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ABSTRAK

Sekar Meliana. 24020121130106. Efektivitas Anti Jerawat Ekstrak Buah
Mahkota Dewa (Phaleria macrocarpa) terhadap Staphylococcus epidermidis
secara In Silico dan In Vitro. Di bawah bimbingan Hermin Pancasakti
Kusumaningrum dan Marissa Angelina.

Indonesia memiliki keanekaragaman hayati melimpah, menjadikan tanaman obat
sebagai sumber potensial penemuan obat baru di tengah meningkatnya resistensi
antibiotik. Mahkota dewa (Phaleria macrocarpa) adalah salah satu tanaman yang
kaya akan senyawa bioaktif, termasuk flavonoid, dan telah terbukti memiliki
beragam aktivitas terapeutik, termasuk antibakteri. Jerawat, masalah kulit umum
yang disebabkan oleh bakteri seperti Staphylococcus epidermidis, sering
menunjukkan resistensi terhadap antibiotik konvensional. Penelitian ini bertujuan
menganalisis aktivitas antibakteri ekstrak dan fraksi buah mahkota dewa terhadap
S. epidermidis secara in vitro dan in silico untuk mengeksplorasi potensi bahan
alami sebagai alternatif pengobatan jerawat. Metode yang digunakan yaitu
penambatan molekuler terhadap reseptor FtsZ, konsentrasi hambat minimum
(KHM) dan konsentrasi bunuh minimum (KBM). Hasil in silico menunjukkan
bahwa semua ligan uji berpotensi sebagai inhibitor protein FtsZ Staphylococcus
epidermidis dengan nilai energi afinitas yang lebih tinggi dari tetrasiklin sebagai
ligan pembanding. Identifikasi fitokimia ekstrak dan fraksi buah mahkota dewa
mengandung flavonoid, alkaloid, tanin, fenol, dan saponin. Hasil LC-HRMS pada
ekstrak dan kedua fraksi menunjukkan keberadaan senyawa aktif yang berpotensi
sebagai agen antijerawat. Nilai konsentrasi hambat minimum (KHM) dan
konsentrasi bunuh minimum (KBM) yang dilakukan dengan teknik mikrodilusi
menunjukkan bahwa ekstrak kasar, fraksi etil asetat, dan fraksi butanol buah
mahkota dewa memiliki nilai KHM yang berkisar pada konsentrasi 0,25-1% dan
KBM pada konsentrasi 0,25-1%. Oleh karena itu, ekstrak dan fraksi buah mahkota
dewa memiliki potensi sebagai agen antijerawat.

Kata kunci: Mahkota dewa, Staphylococcus epidermidis, Antibakteri, In silico, In vitro



ABSTRACT

Sekar Meliana. 24020121130106. Effectiveness of Anti-Acne Mahkota Dewa
Fruit (Phaleria macrocarpa) Extract against Staphylococcus epidermidis In
Silico and In Vitro. Under the guidance of Hermin Pancasakti Kusumaningrum and
Marissa Angelina.

Indonesia has abundant biodiversity, making medicinal plants a potential source of
new drug discovery amid increasing antibiotic resistance. Mahkota dewa (Phaleria
macrocarpa) is one such plant that is rich in bioactive compounds, including
flavonoids, and has been shown to have diverse therapeutic activities, including
antibacterial. Acne, a common skin problem caused by bacteria such as
Staphylococcus epidermidis, often shows resistance to conventional antibiotics.
Therefore, this study aims to analyze the antibacterial activity of extracts and
fractions of crown of god fruit against S. epidermidis in vitro and in silico to explore
the potential of natural materials as an alternative acne treatment. The methods used
were molecular docking against the FtsZ receptor, minimum inhibitory
concentration (MIC), and minimum bactericidal concentration (MBC). In silico
results showed that all test ligands had potential as inhibitors of Staphylococcus
epidermidis FtsZ protein with higher affinity energy values than tetracycline as the
comparator ligand. Phytochemical identification of extracts and fractions of
mahkota dewa fruit contains flavonoids, alkaloids, tannins, phenols, and saponins.
LC-HRMS results on extracts and both fractions showed the presence of active
compounds that have the potential as antibacterial. The value of minimum
inhibitory concentration (KHM) and minimum bactericidal concentration (KBM)
carried out by microdilution technique shows that the crude extract, ethyl acetate
fraction, and butanol fraction of mahkota dewa fruit have KHM values ranging from
0,25-1% concentration and KBM at 0,25-1% concentration. Therefore, mahkota
dewa fruit extracts and fractions have potential as anti-acne agents.

Keyword: Mahkota dewa, Staphylococcus epidermidis, Antibacterial, In silico, In vitro



I. PENDAHULUAN

1.1. Latar Belakang

Keanekaragaman hayati di Indonesia termasuk kedua terbesar setelah
Brazil berdasarkan Indeks Biodiversitas Dunia 2022 dengan lebih dari 6000
spesies tanaman telah teridentifikasi dan memiliki potensi sebagai sumber
penemuan obat (Rambey et al., 2024). Sejak zaman dahulu, manusia telah
menggunakan tanaman obat untuk menyembuhkan berbagai penyakit.
Pengetahuan tentang manfaat tanaman obat telah diturunkan dari generasi ke
generasi, bahkan saat ini tanaman obat menjadi fokus perhatian dalam
penelitian ilmiah terkait penemuan dan pengembangan obat (Kalusalingam et
al., 2024). Berbagai penelitian telah mengonfirmasi bahwa tanaman obat
memiliki aktivitas farmakologis sebagai antiinflamasi, antikanker, antioksidan,
antipiretik, antivirus, antijamur, dan termasuk potensi antibakterinya
(Makangara et al., 2024). Tingkat resistensi antibiotik yang semakin tinggi,
munculnya toksisitas dan penggunaan obat sintesis yang semakin berkurang
efektivitasnya adalah masalah yang harus diselesaikan. Oleh karena itu
dibutuhkan solusi melalui penelitian untuk menemukan agen antibakteri baru.

(Ambarwati et al., 2020).

Mahkota dewa sebagai tumbuhan yang berpotensi tinggi sebagai obat
sering digunakan untuk mengatasi sakit perut, diare, tumor, glukosa darah,
kolesterol, dan tekanan darah (Ahmad et al., 2023). Para peneliti juga telah

memvalidasi sifat terapeutik dari P. macrocarpa terhadap berbagai aktivitas



seperti antioksidan, antivirus, antifungal, antitumor, antihiperglikemik,
antidiabetik, anti-inflamasi, dan vasodilator. Selain itu, banyak penelitian telah
dilakukan tentang aktivitas antibakteri yamg bertujuan mangatasi infeksi yang

disebabkan oleh bakteri dan resistensi bakteri (Jinoni et al., 2024).

Data yang diperoleh dari Global Burden of Disease Study 2021
menunjukkan bahwa permasalahan jerawat menduduki peringkat delapan
diantara penyakit kulit dengan persentase 9.4% memengaruhi populasi global.
Sebanyak 85% jerawat lebih rentan dialami oleh kalangan remaja hingga
dewasa (Vasam et al., 2023). Prevalensi jerawat di Indonesia berkisar antara
85-100%, dan memengaruhi 47-90% kalangan remaja (Aryawangsa et al.,
2023). Jerawat (acme vulgaris) adalah gangguan inflamasi kulit yang
disebabkan oleh penumpukan keratinosit, produksi sebum yang berlebihan,
dan pertumbuhan bakteri penyebab jerawat (Luthfiyana ef al., 2024). Ketika
pilosebasea memproduksi lebih banyak sebum, diikuti oleh hiperkeratinisasi
folikuler yang menyebabkan pembentukan komedo, papula, dan pustula.
Penyumbatan folikel rambut menyebabkan sebum tidak dapat mencapai
permukaan kulit sehingga mendorong bakteri seperti Cutibacterium acnes dan
Staphylococcus epidermidis untuk tumbuh di folikel yang tersumbat. Bakteri-
bakteri ini menghasilkan zat yang mampu memicu respons inflamasi di kulit,
yang ditandai dengan rasa panas, pembengkakan, kemerahan, dan nanah yang
sering disebut jerawat (Fourni¢ére et al., 2020 dan Abozeid et al., 2023).

Aktivitas antimikroba dari spesies bakteri S. epidermidis sering ditemukan



pada pasien acne vulgaris, namun hanya beberapa penelitian yang telah

dilaporkan (Luthfiyana et al., 2024).

Penelitian yang dilakukan oleh Sari et al. (2020) bahwa 38 dari 80
sampel yang diteliti dari pasien dengan lesi jerawat diperoleh dua bakteri utama
yaitu S. epidermidis dengan persentase 47,5% dan C. acnes sebesar 21,2% yang
diperoleh dari 17 sampel. Selain itu, penelitian yang dilakukan kepada 40
sampel dengan kondisi lesi jerawat non inflamasi diperoleh pertumbuhan S.
epidermidis sebesar 52,5 % (21 dari 40 sampel) dan C. acnes sebesar 17.5% (7
dari 40 sampel). Distribusi S. epidermidis pada kondisi lesi jerawat inflamasi
diperoleh persentase 42.5% (17 dari 40 sampel) dan C. acnes sebanyak 25%
(10 dari 40 sampel). Hal ini menunjukkan bahwa S. epidermidis juga menjadi
salah satu bakteri penyebab jerawat (Jusuf et al., 2020). Strain bakteri Gram
positif spesifik ini memiliki kemampuan untuk menyebabkan peradangan pada
lapisan kelenjar minyak dan infeksi pada kulit, serta akumulasi dan
penyumbatan keratin (Abdelmula et al., 2025). Kondisi ini menimbulkan
dampak negatif terhadap kualitas hidup orang-orang baik secara fisiologis
maupun psikososial. Mengenai dampak fisiologis, jerawat dapat menyebabkan
penampilan kulit yang abnormal, seperti lesi jerawat dengan tingkat keparahan
yang berbeda dan bekas jerawat. Mengenai dampak psikososial, jerawat dapat
mengurangi kepercayaan diri seseorang yang mengarah pada perasaan

terisolasi secara sosial (Na Nongkhai ef al., 2024).

Staphylococcus epidermidis adalah bakteri Gram positif, anaerob

fakultatif, dapat ditemukan di membran basal epidermis, umumnya non-



patogenik dan tidak berbahaya dalam kondisi kulit yang sehat (Sambi et al.,
2024). S. epidermidis dapat menjadi patogenik dan menyebabkan infeksi kulit,
terutama pada individu yang mengalami gangguan sistem kekebalan tubuh atau
kerusakan pada penghalang kulit (skin barrier) (Burke et al., 2024). S.
epidermidis merupakan salah satu bakteri yang menyebabkan jerawat.
Virulensi S. epidermidis disebabkan oleh kemampuan dalam membentuk
biofilm, produksi enzim lipase (gen gehl) dan delta-hemolisin (gen hld) yang
menyebabkan inflamasi, enzim modifikasi asam lemak yang mengubah asam
lemak menjadi kolesterol yang tidak berbahaya terhadap keberlangsungan
hidupnya (Kumar et al., 2016). Matrix biofilm yang terususun dari adhesi
interseluler polisakarida (PIA) pada S. epidermidis telah terbukti menghambat
penetrasi molekul antimikroba, sel fagosit menjadikan infeksi yang terkait
dengan biofilm S. epidermidis sulit disembuhkan (Oliveira et al., 2021).
Beberapa antibiotik seperti tetrasiklin, eritromisin, dan klindamisin digunakan
sebagai obat untuk mengatasi jerawat (Setiyono et al., 2023). Penggunaan
antibiotik yang terus menerus dapat menjadikan bakteri menjadi resisten.
Munculnya ancaman bakteri resisten antibiotik terhadap kesehatan global telah
mengurangi efektivitas antibiotik sehingga perlu dilakukan evaluasi mengenai
pengobatan menggunakan antibiotik (Duraisamy et al., 2024). Untuk itu,
diperlukan pendekatan alternatif untuk mengurangi penggunaan antibiotik
dengan memanfaatkan potensi dari bahan alami yang dianggap aman,

berkelanjutan dan memiliki aktivitas antibakteri terhadap S. epidermidis.



Komponen aktif berupa flavonoid bertanggung jawab terhadap
aktivitas antibakteri pada P. macrocarpa (Kalusalingam et al., 2024). Analisis
flavonoid pada hasil penelitian Hendra et al. (2011) mengungkapkan bahwa
keberadaan naringenin dan quercetin dalam buah P. macrocarpa berkontribusi
pada aktivitas antimikroba melalui penurunan fungsi membran sitoplasma,
penghambatan sintesis asam nukleat, dan terganggunya proses metabolisme
energi. Kandungan naringin dan quercetin dalam buah P. macrocarpa yaitu
39.80 pg/g dan 31.80 pg/g. Quercetin dan naringenin terbukti mengurangi
pertumbuhan bakteri Gram positif lebih baik bakteri Gram negatif. Quercetin
menunjukkan aktivitas anti-biofilm pada S. epidermidis melalui penurunan
produksi PTA dan hidrofobisitas permukaan sel (Mu et al., 2021). Naringenin
menunjukkan aktivitas antibakteri terhadap S. aureus (Nepomuceno et al.,
2023). Selain itu, stigmasterol yang diperoleh dari ekstrak buah P. macrocarpa
menunjukkan aktivitas penghambatan terhadap S. aureus sebagai bakteri Gram
positif dengan MIC pada konsentrasi 900 ppm (Othman et al., 2014). Beberapa
studi telah menunjukkan bukti efektivitas berbagai flavonoid dan senyawa
fenolik dalam mencegah pertumbuhan P acnes dan S. epidermidis.
Kemampuan flavonoid dalam menghambat pertumbuhan bakteri berasal dari
kemampuannya merusak dinding sel dan mencegah pembentukan septum
selama proses pembelahan sel. (Damsud ef al., 2025). Buah mahkota dewa
memiliki aktivitas antibakteri terhadap S. aureus dengan zona hambat 1,53 cm
pada konsetrasi 0,30 mg/mL (Hendra, Ahmad, Sukari, et al., 2011). Pada

penelitian yang dilakukan oleh Farhamzah dan Khofifah (2022), melalui



pengujian menggunakan kertas cakram bahwa ekstrak buah P. macrocarpa
menunjukkan kemampuan kuat dalam menghambat pertumbuhan bakteri S.
epidermidis, dengan daya hambat sebesar 13,72 mm. Buah P. macrocarpa
mengandung flavonoid yang berperan dalam mengurangi pertumbuhan bakteri
Gram positif dan negatif (Ahmad et al., 2023). Ekstrak buah P. macrocarpa
yang mengandung flavonoid, alkaloid, tanin, saponin, dan folifenol
menunjukkan nilai minimum inhibitory concentration terhadap S. aureus

berada pada rentang 0,391-0,781% (Agung et al., 2019).

Penelitian mengenai efektivitas ekstrak buah P. macrocarpa terhadap S.
epidermidis masih belum banyak tereksplorasi. Untuk itu, penelitian secara in
vitro dan in silico dilakukan untuk menganalisis aktivitas antibakteri dari
ekstrak dan fraksi buah mahkota dewa. Studi in vitro dilakukan melalui
pengujian konsentrasi hambat mnimum dan konsentrasi bunuh minimum
terhadap S. epidermidis. Pegujian secara in silico bertujuan mengetahui
interaksi yang terjadi antara senyawa bioaktif dan reseptor sehingga membantu
dalam prediksi aktivitas farmakologisnya. Selain itu, juga dapat digunakan
untuk memprediksi mode pengikatan dan afinitas dari senyawa bioaktif
terhadap filamenting temperature-sensitive mutant Z (FtsZ) dari S. epidermidis.
FtsZ adalah protein yang berperan penting dalam sitokinesis sel bakteri dengan
merakit protofilamen menjadi cincin Z pada tempat pembelahan sel (Vemula

etal., 2023).



1.2.Rumusan Masalah
1. Bagaimana senyawa bioaktif ekstrak dan fraksi buah Phaleria macrocarpa
berperan sebagai agen antijerawat terhadap S. epidermidis berdasarkan uji
in silico?
2. Apa kandungan senyawa bioaktif dari ekstrak dan fraksi buah Phaleria
macrocarpa?
3. Bagaimana efektivitas ekstrak dan fraksi buah Phaleria macrocarpa
sebagai antijerawat terhadap S. epidermidis secara in vitro melalui uji
KHM dan KBM?
1.3.Tujuan Penelitian
1. Menganalisis senyawa bioaktif ekstrak dan fraksi buah Phaleria
macrocarpa yang berperan sebagai agen antijerawat terhadap S.
epidermidis berdasarkan uji in silico.
2. Mengidentifikasi kandungan senyawa bioaktif dari ekstrak dan fraksi buah
Phaleria macrocarpa.
3. Menguji efektivitas ekstrak dan fraksi buah Phaleria macrocarpa sebagai
antijerawat terhadap S. epidermidis secara in vitro.
1.4.Manfaat Penelitian
1.4.1. Manfaat Teoritis
Manfaat teoritis dari penelitian ini diharapkan dapat
memperdalam pengetahuan mengenai efektivitas ekstrak buah

mahkota dewa (Phaleria macrocarpa) terhadap S. epidermidis



1.4.2.

sebagai salah satu bakteri penyebab jerawat melalui pendekatan in

vitro dan in silico.

Manfaat Praktis

Manfaat praktis dari penelitian ini dapat memberikan
alternatif pengobatan yang lebih alami dan efektif serta
berkontribusi dalam pengembahan pengembangan produk

perawatan kulit berbasis herbal.



II. TINJAUAN PUSTAKA

2.1. Uji In Silico

Penambatan molekuler (molecular docking) adalah sebuah metode
yang memprediksi bagaimana molekul dan protein berinteraksi pada tingkat
atom. Teknik ini juga memudahkan para peneliti dalam mempelajari
perilaku molekul di dalam situs pengikatan protein target serta pemahaman
tentang proses biokimia dasar yang mendasari interaksinya (Agu et al.,
2023). Selain itu juga dapat diprediksi nilai energi minimum dari reseptor
dan ligan untuk berikatan secara stabil yang dilakukan secara virtual
sehingga melengkapi metode eksperimental. Energi pengikatan yang lebih
rendah menunjukkan interaksi yang kuat antara reseptor dan ligan. Prediksi
penambatan molekuler yang akurat bermanfaat dalam penemuan obat baru
berbasis struktur modern (Mohanty, 2023).

Prinsip dasar penambatan molekuler yaitu preparasi reseptor dan
ligan, validasi metode dan proses penambatan molekuler. Struktur reseptor
didapatkan  melalui  situsResearch  Collaboratory  for  Strutural
Bioinformatics Protein Data Bank (RCSB PDB), sedangkan ligan dapat
diperoleh dari PubChem (Chaudhary & Tyagi, 2024). Preparasi reseptor dan
ligan dapat menggunakan beberapa aplikasi seperti Chimera,
MarvinSketch, dan BIOVIA Discovery Studio. Validasi metode docking
dilakukan dengan menentukan nilai Root Mean Square Deviation (RMSD).
Hasilnya dikatakan valid apabila nilai RMSD < 2A (Fauziah et al., 2023).

