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RINGKASAN

DAFFA’ RIZAL DZULFAQAAR ALAUDDIN. Studi in silico dan in vivo:
Potensi Nefroprotektif Kombinasi Daun Alpukat (Persea americana Mill.) dan
Akar Alang-alang (Imperata cylindrica L.). Dibimbing oleh RINI MADYASTUTI
PURWONO, EVA HARLINA, dan MEGA SAFITHRI.

Acute Kidney Injury (AKI) merupakan gangguan ginjal yang berkembang
secara cepat dan kompleks, melibatkan aktivasi inflamasi melalui inflammasome
NLRP3 dan peningkatan sitokin proinflamasi Interleukin-18. Tanaman obat seperti
daun alpukat (Persea americana Mill.) dan akar alang-alang (Imperata cylindrica
L.) diketahui mengandung senyawa bioaktif yang berpotensi sebagai agen
nefroprotektif melalui aktivitas anti-inflamasi, antioksidan, dan diuretik. Penelitian
ini bertujuan untuk mengevaluasi potensi nefroprotektif kombinasi ekstrak daun
alpukat dan akar alang-alang terhadap AKI melalui pendekatan in silico dan in vivo,
dengan fokus pada mekanisme inhibisi inflammasome NLRP3, pengamatan
histopatologi ginjal, dan pengukuran kadar sitokin Interleukin-18 sebagai
biomarker AKI.

Studi in silico diawali dengan penapisan senyawa aktif dari kedua tanaman
melalui basis data, dilanjutkan prediksi target molekul dan interaksinya dengan
protein penyebab AKI. Senyawa yang lolos penyaringan diuji daya afinitas dan
inhibisinya terhadap protein NLRP3 dan dilakukan visualisasi interaksi reseptor-
ligan. Studi in vivo dilakukan pada 25 ekor tikus jantan (Rattus norvegicus) yang
dibagi menjadi lima kelompok perlakuan. Induksi AKI dilakukan menggunakan
etilen glikol dan amonium klorida. Perlakuan diberikan berupa sediaan komersil,
kombinasi ekstrak daun alpukat dan akar alang-alang pada dua dosis berbeda
selama 35 hari. Parameter yang diamati meliputi rerata atrofi glomerulus, nekrosis
tubulus ginjal, deposit hialin, dan kadar Interleukin-18 dalam jaringan ginjal.

Hasil studi in silico menunjukkan dua senyawa, yakni Cymarin dan 2,4-
Hexadienal, menunjukkan afinitas tinggi dan konstanta inhibisi rendah terhadap
NLRP3, serta profil bioavailabilitas dan toksisitas yang baik. Interaksi ligan-
reseptor menunjukkan keterlibatan residu aktif utama yang memperkuat ikatan dan
kestabilan kompleks molekul. Pada studi in vivo, kelompok yang menerima
kombinasi ekstrak pada kedua dosis menunjukkan penurunan signifikan atrofi
glomerulus, nekrosis tubulus, deposit hialin, dan kadar Interleukin-18 dibandingkan
kelompok kontrol negatif. Hasil ini mengindikasikan adanya efek proteksi ginjal

yang kuat melalui mekanisme anti-inflamasi yang menarget inflammasome
NLRP3.

Kata kunci: acute kidney injury, nefroprotektif, anti-inflamasi, Persea americana
Mill, Imperata cylindrica L.



SUMMARY

DAFFA’ RIZAL DZULFAQAAR ALAUDDIN. /n Silico and In Vivo Study:
Nephroprotective Potential of Combined Avocado Leaves (Persea americana
Mill.) and Cogon Grass Roots (Imperata cylindrica L.). Supervised by RINI
MADYASTUTI PURWONO, EVA HARLINA, and MEGA SAFITHRIL

Acute Kidney Injury (AKI) is a rapidly progressing and complex kidney
disorder involving inflammatory activation through the NLRP3 inflammasome and
an increase in the proinflammatory cytokine Interleukin-18. Medicinal plants such
as avocado leaves (Persea americana Mill.) and cogon grass roots (Imperata
eylindrica L.) are known to contain bioactive compounds with potential
nephroprotective properties through anti-inflammatory, antioxidant, and diuretic
activities. This study was conducted to evaluate the nephroprotective potential of a
combination of avocado leaf and cogon grass root extracts against AKI through in
silico and in vivo approaches, focusing on NLRP3 inflammasome inhibition, kidney
histopathological observation, and measurement of Interleukin-18 levels as a
biomarker of AKI.

