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KATA PENGANTAR 
 
Dengan penuh kerendahan hati, buku ini dibuka dengan rasa 

syukur kepada Allah Swt, sumber segala ilmu dan kebijaksanaan. 
Segala puji dan syukur kami panjatkan atas nikmat-Nya yang tiada 
terhingga. Bioteknologi Molekuler, sebagai salah satu cabang utama 
bioteknologi, mempertautkan prinsip-prinsip biologi dengan 
teknik-teknik modern yang mengubah cara kita memahami, 
mengelola, dan memanfaatkan kehidupan di sekitar kita. Dalam hal 
ini, buku ini bertujuan memberikan wawasan mendalam tentang 
dasar-dasar bioteknologi molekuler, dari struktur DNA, teknologi 
hingga aplikasi.  

Buku Bioteknologi Molekuler yang berada ditangan pembaca 
ini terdiri dari 15 BAB yang menjelaskan secara terstruktur hal-hal 
yang terkait: 
BAB 1  Sejarah Bioteknologi  
BAB 2  Replikasi, Transkripsi dan Translasi Gen, Struktur Gen, 

Kromosom dan Genom  
BAB 3  Restriksi Endonuklease  
BAB 4  Vektor Cloning  
BAB 5  Transformasi Prokariot, Skrining Klon, dan Teknik 

Hiridisasi  
BAB 6  Sintesis DNA  
BAB 7  Teknologi Sekuensing DNA  
BAB 8  Manipulasi Ekspresi Gen  
BAB 9  Produksi Protein Rekombinan pada Sel Eukariotik  
BAB 10  Mutasi Terarah  
BAB 11  Rekayasa Protein  
BAB 12  Aplikasi Bioteknologi Mikroba  
BAB 13  Aplikasi Bioteknologi Tanaman dan Hewan 
BAB 14  Genetika Molekuler Manusia  
BAB 15  Forensik dan DNA Profiling 

Bioteknologi molekuler bukan hanya sekadar alat ilmiah, 
tetapi juga cerminan dari tekad manusia untuk menguasai dan 
memahami kompleksitas kehidupan. Semoga buku ini memberikan 
pencerahan dan menginspirasi pembaca, dari kalangan mahasiswa 



v 
 

hingga para profesional di bidang bioteknologi, untuk terus 
menggali potensi luar biasa yang ditawarkan oleh dunia 
mikrobiologi dan bioteknologi molekuler. Selamat membaca, dan 
mari bersama-sama menjelajahi arus inovasi yang terus mengalir 
dalam dunia ilmu pengetahuan! 

Harapan kami, ilmu yang diuraikan dalam buku ini dapat 
memberikan kontribusi positif bagi kemajuan kesehatan dan 
kesejahteraan manusia. Buku ini membuka pintu bagi pembaca 
untuk memahami bagaimana manipulasi DNA, kloning, dan teknik 
terkini dalam bioteknologi molekuler dapat membentuk masa 
depan kesehatan, lingkungan, dan kehidupan manusia.  

Penulis menyadari bahwa terdapat banyak kekurangan 
dalam penulisan buku ini maka itu penulis mengharapkan kritik 
dan saran yang membangun dari para pembaca demi 
kesempurnaan edisi berikutnya. 

Terima kasih kepada semua pihak yang telah berperan dalam 
perjalanan pembuatan buku ini. 
 
 

Medan, 04 Januari 2024 
 
 
Tim Penulis 
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BAB 

1 

 
Salman, S.Si., M.Farm 

 
A. Pendahuluan 

Pemanfaatan proses biologis, organisme, atau sistem 
dengan tujuan menghasilkan produk yang dapat meningkatkan 
kualitas kehidupan manusia dikenal sebagai bidang 
bioteknologi. Secara umum, bioteknologi dapat diartikan 
sebagai manipulasi organisme untuk keperluan manusia. 
Definisi ini juga mencakup penguasaan keterampilan yang 
diperlukan untuk memanfaatkan sistem kehidupan atau 
mengubah proses alam demi menghasilkan produk, sistem, atau 
lingkungan yang mendukung kemajuan manusia.  

Pada saat ini, fokus bioteknologi lebih tertuju pada 
pembentukan gen hibrida yang kemudian ditransfer ke dalam 
organisme yang biasanya tidak mengandung gen tersebut secara 
keseluruhan atau sebagian. Sejak zaman prasejarah, praktik 
bioteknologi yang sederhana telah diterapkan oleh petani dalam 
pengembangan spesies tumbuhan dan hewan dengan kualitas 
yang lebih baik, melibatkan teknik penyerbukan silang atau 
perkawinan silang. 

Bentuk-bentuk bioteknologi pada masa lampau 
mencakup kegiatan pelatihan dan pembiakan hewan secara 
selektif, budidaya tanaman, serta pemanfaatan mikroorganisme 
untuk menghasilkan berbagai produk seperti keju, yogurt, roti, 
bir, dan anggur. Perkembangan pertanian awal lebih difokuskan 
pada produksi pangan sebagai tujuan utama. 

SEJARAH 

BIOTEKNOLOGI 
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BAB 

2 

 

apt. Annisa Maulidia Rahayyu, S.Farm., M.S.Farm 

 

A. Pendahuluan 
Setiap makhluk di dunia ini, memiliki genom yang 

mengandung informasi biologis yang berperan dalam 
kehidupan. Sebagian besar genom, termasuk manusia dan 
beberapa makhluk hidup lainnya dibentuk dari gen seperti 
Deoxyribonucleic acid (DNA), namun beberapa makhluk hidup 
lainnya seperti virus memiliki genom dari gen Ribonuleic acid 

(RNA).  
DNA dan RNA merupakan molekul polimer yang terbuat 

dari beberapa rantai subunit monomer yang dikenal dengan 
istilah nukleotida. Setiap molekul DNA terdiri dari gabungan 
dua polinukleotida yang membentuk untaian heliks ganda. 
Untaian heliks ganda ini merupakan nukleotida yang 
berdekatan dan berikatan secara kimia yang disebut sebagai 
pasangan basa. Dalam biologi molekuler, proses-proses seperti 
replikasi, transkripsi, dan translasi berperan penting dalam 
pembentukan DNA maupun RNA tersebut (Maddox, 2002).  

