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Abstract 
Breast cancer is an uncontrolled growth of breast cells, mostly occurring in the ductal epithelium and 
breast lobules. Testing the activity of the mangosteen rind plant (Garcinia mangostana L.) as a breast 
cancer anticancer candidate. The aim of this study was to determine the anticancer activity of xanthone 
compounds in mangosteen (Garcinia mangostana L.) peel as anti-breast cancer and to determine the 
toxicity of xanthones compounds in mangosteen (Garcinia mangostana L.) rind with breast cancer 
receptors in silico. Virtual screening was carried out using the PLANTS program, then tethering was 
carried out using AmberTools. The results of molecular docking contained in the rind of mangosteen 
(Garcinia mangostana L.) were 31 compounds tested against 1QKM, 1X7J, 6QGG receptors. Of the 31 
compounds tested, the 3 best compounds with the best binding affinity values were obtained, namely 
Toxyloxanthone A, 8-Deoxygartanin, and Demethylcalabaxanthone. The results of the research 
showed that the three compounds better and more stable than native ligand receptor 1X7J, but not 
better than native ligand receptor 1QKM, 6QGG. So in conclusion the compounds contained in 
mangosteen rind (Garcinia mangostana L.) are known to have better and more stable anticancer activity 
than the native 1X7J receptor ligand. But not good enough on the other two receptors. So it can not be 
shown as an anticancer breast 
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Abstrak 
Penyakit kanker payudara merupakan suatu pertumbuhan sel-sel payudara yang tidak terkontrol, 
sebagian besar terjadi pada epitel duktus dan lobulus payudara. Pengujian aktivitas dari tanaman kulit 
buah manggis (Garcinia mangostana L.) sebagai kandidat antikanker payudara. Tujuan penelitian ini 
untuk mengetahui aktivitas antikanker dari senyawa golongan xanton dalam kulit buah manggis 
(Garcinia mangostana L.) sebagai antikanker payudara serta untuk mengetahui toksisitas senyawa 
golongan xanton dalam kulit buah manggis (Garcinia mangostana L.) dengan reseptor kanker payudara 
secara in silico. Virtual skrining dilakukan dengan menggunakan program PLANTS, kemudian 
dilakukan penambatan menggunakan AmberTools. Hasil molecular docking yang terkandung dalam 
kulit buah manggis (Garcinia mangostana L.) sebanyak 31 senyawa yang diujikan terhadap reseptor 
1QKM, 1X7J, 6QGG. Dari 31 senyawa yang diuji didapatkan 3 senyawa terbaik yang memiliki niali 
binding affinity yang paling baik yaitu Toxyloxanthone A, 8-Deoxygartanin, dan 
Demethylcalabaxanthone. Hasil penelitian menunjukan bahwa ketga senyawa tersebut lebih baik dan 
lebih stabil dari native ligand reseptor 1X7J, tetapi tidak lebih baik dari native ligand reseptor 1QKM, 
6QGG. Jadi kesimpulannya senyawa yang terkandung dalam kulit buah manggis (Garcinia 
mangostana L.) ini diketahui memiliki aktivitas antikanker yang lebih baik dan stabil dari native ligand 
reseptor 1X7J. Namun belum cukup baik pada kedua reseptor lainnya. Sehingga belum bisa 
ditunjukkan sebagai antikanker payudara. 
 
Kata kunci: Kulit Buah Manggis, Antikanker Payudara, Molekular Docking 
 
PENDAHULUAN 
Salah satu penyakit penyebab kematian pada 
masyarakat dunia adalah kanker. Kanker 
merupakan penyakit yang disebabkan oleh 
pertumbuhan sel yang tidak normal dan tidak 

terkendali serta menekan sel-sel yang normal. 
Kanker payudara sekarang menjadi kanker 
paling umum dengan 2,3 juta kasus didiagnosis 
setiap tahun di seluruh dunia. Diperkirakan 
bahwa 41% risiko kanker payudara yang 
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diturunkan dan 18% risiko kanker payudara 
bisa disebabkan dari faktor genetik (Loveday et 
al. 2022). Pengobatan kanker yang paling 
banyak digunakan hingga saat ini yaitu 
kemoterapi, radiasi, dan pembedahan. 
Kombinasi obat kemoterapi kanker payudara 
yang telah menjadi standar lini pertama yaitu 
Cyclophospamide, Tamoxifen, dan 
Trastuzumab. Penggunaan Cyclophospamide, 
Tamoxifen, dan Trastuzumab dalam jangka 
waktu yang lama memberikan efek yang 
berbahaya bagi tubuh, seperti mual, sakit 
kepala, rambut tipis dan hilang nya gairah 
seksual terutama pada pria. Obat dari bahan 
alam juga memiliki efek samping namun efek 
sampingnya relatif rendah dan aman (Karokaro 
et al. 2020).  
 
