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ABSTRAK

Diabetes mellitus telah menjadi krisis kesehatan global yang semakin mengkhawatirkan, dengan proyeksi International
Diabetes Federation menunjukkan akan terdapat 783 juta penduduk dewasa yang mengalami diabetes pada tahun 2045.
Latar belakang penelitian ini adalah kebutuhan akan solusi alternatif penanganan diabetes yang efektif, ekonomis, dan
memiliki efek samping minimal. Tujuan penelitian adalah mengeksplorasi potensi senyawa dalam daun Moringa oleifera
sebagai kandidat antidiabetes melalui pendekatan in silico dengan metode systematic literature review menggunakan
protokol PRISMA. Metode penelitian dilakukan melalui pencarian komprehensif pada database elektronik seperti PubMed,
Scopus, Web of Science, ScienceDirect, dan Google Scholar. Penelitian menggunakan kriteria inklusi meliputi artikel
penelitian original berbahasa Inggris dan Indonesia yang diterbitkan antara 2020-2024, dengan fokus pada pendekatan in
silico terhadap senyawa Moringa oleifera dan analisis molekuler terkait antidiabetes. Hasil penelitian mengungkapkan bahwa
daun Moringa oleifera mengandung 41 senyawa bioaktif dengan potensi antidiabetes yang signifikan. Lima senyawa utama
seperti chlorogenic acid, thamnetin, quercetin, ellagic acid, dan apigenin menunjukkan mekanisme molekuler kompleks
dalam menghambat enzim kunci diabetes, seperti DPP-IV, a-glukosidase, dan berinteraksi dengan reseptor insulin tyrosine
kinase. Studi in silico membuktikan beberapa senyawa memiliki afinitas ikatan yang lebih baik dibandingkan obat
konvensional. Kesimpulan penelitian menunjukkan potensi luar biasa daun Moringa oleifera sebagai kandidat terapi
alternatif diabetes mellitus. Disarankan dilakukan serangkaian penelitian lanjutan, termasuk validasi eksperimental, uji in
vitro dan in vivo, serta studi klinis fase awal untuk mengoptimalkan pengembangan intervensi terapi berbasis senyawa daun
kelor.

Kata Kunci: Moringa oleifera, In silico, Antidiabetes,Senyawa bioaktif, Molecular docking

ABSTRACK

Diabetes mellitus has become an increasingly alarming global health crisis, with the International Diabetes Federation projecting 783 million
adults will bave diabetes by 2045. The research background is the need for alternative diabetes treatment solutions that are effective, economical,
and have minimal side effects. The research aims to explore the potential of compounds in Moringa oleifera leaves as antidiabetic candidates
through an in silico approach using a systematic literature review method with the PRISMA protocol. The research method was conducted
through comprebensive searches in electronic databases such as PubMed, Scopus, Web of Science, ScienceDirect, and Google Scholar. The
study used inclusion criteria including original research articles in English and Indonesian published between 2020-2024, focusing on in silico
approaches to Moringa oleifera componnds and molecular analysis related to antidiabetes. Research results revealed that Moringa oleifera
leaves contain 41 bioactive compounds with significant antidiabetic potential. Five key compounds such as chlorogenic acid, rbamnetin,
quercetin, ellagic acid, and apigenin demonstrated complex: molecnlar mechanisms in inhibiting key diabetes engymes, such as DPP-117, a-
lucosidase, and interacting with insulin tyrosine kinase receptors. In silico studies proved that some compounds have better binding affinity
compared to conventional drugs. The research conclusion shows the remarkable potential of Moringa oleifera leaves as an alternative therapy
candidate for diabetes mellitus. It is recommended to conduct a series of follow-up studies, including experimental validation, in vitro and in
vivo testing, and early clinical phase studies to optimize the development of leaf compound-based therapy interventions.
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PENDAHULUAN
Diabetes Federation (IDF) menunjukkan bahwa pada tahun 2045 akan terdapat sekitar 783 juta

