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UJI AKTIVITAS ANTIDIABETES TURUNAN SENYAWA TANIN DARI 

EKSTRAK KULIT BATANG KELOR (Moringa oleifera) SECARA  

IN SILICO TERHADAP PROTEIN 3KC0 DAN IN VIVO 

TERHADAP MENCIT (Mus musculus) 

 

  

 

Oleh 

 

 

FITRI FEBRIANI 

 

 

 

Kandungan senyawa tanin diketahui dapat menurunkan kadar glukosa darah. 

Penelitian ini dilakukan untuk mengetahui jenis turunan senyawa tanin yang 

berpotensi sebagai kandidat obat antidiabetes serta mengetahui pengaruh 

pemberian ekstrak kulit batang kelor terhadap penurunan kadar glukosa darah. 

Prosedur yang dilakukan yaitu menganalisis senyawa tanin ekstrak kulit batang 

kelor, memprediksi sifat farmakokinetik, toksisitas, serta molecular docking 

turunan senyawa tanin terhadap protein 3KC0, dan menentukan dosis ekstrak kulit 

batang kelor terbaik dalam menurunkan kadar glukosa darah. Berdasarkan hasil 

skrining fitokimia, UV-Vis, dan FTIR, ekstrak kulit batang kelor positif 

mengandung tanin jenis katekin. Hasil uji in silico menunjukkan senyawa katekin 

memiliki sifat farmakokinetik dan toksisitas terbaik dan paling aman digunakan. 

Hasil molecular docking menyatakan senyawa katekin memiliki nilai RMSD 0,11 

Å dengan energi ikatan -9,14 kkal/mol. Hasil uji in vivo menunjukkan dosis 200 

mg/kg BB adalah dosis yang paling efektif menurunkan glukosa darah mencit 

dengan %GL sebesar 69,39%. Berdasarkan hasil penelitian dapat disimpulkan 

senyawa tanin yang terkandung dalam ekstrak kulit batang kelor dapat dijadikan 

sebagai kandidat obat diabetes melitus. 

 

Kata kunci: antidiabetes, kulit batang kelor, tanin, molecular docking, mencit.  
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ABSTRACT 

 

 

ANTIDIABETIC ACTIVITY TEST OF TANIN DERIVATIVE 

COMPOUNDS FROM EXTRACT OF MORINGA OLEIFERA BATS 

IN SILICO TO PROTEIN 3KC0 DAN IN VIVO ON MICE (Mus musculus) 

 

 

 

By 

 

 

FITRI FEBRIANI 

 

 

 

The content of tannin compounds is known to lower blood glucose levels. This 

research was conducted to determine the types of tannin derivatives that have the 

potential as antidiabetic drug candidates and to determine the effect of moringa 

stem bark extract on reducing blood glucose levels. The procedure carried out was 

to analyze the tannin compounds of moringa bark extract, predict pharmacokinetic 

properties, toxicity, and molecular docking of tannin derivatives against 3KC0 

protein, and determine the best dose of moringa bark extract in lowering blood 

glucose levels. Based on the results of phytochemical, UV-Vis, and FTIR, the 

moringa stem bark extract positively contained catechin type condensed tannins. 

The in silico test results showed that catechin compounds had the best 

pharmacokinetic and toxicity properties and were the safest to use. Molecular 

docking results show that the catechin compound has an RMSD value of 0.11 Å 

with a bond energy of -9.14 kcal/mol. The in vivo test results showed that a dose 

of 200 mg/kg BW was the most effective dose in lowering the blood glucose of 

mice with a %GL of 69.39%. Based on the results of the study, it can be 

concluded that the tannin compounds contained in moringa stem bark extract can 

be used as candidates for diabetes mellitus drugs. 

 

Keywords: antidiabetic, moringa stem bark, tannins, molecular docking, mice.  
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MOTTO 
 

 

 
"Allah tidak membebani seseorang melainkan sesuai dengan kesanggupannya." 

(QS. Al-Baqarah : 286) 

 

"Jadikanlah sabar dan sholat sebagai penolongmu, dan sesungguhnya yang 

demikian itu sungguh berat, kecuali bagi orang-orang yang khusyu." 

(QS. Al-Baqarah : 45) 

 

"Sesungguhnya sesudah kesulitan itu ada kemudahan. Maka apabila kamu  

telah selesai  (dari suatu urusan), kerjakanlah dengan  

sungguh-sungguh (urusan yang lain)." 

(QS. Al-Insyirah : 6-7) 

 

"Hidup yang tidak teruji adalah hidup yang tidak layak untuk dihidupi. Tanda 

manusia  masih hidup adalah ketika ia mengalami ujian, 

kegagalan dan penderitaan." 

(Socrates) 

 
 

"Dare to dream then you will dare to be successful." 

(Fitri Febriani) 
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I. PENDAHULUAN 

 

 

 

1.1. Latar Belakang  

 

Diabetes Melitus (DM) adalah penyakit kronis berupa gangguan metabolik yang 

ditandai dengan tingginya kadar glukosa dalam darah (hiperglikemia) melebihi 

batas normal. Organisasi International Diabetes Federation (IDF) pada tahun 

2019 mencatat sekitar 483 juta orang berusia 20-79 tahun atau 9,3% dari total 

penduduk pada usia yang sama di dunia menderita DM. Prevalensi diabetes 

diperkirakan meningkat seiring penambahan umur penduduk menjadi 111,2 juta 

orang atau 19,9% pada rentang usia 65-79 tahun. Angka tersebut diprediksi akan 

terus meningkat hingga 578 juta di tahun 2030 dan 700 juta di tahun 2045 

(International Diabetes Federation, 2019). Indonesia menempati urutan ke-7 dari 

10 negara dengan jumlah penderita diabetes terbanyak, prevalensi penderita 

diabetes mencapai 6,2% yang artinya ada lebih dari 10,8 juta penderita diabetes 

per tahun 2020 (International Diabetes Federation, 2021). 

 

Penyakit DM dapat mengakibatkan gangguan kardiovaskular seperti hipertensi, 

infark jantung, hingga kematian jika tidak segera diberikan penanganan (Widodo, 

2014). Pengobatan diabetes  yang tersedia saat ini meliputi suntik insulin dan 

berbagai agen antidiabetes oral seperti sulfonilurea, biguanida, tiazolidinedion, 

dan glinida. Obat-obat tersebut diketahui memiliki beberapa efek samping bagi 

tubuh, oleh karena itu dibutuhkan pertimbangan untuk menggunakan agen 

hiperglikemik yang aman (Berawi dkk., 2019). Penggunaan bahan alamiah 

sebagai tanaman obat cenderung meningkat saat ini, karena relatif lebih murah, 

ketersediaan melimpah, dan relatif aman. Sekitar 800 tanaman di seluruh dunia 

diketahui sejauh ini memiliki potensi sebagai agen antidiabetes, salah satunya 

adalah tanaman kelor (Kitukale and Chandewar, 2014). 



2 
 

 

Tanaman kelor (Moringa oleifera) diketahui dapat menjaga kestabilan kadar 

glukosa darah dan tidak memiliki efek samping sehingga aman digunakan bagi 

penderita DM. Salah satu bagian tanaman kelor yang diketahui dapat 

dimanfaatkan sebagai agen antidiabetes adalah bagian kulit batang (Affandi, 

2019). Hasil uji fitokimia Ikalinus (2013) terhadap kulit batang kelor 

menunjukkan adanya kandungan senyawa aktif seperti steroid, alkaloid, tanin, 

fenolat, dan flavonoid. Mekanisme tanin sebagai antidiabetik yaitu dengan cara 

menghambat penyerapan glukosa di intestinal dan menghambat adipogenesis 

sehingga berpotensi pada pengobatan diabetes. Selain itu dapat memperbaiki 

stress oksidatif patologik pada situasi diabetik, tanin juga bertindak sebagai anti 

radikal bebas dan mengaktifkan enzim antioksidan yang meregenerasi sel β 

pankreas (Kumari dan Jain, 2012). Untuk memastikan adanya senyawa tanin pada 

kulit batang kelor yang digunakan, maka perlu dilakukan karakterisasi dan 

melakukan prediksi sifat obat dari turunan senyawa tanin secara in silico. 