Pembahasan mengenai genom dan prosesnya merupakan 
ilmu dasar. Oleh karena itu, pada bab ini akan dibahas mengenai 
replikasi, transkripsi, dan translasi gen serta struktur gen, 
kromosom, dan genom. 

 

REPLIKASI, TRANSKRIPSI DAN 

TRANSLASI GEN, STRUKTUR 

GEN, KROMOSOM DAN GENOM 
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BAB 

3 

 
Deniyati, S.Farm., M.Si 

 
A. Pendahuluan 

Endonuklease restriksi telah menjadi alat dasar biologi 
molekuler dengan banyak vendor komersial dan lini produk 
yang luas. Meskipun banyak hal yang telah dipelajari tentang 
keragaman enzim restriksi, organisasi genom, dan 
mekanismenya, hal ini terus menjadi bidang penelitian aktif dan 
membantu upaya klasifikasi. Baru-baru ini, salah satu fokusnya 
adalah kekhususannya yang luar biasa untuk rangkaian 
pengenalan yang tepat dan kurangnya homologi di antara enzim 
yang mengenali rangkaian DNA yang sama. Beberapa 
pertanyaan juga masih ada mengenai fungsi in vivo. 
Mutagenesis terarah dan protein fusi berdasarkan endonuklease 
yang diketahui menjanjikan pembelahan yang dirancang khusus. 
Pemahaman tentang enzim dan sifat-sifatnya dapat 
meningkatkan penerapan produktifnya dengan 
mempertahankan parameter pencernaan yang penting dan 
meningkatkan atau menghindari aktivitas alternatif (Williams, 
2003).  

Endonuklease restriksi mengenali rangkaian DNA 
pendek dan membelah DNA beruntai ganda pada lokasi 
tertentu di dalam atau di sekitar rangkaian pengenalan. 
Pembatasan pembelahan DNA endonuklease menjadi fragmen-
fragmen terpisah adalah salah satu prosedur paling dasar dalam 
biologi molekuler (Bloch, 1992). Endonuklease restriksi, yang 

RESTRIKSI 

ENDONUKLEASE 



59 
 

DAFTAR PUSTAKA 

 
Belfort, M. and Roberts, R. J. (1997) Homing endonu cleases: keeping 

the house in order. Nuc. Acids Res. 25, 3379–3388. 

Bdp, N. C. I. (2011). Title : Restriction Endonuclease Enzyme Digestion 

of Plasmid DNA “ Uncontrolled Copy – For Training And 

Reference Purposes Only .” 

Bitinaite, J., Wah, D. A., Aggarwal, A. K., and Schildkraut, I. (1998) 
FokI dimerization is required for DNA cleavage. Proc. Natl. 
Acad. Sci. 95, 10570–10575. 

Bloch, K. D. (1992).  Digestion of DNA with Restriction 
Endonucleases . Current Protocols in Immunology, 2(1). 
https://doi.org/10.1002/0471142735.im1008s02 

Colandene, J. D. and Topal, M. D. (2000) Evidence for Mutations 
That Break Communication between the Endo and Topo 
Domains in NaeI Endonuclease/ Topoisomerase. 
Biochemistry 39, 13703–13707. 

Conrad, M., and Topal, M. (1992) Modified DNA fragments activate 
NaeI cleavage of refractory DNA sites. Nuc. Acids Res. 20, 
5127–5130. 

Dibner, D., James, F., Battey, M.D. (1986). Restriction Endonucleases 

(REs) and Their Use 5-4. Restriction Endonucleases. 

Engler, L. E., Sapienza, P., Dorner, L. F., Kucera, R., Schildkraut, I., 
and Jen-Jacobson, L. (2001) The Ener getics of the Interaction 
of BamHI Endonuclease with its Recognition Site GGATCC. 
J. Mol. Biol. 307, 619–636. 

Galburt, E. A., Chevalier, B., Tang, W., Jurica, M. S., Flick, K. E., 
Monnat, R. J., and Stoddard, B. L. (1999) A novel 
endonuclease mechanism directly visualized for I-PpoI. 
Nature Struct. Biol. 6, 1096–1099. 

Horton, N. C. and Perona, J. J. (2000) Crystallographic snapshots 
along a protein-induced DNA-bending path way. Proc. Natl. 
Acad. Sci. 97, 5729–5734. 



60 
 

Huai, Q., Colandene, J. D., Chen, Y., Luo, F., Zhao, Y., Topal, M. D., 
and Ke, H. (2000) Crystal structure of NaeI-an evolutionary 
bridge between DNA endo nuclease and topoisomerase. 
EMBO J. 19, 3110–3118. 

Huai, Q., Colandene, J. D., Chen, Y., Luo, F., Zhao, Y., Topal, M. D., 
and Ke, H. (2000) Crystal structure of NaeI-an evolutionary 
bridge between DNA endo nuclease and topoisomerase. 
EMBO J. 19, 3110–3118. 

Janulaitis, A., Petrusyte, M., Maneliene, Z., Klimasauskas, S., and 
Butkus, V. (1992) Purification and properties of the Eco57I 
restriction endonuclease and methylase — prototypes of a 
new class (type IV). Nucl. Acids Res. 20, 6043–6049. 

Jeltsch, A., and Pingoud, A. (1998) Kinetic Character ization of 
Linear Diffusion of the Restriction Endonu clease EcoRV on 
DNA. Biochemistry 37, 2160–2169. 

