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dan Shogaol Jahe Merah (Zingiber officinale var. Rubrum) terhadap Reseptor 

DNA Gyrase Bakteri Salmonella typhi. Skripsi. Program Studi Farmasi 

Fakultas Kedokteran dan Ilmu Kesehatan Universitas Islam Negeri Maulana 

Malik Ibrahim Malang. Pembimbing (1) : Prof. Dr. apt. Roihatul Mutiah, S.F., 

M. Kes. Pembimbing (II) : apt. Luthfi Ahmad Muchlasi, M. Farm. 

 

Demam tifoid yang disebabkan oleh bakteri Salmonella typhi merupakan penyakit endemik 

yang mengancam kesehatan masyarakat. Salah satu upaya untuk mengatasi penyakit ini 

yaitu dengan pendekatan komputasi (in silico) dari tumbuhan Jahe merah (Zingiber 

officinale var. Rubrum) yang telah dilaporkan memiliki aktivitas antibaktseri. penelitian ini 

bertujuan untuk mengetahui potensi senyawa golongan gingerol dan shogaol Jahe merah 

sebagai penghambat reseptor DNA gyrase (PDB ID 6J90). Melalui penelitian ini dilakukan 

prediksi sifat fisikokimia dengan parameter hukum lima Lipinski menggunakan Protox 

online tool. Hasil menunjukkan semua senyawa uji memenuhi hukum lima lipinski dan 

masing-masing senyawa 0 kesalahan. Selanjutnya prediksi toksisitas menggunakan pkCSM 

online tool dan Protox online tool. Hasil yang diperoleh menunjukkan senyawa 6-shogaol, 

8-shogaol, dan 10-shogaol tergolong kelas 4 (relatif aman). Selanjutnya dilakukan 

molecular docking menggunakan Molegro Virtual Docker 0.6. Hasil molecular docking 

menunjukkan semua senyawa uji memiliki afinitas dengan reseptor 6J90. Dengan ini semua 

senyawa uji diprediksi memiliki potensi menghambat reseptor DNA gyrase (PDB ID 6j90) 

bakteri Salmonella typhi. 

 

Kata Kunci : Antibakteri; jahe merah; DNA gyrase; molecular docking 
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ABSTRACT 

Nabilah, Rofifah. 2022. In silico Study of Antibacterial Activity of Gingerol and Shogaol 

Group Compounds Red Ginger (Zingiber officinale var. Rubrum) against DNA 

Gyrase Receptors of Salmonella typhi Bacteria. Thesis. Pharmacy Study 

Program. Faculty of Medicine and Health Science. Maulana Malik Ibrahim 

Islamic State University Malang. Supervisor (1) : Prof. Dr. apt. Roihatul 

Mutiah, S.F., M. Kes. Supervisor (II) : apt. Luthfi Ahmad Muchlasi, M. Farm. 

 

Typhoid fever that is caused by Salmonella typhi bacteria is an endemic disease that attacks 

the society’s health. One of the efforts to overcome this disease is by computation approach 

(in silico) from red ginger (Zingiber officinale var. Rubrum) that has been reported as 

having antibacterial activity. The purpose of this research is to determine the potential of 

group compounds gingerol and shagaol red ginger as the receptor of DNA gyrase (PDB ID 

6J90). Through this research, a predicition of physicochemical characteristic is occurred by 

a parameter of lipinski rule of five on Protox online tool. The result exhibits that all of the 

tested compounds fulfill the lipinski rule of five and each of them has 0 mistake. Then the 

toxicity prediction is occurred by pkCSM online tool and Protox online tool. The result 

obtained exhibit that 6-shogaol, 8-shogaol, and 10-shogaol compounds are categorized on 

the 4th class (relatively safe). Then a molecular docking is occurred by Molegro Virtual 

Docker 0.6. The result of molecular docking exhibit that all of the tested compounds have 

affinity with 6J90 receptors. Furthermore, all of tested compounds are predicted having 

potential in holding up the gyrase DNA receptor (PDB ID 6j90) Salmonella typhi bacteria. 

  

Keyword: antibacterial; red ginger; DNA gyrase; molecular docking 
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البحث مستخلص  

( وشوغول  gingerolللنشاط المضاد للجراثيم من مركب الجنجرول )  in silico. دراسة  2022نبيلة رفيفة.  
(Shogaol  الزنجبيل الأحمر )(Zingiber officinale var. Rubrum)    ضد مستقبل الحمض

البحث الجامعي. قسم الصيدلة ، كلية الطب والعلوم الصحية ،  النووي جيراس لبكتيريا السالمونيلا التيفية.  
الصيدلية رائحة  : الأستاذة الدكتورة  جامعة مولانا مالك إبراهيم الإسلامية الحكومية مالانج. المشرفة )الأولى( 

 الماجستير.  لطفي أحمد مخلصيالصيدلي . المشرف )الثاني(: المطيعة الماجستير
 

حمى التيفوئيد الذي يسببه بكتيريا السالمونيلا التيفية مرض متوطن يهدد صحة المجتمع. أحد الجهود للتغلب على  
 Zingiber officinale)( من نبات الزنجبيل الأحمر in silicoهذا المرض هو باستخدام المدخل الحسابي )

var. Rubrum)  بلاغ عنه أنه يحتوي على النشاط المضاد للجراثيم. يهدف هذا البحث إلى وصف  الذي تم الإ
( الزنجبيل الأحمر كمثبط لمستقبل الحمض النووي  Shogaol( وشوغول )gingerolإمكانات مركب الجنجرول )

(. من خلال هذا البحث ، يعقد التنبؤ بالخصائص الفيزيائية والكيميائية باستخدام  PDB ID 6J90جيراس )
معلمة القانون الخمسة ليبينسكي باستخدام أداة بروتوكس عبر الإنترنت. أظهرت النتائج أن جميع مركبات الاختبار  

بالسمية باستخدام أداة  خطأ. ومن ثم ، التنبؤ    0امتثلت لقوانين ليبينسكي الخمسة وأن كل مركب يحتوي على  
pkCSM    المركبات أن  المكتسبة  النتائج  أظهرت  الإنترنت.  عبر  بروتوكس  وأداة  الإنترنت  شوغول -6عبر 

(Shogaol  و )8-( شوغولShogaol  و )10-( شوغولShogaol  صنفت على أنها فئة )آمن نسبياً(.    4(
الجزيئي باستخدام   الالتحام  أداء   ، الالتحام Molegro Virtual Docker  0.6تاليها  نتائج  أظهرت   .

. مع هذا ، يتنبأ أن جميع مركبات الاختبار لديها القدرة 6J90الجزيئي أن جميع مركبات الاختبار لها صلة بمستقبل 
 لبكتيريا السالمونيلا التيفية.  (PDB ID 6j90)على تثبيط مستقبل الحمض النووي جيراس 

 
 يل الأحمر؛ الحمض النووي جيراس؛ الالتحام الجزيئيالكلمات الرئيسية: مضاد للجراثيم. الزنجب



1 

 

BAB I 

PENDAHULUAN 

1.1. Latar Belakang 

Penyakit demam tifoid atau biasa dikenal dengan penyakit tifus merupakan 

salah satu masalah kesehatan global yang terjadi dibeberapa negara, umumnya 

terjadi pada negara-negara dengan tingkat kebersihan rendah. Angka kejadian 

penyakit ini termasuk tertinggi didunia. Berdasarkan data WHO (2018) secara 

global angka kejadian demam tifoid mencapai 11 sampai 20 juta kasus sedangkan 

angka kematian pada rentang 128.000 sampai 161.000 kasus setiap tahunnya. 

Berdasarkan data Sistem Kewaspadaan Dini dan Respon (SKDR) KEMENKES RI 

(2018), demam tifoid merupakan salah satu jenis penyakit yang berpotensi KLB 

(Kejadian Luar Biasa). Tercatat pada tahun 2018 penyakit demam tifoid masuk ke 

dalam lima besar penyakit yang sering terjadi (Rahmawati, 2020). Penyakit ini 

bersifat endemik dan mengancam kesehatan masyarakat disertai dengan 

permasalahan yang semakin kompleks dengan meningkatnya kasus-kasus karier, 

komplikasi, serta resistensi dan efek samping obat-obatan yang dipakai. Demam 

tifoid dapat menyerang semua umur, terbanyak pada usia 3-19 tahun, dengan 

puncak  tertinggi pada usia 10-15 tahun (Darmawati, 2009). Gejala klinis demam 

tifoid dapat sangat berfariasi, dimulai dari gejala ringan seperti demam, denyut 

jantung lemah, sakit kepala sampai gejala berat seperti perut tidak nyaman, dan 

komplikasi pada hati serta limfa (Pratama & Lestari, 2015). 

Demam tifoid merupakan demam akut yang disebabkan oleh bakteri 

Salmonella enterica serovar typhi atau disebut juga dengan Salmonella typhi (S. 
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Typhi). Bakteri ini merupakan bakteri gram negatif yang menyebabkan gangguan 

klinis seperti gastroenteritis, demam enterik, bakteremia, serta  gangguan lainnya 

(Naveed & Ahmed, 2016). Apabila bakteri masuk kedalam tubuh manusia, tubuh 

akan berusaha untuk mengeliminasinya. Tetapi Jika bakteri bisa bertahan dan terus 

bereplikasi, maka tubuh akan merangsang terjadinya gejala demam, gangguan 

pencernaan, gangguan kesadaran, serta gangguan lainnya (Kasim, 2020). 

Salmonella typhi bereplikasi secara vegetatif (aseksual) dengan membelah 

diri secara biner. Pembelahan biner diawali dengan replikasi DNA. Pada tahapan 

awal replikasi, dimulai dengan merenggangnya untaian rantai tunggal DNA yang 

merupakan tugas dari DNA gyrase atau enzim Topoisomerase II. Enzim DNA 

gyrase terbagi menjadi dua subunit, yaitu subunit A dan subunit B. Subunit A 

bertugas sebagai penghancur kromosom untai tunggal dan mencegah bergabungnya 

kembali fragmen-fragmen kromosom tersebut. Sedangkan subunit B bertugas 

mengkatalis reaksi pemotongan untai DNA dengan cara menghidrolase ATP 

(Adeniji et al., 2020). Pada penelitian ini menggunaan DNA gyrase subunit B 

dikarenakan proses pengaturan supercoiling DNA bergantung pada hidrolisis ATP. 

Apabila DNA gyrase subunit B dihambat sehingga tidak dapat menghidrolisis ATP 

maka proses replikasi dan transkipsi DNA terganggu (Gupta et al., 2021). DNA 

gyrase berperan penting dalam proses replikasi, transkipsi, dan rekombinasi DNA 

bakteri. Sehingga DNA gyrase dijadikan sebagai target aksi dari obat-obatan 

antibakterial. 

Penyakit demam tifoid dapat disebabkan oleh makan makanan yang 

terkontaminasi oleh kotoran atau tinja pengidap demam tifoid. Al-Quran sebagai 
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kitab suci yang berisi pedoman hidup bagi umat Islam mengatur segala hal, 

termasuk mengatur bagaimana pola makan yang baik. Dalam Al-Qur’an surat al-

Baqarah ayat 168 Allah SWT berfirman: 

يَ ُّهَا النَّاسُ كُلُوْا مِمَّا فِم الَْْرْضم حَلٓلًا طيَ مباا وَّلَْ تَ تَّبمعُوْا خُطُوٓتم الشَّيْطٓنمِۗ امنَّه لَكُمْ عَ  دُوٌّ مُّبميْن يٰآ  

Artinya: “Wahai manusia! Makanlah dari (makanan) yang halal lagi baik yang 

terdapat di bumi dan janganlah kamu mengikuti langkah-langkah syaitan. Karena 

sesungguhnya syaitan itu musuh yang nyat bagimu.” (QS surat al-Baqarah :168). 

Dari ayat diatas diketahui bahwa Allah SWT telah memerintahkan manusia 

untuk memakan makanan yang halal lagi baik. Halal dalam hal ini artinya secara 

syari’at dibolehkan untuk dikonsumsi. Sementara thayyib dalam hal ini adalah 

bahwa makanan dan minuman yang halal tersebut mengandung kebaikan untuk 

tubuh dan tidak merusak atau mengandung dan mengundang penyakit. Imam Ibnu 

Katsir menjelaskan thayyib dengan makna “Sesuatu yang baik, tidak 

membahayakan tubuh dan pikiran” (Tsani et al., 2021).  

Menurut tafsir Al-Mishbah, Tidak semua yang ada didunia otomatis halal 

dimakan atau digunakan. Namun demikian, tidak semua makanan yang halal 

otomatis baik. Karena tidak semua yang halal sesuai dengan kondisi masing-masing 

individu. Meskipun baik untuk orang lain, belum tentu baik untuk kita. Ada 

makanan yang halal, tetapi tidak bergizi. Makanan yang baik harus bersih, sehat, 

dan tidak berdampak buruk bagi tubuh dan akal, atau sebaliknya mengonsumsi 

makanan dan minuman karena kenikmatannya saja tanpa mempertimbangkan halal 

dan haramnya serta kebersihannya adalah perilaku yang keliru. Oleh karena itu 

Allah SWT memerintahkan untuk memakan makanan yang halal lagi baik. 
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  Terapi farmakologi demam tifoid yang biasa diberikan yaitu golongan 

antibiotik. Beberapa antibiotik yang biasa digunakan untuk mengatasi demam tifoid 

adalah Ciproflaxacin, Cefixim, Amoksisilin, Kloramfenikol, Cefriaxon, 

Azitromisin, serta antibiotik lainnya (Suwandi & Sandika, 2017; Rahmasari & 

Lestari, 2018). Pemberian terapi antibiotik bertujuan agar mencapai keadaan bebas 

demam dan gejala, mencegah komplikasi, serta menghindari kematian (RHH 

Nelwan, 2019). Penggunaan antibiotik harus diberikan secara benar dan rasional. 

Penggunaan antibiotik yang tidak rasional mengakibatkan peningkatan bakteri yang 

resisten terhadap antibiotik. Pengobatan menggunakan antibiotik selalu dibatasi 

oleh timbulnya efek samping obat serta resistensi antibiotik. Masalah efek samping 

obat tidak dapat dikesampingkan begitu saja oleh karena dampak negatif yang 

mungkin terjadi, misalnya kegagalan pengobatan, timbulnya keluhan penderita atau 

penyakit baru karena obat (drug-induced disease) (Prasetya, 2011). Selain itu kasus 

resistensi bakteri terhadap antibiotik juga menjadi suatu persoalan serius dalam 

dunia kesehatan. Sedangkan peningkatan kasus resistensi bakteri dan bahaya efek 

samping obat tidak diimbangi dengan penemuan obat baru.  

Salah satu antibiotik lini pertama yang efektif untuk demam tifoid adalah 

Ciprofloxacin. Mekanisme kerjanya dengan menghambat aktifitas DNA gyrase 

bakteri dan bersifat bakterisidal dengan spektrum luas terhadap bakteri gram positif 

maupun gram negative (Rieuwpassa & Hatta, 2009). Namun penelitian lebih lanjut 

menyebutkan bahwa ciprofloxacin masuk kedalam antibiotik yang paling sering 

menyebabkan efek samping (Jerry, 2017). Oleh karena itu perlu dilakukan 

pengembangan obat baru antibakteri. Salah satunya yaitu penemuan obat herbal  
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dengan memanfaatkan tumbuh-tumbuhan yang melimpah dan mudah didapatkan. 

Sebagaimana yang telah difirmankan Allah SWT. di dalam Al-Qur’an surat 

Asy-Syu’ara (26): 7, yang berbunyi: 

نَا فميهَا ممنْ كُلم  زَوْجٍ كَرميٍ    أَ  وَلََْ يَ رَوْا إملََ الَْْرْضم كَمْ أنَْ بَ ت ْ

Artinya: “Dan apakah mereka tidak memperhatikan bumi, berapakah banyaknya 

Kami tumbuhkan di bumi itu dari tiap pasang yang tumbuh subur lagi baik 

(bermanfaat)?” (Asy-Syu’ara’ (26): 7). 

  Menurut Tafsir Al-Mishbah, makna kata “Karim” digambarkan untuk 

menggambarkan segala sesuatu yang baik, yakni tumbuhan yang subur dan 

memiliki banyak manfaat. Makna dari ayat diatas bahwa manusia hendaklah 

merenungi dan mengamati ciptaan Allah SWT di bumi ini, niscaya manusia akan 

dapat merasakan manfaat dari tumbuh-tumbuhan yang ada di bumi (Shihab, 2012). 

Salah satu manfaat yang dapat diperoleh dari adanya tumbuh-tumbuhan 

adalah sebagai pengobatan untuk mengatasi penyakit yang disebabkan oleh 

mikroorganisme. Salah satu tumbuhan yang dipercaya berkhasiat sebagai 

antibakteri yaitu jahe merah (Zingiber officinalle var. Rubrum). Kemajuan ilmu 

pengetahuan dan teknologi yang semakin pesat dan canggih tidak menggeser 

peranan obat tradisional begitu saja, tetapi justru saling melengkapi. Salah satu 

kelebihan obat tradisional yaitu mempunyai efek samping relatif rendah 

dibandingkan obat-obatan modern (WHO, 2010). Jahe merah lebih banyak 

digunakan sebagai obat tradisional karena mempunyai kandungan minyak atsiri dan 

oleoresin paling tinggi dari jenis jahe lainnya, sehingga dipercaya lebih ampuh 

menyembuhkan berbagai jenis penyakit (Saptiwi et al., 2018). Kandungan minyak 
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atsiri jahe merah berkisar 2,58-2,72% dihitung berdasarkan berat kering. 

Kandungan minyak atsiri jenis jahe lain berada dibawahnya yakni jahe emprit 

berkisar 1,5-3,3% dan pada jahe gajah berkisar 0,82-1,68%. Sedangkan Kadar 

rendemen oleoresin yang yang terkandung dalam jahe merah, jahe emprit, dan jahe 

gajah berturut-turut sebesar 8,72%, 6,17%, dan 2,62% (Sugiarti et al., 2017; 

Nhestricia, 2017; Wijaya et al., 2019). Selain itu jahe merah memiliki kandungan 

total fenol tertinggi dibanding jenis jahe lainnya yakni sebesar 369.44 ppm, 

sedangkan pada jahe emprit dan jahe gajah berturut-turut sebesar 161.68 ppm dan 

116.31 ppm (Ayuratri & Kusnadi, 2017). 

Jahe merah telah dilaporkan efektif sebagai terapi beberapa penyakit yang 

disebabkan oleh bakteri. Hal ini telah dibuktikan dengan penelitian sebelumnya 

menggunakan ekstrak jahe merah terhadap beberapa bakteri gram positif maupun 

gram negatif baik secara in vitro, in vivo, maupun in silico. Sedangkan pada uji 

antibakteri tumbuhan Jahe merah (Zingiber officinale var. Rubrum) terhadap 

bakteri Salmonella typhi sebagai salah satu terapi demam tifoid belum dilakukan 

penelitian sebelumnya.  

Oleoresin yang terkandung dalam jahe merah (Zingiber officinale var. 