Proses penambatan molekuler dapat dilakukan dengan aplikasi AutoDock
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Tools. Hasil penambatan molekuler diperoleh ligan terbaik yang mampu
berikatan dengan reseptor dengan nilai afinitas pengikatan dan nilai
konstanta inhibisi yang paling baik. Energi pengikatan ligan terhadap
reseptor yang rendah dari ligan natif menunjukkan tingkat afinitas yang
tinggi. Konstanta inhibisi yang rendah menunjukkan kemudahan reseptor
dan ligan dalam membentuk ikatan kompleks. Interaksi yang terbentuk
selama penambatan molekulers eperti ikatan hidrogen, hidrofobik, dan
elektrostatik mempengaruhi nilai energi ikatan. Interaksi spesifik yang
terbentuk antara ligan dan reseptor dapat dilihat melalui terbentuknya ikatan
hidrogen (Wulandari et al., 2023).
2.2. Staphylococcus epidermidis

Staphylococcus epidermidis adalah bakteri dengan bentuk kokus
berukuran 0,5-1 mm, Gram positif, katalase positif, koagulase negatif, dan
anaerob fakultatif. Bakteri ini dapat ditemukan di kulit, membran mukosa
manusia dan mamalia lainnya sebagai bagian dari mikrobiota dan biasanya
nonpatogenik pada kulit yang sehat (Martinez-Santos et al., 2022 dan
Skovdal et al., 2022). Staphylococcus epidermidis mampu menjadi
oportunistik pada kondisi kulit yang tidak sehat atau imunitas yang rendah
dan ketidakseimbangan mikrobioma pada kulit (Severn & Horswill, 2023).
Bakteri ini juga dapat menjadi invasif dan berkontribusi pada perkembangan
jerawat. Populasi S. epidermidis meningkat hampir 82% pada kulit yang

terkena jerawat dibandingkan dengan kontrol. Selain itu, ia berperan dalam
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ekskresi asam lemak bebas, seperti asam palmitat, yang telah dikaitkan
dengan pertumbuhan dan keparahan jerawat (Sambi et al., 2024).

Faktor virulensi dari S. epidermidis adalah kemampuannya
membentuk biofilm sehingga mampu menghindari pertahanan inang.
Kemampuan ini bermanfaat selama proses infeksi maupun kolonisasi. S.
epidermidis menghasilkan serangkaian protein yang terikat pada permukaan
yang berinteraksi dengan protein matriks ekstraseluler manusia untuk
memulai pembentukan biofilm. Produksi eksopolisakarida, protein, asam
teikoat, dan eDNA menyebabkan pembentukan matriks/substansi polimer
ekstraseluler, yang melindungi dari fagositosis, peptida antimikroba,
antibiotik, dan stres lingkungan (Skovdal et al., 2022).

2.3. Filamenting temperature-sensitive mutant Z (FtsZ)

Pembelahan sel prokariotik diatur secara kompleks oleh berbagai
protein yang terkoordinasi membentuk divisom, salah satunya FtsZ. Protein
FtsZ memiliki peran yang krusial dalam sitokinesis. Pada tahap awal proses
pembelahan, FtsZ berpolimerisasi untuk membentuk struktur cincin yang
dikenal sebagai cincin-Z. Cincin-Z berfungsi merekrut protein pembelahan
lainnya sehingga mengarahkan invaginasi membran sel dan pembelahan sel
bakteri (Carro, 2019). Inaktivasi yang tepat terhadap perakitan FtsZ akan
menghambat pembentukan septum dan cincin-Z yang mengakibatkan
terhambatnya proses pembelahan sel dan menyebabkan kematian sel bakteri.
Mekanisme penghambatan FtsZ dapat dilihat pada Gambar 2.3. Mengingat

fungsi krusial perakitan FtsZ dalam pembelahan sel, protein ini merupakan
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target antibakteri yang selektif dan menjanjikan untuk penanganan bakteri yang
resisten terhadap obat (Tripathy, 2019). Berdasarkan penelitian yang dilakukan
oleh bahwa senyawa kimia dari Dovyalis abyssinica mampu menghambat
protein FtsZ dengan nilai binding afinity antara -8,7 hingga -9,7 kcal/mol yang

lebih tinggi daripada obat standarnya -8,0 kcal/mol (Belitibo et al., 2024).

D

FtsZ INHIBITOR

Zring ;?:zned by @ l\l\ /\l Z ring not formed

1 Mislocated FtsZ

COCD G et

Daughter cells Elongated rod shaped cell,
formed by cell Cell division arrested
division

Gambar 2.3 Mekanisme penghambatan FtsZ
(Vemula et al., 2023)

2.4. Mahkota Dewa

Mahkota dewa (P. macrocarpa) adalah tanaman obat yang termasuk
dalam famili Thymelaceae. Habitus P. macrocarpa yaitu perdu yang umumnya
memiliki tinggi 5 m dan dapat tumbuh baik pada ketinggian 10-1.200 mdpl. P.
macrocarpa memiliki batang yang berwarna coklat kehijauan, daun berwarna
hijau, tepi tajam, dan meruncing dari panjang 10 - 15 cm dan lebar 3- 5 cm.
Bunganya berbentuk terompet dan berwarna putih. Buahnya memiliki
permukaan yang halus, berwarna hijau saat muda, dan merah saat matang
(Mamatha et al., 2020) yang dapat dilihat pada Gambar 2.1. Klasifikasi P

macrocarpa berdasarkan PLANTAMOR sebagai berikut.
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: Plantae

: Tracheobionta
: Spermatophyta
: Magnoliophyta
: Magnoliopsida
: Rosidae

: Myrtales

: Thymelaeaceae
: Phaleria

: Phaleria macrocarpa (Scheftf.) Boerl.

—— Endocarp — ,,_,,:
Seed coat —— ¥

Gambar 2.4 Buah mahkota dewa (P. macrocarpa)
(Ahmad et al. 2023 dan Kalusalingam et al., 2024)

Komponen fitokimia yang diisolasi dari daun, buah, biji, batang P.

macrocarpa diantaranya mangiferin, mahkosida A, mahkosida B, ikarisida

C3, polifenol, fenol, saponin, phalerin, alkaloid, flavonoid, lignan, tanin,


https://plantamor.com/species/in_family/thymelaeaceae
https://plantamor.com/species/in_genus/phaleria
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dan asam galat (Agustina et al., 2024). Pada sebuah studi menunjukkan
bahwa biji P macrocarpa terdapat kandungan karbohidrat, flavonoid,
glikosida, glikosida saponin, steroid, senyawa fenolik, steroid, tanin, dan
terpenoid. Pada buahnya telah diidentifikasi beberapa komponen seperti
flavonoid, glikosida, glikosida saponin, senyawa fenolik, tanin, terpenoid,
dan sejumlah kecil alkaloid, protein, serta karbohidrat. Fraksi heksan pada
buah P. macrocarpa menunjukkan keberadaan terpenoid. Total senyawa
fenolik dan flavonoid diketahui memiliki persentase tertinggi dalam buah P,
macrocarpa (Kalusalingam et al., 2024). Berdasarkan analisis kuantitatif
pada buah P. macrocarpa ditemukan kaempferol, myricetin, quercetin,
naringin, dan rutin (Mamatha et al., 2020). Kandungan senyawa aktif ini
berkontribusi dalam berbagai aktivitas farmakologis seperti antikanker,
antihiperglikemik, antiinflamasi, antimikroba, vasorelaksan, antioksidan,
antihipertensi, antidiabetes (Mamatha ef al., 2020 dan Ahmad et al., 2023).
Selain itu flavonoid, prenil geranil dan triterpenoid juga berperan dalam
aktivitas antibakteri yang telah diujikan pada 8 bakteri Gram negatif dan
positif dengan diameter zona hambat antara 0,93 hingga 2,33 cm
(Kalusalingam et al., 2024). Senyawa bioaktif quersetin berkontribusi

sebagai agen antibakteri (Andriani ef al., 2023).

2.5. Pengujian Antibakteri

Pengujian antibakteri dilakukan dalam laboratorium mikrobiologi
klinis untuk menemukan agen antimikroba. Selain itu juga dapat membantu

dalam pemilihan, penggunaan dan terapi antibiotik, epidemiologi tentang
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resistensi mikroba dalam masyarakat, eksplorasi perubahan dalam kerentanan
antimikroba (Salam ef al., 2023). Metode yang digunakan seperti difusi kertas
cakram, difusi sumuran, dilusi agar, makrodilusi, mikrodilusi, metode
co-cultured, bioautografi TLC, uji resazurin, uji bioluminansi dan lainnya.
Metode pengujian antibakteri tersebut memiliki keunggulan dan keterbatasan
masing-masing seperti masalah biaya, aksesibilitas, reproduktivitas,
kompleksitas sampel yang diuji dan lainnya. Beberapa penelitian telah
menunjukkan bahwa ekstrak tanaman dapat memiliki aktivitas antibakteri yang
signifikan. Senyawa aktif dalam ekstrak menghambat pertumbuhan bakteri
dengan merusak membran selnya, menghentikan sintesis protein, atau

mengganggu proses metabolisme sel. (Hossain, 2024).

2.5.1. Konsentrasi Hambat Minimum (KHM)

Konsentrasi Hambat Minimum adalah konsentrasi terendah suatu
agen antimikroba (dalam mg/L (pg/mL)) yang mampu menghambat
pertumbuhan mikroorganisme yang diuji. KHM berfungsi sebagai
metode yang umum digunakan untuk mempelajari mekanisme resistensi
antibiotik, mengidentifikasi target obat baru, dan menilai potensi
kandidat obat baru (Kadetdbkova ef al., 2024). Penggunaan KBM dapat
diterapkan dalam berbagai bidang seperti mikrobiologi klinis,
farmakologi, bahan makanan dan lainnya (Hulankova, 2024). Metode
KHM dibedakan menjadi 2 yaitu metode pengenceran dan metode Etest
(Epsilometer Test). Metode pengenceran terbagi menjadi 2 yaitu metode

dilusi agar dan metode dilusi cair (makrodilusi dan mikrodilusi),
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sementara metode Etest menggunakan strip yang mengandung gradien
konsentrasi zat antimikroba. Metode dilusi dilakukan dengan
pengenceran zat antimikroba dalam beberapa konsentrasi untuk
menemukan konsentrasi terendah yang efektif untuk menghambat
pertumbuhan bakteri. Metode dilusi dapat dilakukan pada media cair
seperti MHB untuk metode dilusi cair, sedangkan penggunaan media
agar seperti MHA dilakukan untuk metode dilusi agar (Kowalska-

Krochmal & Dudek-Wicher, 2021).

Hasil KHM dapat diinterpretasi dengan melihat nilai absorbansi
yang diperoleh dari spektrofotometer UV-Vis menggunakan panjang
gelombang 600 nm. Perubahan nilai absorbansi sebelum dan setelah
inkubasi diamati, apabila terdapat nilai absorbansi mengalami penurunan
maka pertumbuhan bakteri terhambat (Chusnadia ef al., 2023). KHM
adalah konsentrasi terendah suatu agen antimikroba yang dapat
menghentikan pertumbuhan mikroorganisme. Pengukurannya dilakukan
dengan mengamati mikroplate setelah proses diinkubasi selama 18-24
jam pada suhu 37°C. Pertumbuhan bakteri ditandai dengan kondisi
sumuran yang keruh, sementara sumuran yang jernih menunjukkan tidak
ada pertumbuhan. Penetapan nilai KHM dilakukan pada konsentrasi
terkecil yang masih jernih, menandakan bahwa pada titik tersebut,
pertumbuhan bakteri berhasil dihentikan. (Umore et al., 2022; Mamay et
al.,2024). Selain itu juga berdasarkan konsentrasi terendah yang mempu

menghambat pertumbuhan bakteri sehingga organisme yang diuji dapat
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dikategorikan sebagai rentan, menengah atau resisten terhadap agen

antimikroba.

2.5.2.Konsentrasi Bunuh Minimum (KBM)

Konsentrasi bunuh minimum adalah metode yang digunakan
untuk memprediksi penghambatan bakteri dari agen antimikroba setelah
dilakukan KBM. Uji ini menunjukkan tingkat konsentrasi yang mampu
membunuh 99.9% bakteri (Santos et al., 2020). Konsentrasi bunuh
minimum ditentukan melalui subkultur 10 pl dari konsentrasi hambatan
minimum terendah pada agar Mueller Hinton dan diinkubasi selama 24
jam. Setelah inkubasi selama 24 jam, cawan petri diperiksa untuk
keberadaan pertumbuhan bakterinya, dan konsentrasi minimum ekstrak
atau fraksi dengan tidak ada pertumbuhan yang terlihat diambil sebagai
konsentrasi bunuh minimum (Kebede & Shibeshi, 2022). Interpretasi
hasil KBM ditunjukkan dengan konsentrasi daya bunuh zat antimikroba
terhadap bakteri yang biasanya lebih tinggi atau sama dengan KHM.
Nilai KBM yang lebih tinggi dari KHM menandakan bahwa zat
antimikroba bersifat bakteriostatik (menghambat pertumbuhan,
sedangkan nilai KBM yang lebih rendah dari KHM bersifat bakterisidal

(membunuh bakteri) (Mogana et al., 2020).
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2.6.Hipotesis

2.6.1 Senyawa bioaktif ekstrak dan fraksi buah Phaleria macrocarpa berperan

sebagai agen antijerawat berdasarkan uji penambatan molekuler.

2.6.2 Ekstrak dan fraksi buah Phaleria macrocarpa memiliki senyawa bioaktif

yang berpotensi sebagai agen antijerawat terhadap S. epidermidis.

2.6.3 Ekstrak dan fraksi buah Phaleria macrocarpa menunjukkan aktivitas

antijerawat terhadap S. epidermidis melalui nilai KHM dan KBM.



III. METODE PENELITIAN

3.1.Tempat dan Waktu

Pelaksanaan penelitian dilakukan pada bulan Februari 2025 hingga Juni

2025. Penelitian berlokasi di Laboratorium Kimia, Gedung Cara Pembuatan

Obat dan Obat Tradisional, Badan Riset dan Inovasi Nasional.

3.2.Alat dan Bahan

1.2.1.

1.2.2.

Alat

Pengujian in silico menggunakan alat diantaranya laptop HP
spesifikasi Intel Pentium Gold, Autodock Vina Tools 1.5.7, 7
(developer: Molecular Graphics Laboratory, The Scripps Research),
Discovery Studios Visualizer 2021 (developer: Dassault Systemes),

website PROCHECK, admetSAR, dan NCBI.

Pengujian in vitro membutuhkan alat seperti separating funnel,
microtube, neraca analitik, microplate 96-well, cawan petri, mikropipet,
tip, tabung reaksi, erlenmeyer, gelas beker, gelas ukur, vortex,

inkubator, autoklaf, microplate reader, rotary evaporator.

Bahan

Pengujian in silico menggunakan bahan diantaranya protein
FtsZ Staphylococcus epidermidis kode PDB 4M8I yang diperoleh dari
laman https://www.rcsb.org/, ligan aktif dari buah mahkota dewa
(Phaleria macrocarpa) yang diperoleh hasil LC-HRMS dicocokkan
dengan  senyawa  bioaktif yang  terdapat pada  laman

https://pubchem.ncbi.gov/. Senyawa aktif terpilih hasil LC-HRMS
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yang digunakan sebagai ligan pada proses penambatan molekuler dapat

dilihat pada Tabel 3.2.

Bahan yang diperlukan dalam pengujian in vitro diantaranya
simplisia buah mahkota dewa (P. macrocarpa), pelarut etil asetat,
pelarut butanol, Muller Hinton Broth (MHB), Muller Hinton Agar
(MHA), akuades, NaCl fisiologis 0,9%, pemantik api, isolat S.
epidermidis, alkohol 96%, tetrasiklin, parafilm, dimetil sulfoksida
(DMSO), etanol 70%, butanol, etil asetat, reagen Dragendorf, reagen

Mayer, reagen asam sulfat, HCI, FeCl, FeCl3, H2SO4, Mg.

Tabel 3.2. Senyawa hasil uji LC-HRMS buah P macrocarpa
No CID Nama Struktur

| 5280443  Apigenin LT L

2 13644660  Corymboside T,

3 187808 Glycitin AT



https://pubchem.ncbi.nlm.nih.gov/compound/5280443
https://pubchem.ncbi.nlm.nih.gov/compound/13644660
https://pubchem.ncbi.nlm.nih.gov/compound/187808

Tabel 3.2. Senyawa hasil uji LC-HRMS buah P. macrocarpa (lanjutan)

T
4 71451475  Mahkosida A X
[0 L]
5 71456807 Mahkosida B e e
T
6 439246 Naringenin N .-J\_
7 5280343  Quercetin A
8 5280794  Stigmasterol ‘ N~



https://pubchem.ncbi.nlm.nih.gov/compound/71451475
https://pubchem.ncbi.nlm.nih.gov/compound/71456807
https://pubchem.ncbi.nlm.nih.gov/compound/439246
https://pubchem.ncbi.nlm.nih.gov/compound/5280343
https://pubchem.ncbi.nlm.nih.gov/compound/5280794
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1.3.Cara Kerja
1.3.1. Uji In Silico
3.3.1.1.Preparasi Reseptor
Protein yang digunakan sebagai reseptor adalah filamenting
temperature-sensitive mutant Z (FtsZ) kode 4M8I. Prediksi struktur
protein dilakukan dengan menganalisis basis data struktur 3D protein,
yaitu PROCHECK, yang dapat diakses melalui situs webnya. Proses
prediksi ini menggunakan plot Ramachandran untuk menganalisis dan
memvalidasi geometri protein. Selanjutnya, reseptor protein diunduh
dari situs web RCSB PDB dalam format .pdb. Setelah itu, reseptor ini
dipreparasi menggunakan perangkat lunak Discovery Studio Visualizer.
Tahap preparasi ini bertujuan untuk menghapus molekul air dan ligan
alami pada protein reseptor sebelum disimpan kembali dalam format
file .pdb.. Selanjutnya preparasi dilakukan pada aplikasi Autodock Vina
Tools 1.5.7 dengan cara klik Edit > Charge > Kollman charges.
Penambahan atom hidrogen dilakukan dengan cara klik Edit >
Hydrogen > Polar only. Hasilnya disimpan dalam format .pdbqt (Mir et

al., 2022).