Jo, K. and Topal, M. D. (1998) Step-wise DNA relax ation and 
decatenation by NaeI-43K. Nucleic Acids Res. 26, 2380–2384. 

Kong, H. (1998) Analyzing the Functional Organiza tion of a Novel 
Restriction Modification System, the BcgI System. J. Mol. Biol. 
279, 823–832. 

Kong, H. and Smith, C. L. (1998) Does BcgI, a Unique Restriction 
Endonuclease, Require Two Recognition Sites for Cleavage? 
Biol. Chem. 379, 605–609. 

Kong, H. and Smith, C. L. (1997) Substrate DNA and cofactor 
regulate the activities of a multi-functional restriction-
modification enzyme, Bcg I. Nucl. Acids Res. 25, 3687–3692. 

Kovall, R. A. and Matthews, B. W. (1999) Type II restriction 
endonucleases: structural, functional and evolutionary 
relationships. Curr. Opin. Chem. Biol. 3, 578–583. 

Kovall, R. A. and Matthews, B. W. (1998) Structural, functional, and 
evolutionary relationships between λ exonuclease and the 
type II restriction endonucleases. Proc. Natl. Acad. Sci. 95, 
7893–7897. 



61 
 

Kubareva, E. A., Thole, H., Karyagina, A. S., Oretskaya, T. S., 
Pingoud, A., and Pingoud, V. (2000) Identification of a base-
specific contact between the restriction endonuclease SsoII 
and its recognition sequence by photocross-linking. Nucl. 
Acids Res. 28, 1085–1091. 

Lukacs, C. M., Kucera, R., Schildkraut, I., and Aggarwal, A. K. (2000) 
Understanding the immuta bility of restriction enzymes: 
crystal structure of BglII and its DNA substrate at 1.5 Å 
resolution. Nature Struc. Biol. 7, 134–140. 

Nobbs, T. J., Williams, S. A., Connolly, B. A., and Halford, S. E. (1998) 
Phosphorothioate Substrates for the SfiI Restriction 
Endonuclease. Biol. Chem. 379, 599–604. 

Oller, A. R., Broek, W. V., Conrad, M., and Topal, M. (1991) Ability 
of DNA and Spermidine To Affect the Activity of Restriction 
Endonucleases from Several Bacterial Species. Biochemistry 
30, 2543–2549. 

Pein, C. D., Reuter, M., Meisel, A., Cech D., and Kruger, D. H. (1991) 
Activation of restriction endo nuclease EcoRII does not 
depend on the cleavage of stimulator DNA. Nuc. Acids Res. 
19, 5139–5142. 

Pingoud, A., Jeltsch, A. (2001) Structure and function of type II 
restriction endonucleases. Nuc. Acids Res. 29, 3705–3727. 

Pingoud, A. and Jeltsch, A. (1997) Recognition and cleavage of DNA 
by type-II restriction endonucleases. Eur. J. Biochem. 246, 1–
22. 

Reuter, M., Kupper, D., Meisel, A., Schroeder, C., and Kruger, D. H. 
(1998) Cooperative Binding Properties of Restriction 
Endonuclease EcoRII with DNA Rec ognition Sites. J. Biol. 
Chem. 273, 8294–8300. 

Scheuring, E. S., Santagata, S., and Aggarwal, A. K. (2001) FokI 
Requires Two Specific DNA Sites for Cleavage. J. Mol. Biol. 
309, 69–78. 



62 
 

Senesac, J. H. and Allen, J. R. (1995) Oligonucleaotide Activation of 
the Type IIe Restriction Enzyme NaeI for Digestion of 
Refractory Sites. BioTechniques 19, 990–993. 

Wah, D. A., Hirsch, J. A., Dorner, L. F., Schildkraut, I., and Aggarwal, 
A. K. (1997) Structure of the multimodular endonuclease FokI 
bound to DNA. Nature 388, 97–100. 

Williams, R. J. (2003). Restriction endonucleases. Gene Amplification 

and Analysis, 1, 1–246. 

Williams, R. J. (2001), Restriction Endonucleases and Their Uses, in 
The Nucleases (Schein, C. H., ed.), Humana Press, New York, 
NY, pp. 409–429. 

 
  



63 
 

BAB 

4 

 
dr. Raudatul Janah, Sp. PA 

 
A. Pendahuluan 

Munculnya teknologi DNA rekombinan telah membawa 
serangkaian perubahan dramatis dalam biologi. Hal ini 
menawarkan peluang baru bagi inovasi untuk menghasilkan 
berbagai produk terapeutik. Teknologi DNA rekombinan 
mengacu pada serangkaian prosedur yang digunakan untuk 
menghasilkan molekul DNA rekombinan (rDNA). Langkah 
pertama dalam teknologi DNA rekombinan adalah memilih 
sepotong DNA untuk dimasukkan ke dalam vektor. Langkah 
kedua adalah memotong potongan DNA tersebut dengan enzim 
restriksi dan kemudian mengikat sisipan DNA ke dalam vektor 
dengan DNA Ligase. Dan langkah ketiga adalah memasukkan 
kombinasi tersebut ke dalam sel host. Vektor adalah sepotong 
kecil molekul DNA, yang digunakan sebagai kendaraan untuk 
membawa materi genetik asing secara artifisial ke dalam sel 
inang, di mana materi tersebut dapat direplikasi dan/atau 
diekspresikan. Vektor memiliki tiga fitur utama: asal replikasi, 
beberapa situs kloning, dan penanda yang dapat dipilih. Vektor 
kloning dan vektor ekspresi adalah dua jenis vektor yang 
digunakan dalam teknologi DNA rekombinan (Adane and 
Adeladlew, 2016). 