penduduk dewasa yang mengalami diabetes, dengan kontribusi signifikan dari negara-negara
berkembang termasuk Indonesia (Sun et al., 2022). Kondisi ini mendorong para peneliti untuk secara
kontinyu mengeksplorasi solusi alternatif yang lebih efektif, ekonomis, dan memiliki efek samping
minimal dalam penanganan penyakit diabetes. Moringa oleifera, atau yang lebih dikenal dengan nama
tanaman kelor, telah menjadi fokus intensif dalam penelitian fitofarmakologi karena potensi biologisnya
yang sangat komprehensif. Tanaman yang berasal dari kawasan tropis ini telah lama digunakan dalam
pengobatan tradisional di berbagai belahan dunia, namun baru belakangan ini mulai dikaji secara ilmiah
untuk aktivitas antidiabetesnya. Kajian farmakologis menunjukkan bahwa daun kelor mengandung
berbagai senyawa bioaktif seperti flavonoid, alkaloid, glikosida, terpenoid, dan senyawa fenol yang
memiliki kemampuan untuk menurunkan kadar glukosa darah melalui mekanisme yang kompleks
(Fatiqina et al., 2021). Pendekatan in silico telah menjadi metode yang semakin populer dalam penelitian
farmasi modern, memungkinkan para peneliti untuk melakukan screening molekuler dan memprediksi
aktivitas biologis suatu senyawa secara cepat, akurat, dan hemat biaya. Melalui teknik computational
molecular modeling, peneliti dapat mensimulasikan interaksi molekuler, menyelidiki mekanisme kerja
senyawa, dan memperkirakan potensi farmakologis dengan tingkat presisi yang tinggi sebelum
memasuki tahap pengujian eksperimental (Sadybekov & Katritch, 2023).

Dalam konteks diabetes, pendekatan in silico memiliki peran strategis untuk mengidentifikasi
senyawa-senyawa potensial yang dapat menghambat enzim kunci dalam metabolisme glukosa, seperti
a-glukosidase dan a-amilase, serta menganalisis interaksi molekuler dengan reseptor yang terlibat dalam
regulasi insulin. Hal ini memungkinkan peneliti untuk melakukan eksplorasi sistematis terhadap
kandidat molekul antidiabetes dari daun kelor dengan efisiensi yang jauh lebih tinggi dibandingkan
metode tradisional. Penelitian sebelumnya telah memberikan bukti awal yang menjanjikan tentang
potensi antidiabetes dari Moringa oleifera. Namun, mekanisme molekuler yang mendasari aktivitas
tersebut masith memerlukan investigasi lebih mendalam. Oleh karena itu, literature review ini bertujuan
untuk mengkompilasi, menganalisis, dan mensintesis penelitian-penelitian terkini yang menggunakan
pendekatan in silico untuk mengeksplorasi mekanisme molekuler senyawa dalam daun kelor sebagai
kandidat antidiabetes.

Tujuan Khusus Penelitian:
e Mengidentifikasi senyawa bioaktif utama dalam daun Moringa oleifera yang memiliki potensi

antidiabetes

92 | Journal of Innovative and Creativity ,5 (3) 2025


http://creativecommons.org/licenses/by/4.0

e Menganalisis mekanisme molekuler interaksi senyawa dengan target terapi diabetes melalui
pendekatan in silico
e Mengevaluasi komparasi efektivitas dan mekanisme kerja senyawa dari daun kelor dengan obat

antidiabetes konvensional

Memberikan rekomendasi arah penelitian lanjutan dalam pengembangan kandidat terapi diabetes

berbasis senyawa alami.

METODOLOGI
Systematic literature review dengan pendekatan PRISMA (Preferred Reporting Items for

Systematic Reviews and Meta-Analyses) digunakan untuk mengeksplorasi secara komprehensif literatur
ilmiah terkait pendekatan in silico potensi senyawa dalam daun kelor (Moringa oleifera L.) sebagai
kandidat antidiabetes. Metode PRISMA dipilih karena kemampuannya dalam menyediakan kerangka
sistematis dan transparan untuk melakukan review literature, memungkinkan peneliti untuk melakukan
identifikasi, skrining, kelayakan, dan inklusi studi secara metodologis dan reproducible (Page et al.,
2021). Pendekatan ini memastikan bahwa setiap tahapan penelitian dokumentasi dilakukan dengan
protokol yang terstandar, mengurangi bias seleksi, dan meningkatkan validitas temuan ilmiah.
Strategi Pencarian

