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INTISARI 

PRATAMA, B.P., 2020, STUDI DOCKING MOLEKULER SENYAWA 

DALAM MINYAK ATSIRI PALA (Myristica fragrans H.) DAN SENYAWA 

TURUNAN MIRISTISIN TERHADAP TARGET TERAPI KANKER 

KULIT. SKRIPSI, FAKULTAS FARMASI, UNIVERSITAS SETIA BUDI, 

SURAKARTA. 

 Kanker kulit adalah penyakit di mana kulit kehilangan kemampuannya 

untuk regenerasi dan tumbuh secara normal. Penyebab umum terjadinya kanker 

kulit adalah intesitas paparan sinar UVB. Penelitian terdahulu telah membuktikan 

kandungan senyawa di dalam minyak atsiri pala (Myristica fragrans H.) 

khususnya miristsin memiliki khasiat sebagai antioksidan dan efek cytotoxic. 

Telah dilakukan skrining target molekuler dari kandungan kimia minyak 

atsiri pala beserta turunan miristisin-nya terhadap target molekuler antikanker 

kulit antara lain Heat Shock Protein 90 (HSP90A), Prostaglandin Synthase 2 

(PTGS2) dan Dihydroorotate Dehidrogenase (DHODH), dan memprediksi 

interaksi senyawa dari ke 61 ligan uji dengan target molekuler tersebut, kemudian 

dilakukan docking molekuler menggunakan perangkat lunak PyRx 0.8.  

 Hasil penelitian menunjukkan bahwa senyawa dalam minyak atsiri pala 

yaitu Guanicin memiliki nilai ΔGbind yang baik pada  HSP90A dengan nilai -8,2 

kkal/mol. Hasil docking antara protein PTGS2 dan DHODH dengan ligan baik 

dari senyawa dalam minyak atsiri pala maupun senyawa turunan miristisin 

menunjukkan bahwa hampir semua ligan dapat berinteraksi dengan kedua target 

dengan ligan yang nilai ΔGbind paling kecil dan memiliki model interaksi terbaik 

dari senyawa minyak atisi pala adalah asam dihidroguaiaretik, dengan nilai ΔGbind 

secara berurut-urut sebesar  -8,1 kkal/mol dan -9,3 kkal/mol. 

 

Kata kunci : kanker kulit, minyak atsiri, Myristica fragrans H., docking molekuler 
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ABSTRAK 

 

PRATAMA B.P., 2020. STUDY OF MOLECULAR DOCKING 

COMPOUNDS OF NUTMEG ESSENTIAL OILS (Myristica fragrans H.) 

AND COMPOUND OF MYRISTICIN DERIVATIVES AGAINST SKIN 

CANCER THERAPY TARGETS. SKRIPSI, FAKULTAS FARMASI, 

UNIVERSITAS SETIA BUDI, SURAKARTA. 

 

Skin cancer is a disease in which the skin loses its ability to regenerate and 

grow normally. A common cause of skin cancer is the intensity of UVB exposure. 

Previous research has proven the content of compounds in nutmeg essential oil 

(Myristica fragrans H.) especially myristicin has antioxidant properties and 

cytotoxic effects. 

Molecular target screening of the chemical content of nutmeg essential oil 

and myristicin derivatives for molecular targets of skin cancer was included Heat 

Shock Protein 90 (HSP90A), Prostaglandin Synthase 2 (PTGS2) and 

Dihydroorotate Dehydrogenase (DHODH), and interaction were predicted of the 

61 test ligands with these molecular targets, then  molecular docking is done using 

PyRx 0.8 software. 

 The results showed that the compound in nutmeg essential oil namely 

Guanicin had value ΔGbind is good at HSP90A with a value of -8.2 kcal / mol. The 

docking results between PTGS2 and DHODH proteins with ligands from both 

compounds in nutmeg essential oil and myristicin derived compounds showed that 

almost all ligands can interact with both targets with ligands with the lowest 

ΔGbind value and have the best interaction model of nutmeg atisi oil compound is 

dihydroguaiaretic acid with ΔGbind values of -8.1 kcal /mol and -9.3 kcal /mol. 

 

Keywords: Skin cancer, essential oils, Myristica fragrans H., molecular docking 
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BAB I 

PENDAHULUAN 

 

A. Latar Belakang 

Kanker merupakan kelompok penyakit yang disebabkan oleh pertumbuhan 

sel secara tidak normal dengan potensi dapat menyebar ke jaringan organ lain. 