Rubrum) dilaporkan mempunyai kandungan sejumlah senyawa aktif yang 

berpotensi sebagai antibakteri. Kandungan oleoresin inilah yang menyebabkan rasa 

pedas pada jahe merah (Nofriyanti, 2021). Senyawa penyusun utama dari oleoresin 

jahe merah yaitu turunan fenol yang terdiri dari senyawa golongan gingerol dan 

shogaol. Senyawa-senyawa ini berinteraksi dengan sel bakteri melalui proses 

adsorbsi dengan melibatkan ikatan hidrogen (Rahminiwati, et al., 2010). 
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Baik senyawa gingerol maupun shogaol menunjukkan sejumlah aktivitas 

biologis, mulai dari antikanker, antioksidan, antimikroba, antihipertensi, 

antidiabetes, antiinflamasi dan antialergi hingga berbagai aktivitas sistem saraf 

pusat (Bare et al., 2019; Bare et al., 2020). Gingerol tidak tahan terhadap suhu tinggi 

karena pada suhu tinggi gingerol akan berubah menjadi shogaol, oleh karena itu 

ekstraksi gingerol dari rimpang jahe segar dilakukan pada suhu rendah (Rahmadani 

et al., 2018). Senyawa gingerol dan shogaol disebut sebagai denaturating agent, 

yang mana mampu mengubah permeabilitas sel, yang dapat mengakibatkan 

pembengkakan sel dan pecahnya bakteri, selain itu senyawa senyawa-senyawa ini 

merupakan metal chelators yang dapat masuk menembus permukaan bakteri gram 

negatif dan mengurangi kemampuan kerja enzim sehingga menyebabkan 

penurunan metabolisme dan replikasi bakteri (Bimantara et al., 2017). 

Senyawa golongan gingerol pada jahe merah terdapat dalam bentuk 6-

gingerol, 8-gingerol, dan 10-gingerol sedangkan golongan shogaol dalam bentuk 

6-shogaol, 8-shogaol, dan 10-shogaol (Rahmadani et al., 2018). Meskipun 

demikian terdapat perbedaan aktivitas antibakteri diantara golongan gingerol dan 

shogaol itu sendiri (Rahminiwati, et al., 2010). Kandungan 6-gingerol memiliki 

konsentrasi paling tinggi dibandingkan dengan 8-gingerol dan 10-gingerol yakni 

berturut-turut sebesar 19,02%, 4,49% dan 4,19%. Kandungan 6-shogaol memiliki 

konsentrasi sebesar 4,70% (Srikandi et al., 2020). Sedangkan senyawa 8-shogaol 

dan 10-shogaol belum diketahui konsentrasinya. 

Kemajuan teknologi komputer pada saat ini bisa menjadi salah satu cara 

untuk dilakukan penelitian dan penemuan kandidat obat baru, salah satunya yaitu 
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metode in silico. In silico merupakan metode yang digunakan untuk mengawali 

penemuan senyawa obat baru berbasis komputasi dangan melakukan penambatan 

molekul (Molecular docking) kandidat senyawa obat dengan reseptor yang dipilih. 

Metode ini dapat digunakan untuk memahami dan memprediksi sifat fisikokimia, 

toksisitas, farmakokinetik, serta molecular docking. Adapun kelebihan dari metode 

in silico dibandingkan dengan metode in vitro dan in vivo yaitu biaya yang 

dibutuhkan relatif lebih murah, lebih cepat, tingkat kegagalannya rendah, serta data 

yang dihasilkan lebih akurat dan spesifik (Palsson, 2000). 

Penelitian ini menggunakan obat pembanding Ciprofloxacin. Pemilihan 

antibiotik ini didasarkan pada mekanisme kerja obat tersebut yang mampu 

menghambat sintesis DNA gyrase bakteri Salmonella typhi yang dibutuhkan untuk 

proses transkripsi dan replikasi bakteri (Rieuwpassa & Hatta, 2009). Apabila 

senyawa golongan gingerol dan shogaol dapat berikatan dengan DNA gyrase 

bakteri Salmonella typhi, maka proses replikasi bakteri akan terhambat sehingga sel 

bakteri menjadi pecah (lisis). 

Berdasarkan penjelasan tersebut perlunya dilakukan pengujian secara in 

silico untuk memprediksi senyawa golongan gingerol dan shogaol pada tumbuhan 

Jahe merah (Zingiber officinale var. Rubrum) memiliki afinitas terhadap reseptor 

DNA gyrase bakteri S. Typhi dengan pembanding antibiotik Ciprofloxacin dan 

mempunyai sifat fisikokimia sesuai dengan Hukum 5 lipinski serta memiliki 

toksisitas yang rendah secara in silico. Profil fisikokimia, absorpsi, distribusi, 

metabolisme, ekskresi, dan toksisitas (ADMET) merupakan komponen yang sangat 

penting dalam menentukan potensi keberhasilan suatu senyawa baru (Pires et al., 
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2015). Sehingga penelitian ini memiliki harapan agar menjadi langkah awal dalam 

pengembangan terapi demam tifoid dengan aktifitas antibakteri yang lebih kuat dan 

memiliki efek samping yang lebih rendah.  

1.2. Rumusan Masalah 

  Berdasarkan uraian dalam latar belakang masalah diatas, dapat dirumuskan 

pertanyaan penelitian sebagai berikut :  

1. Apakah senyawa golongan gingerol dan shogaol Jahe merah (Zingiber 

officinale var. Rubrum) memiliki karakter fisikokimia yang memenuhi 

hukum 5 lipinski secara in silico? 

2.  Bagaimanakah tingkat toksisitas senyawa golongan gingerol dan shogaol 

Jahe merah (Zingiber officinale var. Rubrum) secara in silico? 

3. Apakah senyawa golongan gingerol dan shogaol Jahe merah (Zingiber 

officinale var. Rubrum) memiliki afinitas terhadap reseptor DNA gyrase 

bakteri Salmonella typhi secara in silico? 

4. Bagaimanakah perbandingan tingkat toksisitas dan afinitas senyawa 

golongan gingerol dan shogaol Jahe merah (Zingiber officinale var. 

Rubrum) dengan obat pembanding Ciprofloxacin secara in silico? 

1.3. Tujuan Penelitian 

1.3.1. Tujuan Umum 

Secara umum, penelitian ini bertujuan untuk mengetahui afinitas senyawa 

atibakteri golongan gingerol dan shogaol Jahe merah (Zingiber officinale var. 

Rubrum) terhadap bakteri Salmonella typhi secara in silico. 
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1.3.2. Tujuan Khusus 

1. Mengetahui senyawa golongan gingerol dan shogaol Jahe merah (Zingiber 

officinale var. Rubrum) memiliki karakter fisikokimia sesuai hukum 5 

lipinski secara in silico. 

2. Mengetahuai tingkat toksisitas senyawa golongan gingerol dan shogaol Jahe 

merah (Zingiber officinale var. Rubrum) secara in silico. 

3. Mengetahui prediksi afinitas senyawa golongan gingerol dan shogaol Jahe 

merah (Zingiber officinale var. Rubrum) terhadap reseptor DNA gyrase 

bakteri Salmonella typhi secara in silico.  

4. Mengetahui perbandingan tingkat toksisitas dan afinitas senyawa golongan 

gingerol dan shogaol Jahe merah (Zingiber officinale var. Rubrum) dengan 

obat pembanding Ciprofloxacin secara in silico? 

1.4. Manfaat Penelitian 

Manfaat penelitian ini diharapkan dapat memberi manfaat secara akademik 

maupun manfaat secara praktis. 

1.4.1. Manfaat Teoritis 

1. Bagi perkembangan suatu ilmu pengetahuan, penelitian ini dapat menjadi 

media disiplin ilmu dalam penentuan efektifitas senyawa antibakteri 

tanaman Jahe merah (Zingiber officinale var. Rubrum) terhadap bakteri 

Salmonella typhi secara in silico. 

2. Bagi penyusun, penelitian ini dapat menjadi suatu pembelajaran dalam 

menulis, sehingga dapat dikembangkan penelitian berikutnya dengan 
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harapan menjadikan Jahe merah sebagai fitofarmaka atau isolat aktif yang 

digunakan sebagai terapi antibakteri. 

1.4.2. Manfaat Praktis 

1. Bagi masyarakat, hasil dari penelitian ini merupakan pendahuluan atau dasar 

ditemukannya obat baru dari bahan alam. Jika penelitian ini berhasil dan 

dikembangkan, masyarakat dapat memanfaatkan Jahe merah sebagai salah satu 

terapi penyakit demam tifoid. 

2. Bagi peneliti lain, penelitian ini dapat digunakan sebagai bahan pembanding 

dalam uji efektivitas senyawa antibakteri terhadap bakteri Salmonella typhi. 

1.5. Batasan Masalah 

  Batasan masalah pada penelitian ini sebagai berikut : 

1. Senyawa yang digunakan adalah golongan gingerol dan shogaol (6-

gingerol, 8-gingerol, 10-gingerol, 6-shogaol, 8-shogaol, dan 10-shogaol). 

2. Reseptor target yang digunakan adalah reseptor DNA gyrase subunit B 

(6J90) bakteri Salmonella typhi yang diambil data dari PDB. 

3. Parameter prediksi fisikokimia yaitu hukum 5 lipinski berupa berat molekul 

(BM), logaritma koefisien partisi oktanol/air (LogP), Hydrogen Bond 

Donor (HBD), dan Hydrogen Bond Acceptors (HBA) menggunakan pkCSM 

online tool 

4. Parameter prediksi toksisitas berupa niai LD50, ames toxicity, dan 

hepatotoxicity menggunakan Protox online tool dan pkCSM online tool. 
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5. Parameter molecular docking berupa nilai rerank score, RMSD, ikatan 

sterik, ikatan hidrogen, jarak ikatan, dan interaksi asam amino 

menggunakan aplikasi Molegro Virtual Docker 6.0. 

6. Antibiotik pembanding yang digunakan yaitu Ciprofloxacin.
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BAB II 

TINJAUAN PUSTAKA 

2.1. Demam Tifoid  

Demam tifoid adalah suatu penyakit sistemik bersifat akut yang disebabkan 

oleh bakteri Salmonella enterica serovar typhi atau disebut juga dengan Salmonella 

typhi (S. Typhi). Penyakit ini sering dijumpai secara luas di berbagai negara 

berkembang serta pada negara-negara dengan tingkat kebersihan rendah 

(Pramitasari, 2013). 

2.1.1. Patofisiologi Demam Tifoid 

  Bakteri S.typhi yang berhasil lolos dan masuk kedalam usus halus akan 

melakukan perkembangbiakan. Bila sistem imun humoral mukosa (IgA) tidak tidak 

sanggup merespon, maka bakteri akan menginvasi kedalam sel epitel usus halus 

dan ke lamina propia. Dilamia propia bakteri akan difagositosis oleh makrofag. 

Bakteri yanglolos dapat berkembang biak didalam sel makrofag dan masuk ke 

sirkulasi darah (Bakterimia I). Masa inkubasi bakterimia I selama 7-14 hari dan 

dapat menginvasi usus plak player. Setelah menginvasi plak payer, bakteri dapat 

melakukan translokasi ke dalam folikel limfoid intestin dan aliran limfe 

mesenterika dan beberapa bakteri melewati sistem retikuloendotelial di hati dan 

limpa. Pada fase ini bakteri juga melewati organ hati dan limpa. Di hati dan limpa, 

bakteri meninggalkan makrofag yang selanjutnya berkembang biak di sinusoid hati. 

Setelah dari hati, bakteri akan masuk ke sirkulasi darah untuk kedua kalinya 

(bakterimia II) (Levani & Prastya, 2020). 

Saat bakteremia II, makrofag mengalami hiperaktivasi dan saat makrofag 

memfagositosis bakteri, maka terjadi pelepasan mediator inflamasi salah satunya 
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adalah sitokin. Pelepasan sitokin ini yang menyebabkan munculnya demam, 

malaise, myalgia, sakit kepala, dan gejala toksemia. Plak payer dapat mengalami 

hyperplasia pada minggu pertama dan dapat terus berlanjut hingga terjadi nekrosis 

di minggu kedua. Lama kelamaan dapat timbul ulserasi yang pada akhirnya dapat 

terbentuk ulkus diminggu ketiga. Terbentuknya ulkus ini dapat menyebabkan 

perdarahan dan perforasi (Levani & Prastya, 2020). 

2.1.2. Gejala Klinis Demam Tifoid 

Gejala klinis penyakit demam tifoid yang biasa ditemukan, antara lain : 

(Kasim, 2020). 

1. Demam 

Gejala demam bersifat febris remitendan dan suhu tidak seberapa tinggi. 

Selama minggu pertama, suhu tubuh berangsur-angsur meningkat setiap 

harinya, dan biasanya menurun pada pagi hari dan meningkat pada sore 

sampai malam hari. Selama minggu kedua, penderita tetap dalam keadaan 

demam. Namun pada minggu ketiga, suhu tubuh mulai turun dan normal 

kembali. 

2. Gangguan pada saluran pencernaan 

Mulut berbau tidak sedap, bibir kering dan pecah-pecah, lidah dilapisi 

selaput putih kotor. Ujung dan tepi kemerahan. Pada abdomen didapati 

keadaan perut kembung. Hati dan limfa membesar disertai nyeri jika diraba. 

Biasanya terjadi konstipasi atau diare. 

3. Gangguan kesadaran 
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Umumnya kesadaran penderita sedikit menurun. Jarang terjadi sopor, koma, 

atau gelisah. 

2.2. Salmonella typhi 

2.2.1. Taksonomi dan Morfologi Salmonella typhi 

  Allah SWT menciptakan segala sesuatu dimuka bumi ini beraneka ragam 

bentuk, jenis, dan sifatnya. Sebagaimana firman Allah SWT dalam Al-Qur’an surat 

Al-Furqon (25): 2,  

ذْ وَلَداا وَّلََْ يَكُنْ لَّه شَرميْكن فِم الْمُلْكم وَخَلَقَ كُلَّ شَيْءٍ فَ قَدَّرهَ تَ قْدميْ راا   الَّذميْ لَه مُلْكُ السَّمٓوٓتم وَالَْْرْضم وَلََْ يَ تَّخم

Artinya: “Yang memiliki kerajaan langit dan bumi, tidak mempunyai anak, tidak 

ada sekutu bagi-Nya dalam kekuasaan-Nya, dan Dia menciptakan segala sesuatu, 

lalu menetapkan ukuran-ukurannya dengan tepat. (QS. Al-Furqan (25):2). 

Menurut tafsir Al-Mishbah, bahwa Allah telah menciptakan segala sesuatu 

dan memberikan ukuran serta aturan yang sangat cermat kepada masing-masing 

makhluk berupa rahasia-rahasia yang dapat menjamin keberlangsungan tugasnya 

secara sistematis. Ilmu pengetahuan modern menyatakan bahwa semua makhluk, 

dari sisi kejadian dan perkembangan yang berbeda-beda, berjalan dengan sistem 

yang sangat teliti dan bersifat konstan. Tidak ada yang mampu melakukan itu 

kecuali Allah SWT., zat yang Maha pencipta dan Maha kuasa. 

  Salmonella typhi merupakan bakteri gram negatif berbentuk tabung, 

ukurannya berkisar 2-4 µm x 0,6 µm yang memiliki flagel (bergerak dengan rambut 

getar), motil, berkapsul dan tidak berspora. Bakteri ini dapat hidup pada pH 6-8 

pada suhu 15-41ºC (suhu optimal 37 ºC) (Kasim, 2020). Dinding sel bakteri gram 

negatif lebih kompleks dari pada bakteri gram positif, yaitu terdiri dari substansi 



16 

 

 

 

seperti lipid (non polar), yakni fosfolipid, polipeptida, dan lipopolisakarida (LPS) 

(Handrianto, 2016).  

 

Gambar 2.1 Mikroskopis Bakteri Salmonella typhi (Kasim, 2020). 

Klasifikasi bakteri Salmonella typhi sebagai berikut: (Ugboko & De, 2014). 

Domain : Bakteri  

Phylum : Proteobacteria 

Class : Gammaproteobacteria 

Ordo : Enterobacteriales 

Family : Enterobacteriaceae 

Genus : Salmonella 

Specie : Salmonella enterica 

Subspecie : Salmonella enterica enterica 

Serovar: Salmonella enterica serovar Typhi. 

  Anatomi bakteri Salmonella typhi tersusun atas dinding sel dan inti sel. 

Dibagian luar dinding sel terdapat selubung atau kapsul. Didalam sel bakteri tidak 

terdapat membran dalam (endomembran) dan organel bermembran seperti 

kloroplas dan mitokondria. Struktur tubuh bakteri dari lapisan luar hingga bagian 

dalam yaitu flagela, dinding sel, membran sel, mesosom, lembaran fotosintetik, 

sitoplasma, DNA, plasmid, ribosom, dan endospore (Kasim, 2020). 
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Gambar 2.2 Anatomi Salmonella typhi (Kasim, 2020). 

2.2.2. Replikasi dan Pertumbuhan Salmonella typhi 

  Bakteri Salmonella tyhpi bereproduksi secara vegetatif (aseksual) dengan 

membelah diri secara biner. Pada lingkungan yang baik bakteri dapat membelah 

diri tiap 20 menit. Terjadi pemindahan materi genetik dari satu bakteri ke bakteri 

lain tanpa menghasilkan zigot yang disebut dengan proses paraseksual. Proses 

paraseksual dibagi menjadi tiga, yaitu transformasi, konjugasi, dan transduksi 

(Kasim, 2020) 

 

Gambar 2.3 Reproduksi Bakteri (Kasim, 2020). 

  Pembelahan biner diawali dengan replikasi DNA bakteri. Kromosom yang 

tadinya terdapat bebas di dalam plasma, pada awal pembelahan sel akan menempel 

pada membran sel, kemudian bersamaan dengan pembesaran ukuran sel 

berlangsung sintesis DNA atau penggandaan kromosom. Setelah dua kromosom 
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baru selesai dibentuk, dan sel telah mencapai pembesaran maksimum maka akan 

terjadi pembelahan sel dan terbentuklah dua sel baru (Jusuf, 2001).  

  Pola pertumbuhan mikroorganisme terdiri dari 4 fase yaitu fase adaptasi, 

fase eksponensial, fase stasioner dan fase kematian (Novanti & Zulaika, 2019). 

1. Fase adaptasi menunjukkan pertumbuhan awal bakteri. Pertumbuhan 

biasanya tidak langsung terjadi, akan tetapi dibutuhkan jangka waktu untuk 

bakteri beradaptasi. Suatu bakteri yang ditumbuhkan pada medium yang 

menyerupai lingkungan aslinya tidak akan memiliki fase lag dan fase 

logaritmas akan terjadi.  

2. Fase logaritma menunjukkan pembelahan biner sel bakteri secara aktif, 

dimana sel-sel bakteri berlipat ganda dengan cepat. 

3. Fase stasioner merupakan keadaan saat fase logaritma berhenti dan tidak 

adanya laju pertumbuhan. Kondisi ini dapat disebabkan oleh dua faktor 

penghambat pertumbuhan yaitu nutrien habis terpakai dan produk samping 

hasil metabolisme menumpuk dalam medium hingga menghambat 

pertumbuhan.  

4. Fase kematian terjadi saat penurunan jumlah nutrisi dan peningkatan jumlah 

produk samping mengakibatkan viabilitas sel yang semakin menurun. Sel 

mikroba yang mati akan mengalami lisis. Fase kematian juga terjadi dengan 

adanya perubahan lingkungan menjadi tidak menguntungkan, seperti 

meningkatnya akumulasi zat toksik dalam medium pertumbuhan. 
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2.2.3. Pengobatan Infeksi Salmonella typhi 

  Terapi farmakologi demam tifoid yang biasa diberikan yaitu golongan 

antibiotik. Beberapa antibiotik yang biasa digunakan untuk mengatasi demam tifoid 

yakni ciproflaxacin, cefixim, amoksisilin, kloramfenikol, cefriaxon, azitromisin, 

serta antibiotik lainnya (Suwandi & Sandika, 2017; Rahmasari & Lestari, 2018). 