Strategi pencarian literatur dilakukan secara komprehensif menggunakan berbagai database
elektronik bereputasi internasional, mencakup PubMed, Scopus, Web of Science, ScienceDirect, dan
Google Scholar. Proses pencarian difokuskan pada publikasi berbahasa Inggris dan Indonesia yang
diterbitkan antara tahun 2020-2024, dengan menggunakan kombinasi kata kunci yang telah dirumuskan
secara sistematis. Kata kunci utama yang digunakan meliputi: "Moringa oleifera", "in silico",
"antidiabetic”, "molecular docking", "computational analysis", "phytochemical screening", dengan
menggunakan operator Boolean (AND, OR) untuk mengoptimalkan sensitivitas dan spesifisitas
pencarian.
Protokol pencarian dirancang dengan mempertimbangkan kriteria PICO (Population, Intervention,
Comparison, Outcome):

e Population: Senyawa dalam daun Moringa oleifera

e Intervention: Pendekatan in silico

e Comparison: Metode analisis molekuler konvensional

e Qutcome: Potensi antidiabetes

Penelusuran dilakukan dengan memperhatikan variasi ejaan, sinonim, dan istilah terkait untuk

memastikan tidak ada literatur relevan yang terlewatkan. Peneliti juga melakukan manual searching pada
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referensi artikel terpilih untuk mengidentifikasi studi tambahan yang mungkin tidak terdeteksi dalam
pencarian elektronik.
Seleksi Studi

Proses seleksi studi dilakukan melalui empat tahapan sistematis PRISMA, dimulai dari
identifikasi, skrining, kelayakan, hingga inklusi. Pada tahap identifikasi, seluruh publikasi dari database
elektronik dikumpulkan dan duplikasi dihapus menggunakan perangkat lunak manajemen referensi
(Mendeley). Tahap skrining dilakukan dengan meninjau judul dan abstrak untuk mengevaluasi relevansi
awal, dengan kriteria inklusi yang telah ditetapkan sebelumnya.
Kriteria inklusi meliputi:

e DPublikasi artikel penelitian original

e Fokus pada pendekatan in silico terhadap senyawa Moringa oleifera

e Memiliki analisis molekuler terkait antidiabetes

e Diterbitkan pada rentang tahun 2020-2024

e Tersedia full-text

e Artikel berbahasa Inggris atau Indonesia

Kriteria eksklusi mencakup:
e Laporan kasus

e Review artikel sebelumnya

Studi dengan metodologi yang tidak jelas

Artikel duplicat

Publikasi di luar rentang waktu yang ditentukan

Proses seleksi dilakukan secara independen oleh dua peneliti untuk mengurangi potensi bias,
dengan mekanisme diskusi dan konsensus untuk menyelesaikan perbedaan pendapat.
Ekstraksi dan Analisis Data
Ekstraksi data dilakukan menggunakan formulir standar yang dirancang sebelumnya, mengumpulkan
informasi komprehensif dari setiap studi yang memenuhi kriteria inklusi. Variabel ekstraksi mencakup
karakteristik studi, metodologi in silico yang digunakan, senyawa spesifik dari Moringa oleifera, target
molekuler, hasil analisis, dan temuan kunci. Analisis data dilakukan dengan pendekatan kualitatif dan
kuantitatif. Analisis kualitatif melibatkan sintesis naratif untuk mengidentifikasi tema, pola, dan
mekanisme molekuler yang konsisten dalam literatur. Analisis kuantitatif mencakup perhitungan
statistik deskriptif untuk mengkarakterisasi distribusi metodologi, frekuensi senyawa yang dianalisis, dan
konsistensi hasil. Penilaian kualitas metodologi dilakukan menggunakan kriteria penilaian sistematis

untuk studi in silico, mempertimbangkan aspek seperti kejelasan protokol komputasi, validasi metode,
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kesesuaian alat analisis, dan reprodusibilitas hasil. Setiap studi diberi skor kualitas untuk memberikan

bobot pada analisis akhir.