Guna dapat disebut vektor cloning, fragmen DNA 
membutuhkan sejumlah karakteristik diantaranya harus 
berukuran kecil (<10kb), karena dengan molekul yang besar 

VEKTOR CLONING 
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A. Transformasi Genetik Prokariot 

1. Transfer DNA ke Escherichia coli 
Transformasi adalah proses pengenalan DNA bebas ke 

sel bakteri (Glick and Pasternak, 2010). Tujuan transformasi 
yang digunakan untuk studi biologi molekuler tingkat lanjut 
adalah diagnostic in vivo, terapi gen, dan kebutuhan untuk 
memperkenalkan material genetik eksogenous ke sel inang 
lain (overekspresi protein terapetik dan produk biosimilar) 
(Brown, 2010; Das et al., 2017). Penerimaan plasmid DNA 
biasanya terjadi pada fase log mid dengan pemberian 
kalsium klorida (CaCl2) dingin beku dan memaparkannya 
selama 2 menit kemudian suhu tinggi (42˚C) (Glick and 
Pasternak, 2010). Perlakuan yang disebut dengan metode heat 

shock iniakan membuat sel bakteri menjadi kompeten 

(Gambar 5.1) (Brown, 2010; Das et al., 2017). Sel yang 
kompeten akan terjadi peningkatan permeabilitas dinding sel. 
Dinding sel akan terbuka sementara kemudian molekul DNA 
dapat masuk ke dalam sitoplasma(Glick and Pasternak, 2010). 
Metode ini memiliki frekuensi transformasi maksimal sekitar 
1 sel transformasi per 1000 sel (yaitu 10-3).  

Efisiensi transformasi terpenuhi apabila sekitar 107 

sampai 108 koloni yang tertransformasi per mikrogram 
plasmid DNA utuh. Walaupun frekuensi transformasi 100% 
ideal, terkadang pemilihan skema sel tertransformasi 

TRANSFORMASI PROKARIOT, 

SKRINING KLON, DAN 

TEKNIK HIBRIDISASI 
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A. Pengantar Sintesis DNA 

Dahulu kala, para peneliti membuka tirai misteri materi 
genetik yang tersembunyi di dalam struktur kompleks yang 
disebut kromosom, terbenam dalam inti sel atau nukleus. Pada 
tahun 1927, langkah signifikan diambil oleh Griffith dan Avery, 
yang mengungkapkan bahwa bakteri dapat mengekspresikan 
sifat-sifat yang berbeda, meski belum sepenuhnya memahami 
penyebabnya. Penelitian lebih lanjut oleh trio peneliti Avery, 
MacLeod, dan McCarthy pada tahun 1944 membawa terang 
bahwa perbedaan sifat ini berkaitan erat dengan struktur mirip 
tangga, terdiri dari dua pita berlawanan arah, yang kita kenal 
sebagai DNA (Ratna Pertiwi, 2015). 

Tahun 1953 menjadi tonggak sejarah genetika saat James 
Watson dan Francis Crick berhasil mengungkap struktur 
molekuler DNA. Model heliks ganda ini tidak hanya menjadi 
panduan cetak biru bagi kehidupan sel, tetapi juga memberikan 
jawaban atas cara informasi genetis dapat disalin dan 
diperbanyak selama pembelahan sel. Dari sini, muncul 
pemahaman bahwa sifat dan ciri fisik kita berasal dari pewarisan 
genetik orang tua, dan akan dilanjutkan ke keturunan 
berikutnya (Ratna Pertiwi, 2015). 

Asam nukleat, sebagai molekul biologis esensial, menjadi 
fokus utama dalam penyimpanan, replikasi, dan transkripsi 
informasi genetik. Salah satu bentuknya, Asam 

SINTESIS DNA 
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A. Sejarah Pengurutan DNA 

Perkembangan ilmu biologi molekuler terutama DNA 
berkembang sangat pesat di akhir dekade ini. Catatan terbesar 
dalam sejarah perkembangan biologi molekuler adalah 
selesainya proyek pemetaan genom manusia (Human Genome 

Project) yang dimulai di tahun 1990 dan selesai di tahun 2003. 
Sejarah perkembangan ilmu terkait DNA diawali dengan 
ditemukannya struktur heliks ganda DNA pada tahun 1953 oleh 
James Watson dan Francis Crick. Watson dan Crick menerima 
hadiah Nobel pada tahun 1962 atas kontribusi mereka yang luar 
biasa terhadap ilmu pengetahuan, diikuti oleh Robert Holley 
pada tahun 1968 karena menjadi orang pertama yang 
mengurutkan molekul RNA. Setelah Watson-Crick menemukan 
struktur helixs ganda DNA, tahun berikutnya Rosalind Franklin 
seorang ahli kristalografi sinar-X asal Inggris memberikan 
kontribusi besar dan berperan penting dalam pemahaman 
struktur molekul DNA. Kombinasi dari penemuan-penemuan 
ilmuwan ini membuka jalan bagi pengurutan DNA 
(https://frontlinegenomics.com/a-brief-history-of-next-
generation-sequencing-ngs/; Heather and Chain, 2016). 

Pengurutan DNA mengacu pada teknik laboratorium 
untuk menentukan urutan nukleotida, atau basa, dalam molekul 
DNA. DNA adalah cetak biru kehidupan yang terdiri dari bahan 
penyusun kimia yang disebut nukleotida. DNA terdiri dari tiga 

TEKNOLOGI 

SEKUENSING DNA 
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A. Pendahuluan 

Setiap sel manusia memiliki antara 30.000 dan 100.000 gen, 
yang merupakan blueprint  untuk semua kemungkinan struktur 
dan fungsi sel tersebut. Dalam sel tertentu, hanya beberapa dari 
gen-gen ini, mungkin 20.000, diekspresikan sebagai mRNA, 
tergantung pada jenis jaringan, sel, dan kondisi lingkungan. 
Lebih lanjut, ekspresi dari beberapa persen gen dimodifikasi 
dalam sel abnormal sebagai penyakit, contohnya pada kanker. 
Dengan demikian, profil ekspresi memberikan informasi 
mendasar mengenai dasar molekuler suatu sel mulai dari proses 
normal seperti diferensiasi hingga pathogenesis suatu penyakit 
(Appasani, 2003). 