Salah satu tumbuhan yang telah diteliti terkait 
potensinya sebagai agen sitotoksik pada sel 
kanker payudara adalah kulit buah manggis 
(Garcinia mangostana L.). Kulit buah manggis 
(Garcinia manggostana L.) mengandung 
senyawa golongan xanton yang berfungsi 
sebagai antioksidan, antibakteri, antitumor, dan 
antikanker. Sifat antioksidan xanton melebihi 
vitamin E dan vitamin C, yang selama ini 
terkenal sebagai antioksidan tingkat tinggi dan 
jumlah senyawa dalam kulit buah manggis 
(Garcinia manggostana L.) golongan xanton 
yaitu 31 senyawa (Silalahi, 2021).  
 
BAHAN DAN METODE 
Bahan 
Seinyawa meitabolit se ikunde ir yang te irkandung 
dalam tanaman kulit buah manggis (Garcinia 
mangostana L.) yang be irjumlah 31 se inyawa, 
obat peimbanding Cyclophospamide i, 
Tamoxifein dan Trastuzumab. Reiseiptor yang 
digunakan e istroge in-β, eistroge in-α dan prote iin 
BCL-2 deingan kodei PDB (1QKM, 1X7R, 1X7J, 
6QGG, 2QA8). 
 
Alat 
Peirangkat ke iras (hardware i) beirupa laptop 
deingan speisifikasi Proce issor AMD Ryze in 3 
5300U CPU @ 3.8GHz, me imori (RAM) 8.00 
GB, SSD 512 GB, AMD Rade ion Graphics, typei 
systeim 64-bit Opeirating syste im dan peirangkat 
lunak yang digunakan yaitu MarvinSke itch, 
YASARA, PLANTS, Discove iry Studio. 
 
 
 
 

Metode 
Analisis Reseptor 
Reiseiptor yang digunakan yaitu re iseiptor yang 
beikeirja di Main protase i (Mpro) deingan kodei 
PDB (1QKM, 1X7R, 1X7J, 6QGG, 2QA8) yang 
diunduh dari we ibsitei PDB (Proteiin Data Bank) 
(https://www.rcsb.org/). Untuk me ingeitahui 
reiseiptor itu baik atau tidaknya pada analisis 
reiseiptor dapat dilakukan de ingan cara me ilihat 
profil Ramachandran Plot Se irveir di we ibsitei 
(https://zlab.umassme id.eidu/bu/rama/). 
Caranya de ingan meilihat plot re isidu non glisin 
yang teirleitak pada wilayah sudut dihe idral yang 
dilarang. Suatu struktur prote iin dinyatakan baik 
apabila jumlah plot re isidu yang te irdapat pada 
most favoure id reigions leibih dari 90% dan R-
faktor tidak le ibih dari 20% (Gaffar e it al. 2016). 
 
Preparasi Reseptor 
Reiseiptor dipilih dan divalidasi me inggunakan 
software i YASARA deingan meimisahkan pe ilarut 
deingan ligan (eidit-deileitei-reisidu). Keimudian 
meinghilangkan unsur air (eidit-deileitei-wateir) 
dan meinambahkan hidroge in pada strukturnya 
(eidit-add-hidrogein to all). Seilanjutnya simpan 
seibagai yasara obje ict (filei-savei as-yasara 
objeict) simpan de ingan nama prote iin dalam 
format yob. Se iteilah itu lakukan pe imisahan 
antara proteiin deingan ligand alaminya lalu 
simpan dalam format .mol2 (Fakih and De iwi 
2020). 
 
Validasi Metode Docking 
Validasi docking dilakukan untuk me imastikan 
nilai dari RMSD (Root Me ian Square i Deiviation) 
deingan me imakai software i YASARA deingan 
cara (Analyze i>RMSD>Mole iculei) deingan 
meimasukan native i ligan dan re iseiptor dalam 
format mol2. Root Meian square i deiviation 
meirupakan parame iteir yang me inggambarkan 
seibeirapa beisar peirubahan inte iraksi protein-
ligan pada struktur kristal se ibeilum dan seisudah 
docking. Me itodei docking dikatakan valid jika 
nilai RMSD ≤2 Å (Deipi dan De istria, 2021).  
 