Pemberian terapi antibiotik bertujuan agar mencapai keadaan bebas demam dan 

gejala, mencegah komplikasi, serta menghindari kematian (Nelwan, 2019).  

Berdasarkan mekanisme kerjanya terhadap bakteri, antibiotik 

dikelompokkan sebagai berikut : (Amin, 2014) 

a. Menghambat sintesis dinding sel bakteri yang memiliki efek bakterisidal 

dengan cara memecah enzim dinding sel dan menghambat enzim dalam 

sintesis dinding sel. Contohnya golongan β-laktam. 

b. Menghambat sintesis protein dengan mempengaruhi subunit ribosom, 

memiliki efek bakterisidal atau bakteriostatik dengan cara menganggu 

sintesis protein tanpa mengganggu sel-sel normal dan menghambat tahap-

tahap sintesis protein. Contohnya kloramfenikol. 

c. Mengubah permeabilitas membran sel dan memiliki efek bakteriostatik 

dengan cara menghilangkan permeabilitas membran oleh karena hilangnya 

substansi seluler sehingga menyebabkan sel menjadi lisis. Contohnya 

gramisidin, nistatin, dan kolistin. 

d. Menghambat sintesa asam folat. Bakteri tidak dapat mengabsorbsi asam 

folat, tetapi harus membuat asam folat dari PABA (Para Amino Benzoic 



20 

 

 

 

Acid) dan glutamat. Asam folat merupakan vitamin namun pada manusia 

tidak dapat mensintesis asam folat.  

e. Mengganggu sintesis DNA. Obat-obatan ini dapat menghambat asam 

deoksiribonukleat (DNA) gyrase sehingga menghambat sintesis DNA. 

DNA gyrase adalah enzim yang terdapat pada bakteri dengan cara 

menyebabkan merenggang, terbuka, dan terbentuknya superheliks pada 

DNA sehingga menghambat replikasi DNA. Contohnya golongan kuinolon. 

  Penggunaan antibiotik harus diberikan secara benar dan rasional. 

Penggunaan antibiotik yang tidak rasional mengakibatkan peningkatan bakteri yang 

resisten terhadap antibiotik.  

2.3. Jahe Merah (Zingiber officinale var. Rubrum) 

2.3.1. Taksonomi dan Morfologi Jahe Merah 

  Taksonomi tanaman Jahe merah (Zingiber officinale var. Rubrum) memiliki 

jalur klasifikasi sebagai berikut: (Sidik, 2014) 

Divisi : Spermatophyta  

Sub-divisi : Angiospermae  

Kelas : Monocotyledoneae  

Ordo : Zingiberales  

Famili : Zingiberaceae  

Genus : Zingiber  

Species : Zingiber officinale var. Rubrum 

  Jahe merah (Zingiber officinale Var. Rubrum) termasuk tanaman jenis 

rimpang-rimpangan yang tumbuh di daerah dataran rendah sampai wilayah 
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pegunungan dengan ketinggian 0 – 1.500 meter dari permukaan air laut. Tanaman 

jahe merah memiliki ciri-ciri yaitu rimpang berukuran kecil dan berlapis-lapis, 

berwarna jingga muda hingga merah, berdiameter 4-4,5 cm, memiliki rimpang 

dengan tinggi sebesar 5-11 cm, dan panjang 12-13 cm, daunnya berwarna hijau 

muda dengan batang berwarna hijau kemerahan, aromanya sangat tajam, dan 

memiliki kandungan minyak atsiri sebesar 2,8-3,9% (Fauzan et al., 2020).  

 

Gambar 2.4 Tanaman Jahe Merah (Zingiber officinale var. Rubrum) (Zulfan, 

2018). 

2.3.2. Khasiat Jahe Merah 

  Jahe merah telah diketahui memiliki banyak khasiat, diantaranya efektif 

sebagai antibakteri, antiinflamasi, dan antiemetik (Saptiwi et al., 2018). Menurut 

Manullang & Ardhani, (2015) bahwa jahe merah (Zingiber officinale Var. Rubrum) 

mempunyai kegunaan yang cukup beragam, antara lain sebagai rempah, minyak 

atsiri, pemberi aroma, ataupun sebagai obat. Secara tradisional, kegunaannya antara 

lain untuk mengobati penyakit rematik, asma, stroke, sakit gigi, diabetes, sakit otot, 

tenggorokan, kram, hipertensi, mual, demam dan infeksi.  

  Jahe merah lebih banyak digunakan sebagai obat karena kandungan minyak 

atsiri dan oleoresinnya paling tinggi, sehingga lebih ampuh menyembuhkan 

berbagai macam jenis penyakit (Saptiwi et al., 2018). Beberapa penelitian 

melaporkan adanya efek antibakteri yang terkadung pada Jahe merah. Berikut 
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merupakan efek antibakteri dari ekstrak Jahe merah terhadap beberapa bakteri gram 

negatif maupun gram positif. 

Tabel 2.1 Efek Antibakteri dari Ekstrak Jahe merah 

Ekstrak Bakteri Referensi 

Jahe Merah 

Staphylococcus aureus 

(Dianasari et al., 2020;  

Rahmatika, 2021; Dina 

Rahmatika, 2021; 

Handrianto, 2016). 

Eschericia coli (Handrianto, 2016) 

Aggregatibacter 

actinomycetemcomitans 
(Saptiwi et al., 2018) 

Aeromonas hydrophyla (Indriani et al., 2014) 

Oleoresin Streptococcus pyogenes 
(Awanis & 

Mutmainnah, 2016) 

Minyak Atsiri 

Eschericia coli (Rialita, et al., 2015) 

Salmonella typhimurium (Rialita, et al., 2015) 

Bacillus cereus (Rialita, et al., 2015) 

Pseudomonas aeruinosa (Rialita, et al., 2015) 

Staphylococcus aureus (Violantika et al., 2020) 

Staphylococcus epidermidis (Lely, 2016) 

Pseudomonas aeruginosa (Lely, 2016) 

Propionibacterium acnes (Lely, 2016) 

Staphylococcus mutans (Lely, 2016) 

 

2.3.3. Kandungan Kimia Jahe Merah 

  Secara umum, kandungan kimia Jahe merah terdiri dari minyak menguap 

(volatile) dan minyak tidak menguap (non volatile). Minyak atsiri termasuk jenis 

minyak menguap, sedangkan Oleoresin termasuk minyak yang tidak menguap. 

Kandungan minyak atsiri menghasilkan aroma yang khas sedangkan oleoresin 

memberikan rasa pahit dan pedas (Rahmadani et al., 2018). Minyak atsiri jahe 

merah, didominasi oleh senyawa golongan monoterpene dan sesquiterpene. 

Sedangkan kendungan oleoresinnya terdiri dari senyawa gingerol, shogaol, dan 
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zingerone. Selain itu, hasil skrining fitokimia simplisia dan ekstrak Jahe merah 

dengan metode infundasi juga menunjukkan adanya metabolit sekunder golongan 

flavonoid, kuinon, monoterpen dan sesquiterpen (Fikri et al., 2016). 

  Menurut Saptiwi et al. (2018), bahwa kandungan senyawa lain yang 

terdapat pada tanaman jahe merah adalah senyawa metabolit sekunder antara lain 

golongan flavonoid, polivenol, saponin, dan alkaloid. Senyawa metabolit sekunder 

yang dihasilkan tumbuhan Zingiberaceae ini umumnya dapat menghambat 

pertumbuhan patogen yang merugikan kehidupan manusia (Handrianto, 2016). 

  Oleoresin adalah gabungan dari senyawa-senyawa mudah menguap dan 

senyawa tidak mudah menguap (non volatil). Oleoresin berbentuk cairan kental, 

semi padat dan biasanya lengket, berwarna kemerahan dan kecoklatan. Kandungan 

bahan aktif oleoresin jahe dapat digunakan sebagai bahan antioksidan dan 

antimikroba (Violantika et al., 2020). Kelemahan dari oleoresin jahe merah adalah 

mudah dipengaruhi oleh lingkungan seperti panas, cahaya dan mikroorganisme. 

Faktor lingkungan tersebut dapat mendegradasi komponen aktif dari oleoresin jahe 

merah (Jayanudin et al., 2018).  

2.3.4. Tinjauan Gingerol dan Shogaol 

Gingerol merupakan senyawa utama dalam jahe merah segar yang 

terkandung didalam oleoresin jahe merah yang merupakan serangkaian homolog 

fenolik keton. Gingerol diketahui memiliki aktivitas antioksidan, antibakteri, anti 

inflamasi, antikarsinogenik, antimutagenik, dan antitumor (Handrianto, 2016). 

Senyawa golongan gingerol pada jahe merah terdapat dalam bentuk 6-gingerol, 8-

gingerol, dan 10-gingerol sedangkan golongan shogaol dalam bentuk 6-shogaol, 8-
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shogaol, dan 10-shogaol (Rahmadani et al., 2018).  Meskipun demikian terdapat 

perbedaan aktivitas antibakteri diantara golongan gingerol dan shogaol itu sendiri 

(Rahminiwati, et al., 2010). 

  Gingerol tidak tahan terhadap suhu tinggi karena pada suhu tinggi 

gingerol akan berubah menjadi shogaol, oleh karena itu ekstraksi gingerol dari 

rimpang jahe segar dilakukan pada suhu rendah, biasanya dengan menggunakan 

pelarut n-heksan yang memiliki titik didih rendah (Rahmadani et al., 2018; Zancan 

et al., 2001). 

Gingerol merupakan senyawa turunan fenol yang berinteraksi dengan sel 

bakteri melalui proses adsorbsi dengan melibatkan ikatan hydrogen (Juliantina et 

al. 2008). Fenol pada kadar rendah berinteraksi dengan protein membentuk 

kompleks protein fenol. Ikatan antara protein dan fenol adalah ikatan yang lemah 

dan segera mengalami peruraian. Fenol yang bebas, akan berpenetrasi kedalam sel, 

menyebabkan presipitasi dan denaturasi protein. Pada kadar tinggi fenol 

Gambar 2.5 Struktur 2D (a) 6-gingerol, (b) 8-gingerol, (c) 10-gingerol, 

(d) 6-shogaol, (e) 8-shogaol, dan (f) 10-shogaol 

a b 

c d 

e f 
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menyebabkan koagulasi protein sehingga membrane sel mengalami lisis 

(Handrianto, 2016 ; Rahminiwati, et al., 2010)  

Sedangkan senyawa shogaol merupakan komponen keton fenolik, memiliki 

efek farmakologi kardiovaskular, gastro-intestinal (antiemetik, antinausea, 

antiulser), antiokidan, anti-inflamatori, antimikroba (analgesik, sedatif, antipiretik, 

antibakteri) (Teng et al., 2019). Shogaol merupakan senyawa produk dehidrasi dari 

gingerol, yang berasal dari pemrosesan termal (pengeringan/pemanasan) atau 

penyimpanan jangka Panjang (Teng et al., 2019). 

 

Gambar 2.6 Pembentukan komponen senyawa turunan gingerol menjadi shogaol 

(Sugiarti et al., 2017). 

2.4. In silico 

  In silico merupakan suatu istilah untuk percobaan atau uji yang dilakukan 

dengan melalui simulasi komputer. Metode in silico telah menjadi metode yang 

digunakan untuk mengawali penemuan senyawa obat baru dan untuk meningkatkan 

efisiensi dalam optimasi aktivitas senyawa induk (Hardjono, 2016). Uji in silico 

dilakukan dengan melakukan docking molekul kandidat senyawa obat terhadap 

reseptor yang dipilih. Pendekatan in silico merupakan suatu metode eksperimen 

menggunakan perangkat lunak komputer untuk mempelajari sifat fisikokimia, 
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toksisitas, farmakokinetik, serta molecular docking. Pendekatan komputasi dapat 

dibagi menjadi dua kategori utama yaitu ligand-based dan structure-based 

(Nursamsiar et al., 2016).  

  Tahapan analisis in silico dimulai dari memprediksi, memberi hipotesis, 

memberi penemuan baru atau kemajuan baru dalam pengobatan dan terapi. 

Molecular Docking merupakan salah satu tahapan dalam metode in silico. 

Penggunaan metode in silico juga dapat dilakukan untuk memprediksi efek 

farmokologis suatu senyawa kimia tehadap target gen yang diteliti. (Bare et al., 

2019). 

2.5. Reseptor DNA Gyrase 

DNA gyrase (Enzim topoisomerase II) merupakan enzim yang mengontrol 

supercoiling DNA. Enzim ini dapat mengurangi ketegangan yang diakibatkan oleh 

pembukaan untai DNA. Enzim DNA gyrase terbagi menjadi dua subunit, yaitu 

subunit A dan subunit B. Subunit A bertugas sebagai penghancur kromosom untai 

tunggal dan mencegah bergabungnya kembali fragmen-fragmen kromosom 

tersebut. Sedangkan subunit B bertugas mengkatalis reaksi pemotongan untai DNA 

dengan cara menghidrolase ATP (Adeniji et al., 2020). Kedua subunit DNA gyrase 

membantu dalam proses replikasi DNA dengan memecah dan menyatukan Kembali 

untai DNA.  

 DNA gyrase mrnggunakan energi hidrolisis ATP untuk mengatur 

supercoiling negatif. Apabila DNA gyrase subunit B tidak dapat menghidrolisis 

ATP maka DNA gyrase tidak bekerja sehingga tidak dapat menghasilkan 

supercoiling negatif yang bertugas mempengaruhi sejumlah proses biologis dan 
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metabolism DNA. Sehingga proses replikasi dan transkipsi DNA terganggu (Gupta 

et al., 2021). 

2.6. Antibiotik Pembanding Ciprofloxacin 

Ciprofloxacin merupakan antibiotik yang efektif melawan bakteri gram 

positif dan gram negative dengan cara menghambat proses replikasi Deoksiribosa 

Nucleat Acid (DNA / Asam nukleat). Mekanisme kerjanya dengan menghambat 

enzim DNA gyrase (tipe II Topoisomerase) bakteri yang menyebabkan pemisanhan 

rantai ganda DNA bakteri (Sumampouw, 2018). Antibiotik ini bersifat bakterisidal 

dengan spektrum luas (Rieuwpassa & Hatta, 2009). Namun penelitian lebih lanjut 

menyebutkan bahwa adanya resistensi terhadap penggunaan Ciprofloxacin. 

Resistensi bakteri terhadap antibiotik ini disebabkan oleh adanya mutasi genetik 

melalui transformasi, transduksi dan konjugasi melalui plasmid (Dimitrov et al., 

2009; García et al., 2014). 

 

Gambar 2.7 Struktur Kimia Ciprofloxacin (Sumampouw, 2018)  

2.7. Molecular Docking 

  Penambatan Molekular (Molecular docking) adalah salah satu metode in 

silico (komputasi) khususnya bioinformatika untuk membantu mengidentifikasi 

target obat, mengeksplorasi struktur target dan situs aktif dalam menghasilkan 

kandidat obat baru. Teknik tersebut dilakukan berdasarkan afinitas pengikatannya, 

selanjutnya mengoptimalkan molekul dengan memperbaiki karakteristik 
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pengikatan. Kekuatan pengikatan protein dan ligan terutama didasarkan pada 

interaksi hidrofobik. Interaksi protein-ligan sebanding dengan prinsip kunci dan 

gembok, di mana gembok tersebut mengkodekan protein dan kunci merupakan 

ligan (Pujiastuti & Gusti, 2017). 

  Molecular docking didefinisikan sebagai pengoptimalan masalah, yang 

akan mendeskripsikan kecocokan orientasi ligan yang mengikat protein tertentu 

yang menarik dan digunakan untuk memprediksi struktur antar molekul kompleks. 

Molekul kompleks terbentuk antara dua atau lebih molekul. Dalam perancangan 

obat modern, molecular docking digunakan untuk memahami informasi obat 

tentang interaksi reseptor obat dan juga digunakan untuk memprediksi pengikatan 

orientasi molekul kecil calon obat terhadap target protein untuk memprediksi 

afinitas dan aktivitas molekul  (Onkara. P, et al, 2013) 

  Hasil dari uji in silico yaitu berupa nilai Rerank Score. Rerank Score 

merupakan energi ikatan yang ditunjukan melalui adanya jumlah energi yang 

dibutuhkan untuk membentuk ikatan antara ligan dan reseptor. Semakin kecil nilai 

rerank score, maka ikatan tersebut semakin stabil, dan jika semakin stabil ikatan 

ligan dan reseptor maka bisa dikatakan bahwa aktivitas senyawa tersebut semakin 

besar (Hardjono, 2016). 

2.8. Prediksi Fisikokimia  

Profil fisikokimia merupakan komponen yang sangat penting dalam 

menentukan potensi keberhasilan suatu senyawa baru (Pires et al., 2015). Prediksi 

sifat fisikokimia dilakukan dengan menggunakan parameter Hukum 5 Lipinski. 

Hukum lima Lipinski digunakan untuk mengevaluasi kemiripan obat dan 

mengetahui apakah obat yang diprediksi dapat aktif secara oral pada manusia.  



29 

 

 

 

Parameter hukum 5 Lipinski terdiri dari berat molekul (BM) kurang dari 500 

Dalton, logaritma koefisien partisi oktanol/air (LogP) kurang dari 10, Hydrogen 

Bond Donor (HBD) kurang dari 5, dan Hydrogen Bond Acceptors (HBA) kurang 

dari 5 (Lipinski, 2016). 

2.9. Prediksi Toksisitas 

Prediksi toksisitas dilakukan untuk mendapatkan informasi atau data 

tentang toksisitas suatu bahan (kimia). Hasil prediksi toksisitas berupa nilai LD50 

digunakan untuk menilai potensi toksisitas jangka pendek (toksisitas akut) suatu 

bahan. LD50 ditetapkan sebagai tanda statistik pada pemberian suatu bahan sebagai 

dosis tunggal yang dapat menyebabkan kematian 50% hewan uji  (Priyanto, 2010).  

Klasifikasi kelas toksisitas senyawa didasarkan pada Globally Harmonized 

System (GHS), antara lain: (Bakand, 2013).  

1. kelas I : fatal jika tertelan (LD50 ≤ 5 mg/kg),  

2. kelas II : fatal jika tertelan (5 < LD50 ≤ 50 mg/kg),  

3. kelas III : beracun jika tertelan (50 < LD50 ≤ 300 mg/kg),  

4. kelas IV : berbahaya jika tertelan (300 < LD50 ≤ 2000 mg/kg),  

5. kelas V: bisa berbahaya jika tertelan (2000 < LD50 ≤ 5000 mg/kg),  

2.10. Interaksi Obat-Reseptor 

2.10.1. Ikatan Kovalen 

Ikatan kovalen merupakan ikatan kimia yang paling kuat dengan rata-rata 

kekuatan ikatan 100 kkal/mol. Ikatan kovalen terbentuk karena penggunaan 

bersama beberapa pasang elektron oleh beberapa atom. Ukuran kestabilan molekul 

terletak pada energi ikatannya (Chang, 2003). Interaksi obat dengan reseptor 
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melalui ikatan kovalen menghasilkan kompleks yang cukup stabil dan ireversibel 

(Siswandono, 2016). 

