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ABSTRAK 

 

INNA NUR HASANAH, 2025. ANALISIS PENAMBATAN 

MOLEKULER SENYAWA AKTIF JAHE (Zingiber Officinale) 

TERHADAP PROTEIN TARGET SEBAGAI ANTIKANKER 

HATI, SKRIPSI, PROGRAM STUDI S1 FARMASI, FAKULTAS 

FARMASI, UNIVERSITAS SETIA BUDI, SURAKARTA, 

Dibimbing oleh Dr. apt. Rina Herowati, M.Si. dan apt. Fransiska 

Leviana, S.Farm., M.Sc 

 

Kanker hati merupakan salah satu penyakit dengan tingkat 

kematian tinggi di dunia, yang berkaitan dengan disregulasi jalur 

apoptosis dan proliferasi sel. Protein BCL-XL dan extracellular signal-

regulated kinase 1/2 (ERK1/2) diketahui berperan penting dalam 

menghambat kematian sel dan mendukung pertumbuhan sel kanker. 

Penelitian ini bertujuan untuk mengevaluasi potensi senyawa aktif dari 

tanaman jahe (Zingiber officinale) sebagai kandidat inhibitor alami 

terhadap protein BCL-XL dan ERK1/2 melalui pendekatan penambatan 

molekuler. 

Metode yang digunakan adalah penambatan molekuler 

(molecular docking) terhadap protein BCL-XL (kode PDB: 4QVX) dan 

ERK1/2 (kode PDB: 2OJJ) menggunakan perangkat lunak 

AutodockVina. Penilaian dilakukan berdasarkan nilai energi ikatan 

(binding affinity) dan kesamaan pola interaksi dengan ligan asli, terutama 

pada residu-residu penting dalam situs aktif protein. 

Hasil menunjukkan bahwa senyawa rutin, quercetin, naringenin, 

apigenin, luteolin, catechin, epicatechin, β-eudesmol, dan α-eudesmol 

memiliki nilai energi ikatan yang baik terhadap kedua protein target. 

Beberapa senyawa juga menunjukkan kemiripan interaksi residu yang 

tinggi, seperti quercetin terhadap ERK1/2 (70%) dan epicatechin 

terhadap BCL-XL (53%), yang mengindikasikan potensi senyawa 

tersebut dalam meniru kerja ligan asli dan menghambat aktivitas protein 

target secara kompetitif. 

 

Kata kunci: kanker hati, jahe, penambatan molekuler, BCL-XL, 

ERK1/2  
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ABSTRACT 

 

INNA NUR HASANAH, 2025. MOLECULAR DOCKING 

ANALYSIS OF ACTIVE COMPOUNDS FROM GINGER 

(Zingiber officinale) AGAINST TARGET PROTEINS AS 

HEPATOCELLULAR CARCINOMA AGENTS. PROGRAM 

STUDI S1 FARMASI, FAKULTAS FARMASI, UNIVERSITAS 

SETIA BUDI, SURAKARTA, Dibimbing oleh Dr. apt. Rina 

Herowati, M.Si. dan apt. Fransiska Leviana, S.Farm., M.Sc 

 

Hepatocellular carcinoma (HCC) is the most common primary 

liver cancer and a major cause of cancer-related death worldwide. The 

proteins BCL-XL and ERK1/2 play critical roles in inhibiting apoptosis 

and promoting cancer cell proliferation, making them key targets in the 

development of anticancer therapies. This study aimed to evaluate the 

potential of active compounds from ginger (Zingiber officinale) as 

natural inhibitors of BCL-XL and ERK1/2 using a molecular docking 

approach. 

The method involved molecular docking simulations against 

BCL-XL (PDB ID: 4QVX) and ERK1/2 (PDB ID: 2OJJ) using 

AutoDockVina software. Evaluation was based on binding energy values 

and the similarity of amino acid interaction patterns between the test 

compounds and the native ligands. 

The results showed that rutin, quercetin, naringenin, apigenin, 

luteolin, catechin, epicatechin, β-eudesmol, and α-eudesmol had 

favorable binding energies toward both protein targets. Several 

compounds also exhibited high interaction similarity, such as quercetin 

with ERK1/2 (70%) and epicatechin with BCL-XL (53%), indicating 

their potential to mimic native ligand binding and competitively inhibit 

the activity of the target proteins. 

 

Keywords: ginger, liver cancer, BCL-XL, ERK1/2, molecular 

docking 
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BAB I 

PENDAHULUAN 

 

A. Latar Belakang 

Hepatoseluler carcinoma (HCC) adalah jenis kanker hati primer 

yang paling umum dan merupakan penyebab utama morbiditas serta 

mortalitas global. Berdasarkan data GLOBOCAN, HCC menyumbang 

sekitar 8,3% dari semua kematian akibat kanker di seluruh dunia pada 

tahun 2020. Meskipun berbagai modalitas terapi seperti pembedahan, 

kemoterapi, dan terapi target telah tersedia, efektivitasnya sering dibatasi 

oleh resistensi obat, efek samping toksik, dan biaya yang tinggi, terutama 

pada tahap lanjut penyakit. Oleh karena itu, pendekatan terapi baru yang 

lebih aman dan efektif sangat dibutuhkan dalam pengobatan HCC. 