Keberadaan suatu sel, sifatnya, kerjannya bukan karena 
hanya gen yang mereka miliki, tetapi karena gen yang 
diekspresikannya, yaitu gen mana yang aktif dan mana yang 
tidak aktif. Apa yang membuat sel berbeda dan bagaimana 
mereka berubah dari satu jenis ke jenis lain selama 
perkembangan bergantung pada mekanisme yang 
diekspresikannya.  

Kita telah menemukan bahwa gen dalam sel mamalia 
ditranskripsi menjadi pembawa pesan RNA, atau mRNA, yang 
kemudian diterjemahkan menjadi polipeptida. Ini adalah 
"Dogma Sentral". Perkembangan, diferensiasi, dan proliferasi sel 
diatur oleh ekspresi gen yang tepat. Gangguan atau 

MANIPULASI 

EKSPRESI GEN 



165 
 

DAFTAR PUSTAKA 

 
Appasani, K. 2003. Perspective in Gene Expression. ISBN 

1881299163. Biotechnique Press. Eaton Publising. 
https://archive.org/details/perspectivesinge0000unse/pag
e/n2/mode/1up?view=theater 

Asadi, S., amali  J.,  Mohammadzadeh, H. , Tohidirad, M.,  dan 
Fatahi, M .2018. Target Zinc Finger Nucleases in Genome 
Engineering. Chronicle Journal of Allergy and Immunology. 
1[1]: 001. 

Chuan Tsai, H., Pietrobon,V , Pen,M., Wang, S., Zhao, L.,  Marincola, 
F.M., dan  Cai, Q . 2022. Current strategies employed 
in the manipulation of gene expression for clinical purposes. 
Journal of Translational Medicine. (2022) 20:535. 
https://doi.org/10.1186/s12967-022-03747-3 

Feschotte C, Pritham EJ (2007). DNA transposons and the evolution 
of eukaryotic genomes.  Annual Review of Genetics. 41: 331–68. 

doi:10.1146/annurev.genet.40.110405.090448. PMC 2167627. 

PMID 18076328. 

Kapitonov, Vladimir V.; Jurka, Jerzy. 2006. "Self-synthesizing DNA 
transposons in eukaryotes". Proceedings of the National 

Academy of Sciences of the United States of America. 103 (12): 

4540–4545. Bibcode: 2006PNAS..103.4540K. 

doi:10.1073/pnas.0600833103. ISSN 0027-8424. PMC 1450207. 

PMID 16537396 

Krupovic, M.  dan  Koonin, E.V. 2016. Self-synthesizing transposons: 
unexpected key players in the evolution of viruses and 
defense systems. Current Opinion in Microbiology. 31: 25–33. 

doi:10.1016/j.mib.2016.01.006. PMC 4899294. PMID 26836982. 

Lam,J,K,W.,  Chow,M,Y,T.,  Zhang, Y.,  Leung,S,W,S. 2015. siRNA 
Versus miRNA as Therapeutics for Gene Silencing. Molecular 
Therapy—Nucleic Acids. volume 4, e252, 2015. 
DOI:https://doi.org/10.1038/mtna.2015.23 

https://archive.org/details/perspectivesinge0000unse/page/n2/mode/1up?view=theater
https://archive.org/details/perspectivesinge0000unse/page/n2/mode/1up?view=theater
https://doi.org/10.1186/s12967-022-03747-3
https://en.wikipedia.org/wiki/Doi_(identifier)
https://doi.org/10.1146%2Fannurev.genet.40.110405.090448
https://en.wikipedia.org/wiki/PMC_(identifier)
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC2167627
https://en.wikipedia.org/wiki/PMID_(identifier)
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/18076328
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC1450207
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC1450207
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC1450207
https://en.wikipedia.org/wiki/Bibcode_(identifier)
https://ui.adsabs.harvard.edu/abs/2006PNAS..103.4540K
https://ui.adsabs.harvard.edu/abs/2006PNAS..103.4540K
https://en.wikipedia.org/wiki/Doi_(identifier)
https://doi.org/10.1073%2Fpnas.0600833103
https://en.wikipedia.org/wiki/ISSN_(identifier)
https://www.worldcat.org/issn/0027-8424
https://en.wikipedia.org/wiki/PMC_(identifier)
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC1450207
https://en.wikipedia.org/wiki/PMID_(identifier)
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/16537396
https://en.wikipedia.org/wiki/Doi_(identifier)
https://doi.org/10.1016%2Fj.mib.2016.01.006
https://en.wikipedia.org/wiki/PMC_(identifier)
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC4899294
https://en.wikipedia.org/wiki/PMID_(identifier)
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/26836982
https://www.cell.com/molecular-therapy-family/nucleic-acids/fulltext/S2162-2531%2816%2930037-3
https://www.cell.com/molecular-therapy-family/nucleic-acids/fulltext/S2162-2531%2816%2930037-3
https://www.cell.com/molecular-therapy-family/nucleic-acids/fulltext/S2162-2531%2816%2930037-3
https://www.cell.com/molecular-therapy-family/nucleic-acids/fulltext/S2162-2531%2816%2930037-3
https://www.cell.com/molecular-therapy-family/nucleic-acids/issue?pii=S2162-2531(16)X6001-5
https://doi.org/10.1038/mtna.2015.23


166 
 

Muñoz-López, M dan García-Pérez, J.L. 2010. DNA Transposons: 
Nature and Applications in Genomics. Current Genomics. 
Vol 11 (2). doi: 10.2174/138920210790886871. PMC2874221 

Negi , S.,Imanishi , M., Hamori , M.,  KawaharaNakagawa, 
Y., Nomura, W.,  Kishi, K.,  Shibata, N., Sugiura, Y. 2023. The 
past, present, and future of artifcial zinc fnger proteins: 
design strategies and chemical and biological applications. 
Journal of Biological Inorganic Chemistry JBIC  28:249–261. 
https://doi.org/10.1007/s00775-023-01991-6 

Otieno MO. 2015. CRISPR–Cas9 Human Genome Editing: 
Challenges, Ethical Concerns and Implications. Journal 
Clinical Resist Bioethic. 2015;6:253. 