 

Metode in silico adalah suatu metode yang menggunakan program khusus untuk 

memperkirakan kondisi atau situasi nyata ke simulasi komputer dengan tujuan 

meningkatkan efisiensi dan kalkulasi dalam mendesain obat. Uji in silico 

melibatkan uji farmakokinetik, uji toksisitas, dan molecular docking. Hasil 

penilaian tersebut kemudian digunakan untuk mengidentifikasi senyawa yang 

akan dijadikan sebagai kandidat obat, yang selanjutnya dapat dievaluasi secara in 

vivo (Shofi, 2021). Uji antidiabetes secara in vivo dilakukan dengan pemberian 

ekstrak kulit batang kelor terhadap hewan uji mencit (Mus musculus). 

 

Berdasarkan penjelasan diatas, perlu dilakukannya pengujian secara in silico 

untuk memprediksi turunan senyawa tanin pada ekstrak kulit batang kelor yang 

berpotensi sebagai kandidat obat antidiabetes. Penelitian ini juga dilakukan untuk 

mengetahui pengaruh pemberian ekstrak kulit batang kelor dalam menurunkan 

kadar glukosa darah mencit, selain itu dengan adanya penelitian ini dapat 

digunakan sebagai langkah awal dalam penemuan kandidat obat baru khususnya 

obat antidiabetes. 
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1.2. Tujuan Penelitian 

 

Tujuan penelitian ini adalah:  

1. Mendapatkan ekstrak kental kulit batang kelor (Moringa oleifera) dan 

     karakteristik senyawa tanin. 

2. Mengetahui jenis turunan senyawa tanin terbaik yang dapat dijadikan sebagai 

     kandidat obat antidiabetes berdasarkan uji farmakokinetik dan toksisitas. 

3. Melakukan uji molecular docking turunan senyawa tanin dari kulit batang kelor 

terhadap protein 3KC0. 

4. Mengetahui pengaruh pemberian ekstrak kulit batang kelor (Moringa oleifera) 

     dalam menurunkan kadar glukosa darah pada mencit (Mus musculus). 

5. Mengetahui dosis ekstrak kulit batang kelor (Moringa oleifera) yang paling 

efektif dalam menurunkan kadar glukosa darah pada mencit (Mus musculus). 

 

 

1.3. Manfaat Penelitian 

 

Manfaat dari penelitian ini adalah :   

1. Memberikan informasi ilmiah kepada masyarakat tentang pemanfaatan kulit 

batang kelor (Moringa oleifera) sebagai tanaman herbal yang dapat digunakan 

untuk menurunkan kadar glukosa darah pada penderita diabetes melitus.  

3. Mengetahui jenis tanin terbaik pada kulit batang kelor yang dapat dijadikan 

sebagai kandidat obat antidiabetes. 
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II. TINJAUAN PUSTAKA 

 

 

 

2.1. Diabetes Melitus 

 

Diabetes Melitus (DM) adalah penyakit metabolik yang ditandai dengan tingginya 

kadar glukosa dalam darah (hiperglikemia) akibat adanya kerusakan sel β 

pankreas yang rusak sehingga mengganggu aktifitas insulin (International 

Diabetes Federation, 2023). Menurut Misnadiarly (2006), nilai normal glukosa 

darah adalah <110 mg/dL, jika nilai glukosa darah >200 mg/dL maka dapat 

dikatakan mengalami diabetes. IDF mencatat sekitar 483 juta orang berusia 20-79 

tahun atau 9,3% dari total penduduk pada usia yang sama di dunia menderita DM. 

Prevalensi diabetes diperkirakan meningkat seiring penambahan umur penduduk 

menjadi 111,2 juta orang atau 19,9% pada rentang usia 65-79 tahun. Angka 

tersebut diprediksi akan terus meningkat hingga 578 juta di tahun 2030 dan 700 

juta di tahun 2045. Indonesia berstatus waspada karena menempati urutan ketujuh 

dari 10 negara dengan jumlah penderita diabetes terbanyak. Prevalensi penderita 

diabetes mencapai lebih dari 10,8 juta penderita diabetes pada tahun 2020 

(International Diabetes Federation, 2021). 

 

DM terbagi menjadi DM tipe 1 dan tipe 2. DM tipe 1 disebabkan oleh kerusakan 

sel β pankreas sehingga produksi insulin tidak ada sama sekali. Insulin adalah 

hormon yang dihasilkan oleh kelenjar pankreas untuk mencerna glukosa dalam 

darah. DM tipe 2 disebabkan oleh resistensi insulin yakni kondisi dimana sel-sel 

di otot, lemak, usus, dan hati tidak merespons insulin dengan baik dan tidak dapat 

menggunakan glukosa darah sebagai energi, sehingga menyebabkan kadar 

glukosa darah menjadi naik (International Diabetes Federation, 2021). Upaya 

untuk mencegah dan mengobati komplikasi pada penderita DM tipe 2 adalah 

dengan modifikasi gaya hidup dan pemberian terapi antidiabetik untuk 

mengontrol glukosa darah (Pratama dan Ratnasari, 2021). 
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2.2. Tanaman Kelor (Moringa oleifera) 

 

Moringa oleifera tumbuh di tanah berpasir dengan pH sedikit asam dan memiliki 

ketinggian mulai dari 5-12 m dengan batang lurus setebal 10-30 cm. Daunnya 

berbentuk majemuk, bulat telur, berukuran kecil, dan berwarna hijau muda. 

Tanaman ini memiliki bunga berwarna putih kekuning-kuningan dan memiliki 

pelepah bunga berwarna hijau. Buah kelor berbentuk segitiga memanjang berkisar 

antara 20-60 cm, berwarna hijau muda hingga kecoklatan. Bijinya berbentuk bulat 

dan berwarna coklat kehitaman. Batangnya berkayu, tegak, berwarna putih kotor, 

berkulit tipis, permukaan kasar, cenderung tumbuh lurus dan memanjang 

(Affandi, 2019). Tanaman kelor dapat dilihat pada Gambar 1. 

 

 

Gambar 1. Tanaman kelor (Affandi, 2019) 

 

Klasifikasi tanaman kelor berdasarkan Integrated Taxonomic Information System 

(2017) adalah sebagai berikut: 

Kingdom  : Plantae 

Sub kerajaan : Tracheobionta 

Superdivisi : Spermatophyta 

Divisi  : Magnoliophyta 

Kelas  : Magnoliopsida 

Subkelas : Dilleniidae 

Bangsa  : Capparales 

Suku  : Moringaceae 

Genus  : Moringa 

Spesies : Moringa oleifera 
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Ekstrak tanaman kelor (Moringa oleifera) mengandung berbagai phytochemical 

seperti alkaloid, tanin, flavonoid, steroid, glikosida dan lain-lain dapat digunakan 

sebagai antimikroba, antikaner, antidiabetes dan manfaat lainnya (Berawi dkk., 

2019). Moringa oleifera dikonsumsi tidak hanya karena nilai gizinya tetapi juga 

manfaat medisnya. Berbagai macam potensi nutrisi dan obat telah dikaitkan 

dengan akarnya, kulit batang, daun, bunga, buah-buahan, dan biji-bijian. Moringa 

oleifera telah digunakan untuk pengobatan dan manajemen penyakit yang berbeda 

dalam pengobatan tradisional untuk antihipertensi, antioksidan, antimikroba, 

antibakteri, antispasmodik, antijamur, antiinflamasi, anti-TB, analgesik, 

antidiabetes, diuretik, menurunkan kolesterol, dan sifat hepatoprotektif 

(Rajanandh et al., 2012). 

 

Salah satu bagian tanaman kelor yang diduga memiliki efek hipoglikemia adalah 

kulit batang kelor. Hasil penelitian Ikalinus (2013) menunjukan kulit batang kelor 

dapat mengobati penyakit diabetes sebab mengandung senyawa-senyawa aktif 

seperti steroid, alkaloid, tannin, fenolat, dan flavonoid. Menurut Berawi dkk. 

(2019), ekstrak tanaman herbal yang mengandung berbagai phytochemical seperti 

alkaloid, tanin, flavonoid, steroid, glikosida dan lain-lain dapat digunakan sebagai 

antimikroba, antikanker, antidiabetes dan manfaat lainnya. 