Identification of studies via databases and registers

Jurnal dihapus sebelum

Catatan duplikat yang

penyaringan ;

dihapus (n=102)

Jurnal dikecualikan

(n=95)

Jurnal yang tidak diambil

n=56)

Jurnal dikecualikan:
Alasan 1 (n=25)

Alasan 2 (n=21)

Gambar 1. Flowchart PRISMA
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HASIL DAN PEMBAHASAN

Tabel 1. Ekstraksi Data Jurnal Terkait Pendekatan In Silico Potensi Senyawa dalam Daun Kelor

(Moringa oleifera L..) sebagai Kandidat Antidiabetes

Skor Hasil
N | Penulis Judul Metode In Target . Bindi Penehtl.an Kesimpul
Tah Peneliti Sili Molekule | Senyawa Potensial ng Terkait Ut
o |(Tahun) enelitian ilico . Affini | Antidiabet an Utama
ty €es
Phytochemic Teridentifik
al Screening, asi 41 Baseline
GCMS GCMS senyawa untuk
(Kandee | Profile, and ) . Tidak | bioaktf
o Profiling, Tidak L . pengemba
1| panet In-silico .. . 41 Senyawa Bioaktif |spesifi| dengan
L 2022 i ¢ Skrining spesifik K tensi ngan
A ) PIOPETUES O pit okimia potens kandidat
Bioactive pengemban obat
Compounds gan agen
in terapeutik
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Methanolic
Leaf Extracts
of Moringa
oleifera
Studi In Meskipun
Silico fokus pada
Senyawa Molecular 1.4-(4- SARS2_ Cov- Berpotensi
) Aktif Daun | Docking, | Reseptor asetilthamnosida) | ’, untuk
o | Amin, | or | Molecular | SARS- 2 4-O-alphat | 0815 menunjukka) )
2024) . . keal/ | n potensi :
(Moringae | Dynamic | CoV-2 |Rhamnopyranosylgluco . .| terapeutik
) ) . y ) mol interaksi :
oleifera F) | Simulation sinalbin lanjutan
. . molekuler
sebagai Anti senvawa
SARS-CoV-2 )
kelor
Prediction of
Toxicity,
Pharmacokin
etics of Serpentin
Selected crpentine
) dan
Phytochemic oL .
Is of Leaf of Niazirin |Berpotensi
(Mishra aS 0T OH NMolecular Reseptor ) ) menunjukka| sebagai
Drumstick : . 1. Serpentine Tidak . :
& Docking, Insulin L. ) nenergi | kandidat
3 dan . o 2. Niazirin spesifi | .
Talapatr Farmakoki | Tirosin . ikatan yang |  obat
Molecular . . 3. Anthraquinone k .
a, 2022) . netik Kinase menguntun |antidiabete
Docking lean pad s
Studies on grease pta ra
Two cesepto
insulin
Receptors as
Insulin
Tyrosine
Kinase
Mechanistic Menunjukk
Wound an potensi | Sumber
Hea.hng and Molecular | Protein . antioksidan senyawa
Antioxidant : . . .., | Tidak dan bioaktif
(Shady et . Docking, | Terkait |Quercetin, Caffeic acid, .
4 Potential of spesifi | penurunan | dengan
al., 2022) Morine Profil Penyembu Kaempferol K matker  |kemam
OTEY | Metabolik | han Luka marker - Remampua
oleifera inflamasi n
Seeds terkait  lantioksidan|
Extract diabetes
Diskusi/Pembahasan

Signifikansi Diabetes Mellitus dan Potensi Obat Alami

Diabetes mellitus telah menjadi krisis kesehatan global yang semakin mengkhawatirkan.

Menurut (Mesileya et al., 2025), penyakit ini mempengaruhi lebih dari 422 juta orang dan menyebabkan

1,5 juta kematian setiap tahun, terutama di negara-negara berpenghasilan rendah dan menengah.

