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Optimization of Tween 80 and 96% Ethanol Concentration in Nanoemulsion 

Preparation of Ethanol Extract of Breadfruit Leaves (Artocarpus altilis 

(Parkinson) Fosberg) 

 

DIGA PUTRI NADILA 

08061382025091 

 

ABSTRACT 

Breadfruit leaf extract (Artocarpus altilis (Parkinson) Fosberg) contains the main 

secondary metabolite compounds flavonoids and phenolics. This research aims to 

determine the optimum concentration of Tween 80 and Ethanol 96% in a 

nanoemulsion preparation of ethanol extract of breadfruit leaves. Optimization was 

carried out with a 22 factorial design using Design Expert 12®. The optimum 

formula obtained was then characterized by the PSA (Particle Size Analyzer) test, 

Franz Diffusion Cell test and stability test using the cycling test method and 

centrifugation test. The optimum formula for the nanoemulsion preparation of 

breadfruit leaf extract was obtained with a concentration of Tween 80 and Ethanol 

96% (40%:20%). PSA test results The optimum formula produces globules of 246.1 

± 29.443 nm, PDI 0.36 ± 0.069 and zeta potential -12.6 ± 0 mV. The centrifugation 

stability test results showed that there were no phase boundaries. The results of the 

cycling test showed a decrease in pH and percent transmittance which were not 

significantly different (p>0.05), while there was a significant decrease in density. 

The nanoemulsion formula penetrates optimally quickly in 15 minutes at 18.65% 

while the cream is 17.87%, nanoemulsion has greater potential to penetrate muscles 

in vitro compared to cream. The release kinetics follows zero order and the Higuchi 

model release mechanism. 

Keywords: Nanoemulsion, Breadfruit leaf extract, Flavonoids, Franz diffusion 
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Optimasi Konsentrasi Tween 80 dan Etanol 96% dalam Sediaan Nanoemulsi 

Ekstrak Etanol Daun Sukun (Artocarpus altilis (Parkinson) Fosberg) 

 

DIGA PUTRI NADILA 

08061382025091 

 

ABSTRAK 

Ekstrak daun sukun (Artocarpus altilis (Parkinson) Fosberg) mengandung senyawa 

metabolit sekunder utama flavonoid dan fenolik. Penelitian ini bertujuan untuk 

mengetahui optimum konsentrasi Tween 80 dan Etanol 96% dalam sediaan 

nanoemulsi ekstrak etanol daun sukun. Optimasi dilakukan dengan desain faktorial 

22 menggunakan Design Expert 12®. Formula optimum yang diperoleh selanjutnya 

dilakukan karakterisasi uji PSA (Particle Size Analyzer), uji Franz Diffusion Cell  

dan uji stabilitas dengan metode cycling test dan uji sentrifugasi. Formula optimum 

sediaan nanoemulsi ekstrak daun sukun diperoleh perbandingan konsentrasi Tween 

80 dan Etanol 96% (40%:20%). Hasil uji PSA Formula optimum menghasilkan 

globul sebesar 246,1 ± 29,443 nm, PDI 0,36 ± 0,069 dan zeta potensial -12,6 ± 0 

mV. Hasil uji stabilitas sentrifugasi  menunjukkan tidak adanya pemisahan fase. 

Hasil cycling test menunjukkan penurunan pH dan persen transmitan yang tidak 

berbeda signifikan (p>0,05), sedangkan pada densitas terjadi penurunan yang 

signifikan. Formula optimum nanoemulsi terpenetrasi dengan cepat pada menit-15 

sebesar 18,65% sedangkan krim 17,87%, nanoemulsi berpotensi besar menembus 

muscle secara in vitro dibandingkan krim. Kinetika pelepasan mengikuti orde nol 

dan mekanisme pelepasan model higuchi. 

Kata Kunci : Nanoemulsi, Ekstrak daun sukun, Flavonoid, Franz diffusion  

cell 
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BAB I 

PENDAHULUAN 

1.1  Latar Belakang 

Ada 30.000 tanaman berbeda jenis dan dari jumlah tersebut, sekitar 7.000 

merupakan tanaman herbal yang memiliki efek penyembuhan, menurut penelitian 

oleh Jumiarni & Komalasari pada tahun 2017. Salah satu contoh dari tanaman yang 

memiliki beragam manfaat di Indonesia adalah sukun (Atrocarpus communis). 

Daun sukun secara tradisional dimanfaatkan sebagai pengobatan untuk 

menurunkan kolesterol dan mengatasi diabetes, menurut Suryanto dan Wehantouw 

pada tahun 2009. 