 

 

2.3. Senyawa Tanin 

 

Tanin merupakan salah satu senyawa metabolit sekunder yang terdapat pada 

tanaman dan disintesis oleh tanaman. Tanin merupakan senyawa yang mempunyai 

berat molekul 500-3000 dan mengandung sejumlah besar gugus hidroksi fenolik 

yang memungkinkan membentuk ikatan silang yang efektif dengan protein dan 

molekul-molekul lain seperti polisakarida, asam amino, asam lemak, dan asam 

nukleat (Hagerman, 2021). Struktur umum tanin dapat dilihat pada Gambar 2 

berikut. 
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Gambar 2. Struktur umum tanin (Robinson, 1995) 

 

Tanin dibagi menjadi dua kelompok yaitu tanin terhidrolisis dan tanin 

terkondensasi. Tanin yang mudah terhidrolisis merupakan polimer asam galat dan 

asam elagat yang berikatan ester dengan sebuah molekul gula, sedangkan tanin 

tekondensasi merupakan polimer senyawa flavonoid dengan ikatan C-C berupa 

katekin dan galokatekin (Patra dan Saxena, 2010). Tanin yang berasal dari hijauan 

umumnya membentuk tanin terkondensasi dan mempunyai ikatan kompleks 

dengan protein yang lebih kuat dibandingkan dengan tanin terhidrolisis (Fahey 

dan Berger, 1988). 

 

Tanin dapat berinteraksi dengan protein dan ada tiga bentuk ikatan yaitu:  

(1) ikatan hidrogen, (2) ikatan ion, (3) ikatan kovalen. Tanin terhidrolisis dan 

terkondensasi berikatan dengan protein dengan membentuk ikatan hidrogen antara 

kelompok fenol dari tanin dan kelompok karboksil (aromatik dan alifatik) dari 

protein. Ikatan kuat antara tanin dan protein akan berpengaruh terhadap kecernaan 

protein (Mueller, 2006). 

 

Tanin memiliki efek sebagai antidiabetes, karena tanin mampu mengganti sel β 

pankreas yang rusak dan melawan resistensi insulin (Novalinda dkk., 2021). 

Menurut Kumari dan Jain (2012), mekanisme tanin sebagai antidiabetik yaitu 

dengan cara menghambat penyerapan glukosa di intestinal dan menghambat 

adipogenesis sehingga berpotensi pada pengobatan diabetes. Selain itu dapat 

memperbaiki stress oksidatif patologik pada situasi diabetik, tannin juga bertindak 

sebagai anti radikal bebas dan mengaktifkan enzim antioksidan yang 

meregenerasi sel β pankreas. 
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2.4. Ekstraksi Senyawa Kulit Batang Kelor 

 

Ekstraksi merupakan proses pemisahan senyawa dari simplisia dengan 

menggunakan pelarut yang sesuai. Pemilihan pelarut dan metode ekstraksi 

menjadi hal penting yang dapat mempengaruhi proses skrining fitokimia. Pelarut 

yang tidak sesuai memungkinkan senyawa aktif yang diinginkan tidak dapat 

tertarik secara baik dan sempurna.Terdapat berbagai cara untuk melakukan 

ekstraksi, salah satunya yaitu dengan metode maserasi (Tetti, 2014). Maserasi 

adalah metode ekstraksi sederhana yang dilakukan dengan cara merendam 

simplisia dalam pelarut yang dipilih pada suhu kamar, dengan pergantian pelarut 

secara berkala sehingga jaringan menjadi lunak dan senyawa yang ada di dalam 

jaringan akan larut ke dalam cairan. Proses perendaman bahan dalam pelarut 

membentuk pemecahan dinding sel dan membran sel yang diakibatkan oleh 

perbedaan tekanan antara luar sel dengan bagian dalam sel sehingga metabolit 

sekunder yang ada dalam sitoplasma akan pecah dan terlarut. Proses selanjutnya 

dapat dilakukan pemekatan ekstrak dengan menggunakan vacum rotary 

evaporator, sehingga ekstrak yang diperoleh mengandung lebih banyak senyawa 

metabolit sekunder (Novitasari dan Putri, 2016). 

 

 

2.5. Uji Skrining Fitokimia Tanin  

 

Skrining fitokimia merupakan tahap pendahuluan yang dapat memberikan 

gambaran mengenai kandungan senyawa target (tanin) dalam bahan alam yang 

akan diteliti. Metode skrining fitokimia secara kualitatif dapat dilakukan melalui 

reaksi perubahan warna menggunakan pereaksi FeCl3 (Vifta dan Yustisia, 2018). 

 

2.6. Ekstraksi Cair-cair (Partisi) 

Partisi merupakan pemisahan komponen kimia diantara dua fase pelarut yang 

tidak saling bercampur. Komponen kimia akan terpisah ke dalam kedua fase 

sesuai dengan tingkat kepolarannya dengan perbandingan konsentrasi konsentrasi 

yang tetap (Gu, 2000). Senyawa yang bersifat polar akan terbawa oleh pelarut 

polar, senyawa semipolar akan terbawa oleh pelarut semipolar, dan senyawa 

nonpolar akan terbawa oleh pelarut nonpolar (Khopkar, 2008). 
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2.7. Kromatografi Lapis Tipis (KLT) 

 

Kromatografi Lapis Tipis (KLT) merupakan teknik kromatografi yang berguna 

untuk memisahkan senyawa organik. Teknik pemisahan dengan KLT memiliki 

banyak kelebihan, karena KLT merupakan teknik yang serbaguna, yang dapat 

diaplikasikan untuk hampir semua senyawa. KLT dilakukan dengan menggunakan 

fase diam dan fase gerak. Fase diam yang digunakan adalah silika gel yang dapat 

berfluoresensi dalam sinar UV. Fase gerak berperan dalam pemisahan senyawa 

dan timbulnya noda bercak pada plat KLT di bawah lampu UV 254 nm dan UV 

366 nm (Rosamah, 2019). 

 

Jarak yang ditempuh noda pada permukaan plat dan untuk mengetahui nilai Rf 

nya maka dapat diukur menggunakan persamaan berikut: 

𝑅𝑓 =
Jarak yang ditempuh senyawa

Jarak yang ditempuh oleh pelarut
 

 

Jika hasil identifikasi suatu komponen dengan nilai Rf yang sama dengan standar, 

maka senyawa tersebut dapat dikatakan memiliki karakteristik yang sama, namun 

jika nilai Rf berbeda, maka senyawa tersebut dapat dikatakan senyawa yang 

berbeda. Nilai Rf yang baik dinyatakan pada rentang nilai 0,2 - 0,8 (Bidlingmayer, 

1987). 

 

 

2.8. Karakterisasi Senyawa Tanin 

 

Karakterisasi senyawa dilakukan untuk mengetahui komponen senyawa tanin 

pada ekstrak kulit batang kelor berdasarkan hasil yang terbaca dari analisis yang 

digunakan. Metode analisis yang dipakai pada penelitian ini yaitu dengan 

spektrofotometer UV-Vis dan FTIR. 
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2.8.1. Spektrofotometer UV-Vis 

 

Spektrofotometri UV-Vis merupakan metode instrumen yang paling sering 

diaplikasikan dalam analisis kimia yang bertujuan untuk mendeteksi senyawa 

(padat atau cair) yang berdasarkan pada absorbansi foton pada daerah UV-Vis 

dengan panjang gelombang 200-800 nm (Sastrohamidjojo, 2018). 

 

Prinsip kerja spektrofotometri UV-Vis adalah ketika molekul menyerap radiasi 

UV atau Vis dengan panjang gelombang tertentu, maka elektron akan mengalami 

transisi atau tereksitasi dari tingkat energi yang rendah ke tingkat energi yang 

lebih tinggi dan sifatnya karakteristik pada tiap senyawa. Penyerapan cahaya dari 

sumber radiasi yang dipancarkan pada atom analit besarnya tepat sama dengan 

perbedaan tingkat energi transisi elektronnya (Pavia et al., 2009). Molekul-

molekul yang memerlukan lebih banyak energi untuk promosi elektron akan 

menyerap sinar pada panjang gelombang yang lebih pendek, sedangkan molekul 

yang memerlukan energi yang lebih sedikit akan menyerap pada panjang 

gelombang yang lebih panjang. Senyawa yang menyerap cahaya dalam daerah 

tampak memiliki elektron yang lebih mudah ditransisikan (Herliani, 2008).  