3.3.1.2.Preparasi Ligan

Ligan uji yang digunakan diperoleh dari hasil LC-HRMS
dan struktur 3D diunduh dari situs http://pubchem.ncbi.nlm.nih.gov

dalam format *.sdf lalu dikonversi dalam format .pdb menggunakan
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Discovery  Studio Visualizer. Selanjutnya preparasi ligan
menggunakan Autodock Vina Tools 1.5.7 dengan cara klik Edit >
Charge > Compute Gasteiger. Penambahan atom hidrogen
dilakukan dengan klik Edit > Hydrogen > All hydrogen, Edit >
Hydrogen > Merge non polar, Edit > Delete > Delete hydrogen.
Titik rotasi ligan dapat dilihat melalui Ligand > Torsion tree >
Choose torsion > Torsion tree > Detect root, dengan langkah yang
sama pilih Choose root, 1alu Choose torsion dan terakhir Set number
of torsions, kemudian hasil ligan disimpan dalam format .pdbqt (Mir

et al., 2022 dan Maharani et al., 2025).

3.3.1.3.Analisis Stabilitas dan Toksisitas Ligan

Aturan Lipinski dilakukan untuk mengetahui tingkat
toksisitas dan karsinogenitas ligan uji, alami dan pembanding.

Analisis stabilitas ligan dapat melalui laman http://www.sctfbio-

litd.res.in/software/drugdesign/lipinski.jsp. Selanjutnya semua ligan

yang sesuai dengan aturan Lipinski diuji tingkat toksisitasnya
menggunakan admetSAR yang dapat diakses melalui laman http://
Immd.ecust.edu.cn/admetsar1/predict/. Semua ligan yang akan diuji
diunggah dalam situs tersebut dengan format SMILES, lalu hasil

toksisitasnya akan ditampilkan (Maharani et al., 2025).

3.3.1.4.Validasi Metode Penambatan Molekuler

Validasi metode penambatan molekuler dilakukan melalui

prosedur redocking. Dalam proses ini, ligan alami dan reseptor FtsZ


http://www.scfbio-litd.res.in/software/drugdesign/lipinski.jsp
http://www.scfbio-litd.res.in/software/drugdesign/lipinski.jsp
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didocking ulang, lalu hasilnya diukur menggunakan nilai Root Mean
Standard Deviation (RMSD). RMSD berfungsi sebagai tolok ukur
untuk mengetahui perbedaan interaksi ligan pada reseptor sebelum
dan sesudah proses penambatan molekuler. Sebuah metode
dianggap valid jika nilai RMSD yang dihasilkan kurang dari 2 A,
yang menandakan bahwa proses docking telah berhasil dan akurat.
Grid box yang digunakan dalam proses validasi berukuran
40x40x40, center grid box X,y, dan z berturut turut -18.7, -9.425, dan
18.745 dengan jarak 0.375 A. File reseptor yang sudah dipreparasi
selanjutnya divalidasi dengan menambatkan kembali ligan alami ke
protein reseptor. Proses ini diulang sebanyak 100 kali. Selama proses
tersebut, reseptor sudah disiapkan dengan pengaturan grid box yang

diperlukan. Hasilnya berupa file dalam format .gpf (Tripathy, 2019).
3.3.1.5.Penambatan Molekuler

Aplikasi Autodock Vina Tools 1.5.7. digunakan untuk
melakukan penambatan molekuler. Penentuan gridbox dan
parameter miniminasi energi dilakukan berdasarkan hasil validasi.
Reseptor dan ligan yang telah dipreparasi disimpan dalam satu
folder yang sama. Langkahnya yaitu klik Docking > Macromolecule
> Set Rigid > Reseptor, Docking > Ligand. Parameter docking
dipilih dengan cara klik Docking > Search parameter > Genetic
algoritm, lalu klik kembali Docking > Docking parameter > Accept,

selanjutnya Docking > QOutput > Lamarkien > save dock.dpf.
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Setelah menentukan parameter docking dilanjuutkan proses running
dengan klik Run > Run Autogrid, pada program pathname pilih
autogrid.exe, pada parameter filename pilih file grid.gpf, cmd
dihapus keterangan lokasinya, lalu klik launch. Langkah selanjutnya
Run > Run Autodock, pada program pathname pilih autodock.exe,
pada parameter filename pilih file dock.dpf, cmd dihapus keterangan
lokasinya, lalu klik launch. Hasilnya berupa dokumen output dengan
file dock.dlg yang berisi data nilai energi bebas Gibbs (AG) dan nilai

RSMD (Mir et al., 2022).

3.3.1.6.Visualisasi Interaksi Reseptor-Ligan

Hasil penambatan molekuler yang optimal dilakukan analisis
untuk ikatan hidrogen dan interaksi hidrofobik melalui Discovery
Studio Visualizer 2021. Visualisasi hasil penambatan molekuler
dapat dilakukan dengan menggunakan Discovery Studio Visualizer

2021 (Sari et al., 2020).

3.3.1.7.Analisis Hasil Penambatan Molekuler

Hasil analisis yang diperoleh dari penambatan molekuler
mencakup beberapa hal. Pertama, dilihat dari energi afinitas dan
konstanta inhibisi dari setiap ligan uji. Selain itu, juga dilihat bagaimana
ikatan hidrogen serta interaksi asam amino yang terbentuk antara ligan
dan reseptor. Selanjutnya hasil tersebut dibandingkan dengan hasil

analisis pada pembanding.
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3.3.2. UjiIn Vitro

3.3.2.1.Ekstraksi Buah Mahkota Dewa (P. macrocarpa)

Ekstraksi buah P. macrocarpa dilakukan dengan menggunakan
metode maserasi modifikasi Syafriana et al. (2021). Sebanyak 176 g
simplisia buah mahkota dewa dimaserasi menggunakan etanol 70%
sebagai pelarut dengan perbandingan 1:15 (b/v). Durasi maserasi
dilakukan selama 1x24 jam dan remaserasi dilakukan sebanyak 3 kali
dengan menggunakan pelarut yang sama. Selanjutnya filtrat hasil
maserasi yang telah disaring dievaporasi menggunakan rotary
evaporator dengan suhu 50°C dan tekanan 175-40 mbar. Ekstrak kental
yang diperoleh dihilangkan sisa airnya dalam oven pada suhu 50°C.
Ekstrak ditimbang dan dihitung hasil rendemennya dengan cara berat
kering ekstrak yang diperoleh dibagi berat simplisia yang digunakan
lalu dikali 100. Proses fraksinasi dilakukan dengan mengikuti prosedur
dari Sambi et al. (2024) dengan sedikit modifikasi. Sebanyak 50 g
ekstrak etanol buah mahkota dewa dilarutkan dalam 25 mL air distilasi
dan 75 mL metanol dengan perbandingan (1:3). Fraksinasi dilakukan
secara bertahap menggunakan pelarut etil asetat dan butanol sehingga
diperoleh fraksi etil asetat dam butanol. Fraksi yang diperoleh
kemudian dikonsentrasikan lebih lanjut menggunakan rotary
evaporator dan dihilangkan sisa-sisa airnya dalam oven pada suhu

50°C dan disimpan di dalam botol vial.
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3.3.2.2.Analisis Fitokimia Ekstrak Buah Mahkota Dewa

Analisis fitokimia dari ekstrak buah mahkota dewa mencakup
beberapa pengujian. Uji tersebut bertujuan untuk mengidentifikasi
keberadaan senyawa alkaloid, tanin, flavonoid, saponin, fenol. Metode

yang digunakan berdasarkan (Fajriah & Megawati, 2015).

1. Uji Alkaloid

Identifikasi senyawa alkaloid dilakukan dengan menimbang 0,5
g ekstrak buah mahkota dewa dan dilarutkan dalam 1 ml HCI 2 N.
Larutan dibagi menjadi tiga bagian, tabung 1 ditambahkan 5 tetes HCl
2 M, tabung 2 ditambahkan tiga tetes reagen Dragendorf, tabung 3
ditambahkan tiga tetes reagen Mayer. Terbentuknya endapan berwarna
jingga jika direaksikan dengan reagen Dragendorf dan terbentuk
endapan berwana kuning jika direaksikan dengan reagen Mayer

menunjukkan hasil positif alkaloid.

2. Uji Tanin

Identifikasi senyawa tanin dilakukan menimbang d0,5 g ekstrak
buah mahkota dewa dan dilarutkan dalam 10 ml air panas. Filtrat
disaring dan diencerkan hingga tidak berwarna. Sebanyak 2 ml larutan
diambil dan ditambahkan beberapa tetes FeCl 10%. Terbentuknya

warna biru tua atau hitam kehijauan menunjukkan hasil positif tanin.

3. Uji Flavonoid
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Identifikasi senyawa tanin dilakukan menimbang sebanyak 1 gr
ekstrak buah mahkota dewa dan dilarutkan dalam 10 ml air panas,
dibirkan hingga dingin lalu disaring. Hail filtrat ditambahkan 0,05 mg
Mg dan beberapa tetes HCl pekat, lalu dikocok dan divortex.
Terbentuknya warna merah, kuning atau jingga mengindikasikan positif

flavonoid.

. Uji Saponin

Identifikasi senyawa tanin dilakukan menimbang 0,5 gr ekstrak
buah mahkota dewa lalu dilarutkan dalam 10 ml air panas, didinginkan,
kemudian kocok dengan kuat selama 10 detik. Setelah itu 1 tetes HCI 2
N ditambahkan. Terbentuknya buih yang stabil kurang dari 10 menit

menunjukkan hasil positif saponin.

Uji Fenol

Identifikasi senyawa fenol dilakukan dengan mereaksikan 0,5 g
ekstrak buah mahkota dewa yang ditetesi FeCls 1%. Hasil positifnya

ditandai dengan terbentuknya warna hitam.

. Liquid Chromatography-High Resolution Mass Spectrometry (LC-

HRMS)

Sebanyak 1 mg/ml ekstrak dan fraksi P. macrocarpa dilarutkan
dalam methanol sebelum identifikasi. Identifkasi fitokimia dilakukan di
Badan Riset Inovasi Nasional. Hasil berupa spektrum yang diperoleh

dengan mesin LC-HRMS selanjutnya dianalisis menggunakan
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perangkat lunak MassLynx v4.1 untuk menentukan molekul apa yang
terdeteksi pada rasio m/z tertentu. Rumus molekul kemudian
dimasukkan pada http://www.chemspider.com untuk analisis lebih

lanjut (Tafroji et al., 2022).

3.3.2.3.Uji Aktivitas Antibakteri Ekstrak Buah Mahkota Dewa

Sebelum memulai pengujian antibakteri, semua alat dan bahan
harus disterilkan dengan autoklaf selama 15 menit dengan pengaturan
suhu 121oC dan tekanan 2 atm. Tempat kerja (BSC) yang akan
digunakan juga disterilisasi terlebih dahulu dengan menyemprotkan

alkohol 70% lalu dilakukan penyinaran UV selama 20 menit.

Konsentrasi hambat minimum adalah konsentrasi terkecil agen
antimikroba yang efektif dalam menghambat pertumbuhan
mikroorganisme. Pengukuran ini dilakukan setelah sampel diinkubasi
selama 24 jam dan terlihat tidak menunjukkan adanya pertumbuhan
mikroorganisme. Ekstrak etanol, fraksi etil asetat dan butanol yang
diperoleh dari buah mahkota dewa P. macrocarpa dilakukan pengujian
KHM terhadap S. epidermidis dengan metode mikrodilusi yang
dilakukan oleh Belitibo et al. (2024) dengan modifikasi. Langkah
kerjanya diawali dengan memasukkan 100 pL. media MHB dalam
microplate 96-well lalu masing-masing sampel dengan variasi
konsentrasi 8%, 4%, 2%, 1%, 0,5%, 0,25%, 0,125%, 0,0625%.
Suspensi bakteri yang telah setara Mc Farland, kontrol positif

(tetrasiklin), dan kontrol media masing-masing sebanyak 100 pL
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ditambahkan dalam microplate. Selanjutnya microplate diinkubasi
dalam suhu 37°C selama 24 jam, lalu diukur absorbansinya pada 600
nm dengan menggunakan spektofotometer ELISA. Penentuan
Konsentrasi Hambat Minimum (KHM) dilakukan dengan cara
menghitung persentase penghambatan. Nilai ini didapatkan dari hasil

pengukuran absorbansi (Hendiani ef al., 2020).

OD Kontrol—0D Sampel
OD Kontrol

% Penghambatan bakteri = x 100%

Konsentrasi Bunuh Minimum (KBM) untuk antimikroba
ditentukan menggunakan metode dilusi broth yang dilakukan Assefa et
al. (2024) dengan modifikasi. Setelah 24 jam inkubasi pada suhu 37°C,
volume 0,1 ml diambil dari microplate yang tidak terlihat pertumbuhan,
dan kemudian diinolukasikan dalam media MHA. KBM ditentukan
sebagai konsentrasi terendah dari sampel dimana tidak ada koloni yang
tumbuh. Tidak adanya pertumbuhan pada cawan petri menunjukkan
bahwa konsentrasi berada di bawah batas deteksi teknik tersebut, yaitu
10 CFU/mL. KBM ditentukan sebagai konsentrasi antimikroba
terendah yang dapat secara efektif menonaktifkan lebih dari 99,99%
bakteri yang ada. Untuk setiap strain dan agen antibakteri, tiga duplikat

dilakukan.

3.4. Rancangan Percobaan
Penelitian ini dilakukan menggunakan metode eksperimental dengan
dua jenis metode penelitian yaitu in vitro dan in silico. Simplisia P. macrocarpa

dimaserasi sehingga diperoleh ekstrak dan fraksinya. Identifikasi fitokimia
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dilakukan untuk mengetahui senyawa bioaktif dalam P. macrocarpa yang
berpotensi sebagaiagen antijerawatv. Penelitian secara in vitro bertujuan untuk
menguji apakah P. macrocarpa memiliki potensi sebagai agen antijerawat
terhadap S. epidermidis melalui pengujian metode mikrodilusi cair dengan
antibiotik tetrasiklin (kontrol positif) dan media dan bakteri S. epidermidis
(kontrol negatif) serta KBM. Masing-masing pengujian dilakukan secara
duplo. Rancangan perobaan uji antibakteri KHM dengan metode mikrodilusi
dapat dilihat pada Tabel 3.4. Penelitian secara in silico dilakukan dengan
penambatan molekuler untuk melihat interaksi antara reseptor dan ligan target
sehingga diperoleh energi afinitas, interaksi molekuler, dan sisi aktif
pengikatan. Secara sistematis alur pengujian disajikan pada Gambar 3.4.

Tabel 3.4 Rancangan Percobaan Uji Antibakteri

Uji Konsentrasi Hambat Minimum Metode Mikrodilusi
Kelompok Perlakuan Ulangan
Kontrol negatif Pelarut (DMSO 2%) 2
Kontrol positif Tetrasiklin 500 ppm 2
Perlakuan Ekstrak dan fraksi buah
mahkota dewa 8% ’
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Keterangan : Sumuran A : Fraksi etil asetat buah mahkota
dewa+media+tbakteri S.epidermidis

Sumuran B : Fraksi butanol buah mahkota dewa+media+bakteri
S.epidermidis

Sumuran C : Ekstrak etanol buah mahkota dewa+media+bakteri
S.epidermidis

Sumuran D : Kontrol positif (Tetrasiklin 500 ppm)

Sumuran E : Kontrol negatif (Pertumbuhan bakteri S. epidermidis)
Sumuran F : Fraksi etil asetat buah mahkota dewa

Sumuran G : Fraksi butanol buah mahkota dewa

Sumuran H : Ekstrak etanol buah mahkota dewa

Kolom 12 : Kontrol media
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Data interaksi
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Pengolahan data hasil penelitian

Data hasil analisis

Penarikan kesimpulan

Kesimpulan

Gambar 3.4. Alur Pengujian

3.5. Analisis Data

Setiap pengujian dilakukan dalam dua kali pengulangan (duplo). Hasil

yang diperoleh dari ekstraksi, fraksinasi, LC-HRMS, bioaktivitas ligan,

toksisitas ligan, energi afinitas (AG), dan konstanta inhibisi disajikan secara

deskriptif. Data dari kedua pengulangan tersebut akan dinyatakan sebagai nilai

rata-rata + standar deviasi (SD). Jika data yang didapatkan memiliki distribusi

normal, maka digunakan analisis statistik ANOVA satu arah (uji parametrik).

Analisis ini bertujuan untuk membandingkan persentase penghambatan ekstrak

dan fraksi buah mahkota dewa terhadap S. epidermidis dengan kontrol positif

(tetrasiklin). Namun, jika data tidak berdistribusi normal, maka analisis yang

digunakan adalah uji Kruskal-Wallis (uji non-parametrik).



3.6.Jadwal Pelaksanaan

Jadwal pelaksanaan penelitian dapat dilihat pada Tabel 3.6.

Tabel 3.6. Jadwal pelaksanaan

34

No.

Kegiatan

Bulan 2025

Feb

Maret | April | Mei

Juni

1.

Tahap Persiapan Penelitian

Penyusunan dan Pengajuan Judul

Pengajuan Proposal

2. | Tahap Pelaksanaan
Pengumpulan Data
Analisis Data

3. | Tahap Penyusunan Laporan




IV. HASIL DAN PEMBAHASAN

4.1. Uji In Silico

4.1.1. Analisis Struktur dan Stabilitas Reseptor

Penelitian ini menggunakan protein FtsZ sebagai reseptor (kode
PDB 4MS8I) yang didapatkan dari laman Protein Data Bank (PDB). Ligan
alami pada reseptor ini yaitu guanosine-5'-diphosphate (GDP). Struktur 3D
reseptor Ftsz diperoleh melalui metode difraksi sinar x. Resolusi reseptor
FtsZ sebesar 1.43 A yang termasuk kategori sangat tinggi. Resolusi hasil
difraksi sinar x dikategorikan menjadi 4 level yaitu rendah (3—5 A), sedang
(2-3 A), tinggi (1.5-2 A), dan resolusi sangat tinggi (1-1.5 A). Nilai resolusi
yang semakin rendah menunjukkan bahwa reseptor semakin stabil (Dubach
& Guskov, 2020). Reseptor dipreparasi dengan menghilangkan molekul air

dan ligan alaminya (Gambar 4.1.).