Umumnya kanker berupa jaringan padat kecuali leukimia. Sel kanker yang 

menyebar ke jaringan organ lain akan mengganggu kinerja organ tersebut hingga 

menyebabkan kegagalan fungsi organ yang pada akhirnya menyebabkan kematian 

(ACS 2015).  

Umumnya terdapat 3 jenis pengobatan yang dapat dilakukan pada pasien 

yang terkena kanker yaitu: pembedahan, radioterapi, dan kemoterapi. Pengobatan 

dengan menggunakan oba-obat kaker (kemoterapi) dapat dijadikan suatu alternatif 

dalam penyembuhan penyakit kanker, kekurangan kemoterapi yaitu 

ketidakmampuan membedakan antara sel normal dan sel kanker, sehingga 

penggunaannya dalam jangka panjang dibatasi karena memilik efek samping yang 

berbahaya. Kekurangan-kekurangan inilah yang menyebabkan peneliti mencari 

obat yang selektif, khasiat lebih tinggi dan toksisitas lebih rendah (Mushlihin  

2015).  

Kulit manusia berulang kali terkena radiasi ultraviolet yang mempengaruhi 

fungsi dan kelangsungan hidup berbagai jenis sel dan dianggap sebagai faktor 

penyebab utama dalam induksi kanker kulit (D'Orazio et al. 2013). Hal tersebut 

dapat diartikan penyebab bahwa kanker kulit adalah seringnya terkena sinar 

matahari yang mengandung sinar UV. Negara Indonesia adalah negara yang 

terletak di sepanjang khatulistiwa, yang berarti paparan sinar matahari cukup 

tinggi di sepanjang tahun. Penderita kanker kulit di Indonesia cukup besar dimana 

menempati urutan ke 3 (tiga) dari keseluruhan jenis kanker yang ada di Indonesia. 

 Salah satu tanaman yang berpotensi sebagai anti kanker kulit adalah pala. 
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Agusta (2000) mengemukakan kandungan senyawa di dalam minyak atsiri pala 

(Myristica fragrans H.) memiliki khasiat sebagai antioksidan dan mencegah 

kanker dalam prosesnya. Minyak atsiri pala menghentikan pembentukan 

pembuluh darah tertentu yang memberi asupan makan tumor (antiangiogenik). 

Dalam penelitian Suthargar et al. (2012) membuktikan bahwa minyak atsiri pala  

memiliki aktivitas antiangiogenik yang potensial, miristisin dilaporkan 

menginduksi sitotoksisitas pada sel neuroblastoma SK-NSH manusia melalui 

mekanisme apoptosis pada sel melanoma manusia, disamping itu eugenol yang 

merupakan salah satu komponen dalam minyak atsiri juga menunjukan efek 

pemicu apoptosis. Karena memiliki aktivitas antikanker yang potensial, banyak 

peneliti mengembangkan dan mensintesis turunannya. Seperti halnya penelitian 

yang dilakukan oleh Hanoch et al. (2015) yakni mensintesis 3,4-Methylenedioxy-

5-Methoxyphenyl)-2-Propanone, dan penelitian yang dilakukan oleh Smolyaket al. 

(2016) dimana mereka mensintesi senyawa 3-Methyl-3,4-dihydroisoquinolines 

yang memiliki aktifitas antikanker. Banyak peneliti yang telah melakukan 

penelitian terkait sintesis senyawa dalam pala, tetapi beberapa penelitian yang 

mereka lakukan belum terbukti efek farmakologis yang dihasilkan dari sintesis 

senyawa mereka.  

Tujuan penemuan obat adalah untuk mengidentifikasi, mengoptimalkan 

dan memvalidasi secara klinis senyawa-senyawa yang mengikat dan memodulasi 

fungsi protein target yang terlibat dalam terjadinya penyakit (Fang et al. 2016). 

Metode analisa bioinformatika dapat digunakan untuk membantu proses 

identifikasi target dengan docking molekuler. Dengan membandingkan kemiripan 

struktur senyawa uji terhadap kumpulan senyawa yang diketahui targetnya dalam 

satu atau lebih database maka diprediksi makromolekul mana saja yang 

berpotensi sebai target. Analisis docking memungkinkan identifikasi awal 

terhadap molekul target yang berpotensi sebagai agen antikanker dari senyawa 

alami. Analisis docking memungkinkan untuk mengetahui model pengikatan yang 

terjadi sehingga dapat digunakan untuk memastikan fungsinya sebagai agen 

antikanker (Phosrithong & Ungwitayatorn 2010). 
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Pengenalan makromolekul target dan mekanisme kerja dari suatu senyawa 