 

Penetapan kadar tanin dengan metode spektrofotometri didasarkan atas reaksi 

pembentukan warna yaitu reduksi ion ferri menjadi ion ferro oleh senyawa tanin 

dan polifenolik lainnya, diikuti oleh pembentukan kompleks ferrisianida dan ion 

fero. Warna yang terbentuk diukur absorbansi menggunakan spektrofotometer 

pada panjang gelombang 250-720 nm (Gandjar dan Abdul, 2018). 

 

2.8.2. Spektrofotometer FTIR  

 

Spektrofotometry Fourier Transform Infra Red (FTIR) atau spektrofotometri 

inframerah  merupakan teknik analisis yang berdasarkan pada pengukuran vibrasi 

dari molekul yang tereksitasi oleh radiasi inframerah pada rentang panjang 

gelombang tertentu. Jika radiasi inframerah dilewatkan melalui suatu sampel, 

maka molekul-molekulnya dapat menyerap energi dan terjadi transisi diantara 

tingkat vibrasi dasar dan tingkat vibrasi tereksitasi (Hendayana et al., 1994). 
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Umumnya daerah radiasi IR dibagi menjadi tiga daerah, yaitu IR dekat (14000-

4000 cm-1) yang peka terhadap vibrasi overtone, IR sedang (4000-400 cm-1) 

berkaitan dengan transisi energi vibrasi dari molekul yang memberikan informasi 

mengenai gugus-gugus fungsi dalam molekul tersebut, dan IR jauh (400-10 cm-1) 

untuk menganalisis molekul yang mengandung atom-atom berat seperti senyawa 

anorganik tetapi butuh teknik khusus. Biasanya analisis senyawa dilakukan pada 

daerah IR sedang (Griffith, 1975). Berikut adalah identifikasi gugus fungsi pada 

inframerah (Skoog et al., 1998) ditunjukkan pada Tabel 1. 

 

Tabel 1. Identifikasi gugus fungsi pada inframerah  

 Gugus Fungsi Bilangan Gelombang (cm-1) 

O-H Alifatik dan aromatik 3600-3000 

NH2 Amina sekunder dan tersier 3600-3100 

C-H Aromatik 3150-3000 

C-H Alifatik 3000-2850 

-C=N Nitril 2400-2200 

-C=C- Alkuna 2260-2100 

COOR Ester 1750-1700 

COOH Asam karboksilat 1740-1670 

C=O Aldehid dan keton 1740-1660 

CONH2 Amida 1720-1640 

C=C- Alkana 1670-1610 

C-O-C Eter 1310-1020 

C-N Amina 1280-1180 

R-O-R Alifatik 1160-1060 

 

 

2.9. Uji Farmakokinetik dan Toksisitas Turunan Senyawa Tanin 

2.9.1. Lipinski Rule of Five 

 

Lipinski Rule of Five adalah aturan praktis untuk mengidentifikasi senyawa kimia 

yang memiliki aktivitas farmakologi atau biologi yang berpotensi sebagai obat 

aktif dan diberikan secara oral pada manusia. Aturan ini menjelaskan sifat 
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molekul penting bagi farmakokinetik obat dalam tubuh manusia, termasuk 

penyerapan, distribusi, metabolisme, dan ekskresi (Lipinski, 2000). Ketentuan 

obat secara oral harus memenuhi 'Lipinski's Rule of Five' yaitu diantaranya: 

- Berat molekul kurang dari 500, 

- Memiliki tidak lebih dari 5 gugus hidrogen donor, 

- Memiliki tidak lebih dari 10 gugus hidrogen akseptor, 

- Nilai logP tidak lebih dari 5, 

- Molar refractivity sebaiknya diantara 40-130. 

 

 

2.9.2. Pre-ADME 

Prediction of Absorption, Distribution, Metabolism, and Excretion (Pre-ADME) 

merupakan salah satu software online yang dapat digunakan untuk 

memprediksikan berbagai macam sifat dari struktur kimia yang memiliki suatu 

senyawa. Software ini mudah digunakan untuk mendapatkan informasi terkait 

kemampuan absorpsi, distribusi, metabolisme, ekskresi (ADME) maupun tentang 

sifat toksik suatu senyawa kimia (Kalita, 2019). 

 

Uji yang dapat di analisis menggunakan Pre-ADME adalah uji HIA (Human 

Intestinal Absorption) dan PPB (Plasma Protein Binding). HIA merupakan salah 

satu uji yang digunakan untuk memprediksi potensi terabsorpsi suatu senyawa 

obat di dinding usus. PPB merupakan fraksi obat yang tersedia dalam bentuk 

bebas untuk didistribusikan ke berbagai jaringan. Uji ini telah digunakan dalam 

bidang farmakologi untuk kepentingan mendesain ataupun mengoptimasi 

kandidat obat (Yang, 2019). Berikut adalah klasifikasi nilai HIA dan PPB 

(Nursamsiar et al., 2016). 

a. HIA (Human Intestinal Absorption) (%) 

    HIA (%) 0-20 : tidak terabsorbsi dengan baik (kategori rendah) 

    HIA (%) 20-70 : cukup terabsorbsi (kategori sedang) 

    HIA (%) 70-100 : terabsorbsi dengan baik (kategori baik) 

b. PPB (Plasma Protein Binding) (%) 

    PPB (%) > 90 : terikat kuat pada protein plasma 

    PPB (%) < 90 : terikat lemah pada protein plasma 
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2.9.3. Protox 

Protox Web Server adalah software yang digunakan untuk memberikan informasi 

mengenai prediksi sifat toksisitas senyawa uji yang digunakan sebagai kandidat 

obat. Parameter pada uji ini yaitu prediksi kelas toksisitas dan prediksi yang 

meliputi hepatotoxicity, carcinogenicity, immunotoxicity, mutagenicity, dan 

cytotoxicity. Potensi toksisitas jangka pendek suatu senyawa dinyatakan dengan 

LD50 dan ditetapkan sebagai tanda statistik pemberian suatu senyawa sebagai 

dosis tunggal yang dapat menyebabkan kematian 50% pada hewan uji (Priyanto, 

2007). Adapun kelas toksisitas suatu senyawa adalah sebagai berikut (El-Din et 

al., 2016). 

a) Kelas 1 : fatal jika tertelan (LD50≤ 5) 

b) Kelas 2 : fatal jika tertelan (5 <LD50 ≤ 50) 

c) Kelas 3 : beracun jika tertelan (50 <LD50≤ 300) 

d) Kelas 4 : berbahaya jika tertelan (300 <LD50≤ 2000) 

e) Kelas 5 : mungkin berbahaya jika tertelan (2000 <LD50≤ 5000) 

f) Kelas 6 : tidak beracun (LD50> 5000) 

 

 

2.10. Molecular Docking 

 

Molecular Docking adalah ilmu yang mempelajari tentang bagaimana suatu 

struktur dari suatu molekul dapat berikatan satu sama lain. Molecular docking 

bertujuan untuk menyesuaikan dan menyelaraskan suatu molekul kecil (ligan) ke 

dalam sel target yaitu molekul besar (protein). Hasil docking berupa nilai Root 

Mean Square Deviation (RMSD) atau nilai energi ikatan. Prinsip molecular 

docking yaitu dengan menambatkan ligan pada bagian sisi aktif reseptor suatu 

protein sehingga muncul interaksi yang dapat dianalisis (Kroemer, 2003). 

Molecular Docking membantu dalam mempelajari interaksi obat atau ligan dan 

reseptor dengan mengidentifikasi situs aktif yang cocok pada reseptor atau 

protein, mendapatkan geometri terbaik dari kompleks ligan dan reseptor, dan 

mengetahui energi ikatan dari ligan yang berbeda untuk merancang ligan yang 

lebih efektif (Mukesh dan Rakesh, 2011). 
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2.11. Mencit 

Mencit (Mus musculus) merupakan salah satu hewan yang sering dipakai di 

laboratorium untuk suatu penelitian dengan besarnya penggunaan mencit 

mencapai 40%. Mencit banyak digunakan sebagai hewan laboratorium karena 

memiliki kelebihan seperti siklus hidup relatif pendek, jumlah anak per kelahiran 

banyak, variasi sifat-sifatnya tinggi, mudah ditangani, serta sifat produksi dan 

karakteristik reproduksinya mirip hewan mamalia lain (Nugroho, 2018). Mencit 

mempunyai berat badan 18-20 gram pada umur 4 minggu dan 30-40 gram pada 

umur 6 minggu atau lebih (Mutiarahmi dkk., 2021).  