(GLOBOCAN, 2020). 

Kanker hati merupakan salah satu jenis kanker dengan angka 

kejadian dan kematian yang tinggi, baik secara global maupun nasional. 

Berdasarkan data GLOBOCAN 2020, secara global terdapat 905.677 

kasus baru kanker hati, yang mencakup 4,7% dari total kasus kanker di 

dunia, dengan jumlah kematian mencapai 830.180, menjadikannya 

penyebab kematian akibat kanker tertinggi kedua setelah kanker paru-

paru. Di Indonesia, kanker hati juga menjadi masalah kesehatan utama, 

dengan tercatat 21.392 kasus baru (5,4% dari total kasus kanker) dan 

20.588 kematian (9,6% dari total kematian akibat kanker). Tingginya 

angka prevalensi dan kematian ini menunjukkan bahwa sebagian besar 

kasus kanker hati masih ditemukan pada stadium lanjut, di mana 

pengobatan menjadi lebih sulit dan peluang keberhasilan terapi menurun. 

Pengobatan Hepatocellular Carcinoma (HCC), kanker hati 

primer yang paling umum, bergantung pada stadium penyakit, fungsi 

hati, dan kondisi pasien. Pada tahap awal, opsi pengobatan utama 

mencakup reseksi bedah, transplantasi hati, atau ablasi seperti 

radiofrequency ablation (RFA) atau transarterial chemoembolization 

(TACE) (American Cancer Society, 2023). Pada stadium lanjut, 

pengobatan sistemik lebih banyak digunakan, dengan sorafenib sebagai 

pilihan utama. Sorafenib bekerja dengan menghambat jalur pertumbuhan 

tumor dan pembentukan pembuluh darah baru yang diperlukan untuk 

pertumbuhan sel. Meskipun sorafenib dapat memperpanjang 

kelangsungan hidup pasien, ia sering disertai dengan efek samping 

seperti kelelahan, diare, hipertensi, dan ruam kulit (American Cancer 
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Society, 2023). Lenvatinib, yang merupakan inhibitor multikinase 

lainnya, memiliki kemanjuran serupa dengan sorafenib, meskipun efek 

sampingnya juga tidak jauh berbeda. Diperlukan alternatif pengobatan 

yang lebih efektif dan lebih aman. Penggunaan bahan alam dalam 

pengobatan kanker telah lama menjadi fokus penelitian karena 

potensinya untuk menawarkan alternatif yang lebih aman dan lebih 

efektif dibandingkan dengan terapi konvensional. Bahan alam, seperti 

produk herbal dan tanaman obat, telah terbukti lebih efektif dan aman 

dalam pengobatan berbagai kondisi karena memiliki profil efek samping 

yang lebih rendah dibandingkan dengan obat sintetis. Penelitian 

menunjukkan bahwa produk alami, misalnya senyawa yang berasal dari 

tumbuhan, memiliki potensi terapeutik yang signifikan dalam mengobati 

berbagai penyakit termasuk kanker (Sari et al., 2021)  

Jahe (Zingiber officinale), yang kaya akan senyawa bioaktif 

seperti 6-gingerol, 6-shogaol, dan paradol, telah banyak dilaporkan 

memiliki aktivitas antikanker melalui modulasi jalur molekuler yang 

melibatkan BCL-XL dan ERK1/2. Penelitian menunjukkan bahwa 6-

gingerol mampu menekan ekspresi BCL-XL, sehingga meningkatkan 

apoptosis pada sel kanker (Shukla dan Singh, 2007). 6-gingerol juga 

diketahui menghambat aktivasi ERK1/2, yang berdampak pada 

penghambatan proliferasi sel kanker hati (Kim et al., 2021). Senyawa 6-

shogaol, yang terbentuk dari 6-gingerol selama proses pemanasan, 

memiliki potensi antikanker yang lebih kuat. Penelitian oleh Hu et al., 

(2012) melaporkan bahwa 6-shogaol mampu menginduksi apoptosis 

melalui penghambatan BCL-XL dan meningkatkan ekspresi protein pro-

apoptosis, seperti Bax. 6-shogaol juga menekan jalur MAPK/ERK1/2, 

sehingga menghambat proliferasi dan migrasi sel kanker hati. Senyawa 

paradol, meskipun kurang dominan dalam jahe, juga memiliki aktivitas 

antikanker melalui mekanisme yang melibatkan BCL-XL dan ERK1/2. 

Dugasani et al., (2010) menunjukkan bahwa paradol dapat menginduksi 

apoptosis melalui jalur mitokondria, dengan mengurangi ekspresi BCL-

XL. Selain itu, paradol diketahui menghambat aktivasi ERK1/2, yang 

berkontribusi pada penghambatan pertumbuhan sel kanker hati.  

