiasi dengan tanaman dan mungkin
berasosiasi dengan kedelai atau kacang-kacangan yang menjadi
bahan dasar tempe. Apakah bakteri ini merupakan penyebab
rasa asam pada sejumlah tempe? Apa peran bakteri tersebut dan
mungkinkah melakukan rekayasa atau manajemen mikroorganisme
sehingga dapat diperoleh tempe yang konsisten dengan kualitas

tertentu?
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Gambar 3 Profil bacterial-amplified ribosomal intergenic spacer
analysis  (B-ARISA) dari intergenic  spacer yang
diamplifikasi dari DNA hasil ekstraksi yang berasal dari
beberapa pengrajin tempe di Bogor dan Malang

Tempe sebagai Paraprobiotik
atau Vaksin Oral

Bila kita makan tempe perlu diingat bahwa yang kita makan bukan
hanya kedelai, tetapi juga miselium Rhizopus, beserta triliunan
berbagai jenis khamir dan prokariota yang tertelan bersama dalam
sepotong tempe goreng. Sel ataukomponennya (seperti peptidoglikan
dan protein penyusun membran luar) yang sangat beragam tersebut
dapat menjadi sumber antigen yang ampuh. Komponen-komponen

tersebut bila dipresentasikan di dalam usus kita akan membentuk
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sejumlah antibodi yang pada gilirannya dapat meningkatkan
kekebalan tubuh manusia yang mengonsumsinya. Sel bakteri yang
sudah mati itu dapat disebut sebagai para-probiotik (Traverniti
dan Guglielmetti 2011). Oleh karena itu, tempe dapat berfungsi
sebagai paraprobiotik atau “vaksin oral” alamiah. Penelitian awal
kami menunjukkan bahwa tikus yang diberi suplemen pakan tempe
memberikan nilai IgA yang lebih tinggi daripada kontrol, yaitu tikus
yang hanya diberi suplemen kedelai rebus yang belum difermentasi
(Soka 2014). Hasil penelitian ini menunjukkan bahwa mikrobiota
pada tempe (dalam hal ini tempe EMP dan WJB) berperan dalam
meningkatkan sistem kekebalan melalui peningkatan IgA pada usus

halus dan usus besar (Gambar 4).

Yang menarik ialah bahwa tempe kukus atau tempe mentah
memberikan efek yang hampir sama dalam meningkatkan nilai
IgA. Meskipun demikian, setiap jenis tempe memberikan respons
peningkatan nilai IgA yang berbeda. Dengan demikian, sel-sel
bakteri yang telah mati itu dapat menjadi faktor antigen penting
yang memberi peran tempe sebagai agens imunomodulator atau

sebagai vaksin oral.

Pemakaian antibiotik atau antibakteri seringkali merusak komunitas
mikrobiom pada saluran pencernaan, kulit, atau bagian lainnya.
Mikroorganisme yang “baik” tergantikan oleh yang patogen atau
“jahat”. Oleh karena itu, konsep membasmi mikroorganisme tidak
selalu berkonotasi positif. Awalnya mau membunuh bakteri patogen,
tetapi malah seluruh mikrobiom (yang hampir semuanya bakteri

“baik”) jadi berantakan dan mengancam kebugaran manusianya.

Dalam kasus tertentu, misalnya infeksi bakteri yang ganas atau dalam

proses operasi bedah, memang diperlukan pemakaian antibiotik.
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Namun, selama pasca operasi atau infeksi, sang pasien dapat diberi
probiotik atau dalam beberapa kasus sulit bahkan diperlukan
transplantasi feses dari orang yang sehat untuk mempercepat
pemulihan “komunitas mikroorganisme yang baik” (Lawrence
2012). Dalam hal ini pemberian diet tempe Indonesia, dengan
mikrobiomnya, mungkin dapat menjadi alternatif paraprobiotik

yang alamiah dan murah.

Mikrobiom manusia dan tempe Indonesia juga mengungkapkan
kenyataan bahwa hampir semua jasad renik itu mempunyai
fungsi yang menguntungkan bagi manusia, hewan, tanaman, dan
lingkungan. Oleh karena itu, usaha untuk membuat kehidupan
normal selalu bebas bakteri, selain tidak mungkin juga bukan
tindakan yang bijaksana. Itu sebabnya pada sejumlah hewan ada
kebiasaan coprophagy (makan fesesnya sendiri) dan pada suku
tertentu ada ritual khusus untuk memakan sejumput tanah (1 gram
tanah yang subur dapat mengandung 10" sel bakteri). Kata kunci
untuk hidup bersama jasad renik bukanlah membasmi, tetapi saling

mengasihi. Lez us be kind to our invisible but invincible friends!
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Bangga sebagai Bangsa Tempe

Paparan di atas hanyalah sekelumit pemandangan yang dapat kita
intip dari kotak “Harta Karun” tempe yang masih penuh misteri.
Penelitian yang lebih mendalam memungkinkan kita untuk
melakukan rekayasa komunitas mikroorganisme sehingga tempe
dapat menjadi sumber vitamin B12 nabati, antioksidan, prebiotik,
paraprobiotik, atau probiotik yang konsisten dalam bentuk pangan
yang trendy dan disukai.

Keunikan individu manusia merupakan produk interaksi
antara genetika dan lingkungan (nature and nurture). Makanan
merupakan faktor lingkungan penting karena dapat memodulasi
epigenom dan mikrobiom manusia. Tempe merupakan makanan
unik asal Indonesia yang dapat memberikan efek probiotik dan
prebiotik sekaligus. Kita dapat lebih menggali dan memanfaatkan
nilai positif tempe dengan mempelajarinya dengan lebih dalam
dengan memanfaatkan perkembangan dalam biologi molekuler dan

bioteknologi.

Melalui studi lintas disiplin seperti rekayasa mikrobiom dan
nutrigenomik, diharapkan apresiasi masyarakat akan tempe dan
pangan fermentasi lainnya dapat ditingkatkan, yang pada gilirannya
akan meningkatkan rasa bangga sebagai bangsa tempe. Peningkatan
citra tempe dan makanan fermentasi Indonesia bukan hanya sebagai
bagian dari ketahanan pangan, tetapi juga untuk kemandirian dan

kedaulatan.

Hanya tempe Indonesia yang punya ragam potensi nutrigenomik
sebagaikonsekuensidaribiodiversitaskomunitas mikroorganismenya
yang luar biasa. Let us transform the lowly Indonesian tempeh into

global nutraceuticals.
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