Lipinski Rule of Five 
Seinyawa yang akan di docking kan harus 
meimeinuhi lima krite iria lipinski agar bisa 
diseirap deingan optimal ole ih tubuh. Krite iria 
Lipinski te irdiri atas: Be irat mole ikul kurang dari 
500, jumlah donor hidroge in tidak le ibih dari 5, 
jumlah akse iptor hidrogein tidak le ibih dari 10, 
nilai Log P tidak le ibih dari 5 dan re ifraktifitas 
molar beirada antara 40-130. 
 

https://www.rcsb.org/
https://zlab.umassmed.edu/bu/rama/
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Profil ADMET 
Untuk dapat me inge itahui aktivitas 
farmakokineitik, (ADMEiT: absorpsi, distribusi, 
meitabolism, e ikskre isi, toksisitas) dapat 
dilakukan de ingan meinggunakan pKCSM 
onlinei tools. Ligan di unggah di we ib pKCSM, 
keimudian pKCSM dapat me impre idiksi bahwa 
suatu aktivitas dari se inyawa yang diujikan (Dwi 
et al., 2020).  
 
Docking Senyawa Uji Terhadap Reseptor 
Docking dilakukan me inggunakan program 
PLANTS, hasil dari pre iparasi prote iin dan ligan 
dipindahkan dalam format mol2. Docking 
dilakukan pada siste im opeirasi Windows, hasil 
preiparasi ligan dan prote iin dipindahkan dalam 
format blabla. Langkah be irikutnya me incari sisi 
peingikatan didapat de ingan cara “plants -mode i 
bind reif_ligand mol2 5 prote iin.mol2”. Untuk 
meilakukan prose is docking lakukan pe irintah 
“plants-modei screiein pc-4ypp.txt.” (Manalu, 
2021).  
 
Visualisasi Hasil Docking 
Seiteilah meindapatkan nilai te irbaik dari skoring 
docking yang teilah dilakukan maka langkah 
seilanjutnya me ilakukan visualisasi hasil 
docking. Skoring te irbaik me irupakan nilai 
teireindah dari ligand uji, ke imudian meilakukan 
visualisasi de ingan cara me ingambil data dari 
hasil inteiraksi dan ikatan antara ligand uji 
deingan re iseiptor meinggunakan program 

bantuan dari Discove iry  Studio Visualize ir untuk 
meilihat adanya inte iraksi antara prote iin deingan 
ligand uji (Leilita et al., 2017).  
 
Simulasi Dinamika Molekul (Molecular 
Dynamic) 
Simulasi dinamika mole icular peinambatan 
komple iks einzim protase i deingan ligan 
dilakukan me inggunakan program Google i 
Colab meilalui beibeirapa tahapan, diantaranya: 
Peirsiapan be irkas masukan-Minimasi E ineirgi-
Eikuilibrasi-Produksi-Analisis Hasil Simulasi 
Dinamika Mole ikular (Zubair eit al., 2020). 
Siapkan be irkas yang akan dipakai yaitu be irupa 
filei PDB dari peioteiin targeit dan ligand se inyawa 
uji teirbaik dari hasil mole ikular docking, se irta 
topologi dan koordinator me inggunakan 
program OpeinMM.  
 
HASIL DAN PEMBAHASAN 
Analisis Reseptor 
Beibeirapa hal yang harus dipe irtimbangkan 
dalam analisis re iseiptor yaitu re isolusi re iseiptor, 
nativei ligand pada re iseiptor. Dari ke i tiga 
reiseiptor yang digunakan se imua reiseiptor 
meimiliki native i ligand dan yang me imiliki nilai 
reisolusi <2 Å yaitu 1QKM, 1X7R, 6QGG, 2QA8. 
Seidangkan yang > 2 Å 1X7J. Analisis re iseiptor 
dilakukan de ingan cara me ilihat profil prote iin 
pada plot ramachandran dapat dilihat pada 
tablei 

1. 
Tabel 1 Hasil Analisis Plot Ramachandran

 

 
 
 
 

Kode 
Reseptor 

Daerah yang disukai 
(Most Favoured 

Regions) 

Daerah yang tidak 
disukai (Dissalowed 

Regions) 
Hasil 

1QKM 96,6% 0,0% Baik & Stabil 
1X7R 95,5% 0,0% Baik & Stabil 
1X7J 93,7% 0,0% Baik & Stabil 
6QGG 96,0% 0,0% Baik & Stabil 
2QA8 94,3% 0,0% Baik & Stabil 
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(a) 

 
(b) 

 
(c) 

