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“Karena sesungguhnya sesudah kesulitan
Itu ada kemudahan. Sesungguhnya
sesudah kesulitan itu ada kemudahan.”
(QS Al-Insyirah (5-6))
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Dan Untuk Semua yang Menghadirkan Warna dan Makna Dalam Hidupku
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RINGKASAN

Asia Diatri Lussy, Fakultas Kedokteran, Universitas Islam Malang Studi In
Silico Potensi Aktivitas Antihipertensi Rambut Jagung (Stigma maydis) Terhadap
ACE dan Reseptor ANGIOTENSIN Il Pembimbing 1: Andri Tilagza, M. Farm.,
Apt. Pembimbing 2: Nugroho Wibisono, M.Si., Apt.

Pendahuluan: Rambut jagung (Stigma maydis) merupakan limbah tanaman
jagung yang mengandung senyawa bioaktif seperti flavonoid, saponin, dan tanin,
yang berpotensi sebagai antihipertensi. Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui
potensi anti hipertensi senyawa aktif rambut jagung serta memprediksi profil
farmakokinetikanya. Senyawa bioaktif dari rambut jagung disimulasikan dengan
reseptor ACE (PDB 1D:1086) dengan native ligandnya lisinopril dan reseptor
ATIR (PDB ID: 4ZUD) dengan native ligand-nya olmesartan.

Metode: Penelitian ini menggunakan simulasi molecular docking dengan
menggunakan software PyRX, visualisasi hasil menggunakan biovia discovery
studio dan prediksi profil farmakokinetika serta toksisitas menggunakan web
swissadme dan PKCSM.

Hasil dan Pembahasan: Terdapat 4 senyawa bioaktif dari rambut jagung
(vitexin, maysin, orientin dan cinamic acid) memiliki energi ikatan bebas dan
konstanta inhibisi yang hampir mendekati native ligand dari kedua protein. Hanya
vitexin yang memenuhi dan dapat ditoleransi aturan lipinski. Berdasarkan uji
prediksi toksisitasnya terhadap hepar dan jantung terdapat maysin yang toksik
terhadap hepar.

Simpulan: Senyawa bioaktif rambut jagung menunjukkan potensi antihipertensi
melalui interaksi dengan ACE dan AT1R. Vitexin menjadi kandidat paling
potensial karena memiliki afinitas docking yang baik dan memenuhi serta
ditoleransi oleh aturan Lipinski.

Kata Kunci: Hipertensi, Stigma maydis, In silico, Angiotensin converting enzyme,

Angiotensin Il receptor type 1.
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SUMMARY

Asia Diatri Lussy, Faculty of Medicine, University of Islamic Malang. In Silico
Study On The Potential Antihypertensive Activity of Corn Silk (Stigma maydis)
Againts ACE and Angiotensin Il Receptors. Supervisor 1: Andri Tilagza,
M.Farm., Apt. Supervisor 2: Nugroho Wibisono, M.Si., Apt.

Background: Corn silk (Stigma maydis) contains bioactive compounds with
potential antihypertensive effects. This study aimed to evaluate the interaction of
its active compounds with Angiotensin-Converting Enzyme (ACE, 1086) and
Angiotensin Il Type 1 Receptor (AT1R, 4ZUD) through molecular docking and to
predict their pharmacokinetic and toxicity profiles.

Methods: Molecular docking was performed using PyRx with lisinopril and
olmesartan as native ligand controls. Interaction analysis was conducted using
BIOVIA Discovery Studio, while pharmacokinetic and toxicity predictions
(ADMET) were evaluated through SwissADME and pkCSM.