2.10.2. Ikatan Van der Waal’s 

Ikatan Van der Waal’s merupakan ikatan tarik menarik antar molekul atom-

atom yang tidak bermuatan, dan letaknya berdekatan. Ikatan ini dapat terjadi karena 

sifat kepolaran molekul atom. Ketika dua atom mendekat satu sama lain, kedua 

atom ini membentuk gaya tarik yang lemah dan nonspesifik yang menyebabkan 

interaksi Van der Waal’s. Apabila terletak terlalu dekat, maka akan saling tolak 

menolak disebabkan adanya muatan negative pada kulit elektron terluar 

(Siswandono, 2016). 

2.10.3. Ikatan Hidrogen 

Ikatan hidrogen merupakan suatu ikatan antara atom H yang mempunyai 

muatan positif parsial dengan atom lain yang bersifat elektronegatif dan 

mempunyai sepasang electron bebas dengan octet lengkap seperti O, N, F. Ikatan 

hydrogen terjadi pada senyawa yang memiliki gugus-gugus seperti OH…O, 

NH…O, NH…H, OH…N, NH…F, OH…F. Ada dua ikatan hydrogen yaitu ikatan 

hydrogen intramolekul (terjadi dalam suatu molekul) dan ikatan hydrogen 

intermolekul (terjadi antar molekul-molekul). Kekuatan ikatan intermolekul lebih 

lemah dibanding dengan intramolekul (Siswandono, 2016). 

2.10.4. Ikatan Ionik 

Ikatan ionik adalah ikatan yang dihasilkan oleh daya tarik menarik 

elektrostatik antara ion-ion yang muatannya berlawanan. Kekuatan tarik menarik 
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akan makin berkurang bila jarak antar ion semakin jauh dan pengurangan tersebut 

berbanding terbalik dengan jaraknya (Siswandono, 2016). 

2.10.5. Ikatan Hidrofobik 

Ikatan hidrofobik adalah molekul nonpolar yang tidak mengandung ion, 

memiliki momen dipol atau terhidrasi. Ikatan ini termasuk salah satu kekuatan 

penting pada proses penggabungan daerah nonpoar molekul obat yang tidak larut 

dalam air dan molekul-molekul air disekelilingnya akan bergabung melalui ikatan 

hidrogen membentuk struktur quasi-crystalline (Siswandono, 2016). 

2.10.6. Ikatan Ion-dipol dan Dipol-dipol 

Ikatan Ion-dipol dan Dipol-dipol terjadi karena adanya perbedaan 

keelegtronegatifan atom C dengan atom yang lain, seperti atom O dan N dan akan 

membentuk distribusi electron tidak simetris atau dipol yang mempu membentuk 

ikatan dengan ion atau dipol lain, baik yang memiliki daerah kerapatan electron 

tinggi maupun rendah (Siswandono, 2016). 

2.10.7. Transfer Muatan 

Kompleks yang terbentuk antara dua molekul melalui ikatan hydrogen, 

yaitu donor-aseptor yang distabilkan melalui daya tarik menarik elektrostatik antara 

molekul donor elektron dan sebagai molekul aseptor elektron. Makromolekul dari 

system biologis yang bekerja sebagai komponen reseptor mempunyai gugus protein 

atau asam amino yang dapat membentuk komplek melalui transfer muatan yang 

memiliki tiga fungsi, yaitu sebagai donor electron, sebagai aseptor electron, dan 

sebagai donor serta aseptor electron (Siswandono, 2016).  
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2.11. Aplikasi Penunjang 

2.11.1. Molegro Virtual Docker 

Molegro Virtual Docker (MVD) merupakan program simulasi docking 

protein-ligan dengan sistem komputasi yang terintegrasi. MVD terbukti telah 

memiliki tingkat akurasi tinggi, dan mengungguli program docking lainnya 

sehubungan dengan identifikasi mode pengikatan yang benar. MVD telah berhasil 

diterapkan pada ratusan protein yang berbeda. MVD dapat melakukan dan 

menampilan analisis statistik yang terperinci dari hasil docking (Hunama, 2019). 

Program MVD memiliki ketepatan akurasi yang tinggi. Program MVD 

terbukti memiliki keunggulan dari program dengan nilai presentasi MVD sebesar 

87%, Glide sebesar 82%, Surflex sebesar 75% dan Flex sebesar 58% (Desai et al., 

2012) 

2.11.2. pkCSM Onlne Tool 

pkCSM adalah database online dimana molekul kecil dapat digambar secara 

virtual atau dapat dianalisis dengan memasukkan kode SMILES yang sama. 

Pendekatan menggunakan pkCSM, menyediakan platform untuk analisis dan 

optimalisasi sifat fisikokimia, farmakokinetik, dan sifat toksisitas. pkCSM dapat 

membantu dalam menemukan keseimbangan antara potensi, keamanan, dan sifat 

farmakokinetik suatu obat (Pires et al., 2015). 
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Gambar 2.8 Alur kerja pkCSM Online Tool (Pires et al., 2015) 

2.11.3. Protox Online Tool 

Protox Online Tool merupakan website yang dapat menggabungkan 

kesamaan molekul, farmakofor, dan model pembelajaran untuk memprediksi 

berbagai sifat toksisitas, seperti toksisitas akut, hepatotoksisity, sitotoksisitas, 

karsinogenitas, dan target toksitas Prediksi protox online tool dengan memasukkan 

struktur kimia dua dimensi untuk memperlihatkan kemungkinan profil toksisitas 

suatu bahan kimia (Banerjee et al., 2018). 
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BAB III 

KERANGKA KONSEPTUAL DAN HIPOTESIS 

3.1. Kerangka Konseptual 

  

Jahe Merah (Zingiber 

officinale var. Rubrum) 

Senyawa 6-gingerol, 

8-gingerol, 10-

gingerol, 6-shogaol, 8-

shogaol, 10-shogaol 
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antibakteri 
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reseptor DNA gyrase 

(6J90) 
Prediksi sifat fisikokimia 

berat molekul (BM), 

logaritma koefisien partisi 

oktanol/air (LogP), 

hydrogen bond acceptors 

(HBA), dan hydrogen 

bond donors (HBD) 

 

Prediksi 

toksisitas dengan 

nilai LD50, kelas 

toksisitas, ames 

toksisity, dan 

hepatotoxicity. 
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Memiliki prediksi afinitas 

terhadap reseptor DNA gyrase 

Senyawa tidak 

toksik 

Memenuhi parameter 

nilai RMSD, rerank 

score, ikatan hidrogen, 

ikatan sterik, jarak 

ikatan, dan interaksi 

asam amino 
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Keterangan : 

  Fokus penelitian   Alur fikir 

  Pendukung penelitian   Aplikasi 

  Menginduksi    Menghambat 

3.2. Uraian Kerangka Konseptual  

Penyakit demam tifoid merupakan salah satu masalah kesehatan global yang 

terjadi dibeberapa negara umumnya pada daerah dengan tingkat kebersihan rendah. 

Demam Tifoid merupakan demam akut yang disebabkan oleh bakteri Salmonella 

typhi yang masuk kedalam saluran pencernaan. 

Terapi demam tifoid yang biasa diberikan adalah golongan antibiotik. 

Namun penggunaan antibiotik yang tidak rasional mengakibatkan terjadinya efek 

samping dan peningkatan bakteri yang resisten terhadap antibiotik. Oleh karena itu, 

perlu dilakukan penelitian penemuan obat baru antibakteri yang lebih kuat dan sifat 

absorpsi, distribusi, metabolisme, dan ekskresi (ADME) yang baik salah satunya 

dengan memanfaatkan tenaman-tanaman yang melimpah disekitar kita. 

Jahe merah (Zingiber officinale var. Rubrum) dilaporkan memiliki beberapa 

kandungan senyawa sebagai antibakteri, diantaranya yaitu golongan gingerol dan 

shogaol. Gingerol dan shogaol merupakan senyawa golongan fenol yang 

terkandung dalam oleoresin jahe merah. Senyawa-senyawa ini diharapkan memiliki 

afinitas terhadap reseptor DNA gyrase. DNA gyrase memiliki peranan penting 

dalam proses replikasi DNA bakteri yang merupakan tahapan awal terjadinya 

replikasi bakteri. Jika replikasi bakteri terjadi terus menerus maka akan terjadi 

infeksi yang menyebabkan terjadinya demam tifoid. 
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Metode penemuan senyawa baru antibiotik ini menggunakan metode in 

silico. Metode ini merupakan metode pendahuluan penemuan obat baru 

menggunakan media komputasi. Metode ini dilakukan dengan memprediksi sifat 

fisikokimia, tingkat toksisitas, serta molecular docking. Prediksi sifat fisikokimia 

dan toksisitas secara in silico ini diperlukan sebagai rujukan awal dalam 

pengembangan senyawa obat. 

Prediksi sifat fisikokimia dengan pkCSM Online Tool menggunakan kode 

SMILES untuk mengetahui senyawa memenuhi hukum 5 lipinski dengan parameter 

berat molekul (BM), logaritma koefisien partisi (Log P), Hydrogen Bond Asseptor 

(HBA), dan Hydrogen Bond Donor (HBD). Selanjutnya, dilakukan prediksi tingkat 

toksisitas menggunakan pkCSM Online Tool dan Protox Online Tool untuk 

mengetahui klasifikasi toksisitas senyawa dengan parameter LD50, Kelas toksisitas, 

ames toxicity, dan hepatotoxicity. 

Sanyawa yang memenuhi Hukum 5 Lipinski dan telah diketahui tingkat 

toksisitasnya selanjutnya digunakan sebagai ligan untuk dilakukan penambatan 

molekul terhadap reseptor yang dipilih yaitu DNA gyrase dengan PDB ID 6J90 

yang berperan dalam proses replikasi DNA bakteri. Penyiapan ligan dilakukan 

menggunakan software Chem Bio Draw Ultra versi 12 dan Chem Bio 3D Ultra 

versi 12. Selanjutnya dilakukan proses docking antara ligan dan reseptor 

menggunakan software Molegro Virtual Docker dengan parameter docking nilai 

RMSD, Rerank Score, ikatan hidrogen, ikatan sterik, jarak ikatan, dan interaksi 

asam amino. 
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3.3. Hipotesis Penelitian 

1. Senyawa golongan gingerol dan shogaol Jahe merah (Zingiber officinale 

var. Rubrum) memiliki karakter fisikokimia yang memenuhi hukum 5 

lipinski secara in silico. 

2. Senyawa golongan gingerol dan shogaol Jahe merah (Zingiber officinale 

var. Rubrum) memiliki tingkat toksisitas yang rendah secara in silico. 

3. Senyawa golongan gingerol dan shogaol Jahe merah (Zingiber officinale 

var. Rubrum) memiliki afinitas terhadap reseptor DNA gyrase bakteri 

Salmonella typhi secara in silico. 

4. Terdapat perbedaan tingkat toksisitas dan afinitas senyawa golongan 

gingerol dan shogaol Jahe merah (Zingiber officinale var. Rubrum) dengan 

obat pembanding Ciprofloxacin secara in silico? 
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BAB IV 

METODE PENELITIAN 

4.1. Jenis dan Rancangan Penelitian 

Penelitian ini merupakan penelitian Pre experimental design berbasis 

komputasi. Bertujuan untuk menemukan sebuah data yang dapat memberikan 

definisi ataupun penjelasan terkait konsep yang digunakan yaitu metode in silico 

dari senyawa golongan gingerol dan shogaol (6-gingerol, 8-gingerol, 10-gingerol, 

6-shogaol, 8-shogaol, dan 10-shogaol) terhadap reseptor DNA gyrase bakteri 

Salmonella typhi menggunakan aplikasi Molegro Virtual Docker. 

4.2. Waktu dan Tempat Penelitian 

4.2.1. Waktu Penelitian 

Penelitian ini direncanakan akan berlangsung pada bulan Maret–Mei  2022. 

4.2.2. Tempat Penelitian 

Penelitian ini dilakukan di Gedung Jurusan Farmasi Fakultas Kedokteran 

dan Ilmu Kesehatan Universitas Islam Negri Maulana Malik Ibrahim Malang. 

4.3. Variabel Penelitian dan Definisi Operasional 

4.3.1. Variabel Penelitian 

4.3.1.1. Variabel Bebas 

 Variabel bebas pada penelitian in silico ini yaitu senyawa 6-gingerol, 8-

gingerol, 10-gingerol, 6-shogaol, 8-shogaol, dan 10-shogaol, dan Ciprofloxacin. 
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4.3.1.2. Variabel Terikat 

Variabel terikat pada penelitian in silico ini yaitu reseptor DNA gyrase 

(6J90), ikatan sterik, ikatan hidrogen, jarak ikatan, RMSD, rerank score, Hukum 5 

lipinski, LD50, kelas toksisitas, ames toxicity, dan hepatotoxicity. 

4.3.1.3. Variabel Kontrol 

Variabel kontrol pada penelitian in silico ini yaitu aplikasi Chem Bio Draw 

Ultra 12.0, Chem Bio 3D Ultra 12.0, Molegro Virtual Docker 6.0, pkCSM online 

tool, Protox online tool, dan SPSS statistics 26. 

4.3.2. Definisi Operasional 

Tabel 4.1 Parameter Uji Fisikokimia (Lipinski, 2004; Syahputra et al., 2014) 

No. Parameter Definisi Standar 

1 Berat Molekul 

(BM) 

Berat suatu molekul dalam satuan 

massa atom. Berat molekul ditentukan 

dari jumlah berat atom dari atom-atom 

penyusun dalam molekul tersebut. 

BM <500 

g/mol 

2 Logaritma 

koefisien partisi 

oktanol/air (Log 

P) 

Koefisien kelarutan dalam lemak atau 

air. Semakin tinggi nilai Log P, 

lipofilitas semakin tinggi 

Log P <5 

3 Hydorogen 

Bond Acceptors 

(HBA) 

Ikatan yang menerima hidrogen, dan 

dinyatakan dengan atom O dan N. 

Semakin tinggi kapasitas ikatan 

hidrogen, maka semakin tinggi energi 

yang dibutuhkan agar proses absorpsi 

dapat terjadi. 

Jumlah atom 

O dan N <10 

4 Hydrogen Bond 

Donor (HBD) 

Ikatan hidrogen donor yang dinyatakan 

dengan jumlah gugus O-H dan N-H. 

Semakin tinggi kapasitas ikatan 

hidrogen, maka semakin tinggi energi 

yang dibutuhkan agar proses absorpsi 

dapat terjadi. 

Jumlah atom 

O-H dan N-H 

<5 
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Tabel 4.2 Parameter Uji Toksisitas 

No. Parameter Keterangan Standar 

1 LD50 dan Kelas 

Toksisitas 

kelas I: fatal jika tertelan 

manusia  

kelas II : fatal jika tertelan 

manusia  

kelas III: beracun jika 

tertelan manusia  

kelas IV: berbahaya jika 

tertelan manusia  

kelas V: bisa berbahaya jika 

tertelan manusia  

kelas VI: tidak beracun bagi 

manusia 

(GHS, 2009). 

Kelas I : (LD50 ≤ 5 

mg/kg)  

kelas II : (5 < LD50 ≤ 50 

mg/kg)  

kelas III: (50 < LD50 ≤ 

300 mg/kg)  

kelas IV: (300 <LD50 ≤ 

2000 mg/kg)  

kelas V: (2000 < LD50 

≤5000 mg/kg)  

kelas VI: (LD50 >5000 

mg/kg) 

2 Ames Toxicity Sifat mutagenik senyawa 

secara in silico. 

Yes/No 

3 Hepatotoxicity Reaksi toksisitas senyawa 

terhadap hepar secara in 

silico (Fatti dkk, 2021). 

Yes/No 

 

Tabel 4.3 Parameter Molecular Docking (Muttaqin, 2019; Vinsiah & Fadhillah, 

2018; Wenas, 2015) 

No. Parameter Definisi Standar 

1 RMSD Besar perubahan interaksi 

protein-ligan pada struktur 

kristal sebelum dan sesudah 

dilakukan docking. 

Valid jika < 2 Å 

2 Rerank Score Energi ikatan ligan-reseptor, 

sehingga diketahui aktivitas 

suatu senyawa. 

Semakin kecil Rerank 

score, maka ikatan yang 

dihasilkan makin stabil, 

sehingga prediksi 

aktivitasnya semakin 

besar. 

3 Ikatan 

Hidrogen 

Ikatan yang terjadi antara 

atom hidrogen pada molekul 

dengan N,O,F pada molekul 

lainnya  

Nilai ikatan hidrogen 

lebih tinggi dari 

pembanding maka lebih 

baik. 
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4 Ikatan Sterik Ikatan yang menentukan 

keserasian interaksi ligan 

dengan reseptornya. 

Lebih banyak ikatan 

yang terjadi dari 

pembanding, maka lebih 

baik. 

5 Jarak ikatan Jarak pada suatu interaksi 

ikatan antara ligan dan 

reseptornya 

Jarak ikatan lebih rendah 

dari pembanding maka 

lebih baik 

 

Tabel 4.4 Senyawa yang diuji 

No. Nama Trivial Rumus Kimia Gambar 

1.  

6-gingerol C17H26O4 

 
2. 

8-gingerol C19H30O4 
 

3. 
10-gingerol C21H34O4 

 

4. 
6-shogaol C17H24O3 

 
5. 

8-shogaol C19H28O3 
 

6. 
10-shogaol C21H32O3 

 

7. Ciprofloxacin C17H18FN3O3 

 

 

Tabel 4.5 Reseptor yang digunakan 

No Resptor Keterangan 

1. DNA gyrase Merupakan enzim yang mengontrol supercoiling DNA 

pada proses pemotongan untai DNA (Adeniji et al., 

2020). 
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4.4. Alat dan Bahan Penelitian 

4.4.1. Alat  

Alat yang digunakan berupa perangkat keras satu set laptop dengan 

spesifikasi Processor tipe AMD Ryzen 5 2500U with Radeon Vega Mobile Gfx , 

system operasi  Windows 10 Home, Ram 16 GB, Penyimpanan System SSD 256 

GB, Penyimpanan data Hardisk 1000GB. Perangkat lunak yang digunakan yaitu 

Chem Bio Draw Ultra 12, Chem Bio 3D Ultra 12, Molegro Virtual Docker 6.0, 

pkCSM online tool, Protox online tool. 

4.4.2. Bahan  

Bahan yang digunakan pada penelitian ini yaitu struktur senyawa 6-

gingerol, 8-gingerol, 10-gingerol, 6-shogaol, 8-shogaol, dan 10-shogaol, dan 

Ciprofloxacin yang digambar strukturnya dengan aplikasi Chem Bio Draw Ultra 

versi 12, Chem Bio 3D Ultra versi 12 dan SPSS statistics 26. dan struktur tiga 

dimensi reseptor DNA gyrase dengan kode 6J90 yang diunduh dari situs Protein 

Data Bank (PDB). Gambar struktur 3D senyawa dan Struktur kristal DNA Gyrase 

Subunit B (PDB ID: 6J90) ditunjukkan pada gambar 4.1 dan 4.2. 

 

  

 

Gambar 4.1 Struktur 3D (a) 6-gingerol, (b) 8-gingerol, (c) 10-gingerol, 

(d) 6-shogaol, (e) 8-shogaol, (f) 10-shogaol, dan (g) Ciprofloxacin. 