 

Adapun klasifikasi mencit menurut Nugroho (2018) adalah sebagai berikut: 

Kingdom : Animali 

Pilum : Chordata 

SubPilum : Vertebrata 

Kelas : Mammalia 

Ordo : Rodentia 

Family : Muridae 

Genus : Mus 

Spesies : Mus musculus L. 

 

 

Gambar 3. Mencit 

Sumber : Rejeki dkk., 2018 

 

Mencit (Gambar 3) merupakan hewan mamalia yang mempunyai ciri fisiologi 

dan biokimia yang hampir menyerupai manusia. Mencit banyak digunakan 

sebagai hewan uji karena hewan ini memiliki sistem reproduksi, pernapasan, dan 

peredaran darah yang menyerupai manusia (Nugroho, 2018). 
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Mencit jantan lebih banyak digunakan dalam penelitian karena kondisi hormonal 

pada jantan lebih stabil jika dibandingkan dengan mencit betina, karena mencit 

betina mengalami perubahan kondisi hormonal pada masa-masa tertentu seperti 

pada masa siklus estrus, masa kehamilan dan menyusui yang dapat mempengaruhi 

kondisi psikologis hewan uji tersebut. Tingkat stress mencit betina juga lebih tinggi 

jika dibandingkan dengan mencit jantan yang mungkin dapat mengganggu pada 

saat pengujian (Ariyanti dkk., 2007). 

 

 

2.12. Aloksan 

 

Aloksan adalah senyawa turunan urea yang sering dituliskan dengan 5,5-

dihidroksil pirimidin-2,4,6-trion dengan rumus molekul C4H2N2O4. Aloksan 

murni diperoleh dari oksidasi asam urat oleh asam nitrat. Aloksan adalah senyawa 

kimia tidak stabil dan senyawa hidrofilik (Walde et al., 2002).  

 

NHNH

O

O

O

O  

Gambar 4. Struktur aloksan 

Aloksan merupakan bahan kimia yang digunakan untuk menginduksi diabetes 

pada binatang percobaan. Pemberian aloksan adalah cara yang cepat untuk 

menghasilkan kondisi diabetik eksperimental (hiperglikemik) pada hewan 

percobaan. Tikus hiperglikemik dapat dihasilkan dengan menginjeksikan 120 - 

150 mg/kg BB aloksan. Aloksan dapat diberikan secara intravena, intraperitoneal, 

atau subkutan pada hewan percobaan. Aloksan bersifat toksik selektif terhadap sel 

beta pankreas yang memproduksi insulin karena terakumulasinya aloksan secara 

khusus melalui transporter glukosa yaitu GLUT2. Aloksan bereaksi dengan 

merusak substansi esensial di dalam sel β pankreas sehingga menyebabkan 

berkurangnya granula-granula pembawa insulin di dalam sel β pankreas 

(Szkudelski, 2001). Sel β pankreas yang rusak tidak dapat menghasilkan insulin 

sehingga menyebabkan kadar glukosa darah menigkat (hiperglikemia).  
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Kondisi hiperglikemia menurut Roberston et al. (2003) dapat menghasilkan 

pembentukan spesies oksigen relatif, spesies oksigen relatif yang berlebih dapat 

menyebabkan stress oksidatif dan dapat memperparah kerusakan sel β pankreas. 

 

 

2.13. Glibenklamid 

Glibenklamid adalah agen antihiperglikemik golongan sulfonilurea generasi II. 

Glibenklamid berbentuk hablur, tidak berbau, dan berwarna putih atau hampir 

putih, larut pada pelarut organik seperti asetonitril dan metanol serta praktis tidak 

larut dalam air (Depkes RI, 1995). Struktur Glibenklamid dapat dilihat pada 

Gambar 5. 
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Gambar 5. Struktur glibenklamid 

Mekanisme kerja glibenklamid dalam menurunkan kadar glukosa darah yaitu 

merangsang sekresi insulin dari granula-granula sel-sel β pankreas merangsang 

melalui interaksinya dengan ATP sensitif K Channel pada membran dan keadaan 

ini akan membuka kanal ion Ca2+ dengan terbukanya kanal ion Ca2+ maka ion 

Ca2+ akan masuk ke dalam sel beta sehingga merangsang sel insulin (Widyastuti, 

dkk., 2022). 
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III. METODE PENELITIAN 

 

 

 

3.1. Waktu dan Tempat 

 

Penelitian ini dilakukan pada bulan Agustus 2022 – Februari 2023. Pelaksanaan 

penelitian dilakukan di empat tempat, yaitu: 

1. Pembuatan ekstrak, uji skrining fitokimia, uji KLTA, dan KLTP dilaksanakan 

di Laboratorium Kimia Organik Jurusan Kimia FMIPA Universitas Lampung. 

2. Karakterisasi menggunakan spektofotometer Ultraviolet-Visible (UV-Vis) 

dilaksanakan di Laboratorium Biokimia Jurusan Kimia FMIPA Universitas 

Lampung. 

3. Karakterisasi menggunakan spektrofotometer FTIR dilaksanakan di UPT 

Laboratorium Terpadu dan Sentra Inovasi Teknologi (UPT LTSIT) Universitas 

Lampung.  

4. Pengujian aktivitas antidiabetes pada mencit dilaksanakan di Unit Pengelolaan 

Hewan Percobaan Jurusan Biologi FMIPA Universitas Lampung. 

5. Simulasi docking dilakukan di Universitas Lampung. 

 

 

3.2. Alat dan Bahan 

 

Alat-alat yang digunakan dalam penelitian ini adalah timbangan, penggiling, 

wadah maserasi, corong pisah, 1 set alat destilasi, rangkaian vacum rotary 

evaporator, labu bulat, tabung reaksi, pipet tetes, 1 set alat KLT dan KLTP, lampu 

UV, sentrifus, tabung sentrifus, spektrofotometer UV-Vis dan FTIR, sudip, gelas 

beaker, kandang mencit beserta wadah minum dan makan, spuit 1 cc, glukometer, 

jarum sonde, strip glukosa, alcohol swabs, dan alat suntik. 

 

Alat-alat yang digunakan untuk simulasi docking adalah perangkat keras dan 

perangkat lunak. Perangkat keras yang digunakan yaitu laptop, sedangkan 
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perangkat lunak yang digunakan berupa aplikasi software yaitu Discovery Studio 

Visualization 2021, Autodock Tools, dan Avogadro. 

 

Bahan-bahan yang digunakan dalam penelitian ini adalah kulit batang kelor yang 

didapatkan dari pekarangan rumah di Kelurahan Gunung Terang, Kecamatan 

Langkapura, Kota Bandar Lampung. Bahan-bahan lainnya yaitu metanol 96%, etil 

asetat, n-heksana, plat silika alumunium, plat silika kaca, NaCl 0.9%, aloksan, 

FeCl310%, air, glibenklamid, akuades, NaCMC 1%, mencit, dan pangan mencit. 

 

Bahan-bahan yang digunakan pada saat simulasi docking adalah protein 3KC0 

yang didapatkan dari website RCSB PDB, ligan senyawa uji, serta situs 

farmakokinetik seperti Lipinski Rule of Five, Pre-ADME, dan Protox. 

 

 

3.3. Prosedur Penelitian 

3.3.1. Pembuatan Ekstrak Kulit Batang Kelor  

 

Pembuatan ekstrak kulit batang kelor diawali dengan memisahkan kulit batang 

dari batang kelor dengan cara dikupas. Kulit batang kelor kemudian dibersihkan 

dari pengotornya, dipotong kecil-kecil, dikeringkan, dan dihaluskan sampai 

didapatkan serbuk simplisia. Serbuk simplisia sebanyak 1 kg selanjutnya 

dimaserasi menggunakan pelarut metanol dengan perbandingan simplisia dan 

metanol adalah 1:3. Maserasi dilakukan selama 24 jam tanpa terkena cahaya, 

kemudian disaring sehingga didapat maseratnya, dan dilakukan sebanyak 3x24 

jam. Maserat yang telah didapatkan kemudian dievaporasi menggunakan vacum 

rotary evaporator sampai diperoleh ekstrak kental, lalu disimpan di dalam kulkas. 