Gambar 1 Plot Ramachandran (a)1QKM, (b) 1X7J, dan (c) 6QGG 
 
Beirdasarkan hasil analisis plot Ramachandran, 
dipeiroleih bahwa pada struktur prote iin deingan 
kodei pdb 1QKM me imiliki pre iseintasei seibaran 
reisidu amino non glisin se ibanyak 96,6% pada 
wilayah yang disukai (Most Favoure id Reigions) 
dan pada wilayah yang tidak disukai 
(Dissaloweid Reigions) seibanyak 0,0%. Pada 
struktur deingan kode i pdb 1X7R me imiliki 
preiseintasei seibaran re isidu amino non glisin 
seibanyak 95,5% pada wilayah yang disukai 
(Most Favoure id Reigions) dan pada wilayah 
yang tidak disukai (Dissalowe id Reigions) 
seibanyak 0,0%. Se idangkan pada struktur 
proteiin deingan kode i pdb 1X7J me imiliki 
preiseintasei seibaran re isidu amino non glisin 
seibanyak 93,7 pada wilayah yang disukai 
(Most Favoure id Reigions) dan pada wilayah 
yang tidak disukai (Dissalowe id Reigions) 
seibanyak 0,0%, pada struktur prote iin deingan 
kodei pdb 6QGG me imiliki pre iseintasei seibaran 
reisidu amino non glisin se ibanyak 96,0% pada 
wilayah yang disukai (Most Favoure id Reigions) 
dan pada wilayah yang tidak disukai 
(Dissaloweid Reigions) seibanyak 0,0%. Dan 
pada struktur prote iin deingan kode i pdb 2QA8 
meimiliki pre iseintasei seibaran re isidu amino non 

glisin se ibanyak 94,3% pada wilayah yang 
disukai (Most Favoure id Reigions) dan pada 
wilayah yang tidak disukai (Dissalowe id 
Reigions) seibanyak 0,0%. Dari data ini 
meinunjukan bahwa struktur dari ke ilima kode i 
pdb ini me imiliki kualitas yang baik dan stabil 
kare ina teilah meimeinuhi parame iteir plot 
Ramachandran. 
Preparasi Ligand  
Preiparasi ligand dilakukan de ingan 
peinggambaran ligand dilakukan de ingan 
meingunakan software i MarvinSke itch. Ligand 
yang di pre iparasi di MarvinSke itch diantaranya 
nativei ligan dari tiap re iseiptor 1QKM, 1X7R, 
1X7J, 6QGG, dan 2QA8. Se ilanjutnya obat 
peimbanding Cyclophospamide i, Tamoxife in, 
Trastuzumab dan 31 se inyawa yang 
teirkandung dalam tanaman kulit buah manggis 
(Garcinia mangostana L.). 
 
Validasi Metode Docking 
Parameiteir yang diamati pada tahap ini adalah 
nilai RMSD (Root Meian Square i Deiviation) 
yang dihasilkan dari re idocking native i ligand 
deingan proteiinnya. (Deipi dan De istria, 2021). 
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Tabel 2 Hasil Validasi Docking 

Kode 
Reseptor 

Konformasi RMSD RMSD 
Binding 
affinity 

(kkal/mol) 

1QKM 
EiSTROGEiN REiCEiPTOR 

BEiTA_eintry_00009_conf_01 
0,3679 Å -94,25 

1X7R 
STEiROID REiCEiPTOR 

COACTIVATOR-
3_eintry_00005_conf_01 

6,9897 Å -86,69 

1X7J 
STEiROID REiCEiPTOR 

COACTIVATOR-
1_eintry_00001_conf_01 

0,6033 Å -76,68 

6QGG 

APOPTOSIS REiGULATOR BCL-
2,BCL-2-LIKEi PROTEiIN 

1,APOPTOSIS_eintry_00001_conf_0
1 

1,5561 Å -95,99 

2QA8 
NUCLEiAR REiCEiPTOR 

COACTIVATOR 
2_eintry_00003_conf_01 

6,9890 Å -91,92 

Beirdasarkan Tabeil 2, dari ke ilima validasi 
meitodei docking di dapatkan hasil untuk kode i 
pdb 1QKM yaitu nilai RMSD 0,3679 Å, kode i 
pdb 1X7R nilai RMSD 6,9897 Å, kode i pdb 1X7J 
yaitu 0,6033 Å, untuk kode i pdb 6QGG nilai 
RMSD yang didapat yaitu 1,5561, dan kode i 

pdb 2QA8 nilai RMSD 6,9890 Å. Dari hasil 
teirseibut keitiga proteiin atau re iseiptor targeit 
dikeitahui me imeinuhi standar validasi de ingan 
nilai RMSD <2 Å yaitu 1QKM, 1X7J, dan 
6QGG.