Kompleksitas penanganan diabetes mendorong para peneliti untuk mengeksplorasi solusi alternatif,

salah satunya melalui pemanfaatan tanaman obat tradisional seperti Moringa oleifera. Moringa oleifera,

yang sering disebut sebagai "pohon ajaib" (Fareed, 2021), telah menarik perhatian peneliti karena

potensi farmakologisnya yang luar biasa. Tanaman ini tidak hanya kaya akan nutrisi, tetapi juga
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mengandung sejumlah senyawa bioaktif yang berpotensi sebagai agen terapi alternatif untuk diabetes
mellitus.
Profil Fitokimia dan Senyawa Bioaktif Utama
Analisis Komprehensif Kandungan Fitokimia (Kandeepan et al, 2022) melalui analisis Gas
Chromatography-Mass Spectrometry (GCMS) mengungkapkan kompleksitas kimia daun Moringa
oleifera. Penelitian mereka mengidentifikasi 41 senyawa berbeda, dengan beberapa senyawa menonjol
yang memiliki potensi farmakologis signifikan. Senyawa-senyawa utama yang terdeteksi meliputi:

e Hexadecanoic acid

e Phytol

¢ 9-Octadecenamide

e Monomethyl malonate

e Sorbitol

e Inositol
Analisis fitokimia lebih lanjut oleh (Kandeepan et al., 2022) mengungkapkan keberadaan berbagai kelas
senyawa penting, termasuk:

e Alkaloid

e [Flavonoid

e Glikosida

e Fenol

e Saponin

e Steroid

e Terpenoid
Identifikasi Senyawa Potensial Antidiabetes
Studi sistematis dari berbagai penelitian in silico mengungkapkan sejumlah senyawa dengan potensi
antidiabetes yang sangat menjanjikan. (Mesileya et al., 2025) mengidentifikasi lima senyawa teratas
dengan aktivitas inhibisi DPP-IV yang signifikan:

e Chlorogenic acid

e Rhamnetin

e (Quercetin

e FEllagic acid

e Apigenin
Senyawa-senyawa ini menunjukkan afinitas ikatan yang luar biasa dengan reseptor DPP-IV, dengan skor
docking berkisar antara -8,342 hingga -6,796 kcal/mol, secara signifikan melampaui kinetja obat standar

Alogliptin.
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Mekanisme Molekuler Interaksi dengan Target Terapi Diabetes

Pendekatan in silico memberikan wawasan mendalam tentang mekanisme interaksi molekuler senyawa

daun kelor dengan berbagai target terapi diabetes. Beberapa mekanisme utama yang teridentifikasi

meliputi:

1.

Inhibisi Enzim DPP-IV, (Mesileya et al., 2025) menunjukkan bahwa senyawa seperti
Chlorogenic acid dan Rhamnetin memiliki kemampuan yang sangat baik dalam menghambat
enzim DPP-IV, yang berperan kritis dalam regulasi glukosa darah.

Modulasi Reseptor Insulin Tyrosine Kinase, (Mishra & Talapatra, 2022) menggunakan
molecular docking untuk menyelidiki interaksi senyawa dengan reseptor insulin tyrosine kinase.
Serpentine dan Niazirin menunjukkan energi ikatan yang sangat menguntungkan pada reseptor
A, mengindikasikan potensi mereka dalam meningkatkan sensitivitas insulin.

Penghambatan Enzim a-Glukosidase, (Bumolo, 2025) membuktikan bahwa metabolit sekunder
seperti lutein dan 4-(x-L-rhamnopyranosyloxy)benzyl glucosinolate memiliki kemampuan
penghambatan enzim oa-glukosidase yang superior, dengan afinitas ikatan -10,93 dan -10,27
kcal/mol.

Interaksi dengan Protein Metabolisme Glukosa, (Fareed, 2021) mengidentifikasi interaksi
spesifik antara senyawa Moringa oleifera dengan protein kunci dalam jalur metabolisme glukosa,
termasuk Anthraquinone, Serpentine, dan Laurifolin.

Analisis Properti Elektronik dan Kimia, Analisis Density Functional Theory (DFT) yang
dilakukan (Mesileya et al., 2025) mengungkapkan properti elektronik yang menarik dari
seniyawa-senyawa utama:

e Energi celah pita rendah

e Kemampuan elektron-penerima yang kuat

e Stabilitas kimia yang tinggi

e Reaktivitas yang optimal

Komparasi dengan Obat Antidiabetes Konvensional

Perbandingan sistematis menunjukkan potensi senyawa daun kelor dalam melampaui obat-

obatan konvensional:

1.
2.