Results and Discussion: Four bioactive compounds from corn silk (vitexin,
maysin, orientin, and cinnamic acid) showed binding energies and inhibition
constants comparable to the native ligands of both target proteins. Among these
compounds, only vitexin fulfilled and was tolerated under Lipinski’s rule of five.
Toxicity prediction indicated that maysin exhibited potential hepatotoxicity.
Conclusion: The bioactive compounds of corn silk demonstrate antihypertensive
potential through interactions with ACE and AT1R. Vitexin is the most
promising candidate due to its favorable docking affinity and its compliance
with, and tolerance under, Lipinski’s criteria.

Keywords: Hypertension, Stigma maydis, in silico, Angiotensin-Converting

Enzyme, Angiotensin 1l Reseptor Type 1
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Asia Diatri Lussy, Fakultas Kedokteran, Universitas Islam Malang Studi In
Silico Potensi Aktivitas Antihipertensi Rambut Jagung (Stigma maydis) Terhadap
ACE dan Reseptor ANGIOTENSIN Il Pembimbing 1: Andri Tilagza, M. Farm.,
Apt. Pembimbing 2: Nugroho Wibisono, M.Si., Apt.

Pendahuluan: Rambut jagung (Stigma maydis) merupakan limbah tanaman
jagung yang mengandung senyawa bioaktif seperti flavonoid, saponin, dan tanin,
yang berpotensi sebagai antihipertensi. Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui
potensi anti hipertensi senyawa aktif rambut jagung serta memprediksi profil
farmakokinetikanya. Senyawa bioaktif dari rambut jagung disimulasikan dengan
reseptor ACE (PDB 1D:1086) dengan native ligandnya lisinopril dan reseptor
ATIR (PDB ID: 4ZUD) dengan native ligand-nya olmesartan.

Metode: Penelitian ini menggunakan simulasi molecular docking dengan
menggunakan software PyRX, visualisasi hasil menggunakan biovia discovery
studio dan prediksi profil farmakokinetika serta toksisitas menggunakan web
swissadme dan PKCSM.

Hasil dan Pembahasan: Terdapat 4 senyawa bioaktif dari rambut jagung
(vitexin, maysin, orientin dan cinamic acid) memiliki energi ikatan bebas dan
konstanta inhibisi yang hampir mendekati native ligand dari kedua protein. Hanya
vitexin yang memenuhi dan dapat ditoleransi aturan lipinski. Berdasarkan uji
prediksi toksisitasnya terhadap hepar dan jantung terdapat maysin yang toksik
terhadap hepar.

Simpulan: Senyawa bioaktif rambut jagung menunjukkan potensi antihipertensi
melalui interaksi dengan ACE dan AT1R. Vitexin menjadi kandidat paling
potensial karena memiliki afinitas docking yang baik dan memenuhi serta
ditoleransi oleh aturan Lipinski.

Kata Kunci: Hipertensi, Stigma maydis, In silico, Angiotensin converting enzyme,

Angiotensin Il receptor type 1.
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SUMMARY

Asia Diatri Lussy, Faculty of Medicine, University of Islamic Malang. In Silico
Study On The Potential Antihypertensive Activity of Corn Silk (Stigma maydis)
Againts ACE and Angiotensin Il Receptors. Supervisor 1: Andri Tilagza,
M.Farm., Apt. Supervisor 2: Nugroho Wibisono, M.Si., Apt.

Background: Corn silk (Stigma maydis) contains bioactive compounds with
potential antihypertensive effects. This study aimed to evaluate the interaction of
its active compounds with Angiotensin-Converting Enzyme (ACE, 1086) and
Angiotensin Il Type 1 Receptor (AT1R, 4ZUD) through molecular docking and to
predict their pharmacokinetic and toxicity profiles.

Methods: Molecular docking was performed using PyRx with lisinopril and
olmesartan as native ligand controls. Interaction analysis was conducted using
BIOVIA Discovery Studio, while pharmacokinetic and toxicity predictions
(ADMET) were evaluated through SwissADME and pkCSM.