(a) (b) (c) (d) 

(e) (f) (g) 
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Gambar 4.2 Struktur kristal DNA Gyrase Subunit B (PDB ID: 6J90) 

 

  



44 

 

 

4.5. Skema Kerja dan Prosedur Penelitian 

4.5.1. Skema Kerja Penelitian 

4.5.1.1. Prediksi Sifat Fisikokimia dan Toksisitas 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Prediksi sifat fisikokimia 

menggunakan pkCSM 

online tool 

 

Prediksi sifat toksisitas 

menggunakan Protox 

online tool dan pkCSM 

online tool 

 

Preparsi ligan dengan Digambar 

2D menggunakan Chembio Draw 

Ultra 12.0  

 

Didapatkan nilai berat 

molekul (BM), nilai 

logaritma koefisien partisi 

air (Log P), Hydrogen Bond 

Donor (HBD), dan 

Hydrogen bond acceptors 

(HBA) 

 

Didapatkan nilai 

LD50, kelas 

toksisitas, ames 

toxicity, dan 

Hepatotoxicity 

 

Ligan 6-gingerol, 8-gingerol, 10-

gingerol, 6-shogaol, 8-shogaol, dan 10-

shogaol, dan Ciprofloxacin  
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4.5.1.2. Penambatan Molecular Docking 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

4.5.2. Prosedur Penelitian 

4.5.2.1. Preparasi Senyawa Ligan 

Senyawa yang diunduh dari situs PubChem dipreparasi dengan digambar 

struktur molekul 2D menggunakan Chem Bio Draw Ultra versi 12, kemudian 

digambar struktur 3D menggunakan Chem Bio 3D Ultra versi 12. Tahap ini juga 

dilakukan untuk melihat bentuk stereokimia senyawa dan mengatur bentuk 

senyawa yang paling stabil dengan cara meminimalkan energi. Setelah memperoleh 

bentuk stereokimia senyawa dan bentuk yang paling stabil, maka struktur tersebut 

Molecular Docking 

 

Ligan 6-gingerol, 8-gingerol, 10-

gingerol, 6-shogaol, 8-shogaol, dan 

10-shogaol, dan Ciprofloxacin  

 

Protein target DNA 

gyrase subunit B 

kode 6J90 

 

Docking dengan Molegro 

Virtual Docker 6.0 

 

Didapatkan nilai RMSD, Rerank 

Score, ikatan sterik, ikatan hidrogen, 

jarak ikatan, dan interaksi asam amino 

 

Preparsi ligan dengan 

digambar 3D menggunakan 

Chembio 3D ultra 12 

 

Preparsi reseptor target 

menggunakan Mlegro 

Virtual Docker 6.0 

 



46 

 

 

disimpan dalam bentuk file STBYL.mol2, agar dapat dibaca oleh program Molegro 

virtual docker untuk digunakan pada poses docking. 

4.5.2.2. Preparasi Protein Reseptor 

Kristal protein reseptor DNA gyrase diunduh secara gratis di website 

(www.pdb.org) dengan kode PDB ID : 6J90. Kemudian dilakukan preparasi protein 

reseptor menggunakan software Molegro Virtual Docker 6.0. Pada tahap ini 

dilakukan eliminasi molekul air dan ligan serta penambahan atom hidrogen. Tahap 

ini dilakukan secara otomatis oleh program komputer. 

4.5.2.3. Prediksi Sifat Fisikokimia dan Toksisitas Senyawa 

Tujuan dilakukan prediksi sifat fisikokimia ligan adalah untuk mengetahui 

apakah senyawa mampu menembus (adsorpsi) membran biologis dan mempunyai 

permeabilitas yang baik, dengan terpenuhinya hukum 5 lipinski (Lipinski, 2004). 

1. Prediksi sifat fisikokimia dan toksisitas senyawa dengan digambar 

struktur molekul 2D  dengan program Chem Bio Draw Ultra versi 12, 

kemudian disalin dan digambar struktur 3D dengan program Chem Bio 

3D Ultra versi 12, selanjutnya disimpan dalam bentuk file *.sdf atau 

*.pdb.  

2. Senyawa ligan masing-masing dicari kode SMILES dengan situs 

PubChem. 

3. Senyawa dalam bentuk format SMILES digunakan untuk memprediksi 

sifat fisikokimia senyawa dan didapatkan parameter untuk 

diklasifiksikan ke dalam hukum 5 lipinski dengan situs pkCSM online 

tool. 

http://www.pdb.org/
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4. Dilakukan prediksi toksisitas senyawa dengan parameter LD50 dan kelas 

toksisitas menggunakan Protox online tool dan parameter ames toxicity 

dan hepatotoxicity menggunakan pkCSM online tool. 

4.5.2.4. Penambatan Molecular Docking 

Penambatan Molecular Docking dilakukan dengan menggunakan software 

Molegro Virtual Docker 6.0. Adapun langkah-langkah yang dilakukan, yaitu: 

1. Mengunduh reseptor DNA gyrase dengan kode 6J90 dari situs Protein Data 

Bank (PDB). 

2. Menambahkan atom hidrogen (H) pada reseptor dan memperbaiki protein 

reseptor yang diunduh. Tahap ini dilakukan secara otomatis oleh program 

komputer. 

3. Mendeteksi tempat (lubang) pada reseptor dimana senyawa ligan akan 

terikat (berinteraksi). Tempat tersebut berupa lubang-lubang (cavities) pada 

struktur reseptor. 

4. Meletakkan struktur 3D senyawa ligan yang sudah di preparasi ke dalam 

lubang terpilih. Ada beberapa cara untuk meletakkan struktur senyawa 

dalam lubang. Dalam program Molegro virtual docker dilakukan dengan 

cara “allign” yaitu menempelkan tiga atom senyawa ke tiga atom yang sama 

pada ligan yang ada pada reseptor. Atom yang terpilih umumnya adalah 

ayom-atom pada gugus farmakofor. 

5. Melihat gambaran (view) letak senyawa dalam lubang reseptor (cavities) 

antara lain gambaran hidrofobik, untuk melihan lingkungan hidrofobik 

senyawa, gambaran elektronik senyawa, dan gambaran ikatan H senyawa 
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pada reseptor. Pada gambaran ikatan H, dapat dilihat asam-asam amino 

yang terlibat pada proses interaksi senyawa dengan reseptor. 

6. Melakukan docking senyawa pada reseptor, yang dilakukan secara otomatis 

oleh program Molegro Virtual Docker 6.0. Parameter yang diukur dalam 

proses docking adalah nilai energi yang terlibat, berupa MolDock Score, 

Rerank Score, Hbond, dan Root Mean Square Devitiation (RMSD). 

4.6. Analisis Data 

Analisis data dari hasil uji fisikokimia dengan membandingkan parameter 

hukum lima Lipinski yang telah diuji menggunakan pkCSM online tool, yaitu berat 

molekul (BM), Logaritma koefisien partisi oktanol/air (Log P), Hydrogen bond 

acceptors (HBA), dan Hydrogen bond donor (HBD) pada masing-masing senyawa 

berdasarkan standar pada literatur. Sedangkan hasil analisis data untuk pengukuran 

parameter toksisitas menggunakan Protox online tool yaitu nilai LD50 dan nilai 

toksisitasnya, sedangkan parameter ames toxicity dan hepatotoxicity menggunakan 

pkCSM online tool dan Protox online tool pada masing-masing senyawa 

berdasarkan standar pada literatur. 

Analisis data dari hasil docking, yaitu nilai dari Root Mean Square 

Deviation (RMSD), Rerank Score, ikatan hidrogen, ikatan sterik, jarak ikatan, dan 

interaksi dengan asam amino. Percobaan ini akan dilakukan 3 kali repetisi untuk 

dihitung nilai rata-rata dari setiap senyawa. Hasil yang didapatkan akan dipaparkan 

dalam bentuk tabel menggunakan aplikasi SPSS statistics 26 dengan metode 

analisis untuk mengetahui  perbandingan antara senyawa yang diuji dengan obat 

pembanding.  
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BAB V  

HASIL DAN PEMBAHASAN 

Allah SWT. memberikan gelar “Ulul albab” atau orang-orang yang berfikir 

dan berdzikir, yang harus dijadikan contoh atau tauladan didalam dunia akademis, 

karena ia adalah manusia yang berilmu, yang dengan ilmunya itu mampu 

mengarahkan akalnya, serta ia juga mampu mengetahui dirinya yaitu sebagai 

makhluk yang harus melakukan pengabdian kepada Allah SWT yang telah 

menciptakannya (Sofia, 2021). Sosok ulul albab meyakini bahwa dalam penciptaan 

alam semesta tersurat dan tersirat sumber-sumber ilmu pengetahuan (Aliyah, 2016). 

Firman Allah dalam Al-Qur’an surat Ali-Imran (4) ayat 190 yang berbunyi :  

ُولِِ الَۡالۡباابِ ا ٰيٰتٍ لَِّ ارِ لَا ها فِ الهيۡلِ واالن ه مٰوٰتِ واالَۡارۡضِ وااخۡتِلَا لۡقِ السه نه فِِۡ خا  

Artinya : Sesungguhnya dalam penciptaan langit dan bumi, dan silih bergantinya 

malam dan siang terdapat tanda-tanda bagi orang yang berakal. (QS. Ali-Imran 

(4): 190). 

 

Allah SWT berfirman diakhir ayat yaitu “Terdapat tanda-tanda bagi orang 

yang berakal (Ulul Albab)”. Menurut tafsir Ibnu Katsir, yaitu mereka yang 

mempunyai akal sempurna lagi bersih, yang mengetahui hakikat banyak hal secara 

jelas dan nyata (Sofia, 2021). Manusia telah dianugerahi akal oleh Allah SWT untuk 

berfikir dan mempergunakan teknoogi yang telah ada dengan mengkorelasikan 

antara ayat qauliyah dan kauniyah agar mempu menemukan konsep-konsep sains 

dan ilmu pengetahuan (Sayid, 2011). Salah satunya dengan penemuan dan 

pengembangan senyawa obat baru yaitu gingerol dan shogaol yang memiliki 

khasiat sebagai antibakteri dari tumbuhan Jahe Merah. 
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Pengembangan obat baru menggunakan metode in silico termasuk dalam 

pengembangan dan pembelajaran ilmu pengetahuan. Proses pembelajaran pada 

hakikatnya adalah proses mengamati, menemukan, memahami, dan menghayati 

sunnatullah yang berupa fenomena alamiah maupun sosial, kemudian 

mengaplikasikan pemahaman tersebut, salah satunya dengan melakukan penelitian. 

Al-Qur’an dan sains saling dihubung kaitkan dalam sebuah penelitian. Dengan kata 

lain Al-Qur’an sebagai dasar dalam sebuah penelitian yang dilakukan, dan 

menjadikan Al-Qur’an sebagai dasar dari penelitian (Harahap, 2018). 

5.1. Molecular Docking dan Analisis Asam Amino 

Molecular docking merupakan prediksi penemuan obat berbasis struktural 

yang mensimulasikan interaksi antar molekul (ligan-reseptor) dengan memprediksi 

mode pengikatan dan afinitas antara ligan dan reseptor untuk membentuk kompleks 

yang stabil sehingga memiliki kemanjuran yang lebih baik dan mengurangi efek 

samping (Fan et al., 2019). Molecular docking untuk penemuan obat bertujuan 

untuk memindai database senyawa (ligan) yang mengusahakan beberapa aspek 

optimasi dengan reseptor yang cocok sebagai kelanjutan dari pencapaian 

pengurangan energi bebas secara keseluruhan. Prediksi ini merupakan sebuah 

upaya untuk merangsang pengenalan molekul yang dibuat untuk ligan yang belum 

pernah dilakukan penambatan terhadap suatu reseptor sebelumnya (Agarwal & 

Mehrotra, 2016). Parameter yang diamati untuk penentuan afinitas ligan terhadap 

reseptor adalah energi bebas ikatan, residu asam amino, serta jumlah ikatan 

hidrogen (Pratama, 2016). 

Molecular Docking dilakukan menggunakan protein DNA gyrase subunit B 

(PDB ID 6J90) bakteri Salmonella typhi. Sedangkan ligan yang digunakan yakni 
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senyawa-senyawa golongan gingerol dan shogaol tumbuhan Jahe merah (6-

gingerol, 8-gingerol, 10-gingerol, 6-shogaol, 8-shogaol, dan 10-shogaol). Senyawa 

uji terlebih dahulu dilakukan prediksi sifat fisikokimia dan toksisitas dengan 

menggunakan database senyawa untuk menyaring farmakofor potensial untuk 

dilakukan analisis dan prediksi farmakologis (Fan et al., 2019). Setelah dilakukan 

prediksi fisikokimia dan toksisitas, selanjutnya dilakukan proses docking 

menggunakan software Molegro Virtual Docker 6.0. Selanjutnya yaitu melakukan 

analisis asam amino yang berikatan dengan senyawa ligan dengan melihat interaksi 

yang terjadi. Asam amino berperan dalam stabilisasi kompleks, seperti adanya gaya 

Van der Waal’s. Banyaknya gaya Van der Waal’s akan menyetabilkan ikatan antara 

ligan dan protein (Bare et al., 2019). Interaksi molekul antara ligan dan reseptor 

yakni interaksi elektrostatik, interaksi hidrofobik, dan interaksi ikatan hidrogen 

yang berkontribusi pada ikatan energi bebas dari ligan-reseptor (Arwansyah et al., 

2014). 

5.2. Preparasi Ligan  

Preparasi struktur ligan senyawa uji merupakan langkah awal yang harus 

dilakukan. Preparasi ligan dilakukan dengan menggambar struktur 2D 

menggunakan software Chem Bio Draw Ultra 12.0. Tujuan menggambar struktur 

2D yakni untuk mendapatkan kode SMILES masing-masing senyawa untuk 

digunakan dalam prediksi sifat fisikokimia dan toksisitas senyawa dan 

mendapatkan struktur 3D dengan menggunakan software Chem Bio 3D Ultra 12.0. 

Struktur 3D ini akan dibutuhkan selama proses molecular docking. Hasil gambar 

struktur 2D dan 3D senyawa ligan ditunjukkan pada tabel 5.1. 
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 Tabel 5.1 Hasil preparasi ligan menjadi stuktur 2D dan 3D 

Senyawa 
Gambar Struktur  

Dua Dimensi (2D) Tiga Dimensi (3D) 

6-gingerol 

(5S)-5-hydroxy-1-(4-hydroxy-3-

methoxyphenyl)decan-3-one   

8-gingerol 

(5S)-5-hydroxy-1-(4-hydroxy-3-

methoxyphenyl)dodecan-3-one 
 

10-gingerol 
(5S)-5-hydroxy-1-(4-hydroxy-3-

methoxyphenyl)tetradecan-3-one 

 

6-shogaol 

(E)-1-(4-hydroxy-3-

methoxyphenyl)dec-4-en-3-one  
 

8-shogaol 

(E)-1-(4-hydroxy-3-

methoxyphenyl)dodec-4-en-3-one  
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Senyawa 
Gambar Struktur  

Dua Dimensi (2D) Tiga Dimensi (3D) 

10-shogaol 
(E)-1-(4-hydroxy-3-

methoxyphenyl)tetradec-4-en-3-one  

 

Ciprofloxacin 

1-cyclopropyl-6-fluoro-4-oxo-7-

piperazin-1-ylquinoline-3-carboxylic 

acid  

Keterangan gambar struktur 3D: 

Berwarna merah  : atom O (oksigen) 

Berwarna biru   : atom N (nitrogen) 

Berwarna kuning  : atom F (fluor) 

Berwarna putih   : atom H (hidrogen) 

Berwarna abu-abu  : atom C (carbon)  

 

Pembuatan code SMILES dilakukan dengan menggunakan software Chem 

Bio Draw Ultra 12.0. Langkah ini dilakukan setelah menggambar senyawa dalam 

struktur 2D. Selanjutnya, struktur 2D diubah melalui menu edit dan di copy as 

menjadi code SMILES. Setelah itu code SMILES dicopy pada Microsoft word dan 

disimpan untuk melanjutkan uji selanjutnya. Hasil code SMILES senyawa golongan 

gingerol dan shogaol serta obat pembanding Ciprofloxacin ditunjukkan pada tabel 

5.2.  

Tabel 5.2 Hasil code SMILES senyawa dengan software Chem Bio Draw Ultra 12.0 

Nama 

Senyawa 
Code SMILES 

6-gingerol CCCCC[C@H](O)CC(CCC1=CC=C(O)C(OC)=C1)=O 

8-gingerol CCCCCCC[C@H](O)CC(CCC1=CC=C(O)C(OC)=C1)=O 

10-gingerol CCCCCCCCC[C@H](O)CC(CCC1=CC=C(O)C(OC)=C1)=O 
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Nama 

Senyawa 
Code SMILES 

6-shogaol CCCCC/C=C/C(CCC1=CC=C(O)C(OC)=C1)=O 

8-shogaol CCCCCCC/C=C/C(CCC1=CC=C(O)C(OC)=C1)=O 

10-shogaol CCCCCCCCC/C=C/C(CCC1=CC=C(O)C(OC)=C1)=O 

Ciprofloxacin O=C(C1=CN(C2CC2)C3=C(C=C(F)C(N4CCNCC4)=C3)C1=O)O 

Hasil code SMILES pada tabel 5.2 diatas selanjutnya akan digunakan untuk 

prediksi sifat fisikokimia dan toksisitas dengan software Protox online tool dam 

pkCSM online tool. 

Setelah didapatkan gambar struktur 3D, selanjutnya dilakukan minimalisasi 

energi. Minimisasi energi dapat mempermudah dan menyetabilkan susunan ikatan 

selama penambatan molekul, penambahan atom hidrogen, dan konversi struktur 

dua dimensi menjadi tiga dimensi (Hanif et al., 2020). Tujuan dilakukannya 

minimalisasi energi yakni untuk memperoleh konformasi paling stabil dengan 

menghitung energinya hingga dicapai energi minimum. Penentuan energi 

minimalisasi didapatkan dengan melakukan optimasi geometri menggunakan 

software Chem Bio 3D Ultra 12.0 dengan metode MMF94 (Merck Molecular Force 

Field 94).  

Optimasi dengan metode MMFF94 merupakan metode optimasi yang lebih 

baik dan tepat yang dapat meningkatkan ketepatan dan performa hasil penambatan 

molekular (Hanif et al., 2020). Optimasi geometri ini dilakukan sebanyak 3 kali 

pengulangan sehingga dihasilkan bentuk stereokimia paling stabil dilihat dari 

energi suatu senyawa. Selanjutnya struktur 3D akan disimpan dengan format 

*mol2. Hasil optimasi geometri senyawa ditunjukkan pada tabel 5.3.  
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Tabel 5.3 Hasil optimasi energi minimal (kkal/mol) senyawa dengan MMF94 pada 

software Chem Bio 3D Ultra 12.0 

Senyawa Struktur 3D 

Energi Minimal (kkal/mol) Rata-rata 

(kkal/mol) 

±SD 

Replikasi 

I 

Replikasi 

II 

Replikasi 

III 

6-gingerol 

 

28.7166 28.7166 28.7166 
28.7166  

±0,0000 

8-gingerol 

 

29.2132 29.2132 29.2132 
29.2132  

±0,0000 

10-gingerol 

 

28.5756 28.5756 28.5756 
28.5756 

±0,0000 

6-shogaol 

 

38.7453 38.7453 38.7453 
38.7453 

±0,0000 

8-shogaol 

 

38.3387 38.3387 38.3387 
38.3387 

±0,0000 

10-shogaol 

 

37.9252 37.9252 37.9252 
37.9252 

±0,0000 
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Senyawa Struktur 3D 

Energi Minimal (kkal/mol) Rata-rata 

(kkal/mol) 

±SD 

Replikasi 

I 

Replikasi 

II 

Replikasi 

III 

Ciprofloxacin 

 

106.904 106.904 106.904 
106.904 

±0,0000 

 

Hasil rerata energi minimal pada tabel 5.3 diatas didapatkan nilai energi 

minimal paling kecil yakni senyawa 10-gingerol sebesar 28.5756 kkal/mol, 

sedangkan energi minimal yang paling besar yakni pada senyawa Ciprofloxacin 

sebesar 106.904 kkal/mol. Energi tersebut merupakan rerata energi seminimal 

mungkin pada bentuk stereokimia dan bentuk yang paling stabil untuk dilakukan 

molecular docking untuk menghindari kontak ikatan sterik yang tidak sesuai dan 

dapat meminimalkan efek-efek sterik berenergi tinggi dari struktur senyawa 

(Muttaqin et al., 2019). 

