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STUDI MODEL FARMAKOFOR DAN SKRINING VIRTUAL
SENYAWA PENGHAMBAT ACE TERHADAP RESEPTOR ACE

Y ohanes M. T. Korebima®, Lanny Hartanti?, Catherine Caroline®
Fakultas Farmasi, Universitas Katolik Widya Mandala, Surabaya
"Correspondence: riokorebima@gmail.com

Hipertens merupakan salah satu penyakit kardiovaskular yang
menyebabkan lebih dari 8 juta kematian di seluruh dunia setiap tahun. Salah
satu terapi obat pada pengobatan hipertensi adalah dengan golongan
senyawa Angiotensin Converting Enzyme Inhibitor (ACE Inhibitor). Terapi
menggunakan ACE Inhibitor memiliki beberapa kekurangan, antara lain
dapat menyebabkan batuk, hiperkalemia, disgeusia, ruam kulit dan
angioedema. Perlu adanya pengembangan obat baru untuk meningkatkan
aktivitas. Penelitian ini dilakukan dengan menggunakan teknik In Slico,
yaitu menggunakan kompleks ligan dan reseptor yang diperoleh dari PDB
untuk pemodelan farmakofor serta skrining virtual terhadap Senyawa-
senyawa ACE inhibitor. Parameter yang digunakan dalam penelitian berupa
pharmacophore fit score, % hit rate, % yield, nilai AUC dan nilai
Enrichment Factor (EF). Model farmakofor modifikasi (4) (6 fitur)
menunjukkan nilai pharmacophore fit score sebesar 68,26 ; hit rate sebesar
3,85% ; % Yield sebesar 24,71 ; nilai EF4, sebesar 14,10; dan nilai AUC g0
sebesar 0,61. Hasil yang didapatkan menunjukkan bahwa model farmakofor
modifikasi (4) memiliki kualitas yang lebih tinggi dibandingkan dengan
model farmakofor senyawa awal serta dapat dipakai sebagai acuan dalam
menskrining senyawa golongan ACE Inhibitor.

Kata Kunci : Angiotensin Converting Enzyme, Hipertensi, Pemodelan
Farmakofor, Skrining Virtual.



A STUDY OF PHARMACOPHORE MODELLING AND VIRTUAL
SCREENING OF ACE INHIBITORS AGAINST ACE RECEPTOR

Yohanes M. T. Korebima®, Lanny Hartanti ?, Catherine Caroline®
Faculty of Pharmacy, Widya Mandala Catholic University, Surabaya
"Correspondence: riokorebima@gmail.com

Hypertension is a cardiovascular disease that causes more than 8
million deaths worldwide each year. One of hypertension drug treatment is
Angiotensin Converting Enzyme Inhibitors (ACE inhibitors). ACE inhibitors
have severa side effects such as coughing, hyperkalemia, dysgeusia, skin
rash and angioedema. It is necessary to develop new drugs to improve the
drug activity. This research was done by in silico technique, which used
ligand and receptor complex obtained from PDB for pharmacophore
modeling and further used to virtual screen ACE inhibitors. The parameters
used in this research was pharmacophore fit score, % hit rate, % yield, AUC
value and Enrichment Factor (EF) value. Pharmacophore model from
modification (4) (6 features) showed the pharmacophore fit score 68.26; hit
rate 3.85%; % yield 24.71%; EF,q, value 14.10%; and AUCqy, Value was
0.61. The result showed that pharmacophore model from modification (4)
have higher quality than the starting compound pharmacophore models and
can be use to screen ACE Inhibitors.

Keywords : Angiotensin Converting Enzyme, Hypertension,
Pharmacophore modeling, Virtual Screening.
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