 

 

Docking Senyawa Uji Terhadap Reseptor 
Hasil dari moleicular docking pada pe ineilitian ini 
meiliputi nilai binding affinity dari 10 konformasi 
ligan uji. Binding affinity adalah e ineirgi ikatan 
yang dipe irluikan uintuik meimbeintuik komple iks 
proteiin deingan ligan yang dipe ingaru ihi oleih 

total 
eineirgi 

ikat 
pada 

komple iks proteiin-ligan. Hasil analisis data 
docking ligan uiji dapat dilihat pada Tabeil 3. 
 
 
 

 
(a)  

 
(b)  

 
(c)  

Gambar 2 Hasil Validasi Meitodei Docking (a) 1QKM, (b) 1X7J, dan (c) 6QGG 
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Tabel 3 Hasil Analisis Docking Ligan Uiji
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Beirdasarkan Tabeil 3 hasil docking se inyawa 
yang teirkandu ing dalam tanaman ku ilit buiah 
manggis (Garcinia mangostana L.) yang di 
docking kan pada re iseiptor 1X7J meinuinjuikan 3 
seinyawa yang me imiliki aktivitas le ibih baik dari 
Nativei Ligand atauipuin pe imbandingnya. 
Toxyloxanthone i A, 8-Deioxygartanin, dan 
Deimeitylcalabaxanthone i meiruipakan se inyawa 
yang meimilki nilai paling ne igativei dari Native i 
Ligand, obat pe imbanding trastu izuimab. 

 

Lipinski Rule of Five 
Syarat yang haru is dipe inuihi ole ih suiatui ligan 
beirdasarkan atuiran Lipinski adalah be irat 
moleikuil <500 Da, nilai Log P <5, ikatan 
hydrogein donor <5, ikatan hidroge in akseiptor 
<10 dan molar re ifractivity antara 40-130. Ligan 
deingan beirat moleikuil <500 Da le ibih mu idah 
meineimbuis meimbran se il dibandingkan ligan 
yang be irat mole ikuilnya >500 Da.   

 
Tabel 4 Peinguijian Lipinski Ru ilei of Fivei

 

Keterangan : ceitak teibal = tidak meimeinuihi kriteiria Lipinskii
 
Parameiteir yang pe irtama pada krite iria atau i 
atuiran Lipinski’sru ilei of five i adalah Bobot 
Moleikuil (BM). Beirdasarkan hasil analisis data 
druig scan pada Tabe il 4 me inuinjuikan bahwa 
keitiga seinyawa me imiliki be irat mole ikuil kuirang 
dari 500 g/mol. Se ihingga me imeinuihi salah satu i 
parameiteir Lipinski Ru ilei of Five i yaitui bobot 
moleikuil haruis kuirang dari 500 g/mol.  
Pamameiteir be irikuitnya beiruipa ikatan hidroge in 
donor dan ikatan hidroge in aseiptor. 
Beirdasarkan hasil analisis Lipinski Ru ilei of Fivei 
pada Tabeil 4 meinuinjuikkan ke itiga seinyawa 
meimeinuihi uiji lipinski pada parame iteir donor 
ikatan hydroge in dan akse iptor ikatan hidroge in. 
 

U intuik seilanjuitnya yaitu i nilai Log P. 
Beirdasarkan Tabe il 4 seinyawa Toxyloxanthone i 
A, dan De imeithylcalabaxanthone i meimeinuihi 
hasil dari nilai Log P kare ina meimiliki nilai Log 
P ≤5. Se idangkan u intuik se inyawa 8-
Deioxygartanin tidak me imeinuihi peiratuiran Log 
P kare ina leibih dari 5. Dan u intuik parameiteir 
seilanjuitnya yaitu i Molar Reifractivity (MR). Pada 
Tabe il 4 te irdapat hasil dari ke itiga se inyawa 
meimeinuihi peiratuiran Lipinski Ru ilei of Five i pada 
Molar Re ifractivity (MR), se ihingga ke itiga 
seinyawa teirseibuit dapat dijadikan se ibagai 
kandidat obat baru i yang dapat dibu iat seidiaan 
oral.  
 
 
 

No Senyawa Uji 

Binding 
Affinity 

(kkal/mol) 

Reseptor 
1X7J 

1. Ligan Alami -76,68 
2. Trastuizuimab -31,18 

Senyawa Uji Pada Kulit Buah Manggis (Garcinia mangostana L.) 