Gambar 4.1. Struktur 3D FtsZ sebelum (kiri) dan setelah (kanan) dipreparasi

Stabilitas reseptor FtsZ dapat diketahui melalui Ramachandran plot
yang diperoleh dari laman PROCHECK. Hasilnya dapat dilihat pada Tabel

4.1. dan Gambar 4.2.
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Tabel 4.1. Data hasil analisis Ramachandran plot pada reseptor 4MS8I

Parameter Jumlah Residu Persentase

Area residu paling aktif 250 94.7%
Area residu tambahan yang diizinkan 14 5.3%
Area residu yang dipertimbangkan 0 0%
Area residu yang tidak diperbolehkan 0 0%
Juml.ah residu non-glycine dan non- 264 0%
proline

Total jumlah residu 311 100%

Psi (degrees)

S180 -135 90 45 0 45 9 135 180
Phi (degrees)

Gambar 4.2. Plot Ramachandran reseptor 4M8I

Berdasarkan diagram Ramachandran, reseptor FtsZ memiliki total
residu 311 pada area residu paling aktif. Area residu yang paling aktif
ditunjukkan dengan daerah warna merah, area aktif tambahan yang
diperhitungkan ditunjukkan dengan daerah warna coklat, serta area residu
tidak aktif ditunjukkan dengan daerah putih (Farhan et al., 2024). Diagram
Ramachandran dibagi menjadi 4 kuadran, kuadran I yang terletak di kanan
atas yaitu wilayah yang paling disukai (most favoured regions) dan memiliki
konformasi a helix kiri. Kuadran II yang terletak di kiri atas yaitu wilayah
tambahan yang diizinkan (additional allowed regions) dan memiliki

konformasi B-sheet. Kuadran II yang terletak di kiri bawah yaitu wilayah
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yang dipertimbangkan (generously allowed regions) dan memiliki
konformasi a-helix. Kuadran IV yang terletak di kanan bawah yaitu wilayah
yang tidak diperbolehkan (disallowed regions) (Aziz et al., 2022). Jumlah
residu yang berada pada area residu yang paling aktif yaitu 250 (94,7%),
area residu tambahan yang diizinkan yaitu 14 (5,3%), tidak terdapat residu
pada area residu yang dipertimbangkan dan area residu yang tidak
diperbolehkan. Banyaknya residu non glisin yang berada di wilayah yang
paling disukai (most favoured region) lebih dari 50%, sementara di wilayah
yang tidak diperbolehkan (disallowed region) kurang dari 15% mnunjukkan
kualitas struktur protein yang baik. Semakin banyak residu pada area yang
disukai dan semakin kecil yang berada di area tidak diperbolehkan, maka
struktur protein dinyatakan valid dan akurat (Puspita ef al., 2022). Struktur
protein FtsZ termasuk memiliki kualitas yang baik karena memiliki residu
asam amino pada area yang aktif sebanyak 250 residu atau 94.7% dan residu

asam amino pada area terlarang 0%.

4.1.2. Analisis Stabilitas dan Toksisitas Ligan

Stabilitas ligan alami, ligan pembanding, dan ligan uji buah P
macrocarpa diprediksi dengan mengacu pada aturan Lipinski atau Lipinski's
Rule of Five. Hasilnya disajikan pada Tabel 4.2. Aturan Lipinksi dilakukan
untuk mengetahui memprediksi bioavailabilitas oral suatu senyawa sebagai
kandidat obat. Aturan Lipinski menyatakan bahwa donor ikatan hidrogen

kurang dari 5, akseptor ikatan hidrogen kurang dari 10, berat molekul
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kurang dari 500 Da, log P tidak kurang dari 5 dan nilai luas permukaan polar

tidak lebih dari 140 A2 (Duraisamy et al., 2024).

Tabel 4.2. Data hasil analisis stabilitas ligan alami, uji dan pembanding buah
Phaleria macrocarpa dengan aturan Lipinski

e Ligan BM HBD HBA  logP Ref;i‘lgg“as
<500Da) (£5) (£10) (-0.4-5) (<140 A2)

1  Apigenin 302 5 7 2.01 74.05

2 Corymboside 564 10 14 -1.9 130

3 Glycitin 446 5 10 0.19 108.43
4  Mahkosida A 422 6 10 -0.48 100.59
5 Mahkosida B 464 5 11 0.08 110.14
6 Naringenin 272 3 5 2.5 70.19

7  Quarcetin 302 5 7 2 74.05

8  Stigmasterol 412 1 1 7.8 128.12
9 Tetrasiklin* 444 7 10 -0.6 109.17
jo Guanosine-5- 428 0 15 0 0

diphosphate**

Keterangan : * = ligan alami, ** = ligan pembanding, berwarna kuning = tidak
sesuai aturan Lipinski, berat molekul (BM), hydrogen bond donor (HBD), hydrogen
bond acceptor (HBA), polar surface area (PSA), logP (koefisien partisi)

Berdasarkan Tabel 4.2. guanosine-5'-diphosphate (ligan alami),
tetrasiklin (ligan pembanding), apigenin, glycitin, mahkosida A, mahkosida
B, naringenin, quercetin, dan stigmasterol memenuhi aturan lipinksi. Ligan
uji corymboside tidak memenuhi aturan lipinski. Senyawa dengan berat
molekul kurang dari 500 Da memudahkan proses penyerapan, difusi, dan
transportasi melewati membran sel (Belitibo ef al., 2024). Berat molekul
senyawa yang lebih dari 500 Da tidak dapat berdifusi secara pasif
menembus membran sel sehingga absorbsi senyawa dalam tubuh menjadi
lebih lama (Aulifa ef al., 2024). Kelebihan HBD atau HBA berpengaruh

terhadap penyerapan senyawa obat. Hal ini terjadi karena senyawa obat
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menjadi sangat polar atau hidrofilik sehingga menyebabkan kesulitan
menembus membran sel yang hidrofobik (Karim et al., 2024). Peningkatan
jumlah ikatan hidrogen berkorelasi dengan banyaknya energi yang
dibutuhkan dalam proses penyerapan yang dapat mengurangi kemampuan
akseptor ikatan hidrogen. Nilai koefisien partisi (Log P) obat harus kurang
dari lima. Jika Log P terlalu tinggi, senyawa obat menjadi lipofilik, memiliki
toksisitas tinggi, lama menumpuk di jaringan lemak sehingga kesulitan
berikatan dengan protein target. Sebaliknya, jika Log P negatif, senyawa
obat menjadi hidrofilik yang akan menyebabkan kesulitan menembus
lapisan lemak pada sel sehingga sulit mencapai target di dalam tubuh
(Aulifa et al., 2024). Refraktivitas molar menunjukkan kemampuan dalam
absorpsi dan permeabilitas oral (Zakari et al, 2021). Ligan uji yang
memenuhi aturan Lipinski cocok digunakan sebagai sediaan oral,
sedangkan yang tidak memenuhi aturan Lipinski dapat digunakan melalui
rute pemberian lain seperti sediaan topikal karena rute ini tidak memerlukan
penyerapan melalui usus sehingga kriteria Lipinski menjadi kurang relevan
(Caron et al., 2020).

Setelah dilakukan analisis stabilitas ligan dengan aturan Lipinksi,
senyawa kemudian dievaluasi tingkat toksisitasnya. Analisis toksisitas ligan
adalah langkah penting dalam pengembangan obat yang bertujuan menilai
potensi efek berbahaya dari suatu senyawa obat (Banerjee et al., 2024)
Parameter yang digunakan yaitu toksisitas oral akut dan tingkat karsinogen.
Situs admetSAR 2.0 digunakan untuk memprediksi toksisitas ligan. Prediksi

toksisitas ligan menunjukkan bahwa mahkosida A memiliki nilai toksisitas



40

oral akut tertinggi, sedangkan narigenin memiliki nilai toksisitas oral akut
terendah. Prediksi karsinogenitas menunjukkan bahwa ligan alami, ligan

pembanding maupun ligan uji tidak bersifat karsinogen (Tabel 4.3.).

Tabel 4.3 Hasil analisis toksisitas dan karsinogenitas ligan alami, ligan

pembanding, dan ligan uji buah P. macrocarpa

Parameter Toksisitas

No Ligan 2;21;8 11:11?; Karsinogenitas
Skor Kategori  Skor Kategori
1 Apigenin 0.7012 111 0.6044  non karsinogen
2 Corymboside 0.4064 111 0.9447  non karsinogen
3 Glycitin 0.6624 111 0.9645  non karsinogen
4 Mahkosida A 0.7844 111 0.9666  non karsinogen
5  Mahkosida B 0.7647 111 0.9651  non karsinogen
6  Naringenin 0.3682 11 0.9364 non karsinogen
7 Quarcetin 0.7348 11 0.9450  non karsinogen
8  Stigmasterol 0.4287 I 0.9182  non karsinogen
9  Tetrasiklin 0.7834 111 0.9314  non karsinogen
10 Guanosine-5'-Diphosphate  0.5337 111 0.9059  non karsinogen

Keterangan : [ = sangat toksik, II = cukup toksik, III = beracun

Uji toksisitas oral akut digunakan untuk mengukur dampak racun
suatu senyawa setelah dosis tunggal atau berulang (dalam 24 jam) dari
senyawa tersebut. Penilaian hasil pengujian ini dilakukan dengan mengacu
pada pedoman GHS (Globally Harmonized Classification System for
Chemical Substances and Mixtures), yang telah ditetapkan dalam Thirteenth
Addendum to The OECD Guidelines for the Testing of Chemicals.
Klasifikasi  toksisitas ini ditentukan oleh nilai LD50, yang
merepresentasikan dosis mematikan bagi 50% subjek uji. Kategori
toksisitas berdasasarkan LD50 yaitu kategori 1 (LD50 < 5 mg/kg) sangat
toksik dan menyebabkan kematian jika tertelan, kategori 2 (5 mg/kg <LD50

<50 mg/kg) cukup toksik dan menyebabkan kematian jika tertelan, kategori
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3 (50 mg/kg < LD50 < 300 mg/kg) beracun jika tertelan, kategori 4 ((300
mg.kg < LD50 <2000 mg/kg) berbahaya jika tertelan, kategori 5 (2000 mg
< LD50 < 5000 mg) toksisitas rendah, kategori 6 (LD50 > 5000 mg/kg)
tidak beracun (Vemula et al., 2023).

Karsinogenitas adalah sifat suatu zat yang dapat menyebabkan
kanker (Baihaqi et al, 2022). Potensi suatu senyawa dalam memicu
pertumbuhan tumor dan kanker pada manusia diukur berdasarkan tingkat
karsinogennya. Klasifikasi senyawa ini ditetapkan oleh [International
Agency of Research on Cancer (IARC) dalam empat kelompok, golongan |
untuk senyawa yang telah terbukti karsinogenik pada manusia, golongan II
untuk senyawa yang kemungkinan bersifat karsinogenik, golongan III bagi
senyawa yang belum dapat diklasifikasikan atau sulit ditentukan tingkat
karsinogennya, dan golongan IV untuk senyawa yang bersifat tidak

karsinogen (Fakhruri et al., 2021).

4.1.3. Validasi Metode Penambatan Molekuler

Tujuan validasi untuk menentukan keakuratan metode yang
digunakan dengan cara melakukan penambatan ligan alami terhadap
reseptor. Ligan alami yang terikat pada reseptor FtsZ (kode PDB: 4M&I)
yaitu guanosine-5'-diphosphate. Proses validasi penambatan molekuler
dilakukan menggunakan grid box dengan dimensi X,y,z masing-masing
40,40,40 dengan koordinat x = -18.7, y = -9.425 dan z = 18.745, serta spasi
0.375 A. Hasil validasi penambatan molekuler dianggap valid jika nilai Root

Mean Standard Deviation (RMSD) kurang dari 2 A. Hasil validasi



42

menunjukkan posisi terbaik untuk ligan alami terhadap FtsZ yang tidak jauh
berbeda dari sebelum dilakukan penambatan molekuler yang disajikan pada
gambar 4.3. Nilai RMSD yang diperoleh dari hasil validasi penambatan
molekuler disajikan pada tabel 4.4. Hasilnya berada pada rentang 0,82 —
1,02 yang menandakan kurang dari 2 A sehingga metode yang digunakan
dinyatakan valid. Berdasarkan hasil validasi tersebut, ukuran grid box dan
koordinat dapat digunakan untuk pnambatan molekuler terhadap ligan-

ligan uji.

Tabel 4.4. Hasil validasi penambatan molekuler ligan alami terhadap

reseptor FtsZ
Energi Afinitas Konstanta

Ligan (AG) RMSD Inhibisi (Ki)
(kkal/mol) (nM)
-9.93 0.82 52.61
-9.91 0.97 54.26
-9.85 0.94 59.85
Guanosine- -9.85 0.89 60.05
- 9.83 0.99 62.66
1p(1(i)gs§nate -9.80 0.99 65.61
alami) -9.80 0.98 65.81
-9.77 1.02 68.65
-9.67 0.95 81.26
-9.62 0.99 88.20

Gambar 4.3. Hasil validasi penambatan molekuler ligan alami
sebelum (biru) dan setelah redocking (kuning)
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4.1.4. Penambatan Molekuler

Penambatan molekuler secara blind docking dilakukan antara
reseptor FtsZ dengan ligan alami, ligan pembanding, dan ligan uji.
Penelitian ini menerapkan blind docking yang mengacu pada penambatan
ligan ke seluruh permukaan reseptor tanpa mengetahui sisi aktif dari
reseptor yang dapat berikatan dengan asam amino (Ugurlu ef al., 2024).
Hasil penambatan molekuler antara reseptor FtsZ dengan ligan alami, ligan

pembanding dan ligan uji disajikan pada Tabel 4.5.

Tabel 4.5. Hasil penambatan molekuler ligan alami, pembanding, dan uji

terhadap reseptor FtsZ
Energi
. Afinitas Konstanta
No Ligan AG)  "MSD - ibisi (Ki)
(kkal/mol)
1 8;110;;1;3 Diphosphate -9.93 0.00  52.61 nM
2 Apigenin -8.78 0.00 369.64 nM
3 Corymboside -9.73 0.00 73.97 nM
4  Glycitin -9.60 0.00 91.99 nM
5 Mahkosida A -8.40 0.00 695.71 nM
6 Mahkosida B -9.47 0.00 114.66 nM
7  Naringenin -8.44 0.00 649.35 nM
8  Quarcetin -8.73 0.00 396.23 nM
9 Stigmasterol -9.08 0.00 221.37 nM
10 Tetrasiklin (ligan pembanding) -7.20 0.00 527 uM

Parameter yang perlu diperhatikan untuk mengetahui kekuatan

energi pengikatan dapat dilihat melalui energi pengikatan dan konstanta
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inhibisi. Energi pengikatan merepresentasikan interaksi antara ligan dan
reseptor yang nilainya semakin negatif menunjukkan ikatan yang terbentuk
semakin kuat dan stabil. Indikator penghambatan ligan terhadap reseptor
atau perannya sebagai inhibitor juga dapat ditentukan melalui konstanta
inhibisi. Nilai konstanta inhibisi yang semakin rendah menandakan bahwa
ligan tersebut memiliki potensi sebagai inhibitor (Spassov, 2024). Korelasi
antara energi pengikatan dengan konstanta inhibisi yaitu senyawa dengan
afinitas pengikatan yang tinggi membutuhkan dosis yang lebih kecil untuk
mencapai efek yang diinginkan seperti aktivitas antimikroba karena nilai
konstanta inhibisi yang rendah (Lestari et al., 2024).

Berdasarkan data hasil penambatan molekuler yang terdapat pada
Tabel 4.5., nilai energi pengikatan Guanosine-5'-Diphosphate (ligan alami)
sebesar -9,93 dan nilai konstanta inhibisi sebesar 52.61 nM. Tetrasiklin
(ligan pembanding) memiliki energi pengikatan sebesar -7,2 dan konstanta
inhibisi 5.27 uM. Semua ligan uji memiliki energi pengikatan berada pada
rentang -8,40 sampai -9,73 yang menunjukkan bahwa nilainya lebih rendah
dari tetrasiklin dan lebih tinggi dari Guanosine-5'-Diphosphate.
Corymboside menghasilkan nilai energi pengikatan yang paling mendekati
ligan alami dengan AG sebesar -9.73 kkal/mol dan Ki sebesar 73.97 nM
yang menunjukkan potensi dalam berinteraksi dengan protein FtsZ S.
epidermidis. Oleh karena itu, corymboside memiliki potensi tertinggi
sebagai agen antijerawat. Meskipun demikian, ligan uji lainnya yang
menghasilkan energi pengikatan lebih tinggi dibandingkan dengan

antibiotik tetrasiklin juga berpotensi sebagai agen antijerawat. Penelitian
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yang dilakukan oleh Pestana-Nobles ef al. (2022) menyebutkan bahwa ligan

uji dengan nilai energi pengikatan lebih tinggi dari obat komersial

berpotensi menjadi alternatif pengganti obat komersial yang ada.

4.1.5. Analisis Interaksi Reseptor-Ligan

Visualisasi interaksi antara ligan dan reseptor bertujuan untuk

memahami bagaimana ligan menempel pada reseptor. Proses visualisasi ini

dilakukan dengan menggunakan aplikasi Discovery Studio Visualizer 2021,

yang mampu menampilkan interaksi dalam format 2D dan 3D. Analisis

interaksi ini mencakup beberapa jenis ikatan, yaitu ikatan hidrogen, ikatan

hidrofobik, ikatan elektrostatik, dan ikatan van der Waals. Hasil ikatan yang

terbentuk antara ligan dan reseptor dapat dilihat pada Tabel 4.6.