 

 

3.3.2. Uji Skrining Fitokimia Senyawa Tanin 

 

Uji skrining fitokimia dilakukan untuk mengetahui keberadaan senyawa tanin 

dalam ekstrak kulit batang kelor yang akan digunakan dalam penelitian. Uji ini 

dilakukan dengan cara mengencerkan ekstrak kental dengan pelarutnya (metanol), 

kemudian dipipet 1 mL sampel ke dalam tabung reaksi, lalu ditambahkan 3 tetes 

larutan FeCl3 10%. Hasil positif ditunjukkan dengan terbentuknya warna hijau 

kehitaman. 



19 
 

 

3.3.3. Pemisahan Senyawa Tanin  

3.3.3.1. Ekstraksi Cair-cair (Partisi) 

Ekstraksi cair-cair dilakukan menggunakan pelarut dengan tingkat kepolaran 

berbeda yaitu n-heksana dan metanol. Ekstraksi cair-cair dilakukan dengan 

melarutkan 30 gram ekstrak kental dengan metanol 50 mL ke dalam corong pisah, 

lalu ditambahkan juga 50 mL n-heksana. Campuran tersebut selanjutnya dikocok 

hingga tercampur, kemudian didiamkan selama10-15 menit hingga terdapat dua 

lapisan (metanol pada lapisan bawah dan n-heksana pada lapisan atas). Lapisan 

yang terbentuk kemudian dipisahkan menjadi fraksi n-heksana dan fraksi metanol.  

 

 

3.3.3.2. Kromatografi Lapis Tipis Analitik (KLTA) 

Pemisahan dengan Kromatografi Lapis Tipis Analitik (KLTA) diawali dengan 

memotong plat silika 60 F254 untuk 3 noda yaitu 4x2 cm. Plat KLT diberi garis 

1cm (dari batas bawah) dan 0,5 cm (dari batas atas). Standar tanin (asam galat) 

yang telah dibuat ditotolkan pada plat KLT, fraksi metanol dan fraksi n-heksana 

dari ekstrak sampel juga ditotolkan pada plat yang sama. Penotolan dilakukan 

dengan pipa kapiler secara tegak lurus, selanjutnya lempeng yang telah ditotolkan 

dimasukkan dalam chamber berisi komponen eluen yang telah dijenuhkan 

sebelumnya. Komponen eluen atau fase gerak yang digunakan adalah metanol: n-

heksana: etil asetat (2:2:6) sebanyak 2 mL. Posisi lempeng berdiri dengan 

kemiringan 50oC dari dinding chamber. Chamber ditutup dan lempeng KLT 

dibiarkan terelusi hingga batas atas lempeng, setelah terelusi selesai lempeng 

dikeluarkan dan dibiarkan hingga kering dan noda yang didapatkan ditandai dan 

diamati dibawah sinar UV pada panjang gelombang 366 nm dan 254 nm. 

 

Noda yang tidak nampak disemprot dengan serium sulfat lalu diangin-anginkan 

hingga kering, selanjutnya dipanaskan dalam oven selama 3 menit. Pereaksi 

serium sulfat digunakan untuk mengetahui kandungan senyawa organik dalam 

sampel dengan ditandai timbulnya noda berwarna kuning. Noda warna yang telah 

tampak kemudian ditandai dan diukur jarak tempuhnya untuk diketahui nilai Rf 

(Meyers and Meyers, 2008). 
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Standar baku yang digunakan dalam penelitian ini adalah asam galat. Asam galat 

adalah standar baku yang biasanya digunakan untuk senyawa tanin. Penggunaan 

standar baku asam galat dalam KLT ini bertujuan untuk mempermudah dalam 

mengidentifikasi keberadaan senyawa tanin dalam fraksi metanol ataupun fraksi 

n-heksana dengan membandingkan nilai Rf nya. 

 

 

3.3.3.3. Kromatografi Lapis Tipis Preparatif (KLTP) 

Kromatografi Lapis Tipis Preparatif (KLTP) adalah pemisahan lebih lanjut dari 

KLTA, dimana prosedur yang dilakukan hampir sama, hanya saja jenis plat, 

jumlah eluen dan chamber yang digunakan berbeda. KLTP dilakukan 

menggunakan plat silika kaca 60 dengan ukuran 10 cm x 20 cm. Fraksi yang 

diketahui mengandung tanin dari hasil KLT ditotolkan sepanjang plat pada jarak 1 

cm dari garis bawah dan 1 cm dari garis atas. Plat silika yang telah ditotolkan 

sampel lalu dielusi menggunakan eluen etil asetat: n-heksan: metanol (6:2:2) 

sebanyak 10 mL, elusi dilakukan sampai pada garis batas. Noda yang terbentuk 

diukur nilai Rfnya, selanjutnya diperiksa di bawah sinar UV pada panjang 

gelombang 254 nm dan 366 nm. Noda yang terbentuk diberi tanda kemudian 

dikerok. Hasil yang didapatkan selanjutnya dilarutkan dalam metanol sebanyak 13 

mL dan disentrifus. 

 

 

3.3.4. Karakterisasi Senyawa Tanin 

 

Isolat yang menunjukkan positif mengandung tanin yang diperoleh dari hasil 

KLTP dilarutkan dengan metanol dan disentrifugasi, selanjutnya dianalisis 

dengan spektrofotometer UV-Vis dan FTIR. Masing- masing isolat 

dimasukkan dalam kuvet dan diamati spektrum yang dihasilkan pada panjang 

gelombang 200-800 nm. KBr ditambahkan dengan isolat yang diduga senyawa 

tanin lalu diidentifikasi dengan spektrofotometer FTIR dengan panjang 

gelombang 4000-400 cm-1 , spektrum yang terbentuk diamati. 
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3.3.5. Uji Farmakokinetik dan Toksisitas Turunan Senyawa Tanin 

3.3.5.1. Lipinski Rule of Five 

Langkah awal yang dilakukan adalah dengan membuka website 

http://www.scfbio-iitd.res.in/software/drugdesign/lipinski.jsp, kemudian input 

senyawa yang akan di uji dalam bentuk .pdb, lalu di submit. Hasil yang akan 

didapatkan berupa berat molekul, donor ikatan H, akseptor ikatan H, Log P, dan 

Molar Refractivity. 

 

 

3.3.5.2. Pre-ADME 

Pertama-tama membuka website https://preadmet.webservice.bmdrc.org/, 

kemudian pilih ADME prediction, lalu membuat struktur senyawa yang akan diuji 

dan klik submit, sehingga didapatkan hasil berupa nilai HIA (Human Intestinal 

Absorbtion) dan PPB (Plasma Protein Binding).  

 

 

3.3.5.3. Protox 

Prediksi toksisitas dilakukan dengan menggunakan protox, yakni dengan 

membuka website https://tox-new.charite.de/protox_II/, kemudian dilanjutkan 

dengan pemilihan senyawa yang akan diuji dan menentukan lima model prediksi 

toksisitas yang diperlukan (hepatotoxicity, carcinogenicity, immunotoxicity, 

mutagenicity, cytotoxicity). Hasil protox akan menunjukkan nilai LD50, kelas 

toksisitas, dan lima model toksisitas. 

 

 

3.3.6. Uji Molecular Docking Turunan Senyawa Tanin 

3.3.6.1. Perangkat Lunak Molecular Docking 

1. Autodock Tools 

Autodock Tools adalah perangkat lunak yang menjalankan program docking. 

Perangkat lunak ini memiliki kelebihan yaitu efektif, cepat dan akurat dalam 

memprediksi konformasi dan energi ikatan antara ligan dengan reseptor. Autodock 

Tools terbentuk dari dua program di antaranya yaitu autodock dan autodock grid. 

Program autodock digunakan untuk melakukan docking ligan dan reseptor dengan 
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pengaturan ukuran grid yang sudah terdiskripsi. Pendiskripsian autogrid dapat 

dilakukan sebelum docking. Untuk pencarian konformasi, Autodock Tools 

membutuhkan ruang dalam sistem koordinat x, y, dan z dimana posisi ligan 

dianggap akan terikat baik dengan reseptor (Morris et al., 2010). 