aktif dapat mempermudah optimasi aktivitas. Jika target kerja suatu senyawa 

dalam memberikan efek farmakologis telah diketahui, selanjutnya dapat dilakukan 

optimasi aktivitas obat yang terarah berdasarkan pola interaksi obat-target (Young 

et al. 2007). Tantangan yang dihadapi untuk menentukan target tertentu dari suatu 

senyawa aktif adalah proses pengujiannya yang panjang dan membutuhkan biaya 

yang besar karena harus menguji satu senyawa ke banyak makromolekul. Salah 

satu cara untuk menjawab tantangan tersebut adalah dengan metode in silico yaitu 

docking molekuler. Dengan membandingkan kemiripan struktur senyawa uji 

terhadap kumpulan senyawa yang diketahui targetnya dalam satu atau lebih 

database maka dapat diprediksi makromolekul mana saja yang berpotensi sebagai 

target. Hasil dari prediksi ini selanjutnya dapat diujikan lebih lanjut dengan 

docking molekuler untuk melihat model interaksinya. BATMAN-TCM 

(Bioinformatics Analysis Tool for Molecular mechANism of Traditional Chinese 

Medicine), Swiss Target Prediction, KEGG (Kyoto Encyclopedia of Genes and 

Genomes) merupakan beberapa alat bioinformatika yang dapat digunakan untuk 

mengidentifikasi target dari suatu senyawa aktif (Kong et al. 2017).  

 Docking molekuler atau penambahan molekuler merupakan salah satu 

metode CADD (Computer Aided Drug Design) yang dapat digunakan untuk 

memberikan gambaran bagaimana molekul senyawa berinteraksi dengan protein 

target dengan memprediksi konformasi dan ikatan energi bebasnya (Forli et al. 

2016). Docking molekuler memiliki fungsi scoring berdasarkan mekanika 

molekuler yang biasanya meliputi tolakan, ikatan hidrogen, elektrostatika, 

desolvasion dan entropi torsional. Hasil scoring memiliki korelasi dengan afinitas 

ligan terhadap protein target, di mana dapat memberikan petunjuk tentang 

mekanisme kerja senyawa yang diuji. Metode ini memiliki keunggulan dari segi 

waktu yang lebih singkat dan biaya yang lebih murah dibandingkan melakukan uji 

secara in vitro (Cosconati et al. 2010).  Dengan memanfaat docking molekuler 

protein target dapat diprediksi berdasarkan skor dan model interaksi ligan-protein. 

Penelitian ini bertujuan untuk mengidentifikasi senyawa dalam minyak 

atsiri pala (Myristica fragrans H.) dan senyawa turunan miristisin memiliki 
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interaksi yang baik terhadap target molekuler kanker kulit, berdasarkan nilai 

docking dan pola interaksi. Hasil penelitian ini diharapkan dapat digunakan 

sebagai dasar melakukan penelitian eksperimental selanjutnya. 

B. Rumusan Masalah 

Berdasarkan latar belakang permasalahan yang dipaparkan maka diambil 

suatu rumusan masalah yaitu:                  

Pertama, apakah senyawa dalam minyak atsiri pala dan senyawa turunan 

miristisin memiliki interaksi yang baik terhadap target molekuler kanker kulit?. 

Kedua, bagaimana pola interaksi senyawa dalam minyak atsiri pala  dan senyawa 

turunan miristisin terhadap target molekululer kanker kulit ?.  

C. Tujuan Penelitian 

Berdasarkan rumusan masalah yang telah dipaparkan maka tujuan dari 

penelitian ini yaitu:                   

Pertama, mengetahui interaksi senyawa dalam minyak atsiri pala dan senyawa 

turunan miristisin memiliki interaksi yang baik terhadap target molekuler kanker 

kulit. 

Kedua, mengetahui pola interaksi senyawa dalam minyak atsiri pala dan senyawa 

turunan miristisin terhadap target molekululer kanker kulit. 

D. Kegunaan Penelitian 

Manfaat yang diharapkan dari penelitian ini adalah diperolehnya data 

docking molekuler senyawa dalam minyak atsiri pala dan senyawa turunan 

miristisin terhadap target kerja antikanker kulit mengenai interaksi dan model 

interaksinya sehingga dapat membantu pengembangan struktur kimianya untuk 

meningkatkan aktivitas berdasarkan pendekatan interaksi obat-target. Bagi 

peneliti, penelitian ini dapat menambah wawasan dan keterampilan terkait data 

yang diperoleh serta hasil dalam docking molekuler. 

 