Tabel 4.6. Hasil interaksi ligan alami, ligan pembanding, dan ligan uji hasil LC-
HRMS terpilih buah P macrocarpa terhadap reseptor FtsZ

Residu Asam Amino yang

No Ligan Kategori Tipe Ikatan Berikatan
ASN166, ARG29, GLY104,
Kovensional GLY21, GLY108, GLY107,
Guanosine-5' Hidrogen GLY110, THRI111
1 -Diphosphate GLY22, MET105, GLY104,
(ligan alami) Karbon GLY20, THR109, GLY107,
GLU139, THR133
Elektrostatik Atraktif ARG143
‘ Konvensional ASN25, ARG29, MET105,
Hidrogen ARG143, ASN166
2 Apigenin Karbon GLY22, PHE183
Hidrofobik Pi-Alkyl PRO135
Pi-Pi Stacked PHE183
FElektrostatik Pi-Anion GLU139
Konvensional GLY22, GLY104, GLY108,
. Hidrogen ASN25, THR109
3 Corymboside Karbon GLY22, ALA103, VALI19,
GLY104, GLY20, GLY107
Hidrofobik Pi-Amide GLY21
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Tabel 4.6. Hasil interaksi ligan alami, ligan pembanding, dan ligan uji hasil LC-
HRMS terpilih buah P macrocarpa terhadap reseptor FtsZ (lanjutan)

PHEI183, ASN166, ARG143,

Hidrogen Konvensional GLY107, ALAT3
4 Glycitin Karbon MET105, GLU139, GLY20,
THR109
) . Pi-Alkyl ALA186, PRO135
Hidrofoblk 57 bl Stacked PHEI83
. Konvensional GLY21, ARG29
. Hidrogen
5 Mahkosida _ . Karbon GLY104, ASN166, THR133
A Hidrofobik Pi-Alkyl PHE138, PHE136
Elektrostatik Pi-Anion GLU139
ASN166, ARG143,
Konvensional GLU139, GLY22, GLY23,
6 Mahkosida B Hidrogen MET105
Karbon GLY22, GLY20, MET105,
GLY106
‘ Konvensional ASN166, GLU139, ASN25,
Hidrogen ARG29
7  Naringenin Karbon SIS
Hidrofobik —i-Alkyl PROI3S
Pi-Pi Stacked PHE183
Elektrostatik Pi-Anion GLU139
ARG143, MET105,
Hidrogen = Konvensional GLY104, ASN166, ARG29,
8  Quarcetin ASN25
) . Pi-Alkyl PRO135
Hidrofobik 5 b S iacked PHE183
9 Stigmasterol Hidrogen = Konvensional ALA71, THR109
Hidrofobik Pi-Alkyl PHE183
o : ALA73, ARG143, GLY107,
Tetrasiklin Konvensional
10 (ligan Hidrogen GLULo
pembanding) Karbon THR133, GLY 106, GLY20,
GLY104

Keterangan: Berwarna kuning = sisi aktif

Berdasarkan tabel di atas, interaksi yang terbentuk antara ligan
alami, pembanding dan uji terhadap reseptor FtsZ diantaranya ikatan
hidrogen, ikatan hidrofobik, dan ikatan elektrostatik. Ikatan hidrogen

berperan penting dalam stabilitas kompleks ligan dan reseptor. Ikatan
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hidrogen konvensional terjadi pengikatan atom H pada atom O, N atau F,
sedangkan ikatan hidrogen karbon atom H terikat pada atom C (Asnawi et
al., 2024). Jarak ikatan hidrogen yang kurang dari 2,7 A memiliki tingkat
stabilitas yang baik. Ikatan hidrogen yang semakin kuat berkorelasi dengan
peningkatan afinitas pengikatan (Malik & Guo, 2022). Ikatan hidrofobik
terjadi antara ligan dan reseptor pada daerah non polar yang berkontribusi
pada stabilitas ligan dengan menghindari interaksi residu non polar dengan
molekul air (Azmi et al., 2025). Interaksi elektrostatik berperan menjaga
stabilitas ligan saat berikatan dengan reseptor. Meskipun interaksi ini lemah
dan mudah putus karena sifatnya non-kovalen, jika jumlahnya banyak,
interaksi elektrostatik dapat memberikan kontribusi besar pada
pembentukan dan kestabilan konformasi ligan dan reseptor. Ikatan van der

Waals dan jembatan garam (salt bridge) termasuk ikatan elektrostatik

(Naufa et al., 2022).
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Gambar 4.4. Visualisasi interaksi asam amino antara ligan alami Guanosine-5'-
Diphosphate dan reseptor FtsZ
Keterangan: (a) 2D (b) 3D
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Interaksi antara ligan alami Guanosine-5'-Diphosphate dengan
reseptor protein FtsZ menunjukkan pembentukan beberapa ikatan pada
Gambar 4.4. Empat belas ikatan hidrogen terbentuk pada residu asam amino
ASN166, ARG29, GLY104, GLY21, GLY108, GLY107, GLY110,
THR111, GLY22, MET105, GLY20, THR109, GLU139, THR133. Ikatan
elektrostatik yang terbentuk berikatan dengan residu asam amino ARG143.
Ikatan van der Waals yang terbentuk pada residu asam amino LEU169,
ALA169, PRO135, ARG134, GLY106, ALA103, GLY23, VAL19, ASN25,

PHE183 berjumlah 10 ikatan.
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:] Carbon Hydrogen Bond - Pi-Pi Stacked

- Unfavorable Donor-Donor D Pi-Alkyl
(a) (b)

Gambar 4.5. Visualisasi interaksi asam amino antara ligan apigenin dan reseptor
Keterangan: (a) 2D (b) 3D

Interaksi antara ligan uji apigenin dengan reseptor protein FtsZ
menghasilkan pembentukan beberapa ikatan yang dapat dilihat pada

Gambar 4.5. Tujuh ikatan hidrogen yang terbentuk pada residu asam amino
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ASN25, ARG29, MET105, ARG143, ASN166, ASN166. Ikatan hidrofobik
yang terbentuk berikatan dengan residu asam amino PRO135, PHE183.
Ikatan elektrostatik yang terbentuk berikatan dengan residu asam amino
GLU139. Ikatan van der Waals yang terbentuk pada residu asam amino
LEU169, ALA186, PHE136, GLY106, GLY106, GLY107, GLY104,

GLY21, GLY22, ASP187 yang berjumlah 9 ikatan.
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[:] Carbon Hydrogen Bond
(a) (b)

Gambar 4.6. Visualisasi interaksi asam amino ligan corymboside dan reseptor
Keterangan: (a) 2D (b) 3D

Interaksi antara ligan uji corymboside dengan reseptor protein FtsZ
menghasilkan pembentukan beberapa ikatan yang disajikan pada Gambar
4.6. Sepuluh ikatan hidrogen yang terbentuk pada residu asam amino
GLY22, GLY104, GLY108, ASN25, THR109, ALA103, VAL19, GLY20,
GLY107. Ikatan hidrofobik yang terbentuk berikatan dengan residu asam
amino GLY21. Ikatan van der Waals yang terbentuk pada residu asam amino

ARG29, ALA71, GLY72, GLY70, ASP46, GLY106, THRI111, MET105,



50

GLY23, PHE136, ASN166, THR133, PHE183, ALA26 yang berjumlah 14

ikatan.

Interactions

:1 van der Waals - Unfavorable Acceptor-Acceptor
- Conventional Hydrogen Bond - Pi-Pi Stacked

:] Carbon Hydrogen Bond I: Alkyl

- Unfavorable Donor-Donor D Pi-Alkyl

(a) (b)

Gambar 4.7. Visualisasi interaksi asam amino ligan glycitin dan reseptor
Keterangan: (a) 2D (b) 3D

Interaksi antara glycitin dengan reseptor protein FtsZ menghasilkan
terbentuknya beberapa ikatan yang disajikan pada Gambar 4.7. Sembilan
ikatan hidrogen terbentuk pada residu asam amino PHE183, ASN166,
ARG143, GLY107, ALA73, MET105, GLU139, GLY20, THR109. Ikatan
hidrofobik yang terbentuk berikatan dengan residu asam amino ALA186,
PRO135, PHE183. Ikatan van der Waals yang terbentuk pada residu asam
amino LEU169, ASN25, GLY22, GLY70, ALA71, ASN44, GLY106,

GLY 104, THR133, ARG29, ALA26 yang berjumlah 11 ikatan.
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A138

Interactions
I:] van der Waals - Unfavorable Acceptor-Acceptor
- Conventional Hydrogen Bond [ Pi-Anion

[:] Carbon Hydrogen Bond [:l Pi-Alkyl
(a) (b)

Gambar 4.8. Visualisasi interaksi asam amino ligan mahkosida A dan reseptor
Keterangan: (a) 2D (b) 3D

Interaksi antara mahkosida A dengan reseptor protein FtsZ
menghasilkan terbentuknya beberapa ikatan yang disajikan pada Gambar
4.8. Lima ikatan hidrogen terbentuk pada residu asam amino GLY21,
ARG29, GLY104, ASN166, THR133. Ikatan hidrofobik yang terbentuk
berikatan dua residu asam amino PHE138 dan PHE136. Ikatan elektrostatik
yang terbentuk berikatan dengan asam amino GLU139. Ikatan van der
Waals yang terbentuk pada residu asam amino ARG143, GLY 106, ALA73,
GLY108, THR109, GLY 107, GLY110, GLY20, GLY23, GLY22, ASN25,

ALA26,ASP187, ALA186, PHE183, LEU169 yang berjumlah 16 ikatan.
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Gambar 4.9. Visualisasi interaksi asam amino ligan mahkosida B dan reseptor
Keterangan: (a) 2D (b) 3D

Interaksi antara ligan uji mahkosida B dengan reseptor protein FtsZ
menghasilkan terbentuknya beberapa ikatan yang disajikan pada Gambar
4.9. Delapan ikatan hidrogen terbentuk pada residu asam amino ASN166,
ARG143, GLU139, GLY22, GLY23, MET105, GLY20, GLY'106. Ikatan
van der Waals yang terbentuk pada residu asam amino PHE183, ASN25,
ARG29,ALA26, THR102, ALA103, ASN24, THR133, GLY 104, THR109,

GLY110, THR111, GLY 107, PHE136, ARG 134 yang berjumlah 15 ikatan.
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Gambar 4.10. Visualisasi interaksi asam amino ligan naringenin dan reseptor

Keterangan: (a) 2D (b) 3D

Interaksi antara ligan uji naringenin dengan reseptor protein FtsZ

menghasilkan terbentuknya beberapa ikatan yang disajikan pada Gambar

4.10. Lima ikatan hidrogen yang terbentuk pada residu asam amino

ASN166, GLU139, ASN25, ARG29, GLY106. Ikatan hidrofobik yang

terbentuk berikatan dengan 2 residu asam amino yaitu PHE83 dan PRO135.

Ikatan elektrostatik yang terbentuk berikatan dengan asam amino GLU139.

Ikatan van der Waals yang terbentuk pada residu asam amino ASP187,

ALA186, ILE164, LEU169, THR133, GLY107, ARG134, METIO0S,

GLY 104, GLY22 berjumlah 10 ikatan.



54

A:110 LEU
1 A:169
fay ) THR (PHE
A:104 A:133 Ai183 ALA
P MR N A:186
A:107 o2 (ASN ' “
A66. 477
P . -
MET ., +503 £28,

PRO GLU GLY bR
A135  A139 A22 AN
a2s )
PHE
A:136
Interactions

:] van der Waals - Pi-Cation

- Conventional Hydrogen Bond - Pi-Pi Stacked

- Unfavorable Donor-Donor :] Pi-Alkyl
(a) (b)

Gambar 4.11. Visualisasi interaksi asam amino ligan quercetin dan reseptor
Keterangan: (a) 2D (b) 3D

Interaksi antara ligan uji quercetin dengan reseptor protein FtsZ
menghasilkan terbentuknya beberapa ikatan yang disajikan pada Gambar
4.11. Enam ikatan hidrogen terbentuk pada residu asam amino ARG143,
MET105, GLY104, ASN166, ARG29, ASN25. Ikatan hidrofobik yang
terbentuk berikatan dengan 2 residu asam amino yaitu PHE183 dan
PRO135. Ikatan van der Waals yang terbentuk pada residu asam amino
GLY106, GLY107, GLY110, THR133, LEU169, ALA186, ASP187,

GLY22, PHE136, GLU139 yang berjumlah 10 ikatan.
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Gambar 4.12. Visualisasi interaksi asam amino ligan stigmasterol dan reseptor
Keterangan: (a) 2D (b) 3D

Interaksi antara ligan uji stigmasterol dengan reseptor protein FtsZ
menghasilkan terbentuknya beberapa ikatan yang disajikan pada Gambar
4.12. Dua ikatan hidrogen terbentuk pada residu asam amino ALA71 dan
THR109. Ikatan hidrofobik yang terbentuk berikatan dengan residu asam
amino PHE183. Ikatan van der Waals yang terbentuk pada residu asam
amino GLY72, GLY70, ALA73, ASN44, GLY20, GLY21, ARG143,
GLU139, ASN23, ASN166, PHE136, LEU169, ILE164, ARG29, ALA186,
THR133, ASP187, ALA26, THR102, ALA103, GLY104, GLY22,
MET105, GLY23, GLY106, THR111, GLY110, GLY107, GLY108 yang

berjumlah 29 ikatan.
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Gambar 4.13. Visualisasi interaksi asam amino antara tetrasiklin dan reseptor
Keterangan: (a) 2D (b) 3D

Interaksi antara ligan uji tetrasiklin dengan reseptor protein FtsZ
menghasilkan terbentuknya beberapa ikatan yang disajikan pada Gambar
4.13. Delapan ikatan hidrogen terbentuk pada residu asam amino ALA73,
ARG143,GLY107, GLU139, THR133, GLY 106, GLY20, GLY104. Ikatan
van der Waals yang terbentuk pada residu asam amino GLY72, GLY108,
GLY110, GLY104, ALA103, MET105, GLY23, PRO135, ASNI166,

ASN25, GLY21 yang berjumlah 16 ikatan.

Asam amino yang berikatan dengan Guanosine-5'-Diphosphate
(ligan alami) berpotensi sebagai sisi aktif dari reseptor FtsZ. Berdasarkan
interaksi yang terbentuk antara ligan uji dengan reseptor, semua ligan uji
berinteraksi dengan beberapa residu asam amino yang sama dengan ligan

alami. Apigenin memiliki kesamaan interaksi dengan Guanosine-5'-
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Diphosphate (ligan alami) pada 4 residu asam amino yang sama. Empat
residu tersebut adalah ARG29, MET105, dan GLY22 yang membentuk
ikatan hidrogen, serta GLU39 yang terlibat dalam ikatan elektrostatik.
Corymboside memiliki kesamaan interaksi dengan Guanosine-5'-
Diphosphate (ligan alami) pada 7 residu asam amino yang sama. Tujuh
residu tersebut adalah GLY22, GLY104, GLY108, THR109, GLY20,
GLY 107 yang membentuk ikatan hidrogen, dan GLY21 membentuk ikatan
hidrofobik. Glycitin memiliki kesamaan interaksi dengan Guanosine-5'-
Diphosphate (ligan alami) pada 6 residu asam amino yang sama. Enam
residu tersebut diantaranya ARG143, GLY107, METI105, GLU139,
GLY20, THR109 yang membentuk ikatan hidrogen. Mahkosida A memiliki
kesamaan interaksi dengan Guanosine-5'-Diphosphate (ligan alami) pada 6
residu asam amino yang sama. Enam residu tersebut adalah GLY?2I,
ARG29,GLY 104, THR133, ASN166 yang membentuk ikatan hidrogen dan
GLU139 yang membentuk ikatan elektrostatik. Mahkosida B memiliki
kesamaan interaksi dengan Guanosine-5'-Diphosphate (ligan alami) dengan
6 residu asam amino yang sama. Enam residu tersebut adalah ASN166,
ARG143, GLU139, GLY22, MET105, GLY20 yang membentuk ikatan
hidrogen. Naringenin memiliki kesamaan interaksi dengan Guanosine-5'-
Diphosphate (ligan alami) pada 4 residu asam amino yang sama. Empat
residu tersebut adalah ASN166, GLU139, ARG29 yang membentuk ikatan
hidrogen, dan GLU139 yang membentuk ikatan elektrostatik. Quercetin
memiliki kesamaan interaksi dengan Guanosine-5'-Diphosphate (ligan

alami) pada 5 residu asam amino yang sama. Lima residu tersebut adalah
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ARG143, MET105, GLY 104, ASN166, ARG29 yang membentuk ikatan
hidrogen. Stigmasterol memiliki kesamaan interaksi dengan Guanosine-5'-
Diphosphate (ligan alami) pada 1 residu asam amino yang sama yaitu
THR109 yang membentuk ikatan hidrogen. Tetrasiklin (ligan pembanding)
memiliki kesamaan interaksi dengan Guanosine-5'-Diphosphate (ligan
alami) pada 6 residu asam amino yang sama. Enam residu tersebut adalah
ARG143,GLY107, GLU139, THR133, GLY20, GLY 104 yang membentuk

ikatan hidrogen.

Corymboside membentuk ikatan hidrogen pada beberapa residu
asam amino yang sama dengan ligan alami. Selain itu juga terbentuk satu
ikatan hidrofobik. Ikatan-ikatan ini dapat menstabilkan corymboside di sisi
aktif protein, sehingga mampu menghambat aktivitas protein FtsZ. Ikatan
hidrogen dan hidrofobik berperan dalam stabilitas antara ligan terhadap
protein target (Vaidyanathan ef al., 2023). Terganggunya aktivitas protein
FtsZ yang berperan dalam proses pembelahan sel dapat menurunkan
kelangsungan hidup S. epidermidis, yang pada akhirnya berkontribusi pada
efek antijerawat. Hal ini didukung oleh penelitian Kusuma et a/. (2019) FtsZ
merupakan protein yang berperan penting pada proses pembelahan sel
bakteri. Protein ini berpolimerisasi membentuk cincin Z yang muncul di
lokasi calon pembelahan sel sehingga penurunan aktivitas FtsZ dapat

mengganggu pembelahan sel bakteri.
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4.2. Uji In Vitro

4.2.1. Ekstraksi Buah Mahkota Dewa (Phaleria macrocarpa)

Metode ekstraksi buah mahkota dewa dilakukan dengan maserasi.
Maserasi adalah teknik ekstraksi dengan cara simplisia direndam dalam
pelarut yang disimpan pada suhu ruang (Bitwell et al., 2023). Waktu
maserasi yang baik 2-3 hari pada suhu 20-25°C. Pelarut yang digunakan
yaitu etanol 70%. Keseimbangan polaritas dalam etanol 70% mampu
melarutkan berbagai macam senyawa bioaktif yang bersifar polar seperti
flavonoid, tanin, fenolik yang lebih menyukai air. Etanol juga terbukti
sebagai pelarut yang aman bagi manusia dibandingkan pelarut berbahaya
seperti metanol atau kloroform dan telah banyak digunakan dalam produk
farmasi, makanan, dan kosmetik. Berbagai fitokimia seperti kuinon,
flavonoid, polifenol, tanin, terpenoid, alkaloid, alkaloid, polipeptida,
steroid, saponin, kumarin, dan glikosida dapat diekstraksi dengan
menggunakan metode ini (Kumar et al., 2023) Proses ini melunakkan sel
tanaman dan akhirnya melepaskan senyawa bioaktif dari sel. Setelah proses
maserasi, ekstrak yang diperoleh kemudian dipekatkan menggunakan
rotary evaporator sehingga menghasilkan ekstrak kasar yang bebas dari
pelarut. Metode maserasi merupakan teknik ekstraksi yang relatif sederhana
dan aplikasinya sangat luas (Idris & Nadzir, 2021). Nilai rendemen ekstraksi

disajikan melalui Tabel 4.7.
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Tabel 4.7. Hasil maserasi buah Phaleria macrocarpa

Sampel Berat awal (g) Berat ekstrak (g) Rendemen (%)
Buah mahkota 176 56.9 329,
dewa

Proses maserasi buah mahkota dewa menghasilkan nilai rendemen
sebesar 32% yang diperoleh dari berat ekstrak dibagi berat awal dikali
100%. Rendemen ekstrak adalah banyaknya senyawa aktif yang berhasil
diekstraksi dari suatu sampel. Semakin tinggi nilai rendemennya
menunjukkan kandungan senyawa aktif yang semakin tinggi dalam ekstrak
tersebut. (Syafriana et al., 2021). Penelitian yang dilakukan Eff ez al. (2022)
melaporkan bahwa ekstrak buah mahkota dewa menghasilkan nilai
rendemen 29.58% yang dimaserasi menggunakan etanol 70%. Rendemen
yang dimaserasi dengan menggunakan etanol 96% menghasilkan nilai

rendemen 10,74% (Hasim et al., 2020) dan 11.71% (Agung et al., 2019).