 

2. Discovery Studio Visualizer (DSV) 

Discovery Studio Visualizer (DSV) merupakan suatu perangkat lunak yang dapat 

digunakan untuk visualisasi struktur molekul agar dapat dilihat gambar interaktif 

dari struktur molekul tersebut. DSV menampilkan gambar hasil visualisasi 

struktur suatu senyawa dengan kualitas tinggi dan dapat digunakan pada sistem 

perangkat Windows maupun Linux (Accelrys Enterprise Platform, 2005). 

 

 

3.3.6.2. Redocking Ligan Asli 

Protein 3KC0 yang akan digunakan diambil dari website RCSB PDB. Protein dan 

ligan asli pada 3KC0 dipisahkan menggunakan Discovery Studio Visualization, 

lalu masing-masing disimpan dengan file reseptor.pdb dan ligan.pdb. Protein dan 

ligan tersebut selanjutnya dipreparasi menggunakan AutodockTools 1.5.7 dan 

disimpan dengan file reseptor.pdbqt dan ligan.pdbqt. Hasil preparasi kemudian 

dilanjutkan dengan penentuan grid box dan disimpan dengan file grid.gpf., hal ini 

dilakukan untuk membuat ligan dan mencari konformasi terbaiknya pada sisi aktif 

protein. Grid box yang telah dibuat selanjutnya dilakukan rigid file nama pada 

protein dan ligan. Langkah selanjutnya melakukan Genetic Algorithm untuk 

membuat banyaknya konformasi (running) yang akan dilakukan ligan asli 

terhadap protein. File jenis Lamarckian disimpan dengan nama dock.dpf. 

 

Validasi docking dilakukan dengan menjalankan Run Autogrid dan Run Autodock. 

Run Autogrid membutuhkan autogrid4.exe dan file grid.gpf untuk 

menjalankannya, sedangkan Run Autodock membutuhkan autodock4.exe dan file 

dock.dpf. Klik Launch untuk melakukan Running. Hasil file running akan 

tersimpan oleh sistem dalam bentuk (.dlg). 
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3.3.6.3. Analisis Hasil Redocking dan Visualisasi 2D 

 

Hasil file running dalam bentuk .dlg dibuka untuk melihat informasi terkait energi 

ikatan dan nilai RMSD dari berbagai konformasi. RMSD yang paling rendahlah 

yang dipilih, karena semakin kecil nilai RMSD ligan hasil redocking maka 

semakin bagus dan semakin mirip dengan ligan asli, kemudian file disimpan 

dalam bentuk (.pdb). Discovery Studio Visualization dibuka untuk menampilkan 

interaksi ikatan yang terjadi, yaitu dengan membuka file konformasi yang telah 

dipilih, lalu klik ligan interaction dan show 2D diagram. Sementara untuk melihat 

himpitan yang terjadi antara ligan redocking dan ligan asli adalah dengan 

membuka konformasi hasil redocking, lalu drag ligan asli pada layar kerja, dan 

protein dimatikan. File yang didapatkan disimpan dalam bentuk gambar (.png). 

 

 

3.3.6.4. Docking Menggunakan Ligan Senyawa Uji 

 

Langkah dalam melakukan docking membutuhkan protein 3KC0 dan ligan 

senyawa uji. Ligan senyawa uji yang digunakan adalah turunan senyawa tanin 

yaitu katekin, galokatekin, afzelekin, dan senyawa pembanding glibenklamid. 

Senyawa uji dibuat melalui Avogadro dan disimpan dalam bentuk (.pdb). Ligan 

senyawa uji selanjutnya dilakukan preparasi menggunakan Autodock Tools 

dengan cara yang sama seperti preparasi ligan asli untuk mendapatkan file 

(.pdbqt). 

 

File (.pdbqt) dari masing-masing ligan senyawa uji selanjutnya dilakukan 

penentuan grid box. Grid box diubah dengan angka yang sesuai pada grid box 

redocking (grid.gpf), kemudian disimpan dengan nama (griduji.gpf). Penentuan 

banyaknya konformasi (running) juga disimpan dengan nama (dockuji.dpf). 

Langkah selanjutnya adalah menjalankan running Autogrid dan Autodock, dimana 

file running akan disimpan oleh sistem dalam bentuk (.dlg). 

 

 

3.3.6.5. Analisis Hasil Docking dan Visualisasi 2D 

 

Hasil running selanjutnya dapat dibaca dalam file (.dlg) melalui menu analyse. 

Konformasi terbaik dipilih dan disimpan dalam bentuk (.pdb), kemudian 
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dibuka menggunakan Discovery Studio Visualization, lalu klik ligan 

interaction dan show 2D diagram, maka akan muncul interaksi ikatan yang 

terjadi. Konformasi hasil docking dibuka kembali dalam lembar kerja baru, lalu 

drag ligan asli ke layar kerja. Hasil file disimpan dalam bentuk gambar (.png). 

 

3.3.7. Uji Antidiabetes terhadap Mencit 

3.3.7.1. Rancangan Penelitian  

Rancangan Penelitian pada uji antidiabetes dapat dilihat pada Tabel 2. 

 

Tabel 2. Rancangan penelitian 

Kelompok Perlakuan 
Ulangan 

Total Ulangan 
1 2 3 

K(+) K(+)U1 K(+)U2 K(+)U3 3 

K(-) K(-)U1 K(-)U2 K(-)U3 3 

K(n) K(n)U1 K(n)U2 K(n)U3 3 

D1 D1U1 D1U2 D1U3 3 

D2 D2U1 D2U2 D2U3 3 

D3 D3U1 D3U2 D3U3 3 

Total 6 6 6 18 

 

Keterangan : 

K(+) : Kontrol positif 

K(-) : Kontrol negatif 

K(n) : Kontrol normal 

D1 : Dosis 1 (50 mg/kgBB) 

D2 : Dosis 2 (100 mg/kgBB) 

D3 : Dosis 3 (200 mg/kgBB) 

 

 

3.3.7.2. Persiapan dan Aklimatisasi Hewan Uji 

Hewan uji yang digunakan dalam uji aktivitas antidiabetes adalah mencit jantan 

yang berumur 2-3 bulan sebanyak 18 ekor. Mencit yang digunakan didapatkan 

dari Palembang. Mencit yang akan diuji dibagi terlebih dahulu menjadi 6 

kelompok (masing-masing 3 ekor). Mula-mula mencit diaklimatisasi selama 1 

pekan agar mencit dapat beradaptasi dengan lingkungan sebelum dilakukan 

perlakuan. Mencit diberikan pakan standar, air yang cukup dan kandang yang 

sama dengan tujuan agar tidak mempengaruhi hasil (Harborne, 1987). Mencit 

ditempatkan dalam kandang yang terpisah untuk menghindari pertengkaran. 
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3.3.7.3. Desain Perlakuan 

Mencit yang telah diaklimatisasi selanjutnya akan diberikan beberapa perlakuan 

berbeda. Desain perlakuan yang diberikan pada masing-masing kelompok mencit 

adalah sebagai berikut: 

Kontrol positif (K(+))  : diinduksi aloksan dan diberi glibenklamid pada 

minggu ke-3 dan ke-4. 

Kontrol negatif (K(-)) : diinduksi aloksan dan tanpa pemberian apapun 

(pengobatan). 

Kontrol normal (K(n)) : tidak diinduksi aloksan, hanya diberi pakan standar 

dari awal hingga akhir penelitian. 

Dosis 1 (D1)       

 

: 

 

diinduksi aloksan kemudian diberikan ekstrak kulit 

batang kelor dengan dosis 50 mg/kgBB. 

Dosis 2 (D2) 

 

: 

 

diinduksi aloksan kemudian diberikan ekstrak kulit 

batang kelor dengan dosis 100 mg/kgBB. 

Dosis 3 (D3) 

 

: 

 

diinduksi aloksan kemudian diberikan ekstrak 

kulit batang kelor dengan dosis 200 mg/kgBB. 

 

 

3.3.7.4. Penginduksian Aloksan  

 

Pada hari ke-6 mencit yang telah diaklimatisasi dipuasakan terlebih dahulu selama 

16 jam. Pada hari ke-7 dilakukan pengecekan kadar glukosa darah mencit, 

selanjutnya dilakukan penimbangan berat badan untuk mengetahui dosis aloksan 

yang akan diinduksikan. Aloksan diinduksikan terhadap mencit dengan dosis 150 

mg/kg BB. Induksi aloksan dilakukan pada 5 kelompok mencit yaitu kelompok 

K(+), K(-), D1, D2, dan D3.  