5.3. Prediksi Sifat Fisikokimia 

Prediksi sifat fisikokimia didasarkan pada parameter hukum lima lipinski. 

Hukum lima lipinski merupakan suatu hukum yang digunakan untuk menentukan 

senyawa kimia dengan bioavailibilitas oral dan aktifitas farmakologisnya. 

Parameter hukum lima lipinski antara lain nilai Berat Molekul (BM), nilai Log P, 

Hydrogen Bond Acceptors (HBA), dan Hydrogen Bond Donor (HBD) dengan 

memasukkan code SMILES pada program pkCSM Online Tool. Hasil prediksi sifat 

fisikokimia ditunjukkan pada tabel 5.4. 
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Tabel 5.4 Hasil prediksi sifat fisikokimia senyawa menggunakan pkCSM Online 

Tool 

Senyawa 

Parameter Hukum Lima Lipinski Penerapan 

Hukum 5 

Lipinski 

BM 

(g/mol) 
Log P HBA HBD 

6-gingerol 294,391 3,2338 4 2 Ya, 0 kesalahan 

8-gingerol 322,445 4,014 4 2 Ya, 0 kesalahan 

10-gingerol 350,499 4,7942 4 2 Ya, 0 kesalahan 

6-shogaol 276,376 4,039 3 1 Ya, 0 kesalahan 

8-shogaol 304,43 4,8192 3 1 Ya, 0 kesalahan 

10-shogaol 332,484 5,5994 3 1 Ya, 0 kesalahan 

Ciprofloxacin 331,347 1,5833 5 2 Ya, 0 kesalahan 

Keterangan Batas Maksimum Hukum Lima Lipinski: 

BM  : Berat Molekul <500  

Log P  : Koefisien Partisi <5  

HBA  : Jumlah atom O dan N <10 

HBD  : Jumlah atom OH dan NH <5 

 

Tabel 5.4 diatas menunjukkan bahwa senyawa golongan gingerol dan 

shogaol serta obat pembanding ciprofloxacin memenuhi hukum lima lipinski, yakni 

memiliki berat molekul kurang dari 500, nilai Log P kurang dari 5, jumlah ikatan 

H aseptor (HBA) kurang dari 10, dan jumlah ikatan H donor (HBD) kurang dari 5. 

Sehingga senyawa-senyawa tersebut diprediksi mudah diabsorbsi, memiliki 

permeabilitas yang baik serta memiliki bioavaibilitas oral yang baik. Menurut 

Lipinski et al., (1997) bahwa senyawa akan sulit diabsorpsi dan memiliki 

permeabilitas rendah apabila mempunyai berat molekul lebih dari 500, nilai Log P 

lebih dari 5, jumlah ikatan H aseptor (HBA) lebih dari 10, dan jumlah ikatan H 

donor (HBD) lebih dari 5. 

Hasil yang didapatkan menunjukkan bahwa senyawa yang memiliki berat 

molekul paling besar yaitu senyawa 10-gingerol. Sedangkan senyawa yang 
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memiliki berat molekul paling kecil yaitu senyawa 6-shogaol. Nilai berat molekul 

berkaitan dengan proses distribusi obat dengan cara menembus membrane biologis. 

Obat dengan berat molekul lebih dari 500 g/mol akan mempunyai ukuran molekul 

yang besar sehingga akan sulit untuk menembus membrane biologis. Sedangkan 

obat yang memiliki berat molekul lebih kecil akan mudah untuk menembus 

membrane biologis (Ruswanto, 2015). 

Senyawa-senyawa uji memiliki nilai Log P yang lebih kecil dari 5. Nilai 

Log P berkaitan dengan lipofilitas atau hidrofibisitas yaitu kemampuan suatu 

senyawa kimia untuk larut dalam lemak, minyak, lipid, dan pelarut non polar. 

Senyawa obat yang di absorpsi melalui oral harus melewati lipid bilayer dalam 

ephitalium intestinal sehingga nilai Log P akan berpengaruh dalm proses tersebut 

(Ruswanto, 2015). Hasil yang diperoleh menunjukkan bahwa nilai Log P semua 

senyawa uji lebih besar dari pada obat pembanding ciprofloxacin. Hal ini 

menunukkan bahwa senyawa uji lebih mudah untuk menembus membrane biologis  

sehingga dapat berikatan dengan reseptor dari pada ciprofloxacin (Nindita & 

Sanjaya, 2014). 

Senyawa-senyawa uji memiliki nilai hydroge bond acceptor (HBA) kurang 

dari 10 dan hydrogen bond donor (HBD) kurang dari 5. Nilai HBA dan HBD 

berkaitan dengan aktivitas biologis dari suatu molekul obat. Aktivitas biologis dapat 

dipengaruhi oleh perubahan sifat fisika-kimia senyawa, seperti titik didih, titik 

lebur, dan kelarutan dalam air yang disebabkan oleh jumlah hydrogen bond 

(Ruswanto, 2015).   
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5.4. Prediksi Sifat Toksisitas 

Senyawa yang akan diuji selain dilakukan prediksi sifat fisikokimia, juga 

dilakukan prediksi toksisitasnya. Prediksi toksisitas dilakukan untuk mengetahui 

toksisitas serta resiko yang timbul dari senyawa yang dapat berdampak pada tubuh 

manusia. Prediksi toksisitas ini menggunakan parameter LD50 dan kelas toksisitas 

menggunakan Protox Online Tool yang dapat diakses secara bebas melalui situs 

https://tox-new.charite.de/protox_II/. Klasifikasi kelas toksisitas berdasarkan 

Globally Harmonized System (GHS) terbagi dalam 5 kelas. Kelima kelas tersebut 

yakni kelas I fatal jika tertelan (LD50 ≤ 5 mg/kg), kelas II fatal jika tertelan (5 < 

LD50 ≤ 50 mg/kg), kelas III beracun jika tertelan (50 < LD50 ≤ 300 mg/kg), kelas 

IV berbahaya jika tertelan (300 < LD50 ≤ 2000 mg/kg), dan kelas V bisa berbahaya 

jika tertelan (2000 < LD50 ≤ 5000 mg/kg) (Bakand, 2013). 

Perameter lainnya yaitu Ames toxicity dan Hepatotoxicity menggunakan 

pkCSM Online Tool yang dapat diakses secara bebas melalui situs 

http://biosig.unimelb.edu.au/pkcsm/prediction. Prediksi toksisitas ini penting 

dikakukan karena aktivitas senyawa saja tidak cukup untuk digunakan sebagai 

kandidat obat. Akan tetapi juga dibutuhkan senyawa dengan toksisitas rendah untuk 

meminimalisir efek samping obat. Hasil predisi toksisitas senyawa uji dan senyawa 

pembanding ciprofloxacin ditunjukkan pada tabel 5.5. 

Tabel 5.5 Hasil prediksi toksisitas senyawa menggunakan pkCSM Online Tool dan 

Protox Online Tool 

Senyawa 

Toksisitas 

LD50 

(mg/kg)* 

Ames 

Toxicity** 
Hepatotoxicity** 

Kelas 

Toksisitas* 

6-gingerol 250 No No 3 

8-gingerol 250 No No 3 

https://tox-new.charite.de/protox_II/
http://biosig.unimelb.edu.au/pkcsm/prediction
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Senyawa 

Toksisitas 

LD50 

(mg/kg)* 

Ames 

Toxicity** 
Hepatotoxicity** 

Kelas 

Toksisitas* 

10-gingerol 250 No No 3 

6-shogaol 687 No No 4 

8-shogaol 687 No No 4 

10-shogaol 687 No No 4 

Ciprofloxacin 2000 No Yes 4 

Keterangan : 

*   Menggunakan Protox Online Tool 

** Menggunakan pkCSM Online Tool 

Berdasarkan hasil prediksi toksisitas pada tabel 5.5 diatas, menunjukkan 

bahwa tiga senyawa tergolong pada kelas 3 dan senyawa lain tergolong pada kelas 

4. Senyawa yang tergolong pada kelas 3 yaitu senyawa 6-gingerol, 8-gingerol, dan 

10-gingerol. Sedangkan senyawa yang tergolong pada kelas 4 yaitu senyawa 6-

shogaol, 8-shogaol, 10-shogaol, dan senyawa pembanding ciprofloxacin. 

Menurut Hodge & Sterner, (1949) dalam jurnalnya yang berjudul “Tabulasi 

Kelas Toksisitas” dan  menurut Globally Harmonized System (GHS) bahwa kelas 

toksisitas 3 berarti memiliki toksisitas sedang. Sedangkan kelas toksisitas 4 berarti 

memiliki toksisitas yang relatif rendah. Sehingga senyawa-senyawa uji memiliki 

tingkat tokisitas yang aman secara in silico yaitu senyawa 6-shogaol, 8-shogaol, 

dan 10-shogaol. Hal ini dapat berkaitan dengan perbedaan jumlah gugus hidroksil 

(-OH) antara senyawa gingerol dan shogaol yang disebabkan oleh proses dehidrasi 

dari gingerol menjadi shogaol, yang berasal dari pemrosesan termal 

(pengeringan/pemanasan) atau penyimpanan jangka Panjang (Teng et al., 2019). 

Parameter toksisitas selanjutnya yakni Ames toxicity atau uji mutagenik 

merupakan uji yang dilakukan untuk mengetahui kemungkinan adanya senyawa 

mutagen yang dapat merubah materi genetik baik tingkatan gen maupun tingkat 
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kromosom (Wahyuningrum et al., 2010). Senyawa yang bersifat mutagenik dapat 

bertindak sebagai karsinogen (zat yang menyebabkan kanker) (Krihariyani et al., 

2020). Berdasarkan hasil pada tabel diatas, semua senyawa uji tidak bersifat 

mutagen secara in silico.  

Selanjutnya yakni parameter Uji Hepatotoxicity. Uji Hepatotoxicity 

merupakan uji yang dilakukan untuk mengetahui obat yang dapat menginduksi 

kerusakan pada hati. Hasil uji pada tabel diatas, semua senyawa golongan gingerol 

dan shogaol tidak bersifat toksik terhadap hepar, sedangkan obat pembanding 

bersifat toksik terhadap hepar. Mekanisme ciprofloxacin menginduksi hepatotoksik 

melalui pembentukan radikal oksidatif dalam hati ketika proses metabolisme obat 

yang menginduksi kerusakan DNA, kerusakan mitokondria, dan regulasi gen 

sehingga menyebabkan kerusakan hepatoseluler nekrosis (Baloch et al., 2017).  

Berdasarkan seluruh hasilnya diketahui bahwa ketiga senyawa uji yakni 

senyawa 6-shogaol, 8-shogaol, dan 10-shogaol memiliki kelas toksisitas yang 

relatif aman yaitu tergolong kelas 4, tidak bersifat mutagen serta tidak toksik 

terhadap hepar. Hal ini menunjukkan bahwa ketiga senyawa uji ini memiliki tingkat 

toksisitas yang lebih aman dibandingkan dengan obat pembanding ciprofloxacin. 

Sedangkan senyawa 6-gingerol, 8-gingerol, dan 10-gingerol tergolong kelas 

toksisitas 3. Hal ini menunjukkan bahwa senyawa tersebut tidak lebih baik dari pada 

pembanding ciprofloxacin. 

5.5. Pengunduhan Protein Target 

Protein target yang digunakan yakni DNA gyrase subunit B dengan PDB ID 

6J90 dengan native ligand Adenosine-5’-triphosphate (ATP_502 [A]) diunduh 

melalui situs (https://www.rcsb.org/structure/6J90) dengan format *pdb. Pencarian 

https://www.rcsb.org/structure/6J90
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dan pengunduhan reseptor target berdasarkan reseptor yang telah memiliki native 

ligand. Hasil pengunduhan protein target ditunjukkan pada gambar 5.1. 

 

Gambar 5.1 Hasil pengunduhan protein target DNA gyrase subunit B PDB ID 

6J90 

5.6. Preparasi Reseptor Target 

Preparasi reseptor target merupakan langkah penting untuk dilakukan agar 

mendapatkan hasil docking yang optimal. Reseptor yang telah diunduh ditinjau 

menggunakan software Molegro Virtual Docker (MVD) yang ditunjukkan pada 

gambar 5.2. Program MVD akan secara otomatis mengoreksi protein yang 

ditambahkan ke workspace dan secara langsung menambahkan atom H serta 

mengoreksi apabila ada beberapa asam amino residu yang salah baik valensi 

maupun muatannya.  

 

 

 

 

 

 

 
Gambar 5.2 Reseptor 6J90 
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5.7.  Penentuan Cavity 

Penentuan lubang (cavity) berfungsi untuk mendeteksi tempat ikatan protein 

yang berpotensi sebagai sisi aktif untuk berikatan dengan ligan (Pratoko, 2012). 

Lubang cavity pada reseptor ditunjukkan dengan pola berwarna hijau. Hasil 

penentuan lubang cavity ditunjukkan pada gambar 5.3. 

Keterangan Gambar : 
Cavity 1 Volume = 129,536 Survace = 412,16 

Cavity 2 Volume = 99,840 Survace = 380,16 

Cavity 3 Volume = 67,072 Survace = 288 

Cavity 4 Volume = 25,6 Survace = 101,12 

Cavity 5 Volume = 22,016 Survace = 92,6 

C D 

B A 

1 

5 

2 
4 

3 

F E 

Gambar 5.3 Hasil deteksi lubang (Cavity) pada reseptor 6J90. (A) Cavity secara 

keseluruhan, (B) cavity 1, (C) cavity 2, (D) cavity 3, (E) cavity 4, (F) cavity 5. 
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Pada gambar 5.3 menunjukkan adanya 5 lubang (cavity) yang dapat 

berinteraksi dengan senyawa. Dari kelima lubang yang terdeteksi, dilakukan seleksi 

dengan melihat pada bagian native ligan yang berinteraksi dengan reseptor 6J90. 

Sehingga didapatkan lubang (cavity) 1 dengan volume 129,536 dan survace (luas 

permukaan) 412,16. 

Selanjutnya adalah mengukur luas area dalam situs pengikatan dengan 

menambatkan setiap ligan pada reseptor 6J90 dengan koordinat scoring function 

MolDock score [GRID] pada binding site center X = -14,16, Y = 52,22, dan Z = 

29,72 dengan radius 12. Setiap senyawa uji dalam proses docking dengan reseptor 

target harus berada pada titik koordinat yang sama. Gambar luas area pengikatan 

ditunjukkan pada gambar 5.4. 

5.8. Pengaturan Molegro Virtual Docker 

Sebelum melakukan tahap validasi dan docking menggunakan software 

Molegro Virtual Docker 6.0, terlebih dahulu dilakukan pengaturan mengenai 

parameter-prameter pada program tersebut. Berikut merupakan pengaturan yang 

dilakukan pada software Molegro Virtual Docker 6.0. 

a. Scoring Funcion  

Score    : MolDock Score [GRID] 

Gambar 5.4 Luas area 
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Grid resolution  : 0,30 

Ligand evaluation  : Internal ES, Internal HBond, Sp2-Sp2 Torsions 

b. Search Algorithm 

Algorithm   : MolDock Optimizer 

Number of runs  : 10 

After docking   : Internal ES, Internal HBond 

c. Parameter Setting 

Max iterations  : 1500 

Max population size  : 50 

Max steps   : 300 

5.9. Validasi Reseptor Target 6J90 

Sebelum dilakukan molecular docking terhadap senyawa uji, reseptor target 

yang akan digunakan harus divalidasi terlebih dahulu. Validasi reseptor target 

dilakukan dengan cara melakukan docking ulang (redocking) native ligand 

Adenosine-5’-triphosphate (ATP_502 [A]) dengan reseptor target 6J90 

menggunakan Molegro Virtual Docker 6.0. Hasil visualisasi 2D dan 3D Native 

ligan Adenosine-5’-triphosphate (ATP_502 [A]) ditunjukkan pada gambar 5.5. 

Tujuan dilakukannya validasi reseptor target adalah untuk mengetahui 

metode dan reseptor yang digunakan telah sesuai dengan menghitung nilai RMSD. 

Gambar 5.5 Hasil visualisasi 2D dan 3D Native ligan Adenosine-5’-

triphosphate (ATP_502 [A]) 
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RMSD (Root Mean Square Deviation) merupakan parameter yang digunakan untuk 

mengevaluasi parameter proses docking yang dijalankan sudah sesuai atau tidak 

dengan mengetahui jarak antara ligan dengan reseptor pada cavity yang sesuai 

(Vianna & De Azevedo, 2012). Selain itu nilai RMSD juga digunakan untuk 

mengukur jarak kemiripan koordinat (pose) antara dua atom (Kufareva & Abagyan, 

2012). Reseptor dinyatakan valid dan dapat digunakan untuk proses docking 

apabila memiliki nilai RMSD ≤ 2 Å (Cole et al., 2005), yang berarti semakin kecil 

nilai RMSD maka semakin dekat posisi ligan alami hasil docking dengan ligan 

alami hasil kristalografi. Hasil validasi reseptor ditunjukkan pada tabel 5.6. 

Tabel 5.6 Hasil validasi reseptor menggunakan software Molegro Virtual Docker 

6.0 

Ligan 

ATP_502 [A] 

Rerata ±SD Replikasi 

I 

Replikasi 

II 

Replikasi 

III 

Nilai RMSD (Å) 0,70 0,81 0,98 0,83 ±0,1411 

 

Validasi reseptor dilakukan replikasi sebanyak tiga kali dengan melakukan 

docking ulang antara native ligand dengan lubang (cavity 1) reseptor target 6J90. 

Reseptor 6J90 memiliki native ligand Adenosine-5’-triphosphate (ATP_502 [A]) 

yang berikatan dan berinteraksi dengan cavity 1. Berdasarkan hasil validasi reseptor 

pada tabel 5.6 didapatkan nilai rerata RMSD sebesar 0,83 Å. Semakin kecil nilai 

RMSD yang diperoleh menunjukkan bahwa ligan uji yang diprediksi semakin baik 

dikarenakan mendekati konformasi ligan asli. Sedangkan jika nilai RMSD yang 

diperoleh lebih besar dari 2 Å (RMSD valid) maka semakin besar perbedaan 

konformasi antara ligan uji dengan ligan asli sehingga semakin besar pula kesalahan 

prediksi interaksi (Laksmiani et al., 2018). Hasil tersebut menunjukkan  bahwa 
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reseptor target yang digunakan sudah memenuhi kriteria validasi reseptor yakni 

nilai RMSD ≤ 2 Å (Cole et al., 2005).  