Results and Discussion: Four bioactive compounds from corn silk (vitexin,
maysin, orientin, and cinnamic acid) showed binding energies and inhibition
constants comparable to the native ligands of both target proteins. Among these
compounds, only vitexin fulfilled and was tolerated under Lipinski’s rule of five.
Toxicity prediction indicated that maysin exhibited potential hepatotoxicity.
Conclusion: The bioactive compounds of corn silk demonstrate antihypertensive
potential through interactions with ACE and AT1R. Vitexin is the most
promising candidate due to its favorable docking affinity and its compliance
with, and tolerance under, Lipinski’s criteria.

Keywords: Hypertension, Stigma maydis, in silico, Angiotensin-Converting

Enzyme, Angiotensin 1l Reseptor Type 1
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PENDAHULUAN

1.1 Latar Belakang

Prevalensi hipertensi di dunia dan Indonesia menunjukkan angka yang
signifikan pada rentang tahun 2023-2025. Data WHO tahun 2023 mengungkapkan
sekitar 1,28 miliar orang di dunia menderita hipertensi, setara dengan 30-45%
populasi dewasa global dengan prevalensi tertinggi pada kelompok usia 60 tahun
ke atas. Data Riskesdas 2023 memaparkan kondisi serupa di Indonesia dengan
prevalensi hipertensi pada orang dewasa mencapai 34-35%, yang berarti satu dari
tiga orang dewasa mengalami kondisi tersebut (WHO, 2023; Riskesdas, 2023).

Upaya penatalaksanaan hipertensi umumnya dilakukan melalui pemberian
terapi obat antihipertensi, antara lainAngiotensin-Converting ~ Enzyme
inhibitors (ACEi), Angiotensin 1l Receptor Blockers (ARB), dan lain-lain.
Golongan ACEi dan ARB direkomendasikan sebagai terapi lini utama karena
bekerja dengan menghambat reseptor ACE dan AT1R yang memiliki peran
penting dalam sistem Renin-Angiotensin-Aldosteron, dimana sistem RAA
berperan dalam meregulasi tekanan darah. Namun, penggunaan obat-obatan
sintetik secara jangka panjang tetap mengandung risiko timbulnya berbagai efek
samping yang tidak diinginkan sebagaimana dilaporkan oleh Shafi et al,
(2020). Eksplorasi senyawa bioaktif yang berasal dari bahan alam menjadi suatu
kebutuhan yang mendesak dalam rangka mencari alternatif pengobatan
antihipertensi yang lebih aman, efektif, dan memiliki efek samping yang minimal.

Jagung (Zea mays L.) sebagai tanaman pangan tidak hanya berperan

sebagai sumber karbohidrat utama tetapi juga menyimpan berbagai potensi



REPOSITORY

University of Islam Malang

<
=
N
=
=)
=
s
©
wid
o
o
=
©
T
©

terapeutik yang belum sepenuhnya tergali dan termanfaatkan, khususnya pada
bagian rambut jagung (Stigma maydis). Rambut jagung yang selama ini sering
dianggap sebagai limbah pertanian ternyata mengandung beragam senyawa aktif
yang berharga seperti flavonoid, saponin, dan tanin yang secara ilmiah telah
menunjukkan aktivitas antihipertensi. Penggunaan tradisionalnya telah didukung
studi in vivo oleh Hasanudin et al. (2012) yang mengonfirmasi bahwa terdapat
efek penurunan tekanan darah pada hewan uji menggunakan ekstrak rambut
jagung. Namun, potensinya sebagai terapi antihipertensi masih belum optimal.

Sebagian besar penelitian terdahulu berfokus pada ekstrak kasar sehingga
belum teridentifikasi senyawa spesifik yang memiliki aktivitas terapi hipertensi
(Hussain et al., 2021; Atanasov et al., 2015). Studi komparatif dengan
membandingkan potensi senyawa-senyawa aktif dalam rambut jagung dengan
obat antihipertensi standar sangat diperlukan, khususnya dalam hal afinitas
pengikatan terhadap target protein seperti enzim pengubah angiotensin (ACE) dan
reseptor angiotensin Il tipe 1 (AT1R).Pendekatan in silico berbasis komputasi
dapat memberikan solusi alternatif untuk memprediksi aktivitas biologis dan
mengidentifikasi senyawa aktif spesifik dalam rambut jagung yang berpotensi
sebagai antihipertensi.