 

Pada saat penyuntikan terlebih dahulu bagian tengkuk mencit dibersihkan dengan 

alkohol swabs, kemudian syringe yang sudah berisi larutan aloksan diinjeksi pada 

bagian tengkuk dengan suntikan antara 45°-90° bergantung pada posisi jaringan 

dan panjang jarum. Berdasarkan American Diabetes Association (2010), kriteria 

diagnose terjadinya peningkatan kadar glukosa darah pada penderita diabetes 

melitus apabila diperoleh kadar gula darah telah mencapai ≥ 200 mg/dL, tahap ini 

disebut sebagai mencit hiperglikemia atau diabetes. 
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3.3.7.5. Pemberian Glibenklamid 

Mencit pada kelompok (K+) yang telah mencapai keadaan hiperglikemia 

selanjutnya diberikan glibenklamid yang bertujuan untuk mengetahui besarnya 

penurunan kadar glukosa darah dan juga digunakan sebagai pembanding. Dosis 

glibenklamid pada manusia adalah 1,25-20 mg/hari. Konversi perhitungan dosis 

dari manusia (70 kg) ke mencit (20 g) adalah sebesar 0,0026 (Laurence and 

Bacharach, 1964). Dosis glibenklamid yang diberikan pada mencit kelompok 

(K+) adalah sebesar 5 mg/kg BB. 

 

 

3.3.7.6. Pemberian Dosis Ekstrak 

Mencit hiperglikemia pada kelompok D1, D2, dan D3 diberikan ekstrak kulit 

batang kelor dengan variasi dosis masing-masing adalah 50 mg/kg BB, 100 mg/kg 

BB, dan 200 mg/kg BB. Banyaknya dosis yang diberikan pada mencit dapat 

dilihat pada Lampiran 5. 

 

 

3.3.7.7. Parameter Uji 

 

Parameter uji yang diamati adalah berat badan dan kadar glukosa darah mencit. 

Pengamatan berat badan dan kadar glukosa darah dilakukan sebanyak 4 kali 

dalam 4 pekan. Pada pekan ke-1 mencit dilakukan aklimatisasi, pekan ke-2 

dilakukan penginduksian aloksan, pekan ke-3 dan pekan ke-4 dilakukan 

pemberian glibenklamid dan dosis ekstrak kulit batang kelor.  

 

Pengamatan berat badan dilakukan menggunakan timbangan dan pengamatan 

kadar glukosa darah dilakukan menggunakan glukometer. Pengecekan kadar 

glukosa darah dilakukan dengan mensterilkan ekor mencit menggunakan alkohol 

swabs agar tidak terjadi iritasi atau infeksi, kemudian sedikit ekor mencit dilukai 

hingga keluar darahnya lalu diteteskan pada strip yang terdapat pada glukometer, 

kemudian ditunggu 10 detik untuk mendapatkan nilai kadar glukosa darah yang 

terdapat pada layar glukometer. 
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3.3.7.8. Analisis Data 

Data yang telah didapatkan dari hasil uji aktivitas antidiabetes selanjutnya akan 

dianalisis menggunakan metode statistik one way ANOVA (Analys of Variance) 

dan BNT (Beda Nyata Terkecil) taraf 5%. Analisis data menggunakan one way 

ANOVA dan BNT bertujuan untuk mengetahui ada tidaknya perbedaan rata-rata 

kadar glukosa darah diantara 6 kelompok perlakuan. Uji one way ANOVA yang 

menghasilkan nilai p≤0,05 (terdapat perbedaan), maka dilanjutkan menggunakan 

uji Post Hoc LSD atau uji BNT taraf 5% untuk melihat perbedaan nyata antar 

perlakuan (Dahlan, 2008). Persentase penurunan kadar glukosa darah mencit 

didapatkan dari penilaian aktivitas antibiabetes in vivo yaitu: 

 

% 𝐺𝐿 =
Kadar Glukosa sebelum perlakuan−Kadar Glukosa setelah perlakuan

𝐾𝑎𝑑𝑎𝑟𝐺𝑙𝑢𝑘𝑜𝑠𝑎𝑠𝑒𝑏𝑒𝑙𝑢𝑚𝑝𝑒𝑟𝑙𝑎𝑘𝑢𝑎𝑛
 x 100% 
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3.3.8. Diagram Alir  

Prosedur dalam penelitian ini telah dirangkum ke dalam bentuk diagram alir 

sebagai berikut: 

1. Diagram alir uji in vivo 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Gambar 6. Diagram alir karakterisasi senyawa tanin 

 

 

2. Diagram alir uji in silico 

 a. Uji farmakokinetik dan toksisitas 

 

 

 

 

 

 

 

 

Gambar 7. Diagram alir uji farmakokinetik dan toksisitas 

Kulit batang kelor 

Serbuk simplisia 

Ekstrak kental 

Uji skrining fitokimia  Uji in vivo 

Antidiabetes pada mencit 

Karakterisasi dengan Spektrofotometer 

UV-Vis dan FTIR 

Pemisahan senyawa dengan KLTA dan KLTP 

Turunan senyawa tanin 

Lipinski Rule of Five Pre-ADME Protox 

- Berat molekul 

- Donor ikatan H  

- Akseptor ikatan H  

- Log P 

- Molar refractivity 

- HIA (Human 

Intestinal Absorbtion) 

- PPB (Plasma 

Protein Binding) 

- LD50 

- Kelas toksisitas 

- Lima model 

   toksisitas 
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b. Uji molecular docking 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Gambar 8. Diagram alir molecular docking 

 

 

 

 

 

 

 

 

Persiapan struktur 

protein 3KC0 

Persiapan struktur ligan turunan 

tanin dan standar glibenklamid 
Pengunduhan struktur protein 

3KC0 dari Protein Data Bank  

https://www.rcsb.org/pdb/ 

 

Senyawa turunan tanin dan 

glibenklamid dibuat  

menggunakan Avogadro  

Output : Reseptor.pdb Output : Ligan.pdb 

 

Pengoptimasian dengan 

Autodock Tools 

(penambahan atom H dan 

pengaturan gid box) 

Pengoptimasian 

dengan Autodock  

Output : Reseptor.pdbqt Output : Ligan.pdbqt 

Docking molekul dengan Autodock Tools 

Analisis dan visualisasi hasil docking 

https://www.rcsb.org/pdb/
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V. SIMPULAN DAN SARAN 

 

 

 

5.1. Simpulan 

 

Berdasarkan penelitian yang telah dilakukan, didapatkan kesimpulan sebagai 

berikut:  

1.  Ekstrak kulit batang kelor yang didapatkan sebanyak 47 g dari 1000 g 

simplisia (4,7% rendemen) dan hasil karakterisasi menunjukkan kulit batang 

kelor mengandung senyawa tanin jenis katekin. 

2.  Hasil keseluruhan uji farmakokinetik dan toksisitas menunjukkan bahwa 

senyawa katekin merupakan senyawa terbaik yang memenuhi kriteria sebagai 

kandidat obat.  

3.  Hasil simulasi molecular docking menunjukkan bahwa turunan senyawa tanin 

yang memiliki hasil docking terbaik adalah senyawa katekin dan galokatekin 

yang memiliki nilai RMSD ≤ 2Å dan energi bebas ikatan paling kecil yaitu  

     (-9,14) sampai (-9,11). 

4.  Hasil uji secara in vivo menunjukkan bahwa ekstrak kulit batang kelor dapat 

menurunkan kadar glukosa darah mencit. 

5.  Dosis ekstrak kulit batang kelor yang paling efektif dalam menurunkan kadar 

glukosa darah mencit adalah dosis 200 mg/kg BB dengan persentase penurunan 

kadar glukosa darah (%GL) sebesar 69,39%. 

 

 

5.2. Saran  

 

Berdasarkan hasil penelitian yang didapatkan, adapun saran untuk pengembangan 

penelitian selanjutnya agar melakukan pemurnian terhadap sampel serta 

menggunakan karakterisasi tambahan seperti NMR dan GCMS. Uji terhadap 

mencit dapat dilakukan dengan pemberian senyawa tanin jenis katekin yang telah 

dipisahkan dari ekstrak kulit batang kelor. 
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