Penambatan molekuler adalah pendekatan komputasi yang 

digunakan untuk memprediksi interaksi antara molekul (seperti senyawa 

aktif obat) dan target biologis (seperti protein atau enzim). Teknik ini 

memainkan peran penting dalam penemuan obat, karena memungkinkan 

peneliti untuk mengevaluasi dan memvisualisasikan bagaimana senyawa 
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berikatan dengan situs aktif pada protein target. Dengan penambatan 

molekuler, afinitas pengikatan senyawa dapat dihitung, memberikan 

gambaran tentang potensi biologisnya sebelum dilakukan pengujian 

eksperimental (Chen et al., 2021). Proses penambatan molekuler 

melibatkan pencarian konformasi terbaik dari senyawa yang akan 

mengikat situs aktif target protein, dan pemodelan ini dapat memberikan 

informasi tentang kekuatan ikatan dan kemungkinan interaksi antara 

senyawa dengan residu penting pada protein (Liu et al., 2020). 

Penambatan molekuler juga dapat digunakan untuk memprediksi 

pengaruh perubahan struktur senyawa terhadap aktivitas biologisnya, 

sehingga membantu dalam optimasi desain obat.  

Penggunaan teknik ini dalam penelitian obat berbasis senyawa 

alami, seperti yang ditemukan pada Zingiber officinale (jahe), 

memberikan wawasan lebih dalam mengenai mekanisme kerjanya pada 

tingkat molekuler, dan dapat mengidentifikasi senyawa yang memiliki 

afinitas tinggi terhadap protein target yang terlibat dalam proses 

apoptosis sel kanker, seperti Bax dan Bcl-2 (Hossain et al., 2022). 

Penambatan molekuler (molecular docking) adalah metode 

komputasi yang digunakan untuk memprediksi interaksi antara molekul 

kecil (ligan) dengan protein target. Teknik ini memungkinkan 

identifikasi lokasi pengikatan senyawa pada situs aktif protein, 

mengevaluasi energi pengikatan, dan mengidentifikasi residu asam 

amino yang terlibat dalam interaksi. Penambatan molekuler telah 

menjadi alat penting dalam desain obat karena dapat memberikan 

gambaran awal mengenai potensi senyawa sebagai kandidat terapeutik, 

sehingga mengurangi waktu dan biaya penelitian laboratorium (Morris 

et al. 2009).  

Proses penambatan melibatkan simulasi komputer untuk 

menentukan orientasi terbaik dari senyawa aktif dalam situs pengikatan 

protein. Parameter yang diamati meliputi energi pengikatan (binding 

energy), yang menunjukkan stabilitas interaksi, dan pola ikatan hidrogen 

atau interaksi hidrofobik yang relevan. Hasil ini memberikan wawasan 

tentang mekanisme kerja senyawa dan mendukung pengembangan 

senyawa dengan aktivitas biologis yang lebih tinggi (Meng et al., 2011). 

Penelitian ini memanfaatkan metode penambatan molekuler untuk 

menganalisis interaksi senyawa aktif jahe, seperti 6-gingerol dan 6-

shogaol, terhadap protein target BCL-XL dan ERK1/2. Pendekatan ini 

tidak hanya membantu memahami mekanisme molekuler tetapi juga 
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mendukung validasi potensi jahe sebagai agen antikanker hati berbasis 

bahan alam. 

 

B. Rumusan Masalah 

Berdasarkan latar belakang permasalahan yang telah dipaparkan, 

maka dapat diambil suatu rumusan masalah yaitu : 

1. Apa sajakah senyawa dari tanaman jahe yang memiliki nilai energi 

ikatan yang baik terhadap BCl-XL dan ERK1/2  sebagai antikanker 

hati? 

2. Berapa besar persentase kemiripan ikatan asam amino antara ligan 

uji dengan ligan asli terhadap BCl-XL dan ERK1/2  sebagai 

antikanker hati?  

 

C. Tujuan Penelitian 

Berdasarkan rumusan masalah yang telah dipaparkan, maka 

tujuan darin penelitian ini yaitu :  

1. Mengetahui senyawa dari tanaman jahe yang memiliki nilai energi 

ikatan yang baik terhadap BCl-XL dan ERK1/2 sebagai antikanker 

hati 

2. Mengetahui besar persentase kemiripan ikatan asam amino antara 

ligan uji dengan ligan asli terhadap BCL-XL dan ERK1/2  sebagai 

antikanker hati 

 

D. Manfaat Penelitian 

Manfaat penelitian ini adalah memberikan kontribusi ilmiah 

terkait potensi senyawa jahe sebagai antikanker hati melalui interaksi 

dengan BCL-XL dan ERK1/2. Penelitian ini juga dapat menjadi dasar 

pengembangan terapi kanker hati berbasis bahan alami yang lebih aman 

dan efektif, serta mendukung inovasi produk farmasi berbahan dasar jahe. 