Raikwar, S.P.,  Raikwar,A.S.,  Chaurasia,S.S.,  Mohan, R.R. 2016. 
Gene editing for corneal disease management. World Journal 
of Translational Medicine. ISSN 2220-6132 (12; 5(1): DOI: 
10.5528/wjtm.v5.i1.00 

Satoh, D., Abe,S.,  Kobayashi,K.,  Nakajima,Y., Oshimura,M., 
Kazuki, Y.  2018. Human and Mouse Artificial Chromosome 
Technologies for Studies of Pharmacokinetics and 
Toxicokinetics. Drug Metabolism and Pharmacokinetics. 33 
(2018) 17-30.   http://www.journals.elsevier.com/drug-
metabolism-andpharmacokinetics 

Sigma report. 2023. 
https://www.sigmaaldrich.com/ID/en/technical-
documents/technical-article/genomics/gene-expression-
and-silencing/shrna-process-and-shrna-diagram. © 2023 
Merck KGaA, Darmstadt, Germany 

Thomas, J dan  Pritham, E.J.   2015. Helitrons, the Eukaryotic 
Rolling-circle Transposable Elements". Microbiology Spectrum. 

3 (4): 893–926. doi:10.1128/microbiolspec.MDNA3-0049-2014. 

ISBN 9781555819200. PMID 26350323. 

Thomas, J., Phillips,, C.D.,  Baker, R.J. dan  Pritham, E.J.  2014. 

Rolling-Circle Transposons Catalyze Genomic Innovation in 

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Mu%C3%B1oz-L%C3%B3pez%20M%5BAuthor%5D
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Garc%C3%ADa-P%C3%A9rez%20JL%5BAuthor%5D
https://doi.org/10.2174%2F138920210790886871
https://doi.org/10.1007/s00775-023-01991-6
https://www.researchgate.net/publication/322408271_Human_and_Mouse_Artificial_Chromosome_Technologies_for_Studies_of_Pharmacokinetics_and_Toxicokinetics?_tp=eyJjb250ZXh0Ijp7ImZpcnN0UGFnZSI6Il9kaXJlY3QiLCJwYWdlIjoicHVibGljYXRpb24ifX0
https://www.researchgate.net/publication/322408271_Human_and_Mouse_Artificial_Chromosome_Technologies_for_Studies_of_Pharmacokinetics_and_Toxicokinetics?_tp=eyJjb250ZXh0Ijp7ImZpcnN0UGFnZSI6Il9kaXJlY3QiLCJwYWdlIjoicHVibGljYXRpb24ifX0
https://www.researchgate.net/publication/322408271_Human_and_Mouse_Artificial_Chromosome_Technologies_for_Studies_of_Pharmacokinetics_and_Toxicokinetics?_tp=eyJjb250ZXh0Ijp7ImZpcnN0UGFnZSI6Il9kaXJlY3QiLCJwYWdlIjoicHVibGljYXRpb24ifX0
http://www.journals.elsevier.com/drug-metabolism-and
http://www.journals.elsevier.com/drug-metabolism-and
https://www.sigmaaldrich.com/ID/en/technical-documents/technical-article/genomics/gene-expression-and-silencing/shrna-process-and-shrna-diagram
https://www.sigmaaldrich.com/ID/en/technical-documents/technical-article/genomics/gene-expression-and-silencing/shrna-process-and-shrna-diagram
https://www.sigmaaldrich.com/ID/en/technical-documents/technical-article/genomics/gene-expression-and-silencing/shrna-process-and-shrna-diagram
https://doi.org/10.1128%2Fmicrobiolspec.MDNA3-0049-2014
https://doi.org/10.1128%2Fmicrobiolspec.MDNA3-0049-2014
https://en.wikipedia.org/wiki/Doi_(identifier)
https://doi.org/10.1128%2Fmicrobiolspec.MDNA3-0049-2014
https://en.wikipedia.org/wiki/ISBN_(identifier)
https://en.wikipedia.org/wiki/Special:BookSources/9781555819200
https://en.wikipedia.org/wiki/PMID_(identifier)
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/26350323
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC4224331


167 
 

a Mammalian Lineage". Genome Biology and Evolution. 6 (10): 

2595–2610. doi:10.1093/gbe/evu204. PMC 4224331. 

PMID 25223768 

Turner, BM. 2001. Chromatin an Gene Regulation:  Mechanisms in 
Epigenetics. Book chapter. ISBN 0-865-42743-7. Blackwell  
Science. www.blackwell-science.com 

Zhang HX, Zhang Y, Yin H. Genome editing with mRNA encoding 
ZFN, TALEN, and Cas9. Mol Ther J Am Soc Gene Ther. 
2019;27(4):735–46. 