Dibandingkan dengan Pioglitazone

(Amanah et al., 2022) membandingkan senyawa aktif seperti marumoside A, quercetin, dan
asam ferulat dengan pioglitazone. Meskipun menunjukkan potensi, diperlukan penelitian
lanjutan untuk konfirmasi definitif.

Perbandingan dengan Acarbose

(Bumolo, 2025) menunjukkan bahwa senyawa seperti lutein berpotensi lebih efektif

dibandingkan acarbose dalam menghambat a-glukosidase.
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5. Analisis Profil Keamanan
6. Studi ADMET yang dilakukan (Mesileya et al., 2025) mengkonfirmasi profil keamanan yang
menguntungkan, dengan minimal sitotoksisitas dan karakteristik drug-likeness yang positif.

Rekomendasi dan Arah Penelitian Lanjutan
Berdasarkan sintesis komprehensif studi in silico, beberapa rekomendasi penelitian lanjutan dapat
diusulkan:
Validasi Eksperimental

1. Ujiin vitro dan in vivo untuk senyawa potensial

2. Konfirmasi mekanisme molekuler melalui studi biologi sel

3. Pengembangan model pengujian toksisitas yang lebih canggih
Pendekatan Penelitian Inovatif

1. Investigasi potensi sinergistik antarsenyawa

2. Pengembangan formulasi kombinasi

3. Analisis metabolomik mendalam
Eksplorasi Klinis

1. Studi farmakokinetik komprehensif

2. Uji klinis fase awal

3. Pengembangan prototipe intervensi terapi

KESIMPULAN

Artikel komprehensif ini mengungkap potensi luar biasa daun Moringa oleifera (kelor) sebagai
kandidat terapi alternatif diabetes mellitus melalui pendekatan in silico yang canggih. Penelitian
menunjukkan bahwa daun kelor mengandung beragam senyawa bioaktif dengan mekanisme molekuler
kompleks yang dapat berinteraksi secara efektif dengan target terapi diabetes. Dari 41 senyawa bioaktif
yang teridentifikasi, beberapa senyawa utama seperti chlorogenic acid, rhamnetin, quercetin, lutein, dan
serpentine menunjukkan potensi spektakuler dalam menghambat enzim kunci seperti DPP-IV, -
glukosidase, dan berinteraksi dengan reseptor insulin tyrosine kinase. Studi in silico ini tidak hanya
mengungkap mekanisme molekuler interaksi senyawa, tetapi juga membuktikan bahwa beberapa
senyawa dari daun kelor memiliki afinitas ikatan yang lebih baik dibandingkan obat konvensional seperti
Alogliptin, Pioglitazone, dan Acarbose. Analisis properti elektronik dan kimia tambahan mengonfirmasi
stabilitas dan reaktivitas optimal senyawa-senyawa ini, yang semakin memperkuat potensi mereka
sebagai kandidat terapi diabetes.

Untuk mengoptimalkan penelitian dan pengembangan potensi daun kelor sebagai intervensi
antidiabetes, disarankan dilakukan serangkaian penelitian lanjutan yang komprehensif. Pertama, validasi

eksperimental menjadi kunci, yang meliputi uji in vitro dan in vivo untuk mengkonfirmasi mekanisme
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molekuler yang telah diidentifikasi melalui pendekatan in silico. Penelitian perlu difokuskan pada
pengembangan model pengujian toksisitas yang lebih canggih dan melakukan investigasi mendalam
tentang potensi sinergistik antarsenyawa bioaktif. Selanjutnya, diperlukan analisis metabolomik yang
komprehensif untuk memahami interaksi kompleks antara berbagai senyawa dalam daun kelor. Tahap
klinis penelitian mensyaratkan studi farmakokinetik yang mendalam, diikuti dengan uji klinis fase awal
untuk mengevaluasi keamanan dan efikasi senyawa-senyawa potensial. Pengembangan prototipe
intervensi terapi yang inovatif dengan memanfaatkan senyawa bioaktif daun kelor dapat menjadi
terobosan dalam pengelolaan diabetes mellitus. Kerja sama lintas disiplin antara fitokimia, biologi
molekuler, farmakologi, dan klinis akan menjadi kunci kesuksesan pengembangan kandidat obat

berbasis daun kelor ini di masa depan.
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