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ABSTRAK

Hiperlipidemia merupakan kondisi dimana kadar lemak didalam sirkulasi darah
meningkat. Kondisi ini dapat menyebabkan penyempitan pembuluh darah arteri yang
disebut aterosklerosis. Daun sirsak (Annona muricata L.) secara tradisonal digunakan
sebagai antikolesterolemia, antibakteri, antiinflamasi dan antioksidan. Terdapat 63
senyawa yang sudah diketahui terkandung dalam daun sirsak. Tujuan penelitian ini
adalah untuk mencari senyawa kandidat dari daun sirsak yang memiliki aktivitas sebagai
antihiperlipidemia melalui interaksi terhadap enzim HMG CoA reduktase dan reseptor
PPAR« yang dilakukan secara in silico dengan metode molecular docking, serta prediksi
absorpsi, distribusi serta toksisitasnya. Hasil penambatan molekul menunjukkan
senyawa chlorogenic acid memiliki afinitas terhadap enzim HMG CoA reduktase yaitu
AG -8,55 kkal/mol dan nilai KI 543,74 nM, sedangkan senyawa pembanding
menghasilkan AG -7,33 kkal/mol dan nilai KI 4,24 uM, pada reseptor PPARa senyawa
yang memiliki afinitas terbaik yaitu solamin dengan nilai AG -8,14 kkal/mol dan nilai
Ki 1,09 uM, sedangkan senyawa pembanding menghasilkan nilai AG -7,17 kkal/mol
dan nilai KI 5,51. Solamin memenuhi aturan Lipinski’s rule of five sedangkan
chlorogenic acid tidak memenuhi aturan ini. Kedua senyawa memiliki profil absorpsi
dan distribusi yang baik dan tidak karsinogenik namun chlorogenic acid menyebabkan
mutagenik. Dapat disimpulkan bahwa kedua senyawa merupakan kandidat yang
potensial dalam terapi hiperlipidemia.

Kata kunci: Daun sirsak, enzim HMG CoA reduktase, molecular docking, reseptor
PPARa.



MOLECULAR DOCKING STUDY OF COMPOUNDS IN SOURSOP
LEAVES (Annona muricata L.) AS ANTIHYPERLIPIDEMIA
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24041115039

ABSTRACT

Hyperlipidemia is a condition where is the level of fat increase in the blood circulation.
This condition can cause the narrowing of the arteries called atherosclerosis. Soursop
leaves (Annona muricata L.) are traditionally used as anticholesterol, antibacterial,
anti-inflammatory and antioxidant. There are 63 known compounds contained in
soursop leaves. The purpose of this study was to search candidate compounds from
soursop leaves that have activities as antihyperlipidemic through interactions with
HMG CoA reductase and PPARa receptor carried out in silico by molecular docking
method, also prediction of absorption, distribution, and toxicity. Molecular docking
results showed chlorogenic acid had a good affinity for the HMG CoA reductase
enzyme, the value of AG -8.55 kcal/mol and Kl value of 543.74 nM, while the
compararison compound produced AG -7.33 kcal/mol and KI value of 4.24 uM. Toward
PPARo. receptor, compound with the best affinity was solamin, with the value of AG -
8.14 kcal/mol and Kl value of 7.09 uM, while the comparison compound produced a
value of AG -7.17 kcal/mol and Ki value 5.51 uM. Solamin fulfills Lipinski's rule of five
while chlorogenic acid didn't fulfills this rule. Both compounds had good absorption
and distribution profiles and are not carcinogenic but mutagenic chlorogenic acid. In
conclusion, both compounds could be used as potential candidates for hyperlipidemia
therapy.

Keywords: HMG CoA reductase enzyme, molecular docking, PPARa receptors, soursop
leaves (Annona muricata L.)
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