1. Toxyloxanthonei A -80,53 
2. 8-Deioxygartanin -77,87 
3. Deimeithylcalabaxanthonei -77,78 

No Senyawa 

Parameter 

Berat 
Molekul 

≤500 
gram/m

ol 

Donor 
Ikatan 

Hidrogen 
≤5 

Akseptor 
Ikatan 

Hidrogen 
≤10 

Log 
P 
≤5 

Refractor
y Molar 
40-130 

Senyawa Kulit Buah Manggis (Garcinia mangostana L.) 

1 
Toxyloxanthonei 

A 
378,00 2 5 4,98 108,18 

2 8-Deioxygartanin 380,00 3 5 5,15 107,65 

3 
Deimeithylcalabax

anthonei 
378,00 2 5 4,98 108,18 
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Profil ADMET 
Data hasil analisis profil ADME iT pada se inyawa 
uiji deingan meingguinakan pkCSM dapat dilihat 
pada Tabeil 5. 
nilai absorbsinya > 80%, dan dikatakan ku irang 
baik apabila nilai absorbsinya < 30%. Dari 
keitiga seinyawa meimiliki nilai absorbsi yang 
baik yaitu i Toxyloxanthone i A, 8-Deioxygartanin 
dan Deimeithylcalabaxanthone i.  
Seinyawa dikatakan mampu i meineimbuis sawar 
darah otak de ingan baik apabila me imiliki nilai 

log BB >0,3 dan tidak dapat te irdistribu isi 
deingan baik apabila log BB <-1 (Dwi, 
Sasongkowati, and Haryanto 2020). Dari keitiga 
seinyawa yang ada di Tabe il 4 se inyawa 8-
deioxygartanin me imiliki nilai log BB yang le ibih 
beisar dari 0,3 se ihingga dapat dipre idiksi bahwa 
seinyawa 8-deioxygartanin mampu i meineimbuis 
sawar darah otak se icara mode irat. Se idangkan 
uintuik seinyawa toxyloxanthone i a dann 
deimeithylcalabaxanthone i dipre idiksi tidak dapat 
teirdistribuisi deingan baik. 

 
Tabel 5 Hasil Analisis Preidiksi Profil ADMEiT

 
 
Sitokrom P450 me iruipakan e inzim deitoksifikasi 
yang peinting di dalam tu ibuih teiruitama 
diteimuikan pada hati. Be irdasarkan Tabe il 4 
bahwa seinyawa toxyloxanthone i a dan 
deimeithylcalabaxanthone i tidak me impeingaruihi 
ataui meinghambat einzim CYP2D6 dan e inzim 
CYP3A4, seihingga dapat dipreidiksi se inyawa 
teirseibuit ceindeiruing dimeitabolisme i oleih einzim 
P450. Seidangkan se inyawa 8-deioxygartanin 
tidak dapat me imeitabolisme i dikare inakan 
meinghambat CYP3A4.  
Klireins obat diu ikuir deingan CLtotal konstan 
seicara proporsional dan me iruipakan hasil 
kombinasi klire ins heipatik (me itabolismei di hati 
dan klire ins biliary) dan klire ins ginjal (e ikskre isi 
meilaluii ginjal). Se inyawa 8-Deioxygartanin 
meiruipakan se inyawa de ingan total klire ins 
paling tinggi se ihingga paling ce ipat di 
eikskreisikan dari tu ibuih.  
Heipatotoksik dilaku ikan u intuik meingeitahuii 
apakah seinyawa teirseibuit beirsifat toksik atau i 
tidaknya teiruitama pada hati. Hasil u iji 
heipatotoksik me inuinjuikan bahwa se inyawa 8-
deioxygartanin te irnyata be irsifat toksik. 
Seidangkan u intuik seinyawa toxyloxanthone i a 
dan deimeithylcalabaxanthone i tidak meimiliki 
sifat toksik. 
 
 
 

Visualisasi Hasil Docking 
Beirikuit hasil dari visu ialisasi me ingguinakan 
Discove iry Stuidio Visu ializeir, reiseiptor yang 
diguinakan 1X7J dan ligan u iji yang digu inakan 
yang meimiliki eineirgi ikatan yang cu ikuip baik 
ada 3 se inyawa yaitu i Toxyloxanthone i A, 8-
Deioxygartanin, De imeitylcalabaxanthone i. 

