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KESIMPULAN DAN SARAN

A. Kesimpulan

1. Nila afinitas dari senyawa turunan 2,4-diaminopirido[2,3-d] pirimidin
terhadap DHFR bakteri lebih tinggi dibandingkan DHFR sel mamalia dilihat
dari AG binding.

2. Polainteraks lima belas senyawa turunan 2,4-diaminopirido[2,3-d] pirimidin
terhadap enzim DHFR bakteri menunjukkan ikatan hidrogen dengan asam
amino Asp31A dan DHFR sel mamalia menunjukkan ikatan hidrogen dengan
asam amino GIu30A dan Va1l5A. Gugus fungs senyawa turunan 2,4-
diaminopirido[2,3-d] pirimidin yang mempunyai pola interaksi yang baik
adalah struktur nomer 1, 2, 7, 8, 11, 14, dan 15 dari DHFR bakteri
(trimetoprim) sedangkan struktur 1, 2, 7, 8, 9, 10, 14 dan 15 dari DHFR sel

mamalia (metotreksat).

B. Saran
Perlu dilakukan penelitian lebih lanjut tentang adsorbsi, distribusi,
metabolisme, ekskresi dengan profil farmakokinetik yang bak secara
eksperimental tentang senyawa turunan 2,4-diaminopirido[2,3-d] pirimidin

terhadap DHFR bakteri dan DHFR sel mamalia

43



DAFTAR PUSTAKA

Goodman & Gilman. 2007. Dasar Farmakologi dan Terapi. Amalia Hanif et al,
editor. EGC, Jakarta. him 1372.

Goodman & Gilman. 2010. Manual Farmakologi dan Terapi. July Manurung et
al, editor. EGC, Jakarta. him 685.

Hamid Abdul A. Toha 2010. Ensiklopedia Biokimia & Biologi Molekuler. EGC,
editor. Buku Kedokteran EGC, Jakarta. him 13-14 & 448-450.

Jain P, Soni L K, Gupta A K, Kashkedikar S G. 2005. QSAR analysis of 2,4-
diaminopyrido[ 2,3-d] pyrimidines dan 2,4-diaminopyrrolo[ 2,3-
dlpyrimidines as dihidrofolat reductase inhibitors. Indian Journal of
Biochemistry and Biophysics. Vol. 42, october 2005. pp 315-320

Kartasasmita RE, Herowati R, Gusdinar T. 2010. Docking Study of Quercetin
Derivatives on Inducible Nitric Oxide Synthase and Prediction of their
Absortion and Distribution Properties. Journal of Applied Sciences 10
(23): 3098-3104.

Katzung BG. 1997. Farmakologi Dasar dan Klinik. Sjabana D et al, editor. Edis
6. EGC. Jakarta, him 746-750.

Listyani Tiara A. 2012. Analisis Docking Molekuler Senyawa Flavonoid
Polihidroksilasi/Metoksilasi terhadap Enzim Lipooksigenase dan Prediksi
Parameter Absorbsi dan Distribusinya [Skripsi]. Fakultas Farmasi,
Universitas Setia Budi, Surakarta. him 26.

Morris, G.M. dan Lim-Wilby, M. (2008): Molecular Docking, Methods in
Molecular Biology, vol. 443, Molecular Modeling of Proteins, Kukol, A.,
(ed.), Humana Press, Totowa, NJ, 365-382.

Mycek MJ. 2001. Farmakologi. Hartanto H, editor. Edis ke-2. Widya Medika,
Jakarta. him 296-297, 283

Neal Michael J. 2005. At a Glance Farmakologi Medis. Amalia S&fitri, editor.
Edis ke-5. Erlangga, Jakarta. him 80

Schumm Dorothy E. 1993. Intisari Biokimia. Moch Sadikin, alih bahasa
Binarupa Aksara Jakarta

Siswandono, Soekardjo Bambang. 1995. Kimia Medisinal. Universitas Airlangga,
Surabaya. him 415

William S. Lewist et al. 1996. Methotrexate-resistant Variants of Human
Dihydrofolate Reductase with Substitutions of Leucine 22. The Journal of
Biological Chemistry. Vol 270, No. 10, Issue of March 10, pp. 5057-5064

43



Lampiran 1. Hasil optimasi geometri struktur 3 dimensi dari 15 senyawa turunan
2,4-diaminopirido[2,3-d] pirimidin menggunakan metode Mekanika Molekuler
(MM+) dengan software HyperChem Release 7.0

1 2.

. = Atom C ) =AtomH ) =AtomCl
. = AtomN . = Atom O
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Lampiran 2. Pola interaks dari 15 senyawa turunan 2,4-diaminopirido[2,3-d]
pirimidin pada DHFR bakteri.

Overlay struktur nomer 1, 2, 7, 8, 11, 14, dan 15 pada gambar di atas
trimetoprim (hijau) senyawa turunan (hitam)

. A
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Overlay struktur nomer 3, 6, 9, dan 10 pada gambar di atas
trimetoprim (hijau) senyawa turunan (hitam)

G

Overlay struktur nomer 4 dan 12 pada gambar di atas
trimetoprim (hijau) senyawa turunan (hitam)

G
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Overlay struktur nomer 5 dan 13 pada gambar di atas
trimetoprim (hijau) senyawa turunan (hitam)

Struktur nomer 15 pada gambar di atas

trimetoprim (hijau) senyawa turunan (hitam)

Lampiran 3. Pola interaks dari 15 senyawa turunan 2,4-diaminopirido[2,3-d]
pirimidin pada DHFR sel mamalia.

Overlay struktur nomer 1, 2, 7, 8, 9, 10, 14, 15 pada gambar di atas
metotreksat (hijau) senyawa turunan (hitam)
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Overlay struktur nomer 4, 13, dan 15 pada gambar di atas
metotreksat (hijau) senyawa turunan (hitam)

Overlay struktur nomer 3, 6, dan 12 pada gambar di atas
metotreksat (hijau) senyawa turunan (hitam)
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Overlay struktur nomer 5 dan 11 pada gambar di atas
metotreksat (hijau) senyawa turunan (hitam)

Lampiran 4 Jarak ikatan hidrogen dengan senyawa turunan 2,4-diaminopirido[2,3-
d] pirimidin pada DHFR bakteri
1.




53







55



56



10.

57



12.

58



14.

59



60

Lampiran 5 Jarak ikatan hidrogen dengan senyawa turunan 2,4-diaminopirido[2,3-
d] pirimidin pada DHFR sel mamalia
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