Berdasarkan uraian tersebut, perlu dilakukan studiin silicountuk
mengidentifikasi senyawa bioaktif pada rambut jagung yang paling potensial
sebagai inhibitor ACE dan AT1R guna dikembangkan menjadi kandidat obat
antihipertensi. Temuan penelitian ini diharapkan dapat menjadi landasan ilmiah
yang kuat untuk penelitian lanjutan dalam pengembangan kandidat obat

antihipertensi yang lebih aman, efektif, dan berasal dari bahan alam.
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1.2 Rumusan Masalah
1. Bagaimana potensi antihipertensi senyawa aktif rambut jagung (Stigma
maydis) pada protein ACE secara in silico?
2. Bagaimana potensi antihipertensi senyawa aktif rambut jagung (Stigma
maydis) pada protein Angiotensin Il secara in silico??
3. Bagaimana profil farmakokinetik ADMET dan fisikokimia senyawa aktif

rambut jagung (Stigma maydis)?

1.3 Tujuan Penelitian
1. Memprediksi potensi antihipertensi senyawa aktif rambut jagung (Stigma
maydis) pada protein ACE secara in silico
2. Memprediksi potensi antihipertensi senyawa aktif rambut jagung (Stigma
maydis) pada protein Angiotensin Il secara in silico
3. Menganalisis profil farmakokinetik ADMET dan fisikokimia senyawa aktif

rambut jagung (Stigma maydis)

1.4 Manfaat Penelitian
Adapun manfaat yang diharapkan sebagai penulis pada penelitian ini yaitu

manfaat teoritis dan manfaat praktis sebagaiamana pada uraian berikut ini.

1.4.1 Manfaat Teori
Penelitian ini merupakan dasar ilmiah untuk dapat mengetahui Potensi
senyawa aktif rambut jagung (Stigma maydis) sebagai antihipertensi dalam uji in

silico.



1.4.2 Manfaat Praktis
Menjadi landasan ilmiah pemanfaatan rambut jagung (Stigma maydis)

sebagai antihipertensi.
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BAB VII

PENUTUP

7.1 Kesimpulan

1.

Beberapa senyawa aktif rambut jagung (Stigma maydis) menunjukkan potensi
menghambat protein ACE seperti maysin, orientin dan vitexin dengan afinitas
yang relatif kuat namun lebih rendah dibanding kontrol.

Senyawa aktif rambut jagung (Stigma maydis) seperti maysin, orientin dan
vitexin menunjukkan potensi dalam memblokade reseptor Angiotensin Il (AT1R)
dengan afinitas yang relatif kuat namun lebih rendah dibanding kontrol.

Senyawa flavonoid besar seperti maysin, dan orientin menunjukkan keterbatasan
farmakokinetik, terutama pada aspek absorpsi dan permeabilitas membran, akibat

ukuran molekul besar dan tingginya jumlah gugus hidroksil.

7.2 Saran

1.Perlu dikembangkan strategi formulasi inovatif, seperti sistem penghantaran

berbasis nanopartikel, liposom, atau kompleksasi dengan carrier molekuler, guna
meningkatkan absorpsi dan permeabilitas senyawa flavonoid besar seperti
maysin, orientin, dan vitexin.

Penelitian lanjutan juga dianjurkan untuk mengeksplorasi modifikasi struktur
kimia pada senyawa flavonoid guna memperoleh analog dengan sifat

farmakokinetik yang lebih optimal, tanpa mengurangi aktivitas biologisnya.
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