 
Seilain ikatan hidroge in, ikatan hidrofobik yag 
teirbeintuik antara Toxyloxanthone i A deingan 
ligan alami 1X7J te irdapat ke isamaan pada 
reisidui asam amino GLUi A:337, HIS A:467, 
ASN A:470, SEiR A:469, LEiUi A:462, MEiT 
A:460, LEiUi A:459. Seihingga ke itika leibih 
banyak ke isamaan ikatan re isidui asam 
aminonya, me inuinjuikkan bahwa se inyawa 
Toxyloxanthone i A meineimpati activei binding 
sitei yang sama pada ligan alami 1X7J, se irta 
dipre idiksi me imiliki aktivitas biologis dan 
farmakologis yang mirip de ingan ligan 
alaminya. Se inyawa 8-Deioxygartanin yang 
teirikat pada re iseiptor 1X7J me impuinyai 
inteiraksi yang sama ju iga deingan re isidui asam 
amino ligan alami, yakni me imbeintuik 1 ikatan 
hidrogein yaitui ASN A:470. Ikatan hidrofobik 
yang teirbeintuik antara 8-Deioxygartanin de ingan 
ligan alami 1X7J te irdapat ke isamaan pada 
reisidui asam amino ASN A:470, HIS A:467, 
GLU i A:337, LEiUi :459, MEiT A:460, ILE i A:404. 
Seihingga ke itika leibih banyak ke isamaan ikatan 
reisidui asam aminonya, me inuinjuikkan bahwa 
seinyawa 8-Deioxygartanin me ineimpati activei 

Seinyawa 

Absorpsi Distribuisi Meitabolismei Eiksreisi Toksisitas 

Absorpsi 
pada 

usus (%) 

BBB 
Permeability 

CYP2D6 
Inhibitor 

CYP3A4 
Inhibitor 

Total 
Clearance 

(log 
ml/min/kg) 

Hepatotok
sik 

Toxyloxanthone 
A 

95,458 -0,249 No No 0,087 No 

8-Deoxygartanin 90,497 -0,87 No No 0,329 Yeis 
Demethylcalaba

xanthone 
95,037 -0,261 No Yeis 0,202 No 
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binding site i yang sama pada ligan alami 1X7J, 
seirta dipreidiksi meimiliki aktivitas biologis dan 

farmakologis yang mirip de ingan ligan 
alaminya.  

 
Tabel 6 Ikatan Hidrogein dan Ikatan Hidrofobik Pada Ligand Alami dan Ligand Uiji 

No Ligan Uji 
Binding 
Afinity 

Ikatan 
Hidrogen 

Residu Asam Amino 

Ikatan Hidrofobik 

1X7J 

1 Nativei Ligand -76,68 
ASN A:470 
GLUi A:337 
LEiUi A:459 

ASN A:470, GLUi A:337, 
LEiUi A:459, SEiR A:469, 
LEiUi A:462, SEiR A:463, 
MEiT A:460, LEiUi A:459, 

ILEi A:404, HIS A:467 

Obat Pembanding 

2 Trastuizuimab -31,18 
GLUi A:337 

 

VAL A:465, SEiR A:469, 
HIS A:467, ILEi A:404, 

ASN A:407, GLUi A:337, 
MEiT A:403, LEiUi A:459, 
MEiT A:460, LEiUi A:462, 
MEiT A:410, HIS A:464, 

GLUi A:337 

Senyawa Kulit Buah Manggis (Garcinia mangostana L.) 

3 Toxyloxanthonei A -80,53 
GLUi A:337 
SEiR A:463 
LEiUi A:462 

ILEi A:404, GLUi A:337, 
HIS A:467, ASN A:470, 
HIS A:464, MEiT A:410, 

SEiR A:469, LEiUi A:462, 
MEiT A:460, LEiUi A:459 

4 8-Deioxygartanin -77,87 ASN A:470 

ASN A:470, HIS A:467, 
MEiT A:410, HIS A:464, 
GLUi A:337, LEiUi :459, 

MEiT A:460, LEiUi A:458, 
VAL A:465, LEiUi A:461, 
ILEi A:404, ASN A:407, 
SEiR A:333, CYS A:334, 

SEiR A:469 

5 
Deimeithylcalabaxanth

onei 
-77,78 

HIS A:467 
SEiR A:463 

ILEi A:404, GLUi A:337, 
SEiR A:463, MEiT A:410, 
HIS A:467, SEiR A:469, 
HIS A:467, SEiR A:408, 

LEiUi A:459, MEiT A:460, 
ASN A:407, LEiUi A:461 

Simulasi Dinamika Molekul (Molecular 
Dynamic) 
Analisis hasil simu ilasi dinamika mole ikuilar 
dilakuikan teirhadap du ia parame iteir RMSD 
(Root Meian Squiarei Deiviation), dan RMSF 
(Root Meian Squiarei Fluictuiation) diguinakan 
seilama proseis simu ilasi dinamika mole ikuil 
beirlangsuing. Hasil Analisis Grafik. RMSD dan 
RMSF pada siste im komple iks ligan de ingan 
masing-masing kodei reiseiptor dapat dilihat 
pada Gambar 4. 
 