5.10. Docking Senyawa Golongan Gingerol, Shogaol, dan Ciprofloxacin 

pada Reseptor 6J90 

Molecular Docking senyawa golongan gingerol dan shogaol tumbuhan Jahe 

merah serta senyawa pembanding Ciprofoxacin dengan reseptor 6J90 dengan 

menggunakan software Molegro Virtual Docker 6.0. terdapat 3 parameter docking 

yang digunakan untuk mengukur kekuatan ikatan obat dengan reseptor, diantaranya 

yaitu MolDock Score, Rerank Score, dan H-bond (ikatan hidrogen).  

5.10.1. Hasil Docking Senyawa Golongan Gingerol, Shogaol, dan 

Ciprofloxacin pada Reseptor 6J90 

Hasil docking score yang diperoleh dari proses docking antara senyawa 

golongan gingerol dan shogaol pada tumbuhan Jahe merah serta senyawa 

pembanding ciprofloxacin dengan reseptor 6J90 dengan menggunakan software 

Molegro Virtual Docker 6.0 ditunjukkan pada tabel 5.7.  

Tabel 5.7 Hasil docking senyawa uji dengan reseptor 6J90 

Senyawa 
Parameter 

Score 

Replikasi (kkal/mol) 

Rerata ±SD Replikasi 

I 

Replikasi 

II 

Replikasi 

III 

Native 

Ligand 

MolDock 

Score 
-204,173 -212,034 -188,823 -201,677 ±11,8051 

Rerank 

Score 
-160,101 -165,243 -145,956 -157,100 ±9,9876 

H-Bond -29,468 -28,551 -24,809 -27,609 ±2,4681 

6-gingerol 

MolDock 

Score 
-135,335 -131,973 -143,768 -137,025 ±6,0764 

Rerank 

Score 
-110,120 -102,543 -115,043 -109,235 ±6,2968 

H-Bond -7,254 -3,248 -8,094 -6,199 ±2,5896 
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Senyawa 
Parameter 

Score 

Replikasi (kkal/mol) 

Rerata ±SD Replikasi 

I 

Replikasi 

II 

Replikasi 

III 

8-gingerol 

MolDock 

Score 
-133,134 -141,880 -136,919 -137,331 ±4,3861 

Rerank 

Score 
-95,147 -109,581 -100,884 -101,871 ±7,2674 

H-Bond -6,383 -5,588 -9,703 -7,225 ±2,1828 

10-gingerol 

MolDock 

Score 
-144,909 -143,652 -147,346 -145,302 ±1,8781 

Rerank 

Score 
-109,932 -101,228 -112,762 -107,974 ±6,0111 

H-Bond -1,357 -9,138 -4,680 -5,058 ±3,9042 

6-shogaol 

MolDock 

Score 
-137,607 -130,295 -134,565 -134,156 ±3,6731 

Rerank 

Score 
-110,286 -103,950 -102,637 -105,624 ±4,0902 

H-Bond -5,569 -3,455 -7,707 5,577 ±2,1260 

8-shogaol 

MolDock 

Score 
-138,134 -140,956 -141,383 -140,158 ±1,7655 

Rerank 

Score 
-106,529 -106,889 -113,463 -108,960 ±3,9036 

H-Bond -3,341 -2,243 -1,895 -2,493 ±0,7547 

10-shogaol* 

MolDock 

Score 
-144,728 -147,944 -153,771 -148,814 ±4,5839 

Rerank 

Score 
-111,374 -109,956 -120,137 -113,822 ±5,5144 

H-Bond -2,045 -2,753 -2,566 -2,455 ±0,3669 

Ciprofloxacin 

MolDock 

Score 
-134,153 -121,172 -130,252 -128,526 ±6,6605 

Rerank 

Score 
-79,876 -96,623 -66,231 -80,914 ±15,2224 

H-Bond -1,357 -1,842 -12,157 -5,119 ±6,1002 

Keterangan : 

*  : senyawa uji yang memiliki nilai Rerank Score  paling rendah 

Berdasarkan tabel 5.7 hasil docking senyawa uji dengan reseptor 6J90 

diatas, terdapat tiga parameter docking yaitu moldock score, rerank score, dan H-

bond. MolDock score secara otomatis mengidentifikasi situs pengikatan (cavity) 
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menggunakan algoritma deteksi cavity. MolDock Score merupakan parameter yang 

menunjukkan energi total dari interaksi ligan eksternal dan interaksi ligan internal. 

Interaksi ligan eksternal merupakan penjumlahan energi yang terdiri dari interaksi 

protein-ligan dan kofaktor-ligan. Interaksi energi internal adalah jumlah energi 

yang bergantung pada struktur kimia ligan seperti torsion, ikatan sterik, dan 

elektrostatik. Nilai MolDock yang lebih rendah menunjukkan bahwa jumlah energi 

yang dibutuhkan lebih kecil untuk membentuk interaksi ligan-reseptor. MolDock 

score menginterpretasikan semua energi akumulasi antara interaksi ligan-reseptor, 

yang meliputi ikatan hidrogen, interaksi sterik, dan interaksi elektrostatik 

(Gondokesumo & Kurniawan, 2020). 

Afinitas merupakan ukuran kemampuan suatu senyawa untuk mengikat 

reseptor. Parameter yang diamati untuk penentuan afinitas ligan adalah nilai rerank 

score, residu asam amino, serta jumlah ikatan hidrogen (Pratama, 2016). Rerank 

score adalah energi ikatan yang ditunjukan melalui adanya jumlah energi yang 

dibutuhkan untuk membentuk ikatan antara ligan dan reseptor (Hardjono, 2016). 

Rerank score digunakan untuk memprediksi afinitas suatu senyawa dengan reseptor 

dan mencari konformasi ligan yang tepat dengan melihat nilai paling rendah. Untuk 

menentukan apakah suatu senyawa diprediksi mempunyai afinitas dan aktifitas 

lebih baik, maka digunakan suatu senyawa obat pembanding ciprofloxacin sebagai 

kontrol. Hasil analisis docking pada tabel 5.7 diatas, didapatkan nilai MolDock 

Score paling rendah yaitu senyawa 10-shogaol. Hal ini menunjukkan bahwa energi 

yang diperlukan oleh senyawa 10-shogaol untuk membentuk ikatan dengan reseptor 

lebih rendah, sehingga ikatan yang terbentuk lebih stabil (Solfaine et al., 2020).  
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Hasil selanjutnya yaitu didapatkan nilai rerata Rerank Score semua senyawa 

uji lebih rendah dibandingkan dengan obat pembanding ciprofloxacin. Hal ini 

menunjukkan bahwa semua senyawa uji memiliki kemampuan untuk berikatan 

dengan reseptor 6J90 dan memiliki nilai afinitas lebih besar dibanding obat 

pembanding ciprofloxacin. Nilai rerank score terendah dimiliki oelah senyawa 10-

shogaol yaitu sebesar -113,822 kkal/mol. Sedangkan nilai rerata Rerank Score 

terbesar yaitu pada senyawa obat pembanding ciprofoxacin sebesar -80,914. Hal ini 

menggambarkan bahwa semakin rendah nilai rerank score maka semakin rendah 

juga energi yang dibutuhkan untuk berikatan, sehingga semua senyawa uji 

diprediksi memiliki kemampuan berikatan lebih stabil dibanding obat pembanding 

ciprofloxacin (Sudarno et al., 2021). Hal ini berkaitan dengan adanya senyawa fenol 

yang memiliki gugus hidroksil (-OH) yang terikat pada karbon cincin aromatik pada 

seuruh senyawa uji. Gugus hidroksil (-OH) dapat berpengaruh terhadap aktivitas 

antibakteri dalam menghambat bakteri. Gugus hidroksil dapat menyebabkan 

denaturasi protein melalui proses adsorpsi yang melibatkan ikatan hidrogen 

(Hidayah et al., 2017).  

H-Bond score hasil docking senyawa golongan gingerol dan shogaol Jahe 

merah dan senyawa pembanding ciprofloxacin dengan reseptor 6J90 akan 

berpengaruh terhadap asam amino yang akan dihasilkan. H-bond yang terbentuk 

dengan asam amino dari interaksi molekul digunakan untuk memprediksi mode 

pengikatan, afinitas pengikatan, dan orientasi ligan yang berikatan dengan reseptor 

(Pintilie et al., 2021). Senyawa uji yang paling potensial sebagai inhibitor reseptor 
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DNA gyrase subunit B (PDB ID 6J90) ditunjukkan setelah melihat residu asam 

amino senyawa uji dan dibandingkan dengan senyawa pembanding ciprofloxacin.  

 Hasil docking antara senyawa uji dan senyawa pembanding ciprofloxacin dengan 

asam amino reseptor 6J90 ditunjukkan pada gambar 5.6.  

 

 

 

 

 

A B 

C D 

E F 
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Keterangan Gambar 5.5 : Native ligand (ungu), 6-gingerol (hijau), 8-gingerol (kuning), 

10-gingerol (biru), 6-shogaol (abu-abu), 8-shogaol (merah), 10-shogaol (hijau muda), dan 

ciprofloxacin (merah muda). 

 

5.10.2. Hasil Interaksi Ligan dengan Asam Amino 

Interaksi ligan dengan asam amino terjadi pada area binding site protein. 

Binding site protein adalah suatu area pengikatan protein pada molekul-molekul 

serta ligan yang dapat berikatan dan akan mempengaruhi konformasi atau fungsi 

protein (Arwansyah et al., 2014). Pada area binding site melibatkan residu-residu 

asam amino yang berfungsi pada pengikatan ligan dengan protein. Asam amino 

berperan dalam stabilisasi kompleks, dengan adanya interaksi sterik, interaksi 

elektrostatik, dan interaksi ikatan hidrogen yang berkontribusi pada ikatan energi 

bebas dari ligan-reseptor (Arwansyah et al., 2014; Bare et al., 2019). Hasil interaksi 

asam amino senyawa uji dengan reseptor 6J90 ditunjukkan pada tabel 5.8.  

Tabel 5.8 Asam amino yang terlibat dalam ikatan hidrogen dan sterik pada reseptor 

6J90 

Senyawa 
Ikatan Hidrogen Ikatan Sterik 

Asam Amino Gugus Ligan Asam Amino Gugus Ligan 

Native Ligand 
Tyr 109 N No. 29 

Asn 46 
N No. 23 

Asp 73 N No. 26 O No. 7 

G H 

Gambar 5.6 Hasil docking antara senyawa uji dan senyawa pembanding 

ciprofloxacin dengan asam amino reseptor 6J90 (A) native ligand, (B) 6-

gingerol, (C) 8-gingerol, (D) 10-gingerol, (E) 6-shogaol, (F) 8-shogaol, 

(G) 10-shogaol, dan (H) ciprofloxacin. 
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Gly 102 
O No. 19 O No. 11 

O No. 20 Glu 42 O No. 1 

Gly 117 O No. 4   

Gly 119 O No. 3   

Asn 46 
N No. 23   

O No. 11   

Lys 103 O No. 7   

Lys 337 O No 2   

Leu 115 O No. 2   

His 116 O No. 2   

Val 118 O No. 3   

6-gingerol 

Gly 117* O No. 19 Lys 103** O No. 17 

Asn 46* O No. 20   

Tyr 109* 
O No. 20   

O No. 10   

8-gingerol 

Gly 117* O No. 21 Glu 50 C No. 8 

Gly 119*** O No. 19 Tyr 109 C No. 4 

Lys 103* O No. 12   

Tyr 109* 
O No. 12   

O No. 22   

10-gingerol 

Arg 76 O No. 23 Gly 77 C No. 2 

Ser 108 O No. 21 
Gly 117** 

C No. 10 

Lys 103* O No. 24 C No. 12 

Tyr 109* 
O No. 14 Glu 50 O No. 14 

O No. 24 Ser 108 O No. 21 

  Ile 78 C No. 0 

  Lys 103** C No. 13 

  Tyr 109 C No. 2 

6-shogaol 

Gly 117* O No. 17 Lys 103** O No. 17 

Gly 102* O No. 10 Gly 117** C No. 18 

His 116* O No. 19 Asp 73 C No. 9 

Leu 115*** O No. 19   

8-shogaol 
His 116*** O No. 21 Lys 103** O No. 19 

  Glu 50 C No. 6 

10-shogaol 

Leu 115*** O No. 23 Gly 117** C No. 17 

His 116*** O No. 23 Gly 102** C No. 1 

Gly 117* O No. 21 Glu 50 C No. 7 

  Ile 94** O No. 14 

  Tyr 109 C No. 6 

  Asp 73 C No. 10 

Ciprofloxacin 

Gly 119 O No. 12 Asn 46 C No. 5 

Val 118 O No. 12 Gly 101 C No. 18 

Lys 337 O No. 11 Gly 102 C No. 18 
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Leu 115 O No. 11 

Gly 117 

C No 22 

His 116 O No. 11 C No. 1 

  C No. 2 

  Leu 115 C No. 22 

  Lys 103 C No. 21 

  Ile 94 C No. 17 

Keterangan : 

*  : asam amino yang sama dengan native ligand 

**  : asam amino yang sama dengan obat pembanding (ciprofloxacin) 

***  : asam amino yang sama dengan native ligand dan obat pembanding (ciprofloxacin) 

 

Hasil interaksi asam amino antara ligan dengan reseptor pada tabel 5.8 

diatas, bahwa interaksi antara senyawa uji dan senyawa pembanding ciprofloksasin 

dengan reseptor target pada area ikatan (Binding site) hanya terdapat dua jenis 

ikatan yaitu ikatan hidrogen dan ikatan sterik.  

Berdasarkan hasil analisis residu asam amino, menunjukkan terdapat 

beberapa senyawa uji yang memiliki ikatan pada residu asam amino yang sama 

dengan native ligand dan senyawa pembanding ciprofloxacin. Interaksi residu asam 

amino yang sama dengan native ligand maupun senyawa pembanding dapat 

memiliki kemampuan aktivitas biologis yang sama dengan native ligand maupun 

senyawa pembanding (Prasetiawati et al., 2021).  

Hasil dari tabel diatas menunjukkan bahwa native ligand reseptor 6J90 

memiliki 12 residu asam amino pada active site yaitu Tyr 109, Asp 73, Asn 46, Gly 

102, Gly 117, Gly119, Lys 103, Lys337, Leu 115, His 116, Val 118, dan Glu 42. 

Sedangkan senyawa pembanding (ciprofloxacin) memiliki 11 residu asam amino 

yaitu Gly 119, Gly 101, Gly 102, Gly 117, Val 118, Lys 337, Lys 103, Leu 115, His 

116, Asn 46, dan Ile 94. Hasil tersebut dijadikan sebagai acuan untuk 

membandingkan residu asam amino yang berikatan pada senyawa uji terhadap 
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reseptor 6J90. 

Interaksi antara senyawa 6-gingerol dengan reseptor 6J90 memiliki 

kesamaan residu asam amino dengan native ligand yaitu Gly117, Asn 46, dan Tyr 

109 serta kesamaan dengan senyawa pembanding (ciprofloxacin) yaitu Lys 103. 

Senyawa 8-gingerol memiliki kesamaan dengan native ligand yaitu Gly 117, Gly 

119, Lys 103, dan Tyr 109 serta terdapat kesamaan dengan senyawa pembanding 

yaitu Gly 119. Senyawa 10-gingerol memiliki kesamaan residu asam amino dengan 

native ligand yaitu Lys 103 dan Lys 109, serta memiliki kesamaan dengan senyawa 

pembanding yaitu Gly 117 dan Lys 103. Untuk senyawa 6-shogaol memiliki 

beberapa kesamaan dengan native ligand yaitu Gly 117, Gly 102, His 116, dan Leu 

115, serta memiliki kesamaan dengan senyawa pembanding yaitu Leu 115, Lys 

103, dan Gly 117. Senyawa 8-shogaol memiliki kesamaan dengan native ligand 

yaitu His 116 dan memiliki kesamaa dengan senyawa pembanding yaitu His 116 

dan Lys 103. Sedangkan senyawa 10-shogaol memiliki kesamaan dengan native 

ligand yaitu Leu 115, His 116, dan Gly 117, serta memiliki residu asam amino yang 

sama dengan senyawa pembanding yaitu Leu 115, His 116, Gly 117, Gly 102, dan 

Ile 94. Hal ini menunjukkan bahwa semua senyawa uji memiliki kemiripan dengan 

native ligand maupun senyawa pembanding (ciprofloxacin). 

Residu asam amino senyawa 10-shogaol memiliki kesamaan paling mirip 

dengan senyawa pembanding (ciprofloxacin) dibanding dengan senyawa uji lain. 

Selain itu senyawa tersebut juga memiliki beberapa residu asam amino yang sama 

dengan native ligand yaitu Leu 115, His 116, dan Gly 117. Hal ini menunjukkan 

bahwa senyawa 10-shogaol diprediksi memiliki ikatan yang paling stabil dan 
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berpotensi mampu menghambat aktifitas reseptor target dibanding dengan senyawa 

uji lain (Syahputra et al., 2014). 

Ikatan hidrogen merupakan interaksi yang dapat menyetabilkan ikatan 

antara ligan dan reseptor. Ikatan ini terjadi karena adanya daya tarik menarik antara 

dua atom yang memiliki keelektronegatifan besar (Putra, 2010). Residu asam amino 

dari ikatan hidrogen menunjukkan sisi perlekatan ligan dengan reseptor. Ikatan 

hidrogen dinyatakan lemah jika memiliki jarak < 1,85 Å (Varma et al., 2010). 

Sedangkan ikatan sterik (Van der Waal’s) merupakan ikatan yang dihasilkan dari 

interaksi dipol-dipol yang diakibatkan perpindahan elektron antar molekul. 

Meskipun ikatan Van der Waal’s merupakan ikatan yang lemah sehingga ikatannya 

mudah lepas kembali tetapi adanya ikatan ini merupakan faktor pengikat yang 

bermakan, terutama untuk senyawa yang memiliki berat molekul tinggi (Sudiarta 

& Sulihingtyas, 2012). Ikatan ini terjadi karena sifat kepolaran molekul atau atom 

dan adanya kekuatan tarik menarik antar molekul atau atom yang tidak bermuatan, 

dan letaknya berdekatan ± 4-6 Å (Siswandono, 2020).  

Hasil pada tabel 5.8 diatas menunjukkan bahwa residu asam amino senyawa 

10-shogaol yang paling mendekati senyawa pembanding (ciprofloxacin) dan native 

ligand walaupun hanya beberapa asam amino yang dapat berinteraksi pada area 

binding site. Semua senyawa uji memiliki beberapa residu asam amino yang sama 

dengan native ligand dan senyawa pembanding (ciprofloxacin). Hal ini 

menandakan adanya kesamaan antara residu asam amino senyawa uji dengan 

senyawa pembanding yang berpotensi memiliki aktifitas yang sama. Sehingga 

dimungkinkan senyawa 10-shogaol memiliki aktivitas penghambatan pada reseptor 
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6J90 yang lebih baik dibandingkan dengan senyawa uji lainnya.  

Hal ini berkaitan dengan bentuk struktur senyawa shogaol yang lebih mirip 

dengan pembanding ciprofloxacin dibandingkan dengan senyawa gingerol. 

Struktur ciprofloxacin memiliki atom oksigen (O) berjumlah 3 sama dengan 

senyawa shogaol, sedangkan senyawa gingerol memiliki atom O berjumlah 4 

disebebkan oleh proses dehidrasi dari gingerol yang berasal dari pemrosesan termal  

 (pengeringan/pemanasan) atau penyimpanan jangka Panjang (Teng et al., 2019). 