Setelah proses ekstraksi dengan maserasi selesai, tahap selanjutnya
adalah fraksinasi. Langkah ini bertujuan untuk memisahkan berbagai
senyawa aktif yang terdapat dalam ekstrak berdasarkan tingkat
kepolarannya. Fraksinasi ekstrak buah mahkota dewa dilakukan
menggunakan pelarut etil asetat dan butanol dengan metode cair-cair. Nilai

rendemen hasil fraksinasi disajikan pada Tabel 4.8.

Tabel 4.8. Hasil fraksinasi ekstrak buah Phaleria macrocarpa

Fraksi Berat (g) Ren((:/e;nen
0
Etil asetat 50 18

Butanol 50 11
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Fraksinasi adalah proses memisahkan campuran, seperti ekstrak
tumbuhan menjadi fraksi-fraksi yang lebih kecil dengan komposisi berbeda
untuk mengisolasi senyawa kimia aktif (Semiu, 2021). Metode fraksinasi
yang digunakan yaitu fraksinasi cair-cair. Prinsipnya memanfaatkan
perbedaan kelarutan senyawa dalam pelarut yang berbeda, berdasarkan "like
dissolves like" yaitu pelarut cenderung melarutkan zat dengan tingkat
kepolaran yang serupa (Sogandi et al., 2019). Pemilihan pelarut dalam
proses fraksinasi didasarkan pada tingkat kepolarannya. Senyawa yang
bersifat polar dapat diekstraksi menggunakan pelarut polar seperti air,
metanol, atau etanol. Sebaliknya, untuk mengekstrak senyawa nonpolar,
digunakan pelarut nonpolar seperti heksan (Abubakar&Haque, 2020).
Pelarut yang digunakan untuk fraksinasi ekstrak buah P. macrocarpa yaitu
etil asetat dan butanol. Pelarut etil asetat mampu mengekstraksi berbagai
golongan senyawa seperti flavonoid, fenol, tanin, saponin, terpenoid,
glikoside, quinon. Pelarut butanol mampu mengekstraksi senyawa aktif

seperti saponin, fenol, flavonoid. (Kumar ef al., 2023).

Fraksi etil asetat menghasilkan rendemen sebesar 18%. Fraksi
butanol menghasilkan rendemen sebesar 11%. Hal ini serupa dengan
penelitian yang dilakukan oleh Hasim ef al. (2020) nilai rendemen fraksi etil
asetat sebesar 11,84%. Rendemen dinyatakan sebagai proporsi fraksi yang
diperoleh dibandingkan dengan jumlah sampel awal. Rendemen yang lebih
tinggi mengindikasikan bahwa pelarut berhasil mengekstrak lebih banyak

senyawa (Kumar et al., 2023).
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4.2.2. Analisis Fitokimia Ekstrak Buah Mahkota Dewa

Uji fitokimia adalah metode yang digunakan untuk mengidentifikasi
senyawa kimia seperti metabolit sekunder yang berapa pada tanaman. Hasil
uji fitokimia ekstrak dan fraksi buah P. macrocarpa disajikan pada Tabel

4.9.

Tabel 4.9. Hasil uji fitokimia ekstrak dan fraksi buah mahkota dewa

. Hasil
No Senyawa Pereaksi FEA FBuOH EK Keterangan
Dragendorf + + + en;lr:r:rir%tilrllk a
1 Alkaloid Pan JINgg
Mayer n n . Terbentuk
endapan kuning
. Mg dan HCL Terbentuk warna
) Flavonoid 37% + + + Kuning
. Terbentuk warna
0
3 Tanin FeCI3 10% i i i hitam kehijauan
4  Saponin Akuades + + + Terbentuk buih
5 Fenol FeCl3 1% + + + Warna hitam

Keterangan: F.EA = Fraksi etil asetat, F.BuOH= Fraksi butanol, EK=Ekstrak kasar
+= terdapat senyawa kimia
—-= tidak terdapat senyawa kimia

Berdasarkan tabel 4.9., ekstrak kasar, fraksi etil asetat dan butanol
buah P. macrocarpa mengandung senyawa aktif seperti alkaloid, fenol,
flavonoid, tanin, dan saponin. Beberapa penelitian juga melaporkan bahwa
buah P. macrocarpa memiliki kandungan senyawa yang sama seperti
flavonoid, fenol, alkaloid, saponin dan tanin (Lay et al, 2014 dan

Setyaningrum et al., 2025).



63

Identifikasi sampel yang positif alkaloid ketika direkasikan dengan
ditandai dengan reagen Dragendorf akan terbentuknya endapan berwarna
jingga dan terbentuk endapan kuning apabila direaksikan dengan reagen
Mayer. Uji alkaloid dengan reagen Mayer menghasilkan endapan jingga
karena keberadaan nitrogen pada alkaloid yang dapat mengikat ion kalium
dari reagen. Hal ini terjadi karena nitrogen memiliki pasangan elektron
bebas sehingga terbentuk ikatan kovalen koordinat antara nitrogen dan ion
kalium. Prinsip uji alkaloid dengan reagen Dragendorf yaitu atom nitrogen
pada alkaloid yang memiliki pasangan elektron bebas akan membentuk
ikatan kovalen koordinat dengan ion Bismut (Bi3+). Ikatan ini membentuk
kompleks alkaloid-bismut iodida yang berwana kuning dan bersifat tidak
larut dalam air sehingga kompleks ini akan mengendap (Maheshwaran et
al., 2024). Identifikasi flavonoid menunjukkan hasil positif dengan
terbentuknya warna kuning pada sampel ketika direaksikan dengan
magnesium (Mg) dan HCL pekat. Senyawa flavonoid bereaksi dengan
magnesium dengan mereduksi ikatan rangkap pada cincin pirone (Cincin C)
yang dikatalis oleh HCL pekat sehingga terbentuk senyawa turunan
antosianidin atau flavilium kation yang berwarna kuning, jingga
(Qomaliyah et al., 2023). Hasil positif uji tanin ditandai dengan
terbentuknya warna hitam kehijauan setelah direaksikan dengan FeCl3 1%.
Gugus hidroksil fenolik pada tanin membentuk kompleks kelat saat
berinteraksi dengan ion feri (Fe**) dari FeCls sehingga terjadi perubahan
warna menjadi biru kehitaman, hijau kehitaman, atau hitam (Lestari ef al.,

2021). Uji saponin menunjukkan hasil positif yang ditandai dengan
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terbentuknya buih yang stabil. Bagian hidrofobik dari saponin akan
menghindari kontak dengan air, sedangkan bagian hidrofiliknya akan
tertarik ke air. Hal ini menyebabkan saponin menyebar di antara air dan
udara dengan membentuk lapisan tipis yang memiliki udara (buih) (Rai et
al., 2023). Hasil uji sampel yang positif fenol ditandai dengan perubahan
warna menjadi hitam setelah direaksikan dengan FeCI3 1%. Gugus
hidroksil fenolik berinteraksi dengan Ion Fe** membentuk kompleks
koordinasi yang menyebabkan perubahan warna seperti biru, hijau, ungu,
hitam kebiruan. (Maheshwaran et al., 2024).

Senyawa-senyawa seperti alkaloid, flavonoid, tanin, saponin, dan
fenol memiliki mekanisme yang beragam dalam perannya sebagai agen
antibakteri. Alkaloid menghambat pertumbuhan bakteri melalui berbagai
cara seperti mengganggu fungsi membran dan dinding sel, inhibitor sintesis
asam nukleat dan protein, dan menghambat metabolisme bakteri (Yan et al.,
2021). Flavonoid mampu mengganggu fungsi membran sitoplasma, sintesis
asam nukleat dan metabolisme energi. Selain itu juga menghambat
pertumbuhan bakteri dengan menghambat adhesi pada pembentukan
biofilm, porin pada membran sel, permeabilitas membran serta
patogenitasnya (Shamsudin et al., 2022). Tanin mampu merusak membran
sel bakteri dengan mengurangi permeabilitasnya, menghambat enzim dan
presipitasi protein, khelasi ion mineral yang berdampak pada pertumbuhan
dan metabolisme (Huang et al., 2024). Saponin dapat mengganggu

integritas dan morfologi membran sel bakteri (Li & Monje-Galvan, 2023).
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Setelah pengujian awal senyawa kimia ekstrak dan fraksi buah P

macrocarpa, selanjutnya dilakukan analisis LC-HRMS untuk mengetahui

profil metabolit sekundernya. Identifikasi metabolit sekunder ekstrak kasar,

fraksi etil asetat, dan fraksi butanol buah P macrocarpa melalui LC-HRMS

yang digunakan sebagai senyawa uji pada penambatan molekuler dapat

dilihat pada Tabel 4.10. dan hasil secara keseluruhan dapat dilihat pada

Lampiran 3.

Tabel 4.10. Daftar metabolit sekunder ekstrak dan fraksi buah P. macrocarpa

berdasarkan analisis LC-HRMS

Waktu .
Rumus . BM Intensitas . .. .
Sampel Senyawa retensi Bioaktivitas ~ Referensi
molekul . (m/z) Area Puncak
(menit)
(Lestari
Stigmasterol CpHssO 16,53 412,37 3,9% Antibakteri etal.,
2024)
(Duda-
Naringenin CisH120s5 5,55 272,06 0,22% Antibakteri Madej et
al., 2022)
Ekstrak .. o . . (Giizel et
Kasar Glycitin C2H2010 6,74 446,12 0,46% Antibakteri al., 2020)
(Dallagno
Corymboside = CycH25014 5,09 564,14 0,46% Antibakteri letal,
2022)
(Abozeid
Quercetin CisHi007 6,27 302,04 0,39% Antimikroba etal.,
2023)
Duda-
Naringenin CisH20s 5,55 272,06 0,38% Antibakteri Madej et
al., 2022)
(Easmin
Fraksi Mahkosida A CyH22010 4,94 422,12 7,40% Antimikroba etal.,
Etil 2015)
Asetat (Susilawa
(EA) Mahkosida B Cy Has Oy 6,23 464,13 12,52% Antibakteri tietal.,
2015)
(Iskakova
Apigenin CisHijoOs 8,35 270,05 0,36% Antibakteri etal.,
2025)
(Easmin
Mahkosida A CyH22010 4,94 422,12 3,92% Antimikroba etal.,
2015)
Fraksi . o . . (Giizel et
Butanol Glycitin CpH2»010 6,74 | 446,12 0,26% Antibakteri al., 2020)
(Dallagno
Corymboside = CyHxs014 5,09 564,14 0,44% Antibakteri letal,

2022)
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Analisis LC-HRMS dilakukan untuk mengidentifikasi profil
metabolit sekunder yang berperan sebagai agen antibakteri dari ekstrak dan
fraksi buah P. macrocarpa. Senyawa kimia yang teridentifikasi dari ekstrak
kasar buah P macrocarpa diantaranya stigmasterol, naringenin,
corymboside, glycitin, dan quercetin. Senyawa kimia yang teridentifikasi
dari fraksi etil asetat buah P macrocarpa diantaranya naringenin,
mahkosida A, mahkosida B, dan apigenin. Senyawa kimia yang
teridentifikasi dari fraksi butanol buah Phaleria macrocaroa diantaranya
mahkosida A, glycitin, dan corymboside. Beberapa penelitian telah
membuktikan keberadaan senyawa-senyawa tersebut pada buah P
macrocarpa (Hendra et al., 2011;Nur et al., 2014; Alara et al., 2016;
Mamatha et al., 2020; Ahmad et al., 2023; Agustina et al., 2024;

Kalusalingam et al., 2024).

4.2.3. Uji Aktivitas Antibakteri Ekstrak Buah Mahkota Dewa

Metode yang digunakan untuk mengetahui aktivitas antibakteri buah
P. macrocarpa yaitu mikrodilusi cair. Mikrodilusi cair dapat dilakukan
untuk menentukan konsentrasi hambat minimum (MIC) dari suatu zat
antimikroba terhadap mikroorganisme. Prinsip kerja mikrodilusi cair
berdasarkan konsentrasi terendah dari seri pengenceran ganda suatu zat
antimikroba yang dapat menghambat pertumbuhan mikroorganisme secara
in vitro. Setelah inkubasi selama 18-24 jam, dapat diamati secara visual
sumuran yang terlihat jernih dan pengukuran optical density untuk

memvalidasi hasil MIC. Kelebihan dari metode ini diantaranya efsiensi
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tinggi, konsumsi reagen yang rendah, standarisasi dan reproduktibilitas
yang baik, tingkat akurasi yang tinggi (Salam et al., 2023). Mueller-Hinton
Broth (MHB) adalah media cair yang umum digunakan dalam pengujian
MIC. Formulasinya yang telah terstandarisasi oleh CLSI (Clinical and
Laboratory Standards Institute), mampu mendukung pertumbuhan
mayoritas bakteri patogen dan non fastidious, memfasilitasi pengukuran

MIC dengan jelas sehingga menghasilkan data yang akurat dan dapat

diandalkan (Hulankova, 2024).

Tabel 4.11. Nilai persentase penghambatan ekstrak dan fraksi buah Phaleria

macrocarpa
Konsentrasi
Sampel
8% 4% 2% 1% 0,50%  0,25%  0,125% 0,0625%
102,93% 103,94% 98,67% 99,4%  96,88% 96,04% 82,25%  66,06%
+0,36 +0,57 +0,48 +0,42 +0,13 +0,93 +0,50 +0,84
72,1%  140,71% 118,7% 95,73% 81,58% 66,76% 49,28% 20,03%
F.EA £1,14  +1,75 28  £092 +0,78 028 034  +1,00
89,69%  95,62% 118,56% 131,27% 100%  80,16% 61,1%  68,92%
F.BuOH 0,95 0,72 £127  +1,57  #1.4  £1,54  £393 0,11
92,42%  93,48%  94,92% 93,23% 90,52% 92,68% 92,57% 92,53%
+0,57 +0,22 +0,08 +0,40 +0,39 +0,62 +1,17 +0,86
Keterangan : EK = Ekstrak kasar, FFEA = Fraksi etil asetat, FBuOH = Fraksi

butanol, KP = Kontrol positif (tetrasiklin)

Ekstrak kasar dan fraksi buah P. macrocarpa menunjukkan aktivitas

antibakteri terhadap bakteri S. epidermidis pada berbagai variasi
konsentrasi. Berdasarkan Tabel 4.11. konsentrasi hambat minimum ekstrak
kasar buah P macrocarpa yaitu 0,25% dengan nilai penghambatan sebesar
96%. Konsentrasi hambat minimum fraksi etil asetat buah P. macrocarpa
yaitu 1% dengan nilai penghambatan sebesar 95%. Konsentrasi hambat

minimum fraksi butanol buah P. macrocarpa yaitu 0,5% dengan nilai
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penghambatan sebesar 100%. Nilai persentase penghambatan dapat
ditentukan berdasarkan nilai konsentrasi terkecil yang mampu menghambat
lebih dari 90% (Cosentino et al., 1999)(Hudaya et al., 2014)(Akinduti et al.,
2019)(Hendiani et al., 2020). Penelitian yang dilakukan oleh
(Farhamzah&Khofifah, 2022), konsentrasi 8,25% dari ekstrak etanol buah
mahkota dewa mampu menghambat pertumbuhan bakteri S. epidermidis

dengan nilai penghambatan sebesar 13,72 mm. Kusuma et al. (2019) juga

melaporkan bahwa pada konsentrasi 0.781% ekstrak buah mahkota dewa

mampu menghambat pertumbuhan S. aureus.

Tabel 4.12. Nilai MBC ekstrak dan fraksi buah mahkota dewa

. Pertumbuhan

Sampel Kosentrasi Koloni Keterangan
8% 0 Tidak tumbuh
4% 0 Tidak tumbuh
Ekstrak 2% 0 Tidak tumbuh
kasar 1% 0 Tidak tumbuh
0,50% 0 Tidak tumbuh
0,25% 1 koloni Tumbuh koloni
) 8% 0 Tidak tumbuh
Fr;ﬁ“ 4% 0 Tidak tumbuh
asetat 2% 0 Tidak tumbuh
1% 0 Tidak tumbuh
8% 0 Tidak tumbuh
Fraksi 4% 0 Tidak tumbuh
burtz nsoll 2% 0 Tidak tumbuh
1% 0 Tidak tumbuh
0,50% 0 Tidak tumbuh
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Gambar 3.14. Hasil konsentrasi bunuh minimum (KBM) ekstrak dan fraksi
buah P. macrocarpa terhadap S. epidermidis

Data hasil pengujian KBM dapat dilihat pada tabel 4.12., yang
menunjukkan bahwa pada konsentrasi 0,25% ektrak kasar, konsentrasi 1%
fraksi etil asetat dan konsentrasi 0,5% dapat dinyatakan sebagai nilai KBM
karena tidak terdapat pertumbuhan bakteri. Konsentrasi bunuh minimum
(KBM) adalah konsentrasi terendah suatu agen antimikroba yang dapat
membunuh 99,9% bakteri yang diuji (Duraisamy et al., 2024). Konsentrasi
terkecil sampel yang menghasilkan <10 koloni dianggap sebagai nilai KBM
(Mogana et al., 2020) Nilai KBM dari ekstrak maupun fraksi buah mahkota
dewa lebih tinggi dibandingkan nilai KHM. Oleh karena itu, konsentrasi
yang lebih tinggi dibutuhkan untuk membunuh seluruh bakteri. Pernyataan
ini didukung oleh studi-studi lain yang menunjukkan bahwa MBC dapat

sama atau lebih tinggi dari MIC (Maiti et al., 2020).

Buah P. macrocarpa mengandung flavonoid, saponin, polifenol dan
tanin yang telah terbukti menghambat pertumbuhan bakteri seperti Bacillus
cereus, Bacillus subtilis, Enterobacter aerogenes, Eschericia coli,
Klebsiella pneumonia, Micrococcus luteus, Pseudomonas aeroginosa dan

Staphylococcus aureus (Easmin et al., 2015). Beberapa senyawa yang
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tergolong flavonoid diantaranya naringenin, glycitin, corymboside,
quercetin, apigenin. Senyawa flavonoid memiliki kemampuan untuk
menghambat pertumbuhan bakteri dengan menganggu fungsi dinding sel
bakteri dan pembentukan septum saat proses pembelahan sel terjadi.

(Damsud et al., 2025).