Beirdasarkan gambar 3 me inuinjuikkan 
keitidakstabilan nilai RMSD pada waktu i 5-10 ns, 
25-30 ns, dan 40 ns. Yang me ingalami flu iktuiasi 
tinggi yaitu i seinyawa Toxyloxanthone i A pada 
waktui 5-20 ns dan 40 ns de ingan se inyawa 8-
Deioxygartanin pada waktu i 25-30 ns. 
Seidangkan yang me imiliki flu iktuiasi reindah 
yaitui peimbanding Trastuizuimab pada waktu i 0-
50 ns, Native i Ligand pada waktu i 20-50 ns, dan 
seinyawa Deimeithylcalabaxanthone i pada waktui 
15-50 ns. Dari analisis RMSD pe imbanding 
Trastu izuimab, Nativei Ligand, dan se inyawa 
Deimeithylcalabaxanthone i  leibih stabil kare ina 
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fluiktuiasi leibih re indah daripada se inyawa 
Toxyloxanthone i A dan se inyawa 8-
Deioxygartanin (Kaharu idin eit al., 2022). 
  
 

 
Gambar 3 RMSD Seinyawa Toxyloxanthonei A, 8-Deioxygartanin, dan Deimeithylcalabaxanthonei 

 
 
 

 
Gambar 4 RMSF Seinyawa Toxyloxanthonei A, 8-Deioxygartanin, dan Deimeithylcalabaxanthonei 

 
Beirdasarkan gambar 4 me inuinjuikkan 
keitidakstabilan nilai RMSF pada re isidui 25, 150, 
dan pada re isidui 225. Reisidui yang me ingalami 
fluiktuiasi paling tinggi pada se inyawa 
Toxyloxanthone i A pada re isidui 25 dan 150, 
seinyawa 8-Deioxygartanin pada re isidui 150, 
peimbanding Trastu izuimab pada re isidui 25, dan 
seinyawa Deimeithylcalabaxanthone i pada 
reisidui 25 dan 225. Dari hasil ini dapat 
dikatakan bahwa re isidui teirse ibuit tidak beirpeiran 
aktif dalam situ is peingikatan. Se idangkan re isidui 
yang me ingalami flu iktuiasi re indah yaitu i pada 
seinyawa Toxyloxanthone i A pada re isidui 50-
125, Nativei Ligand dan pe imbanding 
trastuizuimab pada re isidui 50-125 dan 175-200. 
Jadi reisidui teirseibuit meimiliki fle iksibilitas yang 
reindah seihingga dapat di pre idiksikan bahwa 
kompleiks se inyawa Toxyloxanthone i A pada 
reisidui 50-125, Native i Ligand dan pe imbanding 
Trastuizuimab pada re isidui 50-125 dan 175-200 

meimiliki inteiraksi stabil pada dae irah peingikat 
teirseibuit (Mardianingru im eit al., 2021). 
 
KESIMPULAN 
Keisimpuilan pada peineilitian ini adalah dari 31 
seinyawa yang didu iga me imiliki aktivitas 
seibagai antikanke ir payu idara te irdapat 3 
seinyawa teirbaik pada re iseiptor 1X7J de ingan 
binding affinity teirbaik dari 31 se inyawa yang 
diuijikan yaitu i Toxyloxanthone i A (-80,53), 8-
Deioxygartanin (-77,87), dan 
Deimeithylcalabaxanthone i (-77,78), te itapi tidak 
leibih baik dari re iseiptor 1QKM, 6QGG. Pada 
peinguijian Lipinski ada satui yang yaitu i seinyawa 
8-deioxygartanin tidak me imeinuihi krite iria pada 
Log P. Keimuidian pada farmakokine itik ada 
beibeirapa yang tidak me imeinuihi seipeirti 
seinyawa 8-Deioxygartanin be irsifat toksik pada 
peinguijian toksisitas. Jadi se inyawa yang 
teirkanduing dalam kuilit buiah manggis (Garcinia 
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mangostana L.) ini dike itahuii meimiliki aktivitas 
antikankeir yang le ibih baik dan stabil dari native i 
ligand reiseiptor 1X7J. Namuin beiluim cuikuip baik 
pada ke iduia reiseiptor lainnya. Se ihingga be iluim 
bisa dituinjuikkan seibagai antikanke ir payu idara. 
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