A B C 

D E F 

G H 

Gambar 5.7 Hasil interaksi asam amino antara reseptor 6J90 dengan (A) 

native ligand, (B) 6-gingerol, (C) 8-gingerol, (D) 10-gingerol, (E) 6-

shogaol, (F) 8-shogaol, (G) 10-shogaol, dan (H) ciprofloxacin. 
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Keterangan gambar : 

Garis biru  : ikatan hidrogen 

Garis merah  : ikatan sterik 

Gambar 5.7 merupakan gambar dua dimensi hasil interaksi ikatan hidrogen  

ditandai dengan garis putus-putus warna biru dan interaksi sterik ditandai dengan 

garis putus-putus warna merah antasa molekul senyawa uji dan senyawa 

pembanding dengan asam amino dalam active site reseptor 6J90.  Pada proses 

interaksi senyawa uji dengan reseptor 6J90 menunjukkan bahwa tidak semua 

bagian dari struktur senyawa mengikat reseptor, namun terdapat beberapa gugus 

yang berfungsi sebagai farmakofor (gugus yang mengikat reseptor). Hasil 

visualisasi ini berupa interaksi residu antara asam amino dengan ligan sehingga 

dengan adanya interaksi ini memungkinkan senyawa uji memiliki potensi untuk 

menutup sisi aktif protein target yang berperan sangat penting terhadap proses 

replikasi DNA bakteri. 

5.11. Analisis Data Statistik 

Analisis data statistik hasil nilai rerank score menggunakan software SPSS 

Statistics 26.0 for Window. Metode pengujian ini yaitu Independent Sample T-Test. 

Uji Independent Sample T-Test merupakan salah satu uji statistik parametrik untuk 

menguji signifikasi beda rata-rata dua kelompok yang tidak saling terkait atau 

berhubungan (Situmorang & Lutfi, 2014). Sebelum dilakukan uji Independent 

Sample T-Test terlebih dahulu dilakukan uji normalitas dan homogenitas untuk 

dapat melakukan uji statistik parametrik Independent Sample T-Test. 

5.11.1. Uji Normalitas 

Uji normalitas merupakan sebuah uji yang dilakukan dengan tujuan untuk 

menilai sebaran data atau variabel, apakah sebaran data tersebut berdistribusi 
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normal atau tidak (Fahmeyzan et al., 2018). Normalitas data dapat dilihat dengan 

menggunakan uji normalitas Kolmogrov-Smirnov atau Shapiro-Wilk. Pada 

pengujian ini menggunakan uji normalitas Shapiro-Wilk. Metode Shapiro-Wilk 

adalah metode uji normalitas yang efektif dan valid digunakan untuk sampel 

berjumlah kecil <50 (Quraisy, 2020). Data dapat dikatakan terdistribusi normal 

apabila nilai sgnifikasi (Sig.) > 0,05, sedangkan data tidak terdistribusi normal 

apabila nilai signifikasi (Sig.) < 0,05 (Damayanti & Suartana, 2014).  

Tabel 5.9 Hasil uji normalitas Shapiro-Wilk rerank score senyawa uji pada reseptor 

6J90 

Senyawa Sig. Data 

6-gingerol .211 Berdistribusi Normal 

8-gingerol .775 Berdistribusi Normal 

10-gingerol .454 Berdistribusi Normal 

6-shogaol .131 Berdistribusi Normal 

8-shogaol .088 Berdistribusi Normal 

10-shogaol .246 Berdistribusi Normal 

Ciprofloxacin .888 Berdistribusi Normal 

 

Hasil yang diperoleh pada tabel 5.10 diatas menunjukkan bahwa semua 

senyawa uji memiliki nilai signifikasi > 0,05. Hal ini menunjukkan bahwa seluruh 

data berdistribusi normal dan akan dilakukan uji persyaratan analisis data uji 

homogenitas untuk mengetahui data mempunyai varian yang homogen atau tidak. 

5.11.2. Uji Homogenitas 

Uji homogenitas dapat dilakukan apabila kelompok data terdistribusi 

normal. Pengujian ini bertujuan untuk mengetahui apakah data dari masing-masing 

sampel mempunyai varian yang sama atau homogen (Damayanti & Apriyanto, 

2017). Data dapat dikatakan homogen apabila nilai signifikasi (Sig.) > 0,05, 
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sedangkan data tidak homogen normal apabila nilai signifikasi (Sig.) < 0,05 

(Roziandy & Budiwanto, 2018).  

Tabel 5.10 Hasil uji homogenitas rerank score senyawa uji pada reseptor 6J90 

 

 

 

 

Hasil yang diperoleh 

pada tabel 5.11 diatas menunjukkan bahwa seluruh senyawa uji memiliki nilai 

signifikasi > 0,05. Hal ini menunjukkan bahwa seluruh data memiliki varian yang 

sama atau homogen, maka dilakukan perlakuan uji statistik parametrik Independent 

Sample T-Test. 

5.11.3. Uji Independent Sample T-Test 

Uji Independent Sample T-Test merupakan salah satu metode pengujian dari 

uji statistik parametrik. Apabila nilai signifikasi (Sig.) < 0,05 maka variable 

independent memiliki pengaruh yang signifikan (bermakna) terhadap variable 

dependen, sedangkan apabila nilai signifikasi (Sig.) > 0,05 maka variable 

independent tidak memiliki pengaruh yang signifikan terhadap variable dependen 

(Magdalena & Krisanti, 2019). 

Tabel 5.11 Hasil uji Independent Sample T-Test nilai rerank score senyawa uji pada 

reseptor 6J90 

 6-gingerol 8-gingerol 10-gingerol 6-shogaol 8-shogaol 10-shogaol 

Ciprofloxacin .896 .098 .046 .855 .037 .024 

 

Senyawa Sig. Data 

6-gingerol .056 Homogen 

8-gingerol .361 Homogen 

10-gingerol .292 Homogen 

6-shogaol .053 Homogen 

8-shogaol .194 Homogen 

10-shogaol .267 Homogen 
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Setelah dilakukan uji Independent Sample T-Test, hasil yang diperoleh pada 

tabel 5.12 diatas bahwa senyawa 6-gingerol, 8-gingerol, dan 6-shogaol memiliki 

nilai signifikasi lebih dari 0,05. Hal ini menunjukkan bahwa senyawa tersebut tidak 

memiliki perbedaan nilai rerata rerank score yang signifikan dengan senyawa 

pembanding ciprofloxacin. Sedangkan senyawa 10-gingerol, 8-shogaol dan 10-

shogaol memiliki nilai signifikasi lebih dari 0,05 sehingga diketahui bahwa ketiga 

senyawa tersebut memiliki perbedaan yang bermakna atau signifikan secara 

statistik dengan senyawa pembanding ciprofloxacin. Hal ini menunjukkan bahwa 

senyawa 10-gingerol, 8-shogaol, dan 10-shogaol diprediksi dapat menghambat 

reseptor 6J90 yang lebih baik dibandingkan dengan obat ciprofloxacin.  
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BAB VI 

PENUTUP 

6.1. Kesimpulan 

Berdasarkan penelitian yang telah dilakukan, maka dapat ditarik kesimpulan 

yaitu :  

1. Keenam senyawa golongan gingerol dan shogaol tumbuhan jahe merah 

(Zingiber officinale var. Rubrum) memenuhi parameter Hukum Lima Lipinski 

yaitu senyawa 6-gingerol, 8-gingerol, 10-gingerol, 6-shogaol, 8-shogaol, dan 

10-shogaol. 

2. Tiga senyawa uji memiliki kelas toksisitas yang relatif rendah yaitu senyawa 

6-shogaol, 8-shogaol, 10-shogaol yang tergolong kelas 4. Sedangkan tiga 

senyawa uji lain yaitu 6-gingerol, 8-gingerol, dan 10-gingerol memiliki kelas 

toksisitas yang tidak lebih baik dari pembanding ciprofloxacin yaitu tergolong 

kelas 3.  

3. Semua senyawa golongan gingerol dan shogaol tumbuhan jahe merah 

(Zingiber officinale var. Rubrum) memiliki afinitas yang baik dengan reseptor 

DNA gyrase subunit B PDB ID 6J90 pada cavity 1. 

4. Berdasarkan uji tingkat toksisitas dan afinitas senyawa didapatkan dua 

senyawa uji yang lebih baik dari obat pembanding ciprofloxacin yaitu senyawa 

8-shogaol, dan 10-shogaol. 

6.2. Saran 

Berdasarkan penelitian yang telah dilakukan, maka peneliti memberikan saran 

bahwa perlu dilakukan penelitian lanjutan secara in vitro dari senyawa golongan 
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gingerol dan shogaol tumbuhan jahe merah (Zingiber officinale var. Rubrum) untuk 

mengetahui adanya potensi antibakteri sebagai salah satu  alternatif terapi demam 

tifoid.
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Lampiran 1. Hasil Validasi Reseptor 

A). Replikasi 1 

 

 

B). Replikasi 2 

 

 

C). Replikasi 3 
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Lampiran 2. Hasil Docking 

A). Replikasi 1 

 

 

B). Replikasi 2 

 

 

C). Replikasi 3 
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Lampiran 3. Tabel Residu Asam Amino 

A). Ikatan Hidrogen 

Senyawa Asam Amino Jarak Gugus Ligan 

Native Ligand 

Tyr 109 3,20 N No. 29 

Asp 73 2,88 N No. 26 

Gly 102 
3,09 O No. 19 

3,23 O No. 20 

Gly 117 3,06 O No. 4 

Gly 119 2,89 O No. 3 

Asn 46 
3,37 N No. 23 

2,98 O No. 11 

Lys 103 2,95 O No. 7 

Lys 337 2,80 O No 2 

Leu 115 2,92 O No. 2 

His 116 3,19 O No. 2 

Val 118 2,82 O No. 3 

6-gingerol 

Gly 117 2,75 O No. 19 

Asn 46 3,11 O No. 20 

Tyr 109 
2,40 O No. 20 

2,61 O No. 10 

8-gingerol 

Gly 117 2,78 O No. 21 

Gly 119 3,39 O No. 19 

Lys 103 2,91 O No. 12 

Tyr 109 
3,36 O No. 12 

3,20 O No. 22 

10-gingerol 

Arg 76 3,26 O No. 23 

Ser 108 3,25 O No. 21 

Lys 103 3,08 O No. 24 

Tyr 109 
2,60 O No. 14 

3,14 O No. 24 

6-shogaol 

Gly 117 3,37 O No. 17 

Gly 102 3,18 O No. 10 

His 116 3,10 O No. 19 

Leu 115 2,81 O No. 19 

8-shogaol His 116 3,12 O No. 21 

10-shogaol 

Leu 115 2,89 O No. 23 

His 116 3,17 O No. 23 

Gly 117 2,91 O No. 21 

Ciprofloxacin 

Gly 119 2,60 O No. 12 

Val 118 2,72 O No. 12 

Lys 337 3,31 O No. 11 

Leu 115 3,06 O No. 11 
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His 116 2,98 O No. 11 

 

B). Ikatan Sterik 

Senyawa Asam Amino Jarak Gugus Ligan 

Native Ligand 
Asn 46 

3,18 N No. 23 

2,96 O No. 7 

3,08 O No. 11 

Glu 42 3,68 O No. 1 

6-gingerol Lys 103 3,08 O No. 17 

8-gingerol 
Glu 50 3,11 C No. 8 

Tyr 109 2,58 C No. 4 

10-gingerol 

Gly 77 2,86 C No. 2 

Gly 117 
3,08 C No. 10 

3,10 C No. 12 

Glu 50 3,18 O No. 14 

Ser 108 3,08 O No. 21 

Ile 78 3,10 C No. 0 

Lys 103 3,07 C No. 13 

Tyr 109 3,12 C No. 2 

6-shogaol 

Lys 103 3,08 O No. 17 

Gly 117 3,19 C No. 18 

Asp 73 3,04 C No. 9 

8-shogaol 
Lys 103 2,97 O No. 19 

Glu 50 2,99 C No. 6 

10-shogaol 

Gly 117 3,17 C No. 17 

Gly 102 3,16 C No. 1 

Glu 50 3,18 C No. 7 

Ile 94 3,11 O No. 14 

Tyr 109 2,83 C No. 6 

Asp 73 2,90 C No. 10 

Ciprofloxacin 

Asn 46 3,19 C No. 5 

Gly 101 2,88 C No. 18 

Gly 102 3,05 C No. 18 

Gly 117 

2,92 C No 22 

2,81 C No. 1 

3,19 C No. 2 

Leu 115 3,15 C No. 22 

Lys 103 2,55 C No. 21 

Ile 94 2,58 C No. 17 
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Lampiran 4. Hasil Uji Fisikokimia dan Toksisitas 

A). 6-gingerol 

➢ pkCSM Online Tool 

 

➢ Protox Online Tool 

 

 

B). 8-gingerol 

➢ pkCSM Online Tool 
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➢ Protox Online Tool 

 

 

C). 10-gingerol 

➢ pkCSM Online Tool 

 

➢ Protox Online Tool 
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D). 6-shogaol 

➢ pkCSM Online Tool 

 

➢ Protox Online Tool 

 

 

E). 8-shogaol 

➢ pkCSM Online Tool 
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➢ Protox Online Tool 

 

 

F). 10-shogaol 

➢ pkCSM Online Tool 

 

➢ Protox Online Tool 
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G). Ciprofloxacin 

➢ pkCSM Online Tool 

 

➢ Protox Online Tool 
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Lampiran 5. Hasil Uji Normalitas Shapiro-Wilk Rerank Score Senyawa Uji 

pada Reseptor 6J90 

Tests of Normality 
 

Senyawa 

Kolmogorov-Smirnova Shapiro-Wilk 
 

Statistic df Sig. Statistic df Sig. 

Rerank Score 6-gingerol .345 3 . .839 3 .211 

8-gingerol .221 3 . .986 3 .775 

10-gingerol .294 3 . .920 3 .454 

6-shogaol .361 3 . .807 3 .131 

8-shogaol .369 3 . .789 3 .088 

10-shogaol .338 3 . .852 3 .246 

Ciprofloxacin .194 3 . .997 3 .888 

a. Lilliefors Significance Correction 
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Lampiran 6. Hasil Uji Homogenitas dan Independent Sample T-Test Rerank Score Senyawa Uji pada Reseptor 6J90 

 

T-Test 6-gingerol dengan Obat Pembanding Ciprofloxacin 

 
 

Group Statistics 

 Senyawa N Mean Std. Deviation Std. Error Mean 

Rerank Score 6-gingerol 3 -76199.33 56798.801 32792.803 

Ciprofloxacin 3 -80910.00 15222.361 8788.634 

 

 

Independent Samples Test 

 

Levene's Test for Equality of Variances t-test for Equality of Means 

F Sig. t df Sig. (2-tailed) 

Mean 

Difference 

Std. Error 

Difference 

95% Confidence Interval of 

the Difference 

Lower Upper 

Rerank Score Equal variances 

assumed 

7.090 .056 .139 4 .896 4710.667 33950.082 -89549.871 98971.204 

Equal variances 

not assumed 
  

.139 2.286 .901 4710.667 33950.082 -125184.027 134605.360 
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T-Test 8-gingerol dengan Obat Pembanding Ciprofloxacin 

 
 

Group Statistics 

 Senyawa N Mean Std. Deviation Std. Error Mean 

Rerank Score 8-gingerol 3 -101870.67 7267.408 4195.840 

Ciprofloxacin 3 -80910.00 15222.361 8788.634 

 

 

Independent Samples Test 

 

Levene's Test for Equality of Variances t-test for Equality of Means 

F Sig. t df Sig. (2-tailed) 

Mean 

Difference 

Std. Error 

Difference 

95% Confidence Interval of 

the Difference 

Lower Upper 

Rerank Score Equal variances 

assumed 

1.063 .361 -2.152 4 .098 -20960.667 9738.848 -48000.045 6078.711 

Equal variances 

not assumed 
  

-2.152 2.867 .125 -20960.667 9738.848 -52785.620 10864.287 
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T-Test 10-gingerol dengan Obat Pembanding Ciprofloxacin 

 

Group Statistics 

 Senyawa N Mean Std. Deviation Std. Error Mean 

Rerank Score 10-gingerol 3 -107974.00 6011.124 3470.524 

Ciprofloxacin 3 -80910.00 15222.361 8788.634 

 

 

Independent Samples Test 

 

Levene's Test for Equality of Variances t-test for Equality of Means 

F Sig. t df Sig. (2-tailed) 

Mean 

Difference 

Std. Error 

Difference 

95% Confidence Interval of 

the Difference 

Lower Upper 

Rerank Score Equal variances 

assumed 

1.470 .292 -2.864 4 .046 -27064.000 9449.055 -53298.781 -829.219 

Equal variances 

not assumed 
  

-2.864 2.609 .076 -27064.000 9449.055 -59853.099 5725.099 
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T-Test 6-shogaol dengan Obat Pembanding Ciprofloxacin 

 
 

Group Statistics 

 Senyawa N Mean Std. Deviation Std. Error Mean 

Rerank Score 6-shogaol 3 -74439.33 55595.722 32098.205 

Ciprofloxacin 3 -80910.00 15222.361 8788.634 

 

 

Independent Samples Test 

 

Levene's Test for Equality of Variances t-test for Equality of Means 

F Sig. t df Sig. (2-tailed) 

Mean 

Difference 

Std. Error 

Difference 

95% Confidence Interval of 

the Difference 

Lower Upper 

Rerank Score Equal variances 

assumed 

7.353 .053 .194 4 .855 6470.667 33279.646 -85928.444 98869.778 

Equal variances 

not assumed 
  

.194 2.298 .862 6470.667 33279.646 -120309.576 133250.909 
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T-Test 8-shogaol dengan Obat Pembanding Ciprofloxacin 

 
 

Group Statistics 

 Senyawa N Mean Std. Deviation Std. Error Mean 

Rerank Score 8-shogaol 3 -108960.33 3903.576 2253.731 

Ciprofloxacin 3 -80910.00 15222.361 8788.634 

 

 

Independent Samples Test 

 

Levene's Test for Equality of Variances t-test for Equality of Means 

F Sig. t df Sig. (2-tailed) 

Mean 

Difference 

Std. Error 

Difference 

95% Confidence Interval of 

the Difference 

Lower Upper 

Rerank Score Equal variances 

assumed 

2.434 .194 -3.092 4 .037 -28050.333 9073.004 -53241.030 -2859.637 

Equal variances 

not assumed 
  

-3.092 2.262 .078 -28050.333 9073.004 -63061.084 6960.417 
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T-Test 10-shogaol dengan Obat Pembanding Ciprofloxacin 

 
 

Group Statistics 

 Senyawa N Mean Std. Deviation Std. Error Mean 

Rerank Score 10-shogaol 3 -113822.33 5514.430 3183.758 

Ciprofloxacin 3 -80910.00 15222.361 8788.634 

 

 

Independent Samples Test 

 

Levene's Test for Equality of Variances t-test for Equality of Means 

F Sig. t df Sig. (2-tailed) 

Mean 

Difference 

Std. Error 

Difference 

95% Confidence Interval of 

the Difference 

Lower Upper 

Rerank Score Equal variances 

assumed 

1.660 .267 -3.521 4 .024 -32912.333 9347.535 -58865.251 -6959.416 

Equal variances 

not assumed 
  

-3.521 2.516 .051 -32912.333 9347.535 -66174.648 349.981 
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