Aktivitas antibakteri terhadap bakteri penyebab jerawat pada ekstrak
dan fraksi buah P. macrocarpa berasal dari kandungan senyawa aktif di
dalamnya. Aktivitas yang ditunjukkan oleh senyawa bioaktif Phaleria
macrocarpa terhadap berbagai bakteri Gram positif mengindikasikan
potensi dalam melawan bakteri sejenis, seperti S. epidermidis, yang
merupakan salah satu penyebab utama jerawat. Ekstrak kasar buah P
macrocarpa mengandung stigmasterol, naringenin, corymboside, glycitin,
dan quercetin yang pernah dilaporkan memiliki aktivitas antibakteri, baik
bakteri Gram positif maupun Gram negatif seperti Staphyloccos aureus,
Streptococcus pyrogenes, Bacillus subtilis, Pseudomonas aeruginosa,
Escherichia coli, Salmonella typhi, MRSA (Bakrim et al., 2022) (Duda-
Madej et al., 2022). Naringenin mampu menghambat pertumbuhan bakteri
S. aureus dengan mengganggu replikasi DNA, membran sel, fungsi enzim,
mengurangi pembentukan biofilm, dan produksi toksin (Duda-Made;j et al.,
2022) (Mandal & Domb, 2024). Penelitian Mu ef al. (2021) mengonfirmasi
bahwa quercetin berperan sebagai agen antibakteri terhadap S. epidermidis
dengan menghambat pembentukan biofilm pada konsentrasi 500 ppm,
menurunkan hidrofobisitas permukaan sel. Fraksi etil asetat buah P.

macrocarpa mengandung naringenin, mahkosida A, mahkosida B, dan
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apigenin juga memiliki aktivitas antibakteri terhadap Staphyloccos aureus
(Morimoto et al., 2023). Keberadaan senyawa-senyawa bioaktif pada
ekstrak dan fraksi buah P. macrocarpa diprediksi sebagai agen antibakteri
yang berperan dalam memerangi bakteri penyebab jerawat.

Tabel 4.13. Hasil uji normalitas ekstrak kasar, fraksi etil asetat dan fraksi butanol

buah mahkota dewa
Shapiro-Wilk normality test

F. Etil F. Ekstrak Kontrol

Asetat  Butanol kasar positif
W 0.9905  0.9687 0.7832 0.9196
P value 0.9958  0.8873 0.0189 0.4267
Passed
normality test yes yes no yes
(alpha=0.05)
P value *

ns ns ns

summary

Fraksi etil asetat dan butanol buah mahkota dewa dinyatakan memenuhi
syarat uji normalitas sedangkan ektrak kasar buah mahkota dewa tidak memenuhi
syarat uji normalitas. Uji normalitas dilakukan untuk mengetahui sebaran data dari
suatu sampel berdistribusi normal atau tidak normal. Syarat uji normalitas yaitu
nilai signifikansinya <0,05 (Ghasemi & Zahediasl, 2012). Oleh karena itu, uji
statistik yang dapat digunakan yaitu analisis one way ANOVA non parametrik
menggunakan Kruskal -Wallis. Uji non parametrik dapat digunakan jika distribusi
data tidak normal (Garrocho-Rangel et al., 2024). Tujuan analisis statistik ini yaitu
membandingkan efektivitas dari ekstrak dan fraksi pada berbagai konsentrasi
dengan kontrol positif (tetrasiklin) memiliki efektivitas yang secara statistik

berbeda atau tidak berbeda. Hasilnya dapat dilihat pada tabel 4.14.
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Tabel 4.14. Hasil analisis persen penghambatan ekstrak dan fraksi buah mahkota
dewa terhadap S. epidermidis menggunakan Analisis Varians Satu
Faktor (One Way Anova)
Kruskal-Wallis test

P value 0.6823
Exact or Gaussian
approximate Approximati
P value? on
P value

ns
summary
Do the medians No
vary signif. (P <0.05)
Number

4
of groups
quskgl-Walhs 1500
statistic
Dunn's Multiple Difference Significant? Summa
Comparison Test in rank sum P <0.05? Y
Fraksi Etil Atetat vs
KP -1.500 No ns
Fraksi Butanol vs KP 1.500 No ns
Crude Extract vs KP 4.000 No ns

Berdasarkan analisis Kruskal-Wallis  diperoleh nilai  signifikansi
0.6823>0.05 yang menunjukkan bahwa tidak ada perbedaan yang signifikan secara
statistik antara kelompok uji yaitu ekstrak kasar, fraksi etil asetat dan butanol buah
mahkota dewa terhadap kontrol positif (tetrasiklin). Perbedaan signifikan pada hasil
uji anova jika nilai P<0.05 (Nainggolan et al., 2025). Tidak adanya perbedaan yang
signifikan antara ekstrak kasar, fraksi etil asetat dan butanol buah mahkota dewa
dengan kontrol positif (tetrasiklin) menunjukkan bahwa ekstrak kasar, fraksi etil
asetat dan butanol buah mahkota dewa memiliki potensi antibakteri yang sebanding

dengan tetrasiklin sebagai antibiotik yang umum digunakan.



V. SIMPULAN DAN SARAN

5.1.Simpulan

5.1.1.

Ligan uji corymboside pada ekstrak kasar P. macrocarpa berpotensi
menjadi kandidat obat anti jerawat karena menghasilkan energi
pengikatan paling baik yaitu -9.73 dan lebih tinggi dari ligan

pembanding tetrasiklin dengan nilai -7.20 sebagai obat anti jerawat.

. Identifikasi fitokimia ekstrak kasar, fraksi etil asetat dan butanol P

macrocarpa mengonfirmasi keberadaan flavonoid, alkaloid, tanin,
saponin, dan fenol. Berdasarkan analisis LC-HRMS diperoleh 8§
senyawa bioaktif diantaranya apigenin, corymboside, glycitin,
mahkosida A, mahkosida B, narigenin, quercetin, stigmasterol yang

berpotensi sebagai agen antibakteri terhadap bakteri penyebab jerawat.

. Ekstrak kasar, fraksi etil asetat, dan butanol buah P. macrocarpa mampu

menghambat S. epidermidis sebagai salah satu bakteri penyebab jerawat
pada konsentrasi hambat minimum 0,25%, 1%, 0,5% dan konsentrasi
bunuh minimum 0,25%, 1%, dan 0,5%. Ekstrak kasar menghasilkan
konsentrasi paling efektif dalam menghambat S. epidermidis yaitu

0,25%.

5.2.Saran

Perlu dilakukan pendalaman penelitian in silico melalui molecular

dynamics, isolasi senyawa spesifik yang berperan sebagai agen anti jerawat,

dan formulasi serta pengembangan produk
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1 13 6 -9.52 9.16 25.43 RAM 1 13 76 -8.17 8.81 27.67 RANKI|
1 12 95 ~e.51 e.25 25.47 RAN 1 14 8 -8.13 8.79 27.66 RANKTI
1 15 12 -9.49 8.23 25.43 RAN 1 15 3 -8.12 8.71 27.61 RANKII
1 15 72 5.49 8.25 25.38 RAR 1 16 6 -8.10 .60 27.61 RANKII
1 17 22 Lo.47 .20 5. 44 RAN 1 17 s6 -8.08 .55 27.54 RANKII
1 18 24 .0.46 5.28 5. 44 RAN 1 18 68 -8.06 .55 27.58 RANKII
1 10 52 0.6 210 25.45 RA 1 19 78 -8.06 0.68 27.57 RANKI|
h % 2 o a5 822 2544 RAN 1 20 9 -8.06 0.61 27.58 RANKII
1 21 42 .9.44 0.28 25.36 RAN 1 21 42 -8.05 .66 27.59 RANKTI|
1 22 92 -8.05 8.82 27.81 RANKTI
1 22 86 -9.43 8.24 25.41 RAN
1 23 1ea -8.85 e.80 27.84 RANKT|
1 23 s -9.42 2.12 25.48 RAN 1 24 EDY -8.02 8.45 27.44 RANKT/
1 24 94 -9.41 0.26 25.37 RAN 1 25 55 -8.00 0.62 27.59 RANKT|
1 25 38 -9.41 2.18 25.41 RAN 1 2% 53 -8.00 .61 27.59 RANKI|
1 26 19 -9.41 0.23 25.44 RAR 1 27 4 -7.99 0.60 27.57 RANKII
1 27 92 -9.41 0.27 25.41 RAN 1 2= 22 -7 a7 a A2 97 =4 RANKTI
1 28 47 -G9_4a a2 o5 4% RAN

Glycitin Mahkosida A
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Rank | Sub- Run Binding Cluster | Reference Grep Rank | Sub- | Run Binding Cluster | Reference Grep
Rank Energy RMSD RMSD Pattern Rank Energy RMSD RMSD Pattern
1 1 14 -9.47 EXCE) 27.07 RANKING 1 1 63 -8.44 a. 26.76 RAHKING
1 2 76 -9.27 0.3¢ 27.15 RANKING 1 2 84 -8.44 e. 26.76 RANKING
1 3 28 -9.18 8.33 26.87 RANKTHG 1 3 99 -8.44 e. 26.76 RAHKING
1 4 33 -9.16 8.40 27.85 RANKING 1 4 27 -8.44 e. 26.76 RANKING
1 H a8 -9.15 8.34 27.01 RANKING 1 5 96 -8.44 . 26.76 RANKING
1 5 6 -9.10 .31 27.13 RANKING L ¢ 33 -8.44 a. 26.76 RANKING
1 7 o2 -8.98 8.78 27.01 RANKING 1 7 4 -8.44 a. 26,76 RANKING
1 8 85 -8.91 .78 26.98 RANKING 1 8 3z -8.44 9. 26.76 RANKING
1 a 75 -8.87 0.80 27.03 RANKING 1 13 ﬁ ':-:: g- ;2;; ::xﬁmg
1 18 31 -8.84 .74 26.89 RANKING e . :
P B & 38 2 ED Eehe  1omoos ko em o
1 13 66 -8.78 0.95 26.93 RANKTNG ! IS e > g e
1 14 52 -8.76 8.74 26.85 RANKING 1 1= = Toias o 27 RANKTHG
1 15 73 -8.74 .87 26.92 RANKING H e b 541 o ol RANKTHE
1 16 77 -8.71 1.78 27.33 RANKING 1 1 3 a1 o 26 76 RAHKING
1 17 15 -8.88 8.76 26.96 RANKIHG H 15 51 san o 26 76 RANKTHE
1 18 9@ -8.66 0.72 26.89 RANKING 1 10 1 5aa 5 e e RANETHE
1 19 64 -8.64 .81 26.89 RANKING 1 20 e 542 o 26.77 RANKING
1 20 99 -8.64 1.84 27.28 RANKING i 51 20 844 o 3676 RANKING
1 21 34 -8.52 8.77 26.75 RANKIHG 1 22 9 8.44 a. 26.76 RANKING
1 22 22 -8.52 .51 27.12 RANKING 1 2 o8 844 o 36,75 RANKING
1 23 50 -8.48 l.e1 26.91 RANKING 1 2 13 o 7675 RANKING
1 24 93 -8.34 1.37 26.92 RANKIHG ] 5 £7 a 26.76 RAHKING
1 25 72 -8.33 1.97 27.55 RANKING 1 % 21 a. 26.75 RAHKTNG
1 26 12 -8.3@ 1.54 27.01 RANKING 1 27 50 a. 26.75 RANKING
1 27 42 -8.87 1.2¢ 26.81 RANKING 1 28 B e. 26.76 RAHKING
1 28 58 -8.0@ 1.58 27.08 RANKIHG 1 29 52 26.76 RANKING
Mahkosida B Naringenin
Rank | Sub- | Run Binding Cluster | Reference Grep Rank | Sub- | Run Binding Cluster | Reference Grep
Rank Energy RMSD RMSD Pattern Rank Energy RMSD RMSD Pattern
1 1 17 -8.73 0.0 26.43 RANKING 1 1 22 -9.e8 ©.00 24.34 RANKIHNG
1 2 32 -8.73 8.01 26.43 RANKING 1 2 79 -9.07 ©.28 24.42 RANKING
1 3 87 -8.73 8.02 26.43 RANKING 1 3 60 -9.88 5.26 24.33 RANKIHNG
1 4 79 -8.73 0.02 26.43 RANKING 1 4 3 -9.06 0.28 24.35 RANKING
1 5 a1 -8.73 9.02 26.42 RANKING 1 5 96 -9.85 0.14 24.45 RANKIHNG
1 6 31 -8.73 0.01 26.43 RANKIHG 1 6 41 -9.05 ©.28 24.30 RANKING
1 7 8 -8.73 8.91 26.43 RANKIHNG 1 7 65 -9.85 8.25 24.36 RANKTHG
1 8 84 -8.73 0.1 26.44 RANKING 1 8 62 -9.03 0.65 24.29 RANKING
1 9 70 -8.73 0.02 26.42 RANKING 1 a 81 -9.03 29 24.48 RANKIHG
1 10 38 -8.73 0.03 26.42 RANKIHG 1 10 92 -9.03 8.32 24.37 RANKING
1 11 22 -8.73 8.03 26.42 RANKING 1 11 68 -9.82 8.67 24.21 RANKTHG
1 12 75 -8.73 0.01 26.44 RANKING 1 12 78 -9.02 0.78 24.19 RANKING
1 13 3 -8.73 2.02 26.43 RANKING 1 13 15 -9.88 .56 24.24 RANKIHG
1 14 8 -8.73 0.01 26.43 RANKING 1 14 53 -8.92 8.68 24.23 RANKING
1 15 9 -8.73 0.03 26.42 RANKING 1 15 95 -8.98 8.70 24.19 RANKTHG
1 16 01 _8.73 0.01 26.44 RANKING 1 16 39 -8.99 0.74 24.22 RANKING
1 17 68 -8.73 B.83 26.42 RANKING 1 17 54 -8.98 8.61 24.29 RANKING
1 18 prs -8.73 0.92 26.42 RANKING 1 18 a8 -8.95 8.31 24.37 RANKING
1 19 49 -8.73 0.01 26.43 RANKING 1 1 27 -8.95 8.85 24.18 RANKING
1 2% 51 .73 5 02 26 .43 RANKTHG 1 20 5 -8.94 0.80 24.22 RANKING
1 21 22 _8.73 o.04 26.42 RANKING 1 21 82 -8.94 0.84 24.22 RANKIHG
1 22 6 -8.73 0.03 26.42 RANKING 1 22 90 -8.93 8.30 24.36 RANKING
1 23 63 -8.73 8.02 26.43 RANKING 1 23 20 -8.88 8.54 24.20 RANKIHNG
1 24 %8 -8.73 8.42 26.52 RANKING 1 24 13 -8.87 6.54 24.25 RANKING
1 25 a5 _8.73 0.07 26.40 RANKING 1 25 87 -8.87 .55 24.24 RANKIHG
1 26 13 .72 0.04 26.42 RANKING 1 26 76 -8.84 .53 24.23 RANKING
1 27 57 -8.72 9.05 26.41 RANKIHG 1 27 73 -8.82 8.58 24.17 RANKIHNG
1 28 12 8,72 0.04 26.42 RANKTHG 1 28 26 -8.81 .53 24.20 RANKING
1 29 24 -8.81 .53 24.20 RANKIHG
Quercetin Sti
igmaterol
Rank | sub- | Run Binding Cluster | Reference Grep
Rank Energy RHMSD RMSD Pattern
1 1 26 -7.20 EXCE) 26.76 RANKING
1 2 37 -7.20 0.04 26.77 RANKING
1 3 86 -7.20 .83 26.78 RANKING
1 a 50 -7.20 .23 26.78 RANKING
1 5 18 -7.19 .24 26.78 RANKING
1 & 13 -7.18 .04 26.77 RANKING
1 7 85 -7.19 .83 26.77 RANKING
1 8 10 -7.12 0.04 26.78 RANKING
1 9 82 -7.18 .16 26.72 RANKING
1 108 3 -7.18 .84 26.77 RANKING
1 11 8 -7.18 8.17 26.71 RANKING
1 12 a7 -7.18 0.04 26.77 RANKING
1 13 86 -7.18 .17 26.70 RANKING
1 14 36 -7.18 .16 26.72 RANKING
1 15 6 -7.18 .15 26.72 RANKING
1 16 93 -7.18 a.29 26.74 RANKING
1 17 27 -7.17 8.19 26.88 RANKING
1 18 7 -7.17 .18 26.78 RANKING
1 19 99 -7.17 .16 26.72 RANKING
1 20 34 -7.17 .18 26.79 RANKING
1 21 70 -7.17 .15 26.70 RANKING
1 22 72 -7.17 0.12 26.74 RANKING
1 23 2 -7.17 0.21 26.87 RANKING
1 24 45 -7.17 8.21 26.70 RANKING
1 25 92 -7.17 0.e7 26.78 RANKING
1 26 41 -7.17 8.17 26.69 RANKING
1 27 48 -7.17 .18 26.73 RANKING
1 28 23 -7.16 .16 26.73 RANKING
h Sa o 2 e o ac e 7o BamThE

Tetrasiklin
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Lampiran 2. Hasil uji identifikasi fitokimia

E
i

Sampel Senyawa Dokumentasi
Ekstra}k kasar buah Alkaloid
Phaleria macrocarpa
(Dokumentasi Pribadi, 2025)
Flavonoid
Ekstrak kasar buah (Doklﬁnentasi Pribadi, 2025)
Phaleria macrocarpa
Fraksi etil asetat buah
buah Phaleria
macrocarpa
Tanin

(Dokumentasi Pribadi, 2025)
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Saponin
Fenol
l ferol &
(Dokumentasi Pribadi, 2025)
Alkaloid
(Dokumentasi Pribadi, 2025)
Fraksi etil asetat buah
buah Phaleria
macrocarpa .
Fraksi butanol buah Flavonoid
buah Phaleria
macrocarpa

(Dokumentasi Pribadi, 2025)




Tanin

Saponin

94

Fenol

(Dokumentasi Pribadi, 2025)

Alkaloid

(Dokumentasi Pribadi, 2025)
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Fraksi butanol buah
buah Phaleria
macrocarpa

Flavonoid

Tanin

Saponin

(Dokumentasi Pribadi, 2025)

Fenol

(Dokumentasi Pribadi, 2025)
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Lampiran 3. Hasil analisis metabolit sekunder ekstrak dan fraksi
buah mahkota dewa dengan LC-HRMS

Waktu Intensitas
Rumus . BM
No | Sampel | Senyawa Retensi Area
molekul . (m/z)
(menit) Puncak
Stigmasterol C29 H48 O 19,06 412,37 40,05%
Choline C5HI3NO 0,89 103,1 8,31%
NP-006274 C14 H10 O6 6,02 274,048 7,80%
1-Stearoylglycerol C21H4204 | 1537 358,308 6,71%
D-(-i—)-PI‘OliIlG C5HINO2 0,80 115,064 4,21%
Methyl isonicotinate C7H7 N O2 0,82 137,048 3,60%
Monoolein C21 H40 04 14,72 356,292 3,48%
Cl6
Glycitein H1+D322 10,07 284,069 3,36%
05

Adenosine 10 gf N5 0,97 267,096 2,16%
Oleamide CISTSNT wama | as10m2 | 183%
trans-3-Indoleacrylic acid cl 10129 N 2,22 187,063 1,68%
acridine-9(10H)-thione CI3HINS 11,80 211,046 1,05%
a-Linolenic acid CI18H3002 | 22,20 278,224 1,03%
Erucamide CROBNT a3 | 337534 | 0.94%
1 Ekstrak | Nicotinic acid C6 HS N O2 1,01 123,032 0,85%
kasar | 4-Hydroxybenzaldehyde C7 H6 02 1,85 122,037 0,81%
L-Phenylalanine 9 g;l N 1,41 165,079 0,80%