Zhang, H., , Qin, C., An,C.,  Zheng, X., Wen, S.,  Chen, W., et al. , 
2021. Application of the CRISPR/Cas9-based gene editing 
technique in basic research, diagnosis, and therapy of cancer. 
Mol Cancer 20:126 . https://doi.org/10.1186/s12943-021-
01431-6 

 
  

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC4224331
https://en.wikipedia.org/wiki/Doi_(identifier)
https://doi.org/10.1093%2Fgbe%2Fevu204
https://en.wikipedia.org/wiki/PMC_(identifier)
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC4224331
https://en.wikipedia.org/wiki/PMID_(identifier)
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/25223768
http://www.blackwell-science.com/
https://doi.org/10.1186/s12943-021-01431-6
https://doi.org/10.1186/s12943-021-01431-6


168 
 

BAB 

9 

 
apt. Maulidwina Bethasari, M.S.Farm 

 
A. Pendahuluan 

Pada tahun 1970-an, Teknologi DNA rekombinan 
ditemukan di laboratorium biologi molekuler. Sel bakteri 
umumnya dianggap sebagai sel inang universal untuk ekspresi 
protein rekombinan. Namun, karena ketidakmampuan mereka 
untuk memproses protein kompleks dengan memadai dan 
kemampuan sekresi protein yang tidak mencukupi, sistem 
ekspresi prokariotik saat ini umumnya digunakan untuk 
produksi protein dan peptida yang tidak kompleks. Untuk 
menghasilkan protein rekombinan manusia yang kompleks, 
sistem ekspresi eukariotik dikembangkan dalam beberapa 
dekade terakhir (Geisse et al., 1996; Gutierrez and Lewis, 2015; 
Müller et al., 2006). 

Sistem ekspresi eukariotik mendominasi industri protein 
terapeutik, dan memberikan kontribusi yang signifikan 
terhadap penjualan tahunan sekitar 140 miliar USD. Protein 
rekombinan yang diekspresikan di sitoplasma bakteri seringkali 
tidak larut dan tidak aktif dan Protein yang larut dan bioaktif 
seringkali dapat diperoleh dari sel-sel eukariotik. Selain itu, sel-
sel eukariotik memiliki kapasitas untuk melakukan modifikasi 
pasca translasi seperti glikosilasi, fosforilasi pada residu tirosin, 
serin, dan treonin, atau penambahan rantai asam lemak terakhir 
(Geisse et al., 1996; Gutierrez and Lewis, 2015; Müller et al., 2006). 

 

PRODUKSI PROTEIN 

REKOMBINAN PADA 

SEL EUKARIOTIK 
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A. Pendahuluan 

Mutasi terarah atau site directed mutagenesis (SDM) adalah 
metode biologi molekuler yang bertujuan untuk mengubah 
urutan DNA pada posisi tertentu yang spesifik dan menganalisis 
struktur-fungsi molekul DNA, RNA, protein. SDM dapat 
digunakan dalam pengembangan produk dan rekayasa protein, 
serta untuk mengubah selektivitas substrat enzim.   

Konsep dasar dari metode ini adalah mutagenesis yang 
terjadi secara random dan spontan di alam. Mutagenesis adalah 
peristiwa mutasi atau perubahan materi genetik suatu 
organisme yang diinisiasi oleh mutagen seperti radiasi, senyawa 
kimia, virus, atau kesalahan pada proses metabolism sel.  

 
B. Mekanisme Mutasi Terarah 

Mutasi terarah dilakukan secara in vitro yang umumnya 
dikombinasi dengan teknologi rekombinan DNA untuk 
memodifikasi gen atau bagian tertentu dari gen. Rekayasa 
protein melibatkan perubahan urutan basa DNA dan perubahan 
kodon pada gen yang mengkode asam amino tersebut. 
Perbaikan yang diinginkan dapat berupa peningkatan stabilitas 
terhadap suhu, perubahan rentang pH dan substrat, maupun 
reduksi pada inhibisi umpan balik negatif.  

MUTASI TERARAH 
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A. Pendahuluan 

Rekayasa protein adalah teknik memanipulasi atau 
memodifikasi protein dengan tujuan untuk meningkatkan 
aktivitas enzim atau mendesain protein dengan fungsi tertentu. 
Teknik rekayasa protein ini melibatkan manipulasi genetik atau 
modifikasi kimia pada materi genetik agar mensintesis protein 
dengan sifat yang diinginkan. Rekayasa protein memiliki 
aplikasi yang luas dalam berbagai bidang, seperti kedokteran, 
pertanian, industri, dan lingkungan. (Aiping Zheng, Sophie C. 
Frizzell, 2020)    

Contoh aplikasi pemanfaatan teknik rekayasa protein 
yaitu produksi enzim protease rekombinan yang dihasilkan 
pada khamir Saccharomyces cerevisiae.  Secara alami, protease 
merupakan enzim yang disekresikan oleh lambung, pankreas, 
dan usus halus. Enzim protease ini berfungsi untuk memecah 
protein menjadi asam amino di dalam saluran cerna.  Dengan 
teknik rekayasa protein enzim protease menjadi alternatif yang 
lebih mudah, lebih baik dan lebih efisien dibandingkan dengan 
teknik produksi enzim konvensional, contohnya dengan 
ekstraksi secara langsung dari tanaman seperti papain yang 
berasal dari papaya atau jasad lain.  Enzim rekombinan 
diharapkan juga berpotensi untuk pengembangan industri dan 
kesehatan.(Prastujati et al., 2022) 

REKAYASA PROTEIN 
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A. Prinsip Dasar Bioteknologi Mikroba 

Penggunaan mikroorganisme pada skala industri 
memiliki sejarah yang cukup panjang. Bahkan terdapat 
implementasi atau aplikasi pemanfaatan mikroba jauh sebelum 
Masehi. Pembuatan produk fermentasi menjadi cikal bakal 
pemanfaatan mikroba di awal peradaban, seperti roti, keju dan 
bir.   

