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ABSTRAK

Tuberkulosis merupakan penyakit menular yang menjadi masalah
kesehatan di dunia. Saat ini, Indonesia menempati peringkat kedua dengan
tuberkulosis paling tinggi di dunia. Tingkat keparahan penyakit, bersama dengan
keberadaan strain Mycobacterium tuberculosis resisten memperkuat pentingnya
dan kebutuhan untuk menyelidiki sumber-sumber baru molekul bioaktif untuk
pengembangan obat baru yang lebih efektif terhadap TB. Pemanfaatan antibakteri
alami adalah salah satu cara alternatif menggunakan tanaman yang berpotensi
untuk menghambat dan membunuh bakteri seperti tanaman kemukus (Piper
cubeba Linn). Berdasarkan penelitian Laurentiz RS, kemukus memiliki aktivitas
antimikobakteri terhadap M. tuberculosis dan M. avium dengan konsentrasi
hambat minimum 62,5 pg/MI°. Telah dilakukan uji in silico senyawa tumbuhan
kemukus (Piper cubeba Linn) terhadap InhA sebagai kandidat anti tuberkulosis.
Tujuan dari penelitian ini adalah untuk mendapatkan prediksi aktivitas dari
senyawa tumbuhan kemukus (Piper cubeba Linn) pada reseptor InhA sebagai
antituberkulosis melalui penambatan molekuler. Penambatan molekuler dilakukan
terhadap enzim InhA dengan isoniazid sebagai pembanding dan 43 senyawa
kemukus. Hasil penambatan didapatkan 1 inhibitor terbaik yaitu senyawa a-O-
Etilkubebin, yang mempunyai afinitas ikatan sebesar -9,04 kkal/mol, residu asam
amino yang terikat adalah ILE194, LYS165, ILE21 serta memiliki potensi inhibisi
yang lebih baik dibandingkan isoniazid yang mempunyai afinitas sebesar -4,56
kkal/mol dengan residu asam amino ILE194, THR196. Senyawa o-O-Etilkubebin
memenuhi aturan Lipinski’s Rule of Five sehingga baik digunakan untuk sediaan
oral, memiliki profil absorbsi dan distribusi yang baik dengan nilai Caco2 56,92
HIA 96,98 dan protein plasma binding 85,40 dan memiliki nilai uji toksisitas
ambang batas paparan yang aman.

Kata kunci : tuberkulosis, InhA, kemukus, penambatan molekuler



STUDY OF MOLECULAR DOCKING ON THE PLANT
KEMUKUS COMPOUNDS (Piper cubeba Linn) AS
ANTITUBERCULOSIS
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2404114094

ABSTRACT

Tuberculosis is an infectious disease that is a health problem in the world.
Currently, Indonesia ranks second with the highest tuberculosis in the world. The
severity of the disease, together with the presence of the resistant strain
Mycobacterium tuberculosis reinforces the importance and need to investigate
new sources of bioactive molecules for the development of new drugs that are
more effective against TB. Natural antibacterial use is an alternative way to use
plants that have the potential to inhibit and kill bacteria such as kemukus plants
(Piper cubeba Linn). Based on the research of Laurentiz RS, kemukus has
antimicobacterial activity against M. tuberculosis and M. avium with a minimum
inhibitory concentration of 62.5 pg/mL. In silico test has been carried out for
kemukus plant compounds (Piper cubeba Linn) for InhA as an antituberculosis
candidate. The purpose of this study was to obtain a predictive activity of the
kemukus plant compound (Piper cubeba Linn) on the InhA receptor as anti
tuberculosis through molecular tethering. Molecular docking was carried out on
the InhA enzyme with isoniazid as a comparison and 43 steamed compounds. The
mooring results obtained the best inhibitor, the a-O-Ethylcubebine compounds,
which has a bond affinity of -9.04 kkal/mol, the amino acid residue bound is
ILE194, LYS165, ILE21 and has a better inhibitory potential than isoniazid which
has affinity at -4.56 kcal/mol with amino acid residues ILE194, THR196. The a-
O-Etilkubebin compounds comply with Lipinski's Rule of Five rules so that they
are good to use for oral preparations, have good absorption and distribution
profiles with Caco2 values of 56.92 HIA 96.98 and protein plasma binding 85.40
and have a threshold toxicity test safe exposure.

Keywords: tuberculosis, InhA, kemukus, molecular docking
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