2,2,6,6-Tetramethyl-

T, COHI9ONO 8,94 157,147 0,72%
1-piperidinol (TEMPO) ’
Nicotinamide C6 H6 N2 O 1,02 122,048 0,72%
Dibenzylamine C14 HISN 5,69 197,12 0,67%
Stearamide CISTTIN 1507 | 283087 | 0.65%
Methyl palmitate C17H3402 | 1697 270,256 0,56%
NP-000465 C17 H14 O6 10,23 314,079 0,49%
Glycitin Czé 1%22 6,74 | 446,121 0,46%
Corymboside ng 328 5,09 564,148 0,46%
D-(+)-Pipecolinic acid COMIN | 008 | 120079 | 041%
3-Hydroxy-2-methylpyridine | C6 H7N O 0,99 109,053 0,40%
Quercetin C15 H10 O7 4,232 302,042 0,39%

. .. . C6HI1IN
D-(+)-Pipecolinic acid 0,80 129,079 0,39%

02
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CI6 H33 N

Hexadecanamide o 14,51 255,256 0,39%
is-12- i i
cis-12-Octadecenoic acid CI9OH3602 | 1728 | 296271 | 0,37%
methyl ester
o-Linolenic acid C18 H30 02 14,40 278,224 0,36%
1-
Aminocyclohexanecarboxylic 7 g? N 1,01 143,095 0,35%
acid
Tridemorph C19 1339 N 15,85 297,303 0,34%
L-Isoleucine C6 I({)? N 1,09 131,095 0,33%
cis-4-Hydroxy-D-proline C5H9N O3 0,82 131,058 0,33%
92),11(E),13(E)-
Octadecatrienoic C19 H32 02 16,17 292,24 0,33%
Acid methyl ester
Oleoyl ethanolamide €20 (1){23 ON 14,11 325,298 0,29%
Phenacetin C1051213 N 1,30 179,095 0,28%
3-Hydroxy-2-methylpyridine | C6 H7N O 0,89 109,053 0,27%
Matairesinol C20 H22 O6 8,62 358,141 0,23%
NP-019811 C6 H7 N O2 1,01 125,048 0,22%
4-Hydroxybenzaldehyde C7 H6 02 1,65 122,037 0,21%
1-Linoleoyl glycerol C21 H3804 | 14,11 354,277 0,18%
DEET Cl2 g”N 9,16 191,131 0,18%
Naringeninchalcone C15 H12 O5 5,70 272,069 0,17%
NP-000925 C17 H16 O5 7,52 300,1 0,16%
NP-006274 C14 H10 O6 8,946 274,048 23,09%
Mahkosida B Czé 1%24 6499 | 464132 | 12.52%
1-Stearoylglycerol C21 H4204 | 1538 358,308 11,59%
Stearamide CI8 1337 N 15,685 283,287 9.16%
Mahkosida A O | a7 | a2 | 740%
. Glycitein C16 H12 O5 10,073 284,069 6,61%
Fraksi | Nicotinamide C6H6N20 | 1,021 | 122,048 | 2,15%
etil NP-006274 CI4HI0O06 | 6,018 | 274,048 1,98%
asetat "\ fonoolein C21H40 04 | 14.726 | 356292 | 1.79%
Nicotinamide C6 H6 N2 O 0,81 122,048 1,47%
Glycitein C16 H12 O5 10,236 284,069 1,35%
Adenosine 10 Iéf N5 0,797 267,097 1,35%
acridine-9(10H)-thione CI3HINS | 11,804 | 211,046 1,35%
Adenosine 10 gf NS 1021 | 267097 | 1.18%
NP-006274 C14 H10 O6 9,202 274,048 1,16%
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Naringeninchalcone CI5H1205 | 5,691 272,069 0,89%
NP-000465 C17 H14 O6 10,234 314,079 0,88%
Stearamide C18 1337 N 15,175 | 283,287 0,82%
Nicotinic acid C6H5NO2 | 1,007 123,032 0,78%
2,2,6,6-Tetramethyl-

T CO9HI9ONO 8,947 157,147 0,759
1-piperidinol (TEMPO) 5
Matairesinol C20 H22 O6 8,63 358,142 0,74%
Sorbic acid C6 H8 02 2,602 112,053 0,67%
Naringeninchalcone CI5HI205 | 8,395 272,069 0,63%
NP-000925 C17 H16 OS5 7,523 300,1 0,56%
Monoolein C21 H40 04 12,952 356,292 0,55%
Adenine C5 H5 N5 0,799 135,055 0,55%
Hexadecanamide clo 1333 N 14,519 | 255,256 0,55%
Phloroglucinol C6H603 | 2202 | 126032 | 051%
Dibenzylamine Cl4 HI5N 5,67 197,12 0,48%
Stearamide 18 1337 N 15,452 | 283,287 0,47%
3-Hydroxy-2-methylpyridine | C6 H7N O 0,797 109,053 0,44%
Tridemorph COUINT 1sger | 297303 | 0.42%
Oleoyl ethanolamide COINT aa1s | 325208 | 039%
Curcumin C21 H20 O6 10,959 368,126 0,39%
Naringenin C15H12 O5 5,551 272,069 0,38%
Apigenin C15H10 O5 8,348 270,053 0,36%
NP-010776 C15 H10 O7 8,642 302,043 0,35%
NP-019811 C6 H7 N 02 0,792 125,048 0,33%
Pyridoxine c8 g;l N 0,8 169,074 0,32%
NP-018730 @LI0 1 56 | 432006 | 031%
Nicotinic acid C6 HS N O2 0,847 123,032 0,28%
4-Indolecarbaldehyde C9HTNO 6,191 145,053 0,24%
NP-000925 C17 H16 OS5 9,846 300,1 0,23%
2-(2,6-dimethoxyphenyl)-
5,6-dimethoxy-4H-chromen- | C19 H18 O6 10,47 342,11 0,23%
4-one
Naringenin C15HI12 05 6,426 272,069 0,22%
NP-006274 C14 H10 O6 7,301 274,048 0,21%
5,6-dimethoxy-2-(2-
methoxyphenyl) C18H1605 | 11,21 312,1 0,20%
-4H-chromen-4-one
Methylparaben C8 H8 03 6,418 152,048 0,18%
Uracil C4H4N2 0,799 112,028 0,17%

02
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NP-010776 CI5SH1007 | 8,522 | 302,043 0,15%
3-Hydroxy-2-methylpyridine | C6 H7N O 1 109,053 0,09%
Pyridoxine 8 I;;l N 1,005 169,074 0,08%
NP-006274 CI4H1006 | 8959 | 274,048 | 32,73%
Dibutyl hexanedioate Cl4H26 04 | 13,129 | 258,183 | 2527%
Glycitein CI6HI205 | 10,078 | 284,069 | 10,15%
Stearamide C18 133 TN 15,69 283,287 5,78%
Mahkosida A O as0s | aza2r | 392%
1-Stearoylglycerol C21 H4204 | 15388 | 358,308 5,48%
Dibutyl succinate C12H2204 | 12,171 | 230,152 3,86%
Oxepanone C6HI002 | 8,733 | 114,068 3,66%
4-Hydroxybenzoic acid C7 H6 O3 10,031 138,032 1,16%
Norharman Cl11 H8 N2 4,51 168,069 0,87%
Oxepanone C6 H10 02 15,512 114,068 0,80%
acridine-9(10H)-thione CI3HONS | 11,808 | 211,046 0,78%
Ferulic acid CIOHIOO4 | 3,517 | 194,058 0,70%
2,2,6,6-Tetramethyl- COHIONO | 8951 | 157,147 | 0,66%
Fraksi | L-piperidinol (TEMPO)
butano] | Oxepanone C6H1002 | 12,978 | 114,068 0,65%
Bis(2-ethylhexyl) phthalate C24 H38 04 | 17,378 | 390,277 0,53%
Stearamide CISTIN usa77 | 283087 | 0.49%
Corymboside ng szg 5,107 564,148 0,44%
2.3,4,9- -1H-B-
, 49 Tetrahydro 1H B ' CI2 HI2 N2 3514 216,09 0.35%
carboline-3-carboxylic acid 02
Penbutolol CI8 (1){229 N oa76 | 209122 | 031%
NP-010776 CI5SH1007 | 4276 | 302,042 0,29%
Stearamide I8 1337 N 15,458 283,287 0,26%
Glycitin 2Rl ers | aa6a2 | 026%
Tridemorph CIOUINT isge6 | 297303 | 023%
Oxepanone C6 H10 02 15,269 114,068 0,23%
Glycitein CI6HI205 | 6,748 | 284,069 0,16%
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Lampiran 4. Hasil optical density (OD) pada konsentrasi hambat
minimum (KBM) ekstrak dan fraksi buah mahkota dewa terhadap S.

epidermidis
Pengulangan 1
Kosentrasi (%)
Sampel
8% | 4% 2% 1% | 0.5% | 0.25% | 0,13% | 0,06%
MEAB 1,4569] 0,7074 | 0,2896 | 0,1776 | 0,2909 | 0.3386 | 0,483 | 0,6376
MBB 1,0319] 0,.8094 | 0,3912 | 0,229 | 0,123 | 0.2962 | 0,402 | 0.4767
MCEB 0,1224 0,0897 | 0,0948 | 0,0787 | 0,0697 | 0,0609 | 00592 | 0,0903
KP 0,0567] 0,0491 | 0,0474 | 0,0456 | 0,0456 | 0,0478 | 0,047 | 0,0456
MB 0,7428 0,8274 | 09639 | 0,903 | 0,5112 | 0.647 | 0.7985 | 0,7371
MEAB 1.2683] 1,035 | 0,443 |0.1326 | 0,1994 | 0.1375 | 0,0999 | 0,0805
MBB 0,9555| 1,1946 | 03878 | 0,2223 | 0,2253 | 0,1703 | 0,0886 | 0,068
MCEB 0,141 | 0,1236 | 0,1023 | 0,0819 | 0,0671 | 0,1219 | 0,1018 | 0,0751
MP 0,0468 | 0,0464 | 00465 | 0,0487 | 0,0463 | 0,0455 | 00467 | 0,0466
0 -
7o Pengham-| o0 114000 | 119% | 95% |80.30%| 66,567 | 49.042 | 19.319
batan EA
0 -
% Pengham- | ¢o0. | oo | 11706 | 130% | 99% | 81% | 64% | 69%
batan B
0 -
/o Pengham-1 - 030 1 10400 | 101% | 100% | 97% | 97% | $2% |66.66%
batan CE
0
voRontrol )0 1 9300 | 9505 | 93% | 90% | 93% | 91% |91.66%
positif
Pengulangan 2
Kosentrasi (%)
Sampel
8% | 4% 2% 1% | 0.5% | 0.25% | 0.13% | 0,06%

MEAB 14569 0,7074 | 0.2896 | 0,1776 | 0,2703 | 0,3386 | 0.483 | 0,6376
MBB 1,0319] 0,.8094 | 0,3912 | 0.1737 | 0,123 | 02962 | 0.402 | 0.4767
MCEB 0,1224] 0,0897 | 0,0948 | 0,0787 | 0,0697 | 0,0609 | 00592 | 0,0903
KP 0,0567] 0,0491 | 0,0474 | 0,0456 | 0,0456 | 0,0478 | 0,047 | 0,0456
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MB 0,7428] 0,8274 | 0,9639 | 0,5448 | 0,5683 | 0,647 | 0,7985 | 0,7371
MEAB 1,2683| 1,035 | 0,443 [0,1504 | 0,177 | 0,1375 | 0,0999 | 0,0805
MBB 0,9555| 1,1946 | 0,3878 |0,3233 ] 0,2253 | 0,1703 | 0,0886 | 0,068
MCEB 0,141 | 0,1236 | 0,1023 | 0,0819 | 0,0671 | 0,1219 | 0,1018 | 0,0751
MP 0,0468] 0,0464 | 0,0465 | 0,0487 | 0,0463 | 0,0455 | 0,0467 | 0,0466
:itzi“Egiam' 71% | 142% | 117% |96,39%| 82% [66,56%| 49% |19,30%
](;/‘;;flntham' 90% | 95% [119,45% | 132% | 101% | 79% | 58% | 69%
](;/‘;;flnggam' 103,18( 104,34 | 98% | 99% | 97% | 95% | 83% |65,46%
(ﬁ’i?t?;ml 93% 193,71%| 95,01% |93,63% |90,92% | 92,05% |93,74% | 93,39%
Keterangan:

MFEAB : Media+Fraksi Etil Asetat+Bakteri

MFBB : Media+Fraksi Butanol+Bakteri

MCEB : Media+Crude Extract+Bakteri

KP : Kontrol positif (Tetrasiklin 500 ppm)

MB : Media+Bakteri

MFEA : Media+Fraksi Etil Asectat

MFB : Media+Fraksi Butanol

MCE : Media+Crude Extract

M : Media
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Lampiran 5. Analisis data persen penghambatan ekstrak, fraksi etil
asetat, dan fraksi butanol buah mahkota dewa menggunakan GraphPad
Prism

X A B Cc D
Rowstals X Tile|  Fraksl Etl Aletat Fraksl Butanal Crude Extract KP
X Mean SD N Mean sD N Mean SD N Mean SD N
1 8.000 72.095 1.138 2| 89.690] 0.948 2|102.925 0.361 2| 92.425 0.813 2
2 4.000{ 141.200] 2.461 2| 95.615 0.728 2|104.170| 0.240 2| 93.480 0.325 2
3 2.000[ 118.695 2.793 2[118.555 1.266 2| 99.660 1.895 2| 94.920, 0.127] 2
4 1.000{ 103.435| 0.445) 2(131.265] 1.577] 2| 99.550, 0.636 2| 93.230| 0.566 2
5 0.500 81.580[ 0.778 2(112.070] 0.198] 2| 96.985 0.021 2| 90.520| 0.566 2
6 0.250 66.760[ 0.283 2[ 80.150] 1.541 2| 96.195 1.138 2| 92.680 0.891 2
7 0.125 49.275( 0.332 2| 61.090] 3.932 2| 82.245 0.502 2| 92.565 1.662 2
8 0.063| 20.005( 0.983 2| 68.920] 0.113 2| 66.060] 0.849 2| 92.525 1.223 2
A B [ D
Col. stats Fraksi Efl Aletal | Fraksi Butanol | Crude Extract kP
Y Y Y Y

1 [Number of values 8 8 8 8

2

3 |Minimum 20.01 61.09 66.06 90.52

4 |25% Percentile 53.65 71.73 85.73 92.45

5 [Median 76.84 92.65 98.27 92.62

6 |75% Percentile 114.9 116.9 102.1 93.42

7 |Maximum 141.2 131.3 104.2 94.92

8

9 [Mean 81.63 94.67 93.47 92.79

10 |Std. Deviation 38.83 24.61 12.96 1.232

11 |Std. Error 13.73 8.701 4.583 0.4356

12

13 |Lower 95% Cl of mean 4917 74.09 82.64 91.76

14 |Upper 85% Cl of mean 114.1 115.2 104.3 93.82

15

16 |KS normality test

17 |KS distance 0.1255 0.1352 0.3331 0.2576

18 |P value =010 >0.10 0.0093 >0.10

19 |Passed normality test (alpha=0.05)? Yes Yes No Yes

20 |P value summary ns ns - ns

21

22 |D'Agostino & Pearson omnibus normality te

23 |K2 0.005294 0.6950 7.301 1.940

24 |P value 0.9974 0.7064 0.0260 0.37H

25 |Passed normality test (alpha=0.05)7 Yes Yes No Yes

26 |P value summary ns ns * ns

27

28 |Shapiro-Wilk normality test

29 |w 0.9905 0.9687 0.7832 0.9196

30 (P value 0.9958 0.8873 0.0189 0.4267

31 |Passed normality test (alpha=0.05)? Yes Yes No Yes

32 |P value summary ns ns * ns

33

34 |Sum 653.0 757.4 747.8 742.3




1way ANOVA
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1 |Table Analyzed Data 1

2

3 |Kruskal-Wallis test

4 P value 0.6823

5 Exact or approximate P value? Gaussian Approximation

6 P value summary ns

7 Do the medians vary signif. (P < 0.05) No

8 | Number of groups 4

9 Kruskal-Wallis statistic 1.500

10

11 |Dunn's Multiple Comparison Test Difference in rank sum Significant? P < 0.057? Summary
12 | Fraksi Efil Atetat vs Fraksi Butanol -3.000 No ns
13 | Fraksi Etil Atetat vs Crude Extract -5.500 No ns
14 | Fraksi Etil Atetat vs KP -1.500 No ns
15 | Fraksi Butanol vs Crude Extract -2.500 No ns
16 | Fraksi Butanol vs KP 1.500 No ns
17 | Crude Extract vs KP 4.000 No ns
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Lampiran 6. Dokumentasi kegiatan

Maserasi

| = PR )

Ekstrak .ah mahkota dewa

Evaporasi dengan rotary Fraksi buah mahkota dewa
evaporator
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Ujl KHM dan KBM Hasil KHM dengan mikrodilusi
cair
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Lampiran 7. Daftar Riwayat Hidup

DAFTAR RIWAYAT HIDUP
Nama Lengkap : | Sekar Meliana
NIM : | 24020121130106
Tempat/Tanggal Lahir : | Cilacap/19 Mei 2002
Agama : | Islam
Alamat : | Jampang Manggung RT 05 RW 02, Malabar,

Wanareja, Cilacap, Jawa Tengah

Telp /HP : 085878811113

Email : Sekarmelianal 9@gmail.com

Nama Orang Tua : | Mursidah

Alamat Orang Tua : | Jampang Manggung RT 05 RW 02, Malabar,
Wanareja, Cilacap, Jawa Tengah

Telp /HP: 085641578537

A. Riwayat Pendidikan

Nama Sekolah Tahun
Universitas Diponegoro 2021-sekarang

B. Pengalaman

Organisasi/Kepanitiaan/Magang Jabatan Tahun
MBKM BRIN Peneliti 2024-
2025
Magang Mandiri di PT Agavi Research and Development 2024
Asisten Praktikum Biokimia Asisten Praktikum 2023
Diponegoro Scince Competition Humas 2023
UNDIP Biology Competition Panitia Bank Soal 2022



mailto:Sekarmeliana19@gmail.com

C. Pencapaian 5 Tahun Terakhir
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No. Judul Tempat Tahun

1. 2 KNMIPA Biologi tingkat Undip 2023
Undip

2. 5t KNMIPA Biologi tingkat Undip 2024
Undip

Semarang, Agustus 2025

Sekar Meliana
24020121130106