Mikroba atau mikroorganisme adalah bentuk kehidupan 
yang berukuran sangat kecil dan hanya bisa dilihat 
menggunakan bantuan mikroskop dengan jumlah maupun total 
biomassa yang cukup besar. Mikroba dapat berevolusi dengan 
spektrum keanekaragaman, fungsional, dan metabolik yang 
dapat melebihi spektrum organisme lain dalam kehidupan. 
Mikroba memiliki keunggulan dalam kemampuannya untuk 
beradaptasi dengan lingkungan yang ekstrim dan dapat menjadi 
salah satu indikator lingkungan. 

Keberadaan mikroba hampir di seluruh biosfer dan 
keragaman aktivitasnya menjadikan mikroba sebagai agen 
penting dalam ekosistem. Mikroba dapat memediasi dan 
mengatur siklus biogeokimia serta daur ulang bahan dan limbah 
biologis, merupakan produsen utama dan penyerap gas rumah 
kaca, sehingga juga berperan dalam penentuan iklim. Mikroba 
juga terlibat dalam perubahan struktur dan kesuburan tanah, 
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A. Pendahuluan 

Produk dari sumber bahan alam telah digunakan selama 
berabad-abad. Pengolahan hasil alam untuk mendapatkan 
manfaat yang signifikan telah menjadi prioritas di setiap era 
ilmu pengetahuan. Bioteknologi merupakan teknologi maju 
yang terlibat dalam pengembangan produk baru dan inovatif 
untuk tujuan penerapan tertentu dengan memanfaatkan 
organisme hidup dan/atau zat darinya. Produk-produk ini 
berasal dari berbagai organisme atau sistem biologis yang ada.  

Bioteknologi mengalami perkembangan pesat. Kemajuan 
ilmu pengetahuan dalam berbagai bidang ikut memicu laju 
perkembangan bioteknologi dari bioteknologi konvensional 
yang memanfaatkan organisme dalam memodifikasi suatu 
bahan untuk menghasilkan produk optimal hingga ke arah 
bioteknologi modern yang melibatkan rekayasa genetika untuk 
menghasilkan produk yang diinginkan. Ini telah membantu 
memodifikasi sistem yang ada dan menghasilkan organisme 
atau sistem canggih yang lebih tahan dan efektif. Bioteknologi 
banyak digunakan di berbagai bidang untuk beralih dan 
menghasilkan produk yang berguna bagi kepentingan manusia. 
Dengan kemajuan besar dan kemampuan untuk merekayasa 
sistem biologis dalam beberapa dekade terakhir, bioteknologi 
menawarkan generasi produk yang lebih unggul dengan biaya 
lebih ekonomis dan dampak lingkungan yang minimal.  
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A. Dasar Informasi Genetik  

1. Makromulekul Hayati  
Materi genetik merupakan cetak biru yang akan 

menentukan bentuk dan sifat dari makhluk hidup. Asam 
nukleat merupakan salah satu makromolekul yang 
memegang peranan sangat penting dalam kehidupan 
organisme karena menyimpan informasi genetik. Asam 
nukleat adalah suatu molekul yang kompleks dan tersusun 
atas banyak unsur, sehingga disebut makromolekul. Asam 
nukleat disebut juga sebagai polinukleotida karena tersusun 
dari banyak molekul nukleotida sebagai monomernya. 
Struktur penyusun dari tiap nukleotida berupa gugus fosfat, 
gula pentosa, dan basa nitrogen atau basa nukleotida (basa 
N).  

Berdasarkan struktur ribosanya, terdapat dua macam 
asam nukleat, yaitu Deoxyribonucleic Acid (DNA) dan n (RNA) 
yang memberikan dasar kimia bagi semua sel. Kesamaan dari 
kedua asam nukleat ini yaitu unit-unit mononukleotida yang 
melalui jembatan fosfodiester antara posisi 3′ suatu 
mononukleotida dan posisi 5′ pada mononukleotida lainnya.  

2. Gen   
Tidak keseluruhan daerah pada asam nukleat memiliki 

urutan nukleotida yang dapat dikodekan menjadi asam 
amino dan terekspresikan sebagai sifat makhluk hidup. 

GENETIKA MOLEKULER 

MANUSIA 
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A. Sejarah Perkembangan Ilmu Forensik 

Penegakan keadilan pada kasus hukum memerlukan 
penerapan sains atau ilmu pengetahuan. Dalam hal ini ilmu 
forensiklah yang dapat membantu upaya tersebut. Ilmu forensik 
merupakan ilmu yang dapat menghubungkan orang, individu 
dan hal-hal dalam kegiatan kriminal serta dapat membantu 
menyelidiki dan mengadili kasus pidana dan perdata. 
Berdasarkan kamus Inggris di Oxford penggunaan frasa ilmu 
forensik pertama kali digunakan untuk menggambarkan ilmu 
campuran, karena ilmu forensik merupakan campuran dari 
berbagai disiplin ilmu untuk melayani keadilan dan 
menerapkannya di depan pengadilan. Forensik yang melibatkan 
berbagai kelompok ilmu dasar seperti ilmu fisika forensik, kimia 
forensik, biologi forensik, kedokteran forensik, serta ilmu 
terapan di bidang sosial dan IT. Ilmu forensik bermula dari rasa 
keingintahuan dan takhayul karena sangat sulit mengetahui 
hubungan antara kedokteran dan hukum/norma. Sejarah 
mengenai interaksi ilmu kedokteran dan hukum sangat terbatas 
mengacu pada catatan-catatan sejarah mengenai hal tersebut. 
Penulis mengumpulkan beberapa pustaka mengenai Sejarah 
ilmu forensik dan kedokteran forensik yang akan dijabarkan 
sebagai berikut (Jason Payne-James, 2005; Houck, 2015): 

  

FORENSIK DAN DNA 

PROFILING 
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