The in silico study was initiated by screening active compounds from both
plants using database sources, followed by prediction of molecular targets and their
interactions with AKI-related proteins. Compounds that passed the screening were
evaluated for their binding affinity and inhibitory potency against the NLRP3
protein, with receptor-ligand interactions visualized. The in vivo study was
conducted on 25 male Rattus norvegicus rats divided into five treatment groups.
AKI induction was performed using ethylene glycol and ammonium chloride.
Treatments included commercial preparations and combinations of avocado leaf
and cogon grass root extracts at two different doses administered for 35 days. The
parameters observed included the percentage of glomerular atrophy, tubular
necrosis, hyaline deposits, and Interleukin-18 levels in kidney tissue.

The in silico results revealed that two compounds, Cymarin and 2,4-
Hexadienal, exhibited high binding affinity and low inhibition constants against
NLRP3, along with favorable bioavailability and toxicity profiles. Receptor-ligand
interactions showed involvement of key active residues, which enhanced the
stability and binding of the molecular complexes. In the in vivo study, the groups
receiving the extract combination at both doses exhibited significant reductions in
glomerular atrophy, tubular necrosis, hyaline deposits, and Interleukin-18 levels
compared to the negative control group. These results indicated strong renal
protective effects through anti-inflammatory mechanisms targeting the NLRP3
inflammasome.

Keywords: acute kidney injury, nephroprotection, anti-inflammatory, Persea
americana Mill, Imperata cylindrica L
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Histopatologi ginjal tikus kelompok Kontrol Negatif (KN 5.1) pada
pemberian etilen glikol 1% dan NHaCl 2% secara ad libitum selama
35 hari. Panah hijau: glomerulus normal; Panah hitam: atrofi
glomerulus; Panah kuning: lepasnya inti sel tubulus; Panah biru:
karyopiknosis; dan Kepala panah kuning: karyolisis. Bar: 50 pm,
pewarnaan Hematoksilin-Eosin (HE)

Histopatologi ginjal tikus kelompok Kontrol Negatif (KN 5.1) pada
pemberian etilen glikol 1% dan NH4Cl 2% secara ad libitum selama
35 hari. Panah merah: endapan hialin; Panah hitam: karyopiknosis;
Panah kuning: lepasnya inti sel tubulus. Bar: 50 pm, pewarnaan
Hematoksilin-Eosin (HE)

Histopatologi ginjal tikus kelompok Kontrol Negatif (KN 5.1) pada
pemberian etilen glikol 1% dan NHaCl 2% secara ad libitum selama
35 hari. Panah merah: endapan kristal dan kepala panah kuning:
tubulus nekrotik. Bar: 50 pm, pewarnaan Hematoksilin-Eosin (HE)

Histopatologi ginjal tikus kelompok Kontrol Negatif (KN 5.2) pada
pemberian etilen glikol 1% dan NHaCl 2% secara ad libitum selama
35 hari. Panah biru: limfosit; kepala panah kuning: makrofag; dan
panah merah: endapan kristal. Bar: 50 pm, pewarnaan Hematoksilin-
Eosin (HE)

Kristal kalsium oksalat pada urin kelompok Kontrol Negatif (KN
5.3) pada pemberian etilen glikol 1% dan NH4Cl 2% secara ad
libitum selama 35 hari. Panah merah: Kristal kalsium oksalat
dihidrit; dan Panah hitam: Kristal kalsium oksalat monohidrit.
Perbesaran 40x.
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