Telah dilaporkan dan diteliti bahwa daun sukun mengandung berbagai 

senyawa dengan aktivitas farmakologis, termasuk antihipeurikemia, 

antihiperkolesterolemia, dan antioksidan (Adaramoye & Akanni, 2014; Fakhrudin 

et al., 2016). Penelitian sebelumnya juga menunjukkan bahwa ekstrak etil asetat 

dari daun sukun memiliki efek analgesik dan antiinflamasi akut pada mencit yang 

diberi induksi karagenan. Studi tersebut juga mencatat kemampuannya untuk 

menghambat aktivitas COX-2 dengan lebih spesifik daripada COX-1 (Fakhrudin et 

al., 2015). Temuan ini menegaskan potensi kandungan daun sukun dalam 

pengembangan sebagai obat antiinflamasi. 

Penelitian fitokimia pada daun sukun (Artocarpus communis) telah 

menunjukkan keberadaan senyawa flavonoid seperti artokarpanon, serta saponin 

dan tanin. Senyawa yang terdapat dalam daun sukun tersebut memiliki potensi 

untuk mengurangi kerusakan pada fungsi normal jaringan saat terjadi peradangan, 
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yang disebabkan oleh produksi nitrit oksida (NO) yang berlebihan pada makrofag 

kartilago (Kurniawati dan Sutayo, 2021). 

Banyak pengobatan untuk meredakan peradangan atau nyeri, antiinflamasi 

dan antikoagulan, sering dilakukan secara oral. Namun, proses metabolisme lintas 

pertama dapat mengurangi efektivitas obat secara oral. Alternatif penggunaan obat 

melalui aplikasi topikal, salah satu formulasi yang digunakan adalah nanoemulsi. 

Nanoemulsi dapat menembus stratum korneum tanpa mengalami metabolisme 

lintas pertama. Pilihan penggunaan sediaan nanoemulsi dipilih agar mengurangi 

efek samping sistemik dan memungkinkan aplikasi langsung pada jaringan. 

Sebagai contoh, obat golongan NSAID banyak dikembangkan menjadi sediaan 

nanoemulsi agar dapat langsung menembus dermis (Yuristi dkk, 2019). 

Proses penghantaran senyawa lipofilik melalui lapisan kulit seringkali 

terhambat oleh stratum corneum (SC), dan ukuran serta berat molekul juga dapat 

menjadi faktor penghambat dalam pengiriman senyawa obat (Nursal, 2019). Untuk 

mengatasi hambatan kelarutan nanoemulsi dari ekstrak etanol daun sukun dalam 

pelarut nonpolar, penambahan minyak peppermint dapat membantu meningkatkan 

kelarutan ekstrak etanol daun sukun. Menurut penelitian yang dilakukan oleh 

Orafidiya, senyawa menthol yang terkandung dalam minyak peppermint memiliki 

kemampuan untuk meredakan ketidaknyamanan, ketegangan, serta memberikan 

sensasi dingin (Orafidiya, 2002). 

Nanoemulsi adalah campuran stabil antara minyak dan air, dengan partikel 

berukuran 25-200 nm stabil secara termodinamika. Ini membantu dalam 

meningkatkan pelarutan zat aktif yang sukar larut air dan mencegah fenomena 

creaming (Arianto et al., 2019). Komponennya mencakup surfaktan, kosurfaktan, 
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fase air, dan fase minyak. Tween 80, sebuah surfaktan non-ionik dengan HLB 15, 

dipilih karena keamanannya yang tinggi dan ukuran partikel yang kecil dengan 

distribusi yang merata (Campolo et al., 2020). Penggunaan formulasi nanoemulsi 

dengan campuran Tween 80 dan etanol 96% terbukti aman untuk aplikasi topikal 

(Gul et al., 2022). 

Tween 80 adalah surfaktan yang ideal untuk membentuk nanoemulsi. 

Fungsinya meliputi pembentukan lapisan pada partikel nanoemulsi, mengurangi 

energi antarmuka, dan mencegah penggabungan partikel, sehingga menghasilkan 

partikel kecil dengan distribusi seragam (Sugumar et al., 2014; Fatmawati, 2018). 

Kosurfaktan berperan sebagai pendukung kinerja surfaktan. Penggunaan etanol 

96% dalam formulasi bertujuan untuk meningkatkan solubilitas penetrasi bahan 

aktif. Beberapa penelitian menunjukkan bahwa kombinasi etanol 96% dan Tween 

80 sering digunakan dalam pembuatan nanoemulsi karena keduanya adalah agen 

emulsifikasi nonionik hidrofilik yang mampu menghasilkan nanoemulsi yang 

stabil, transparan, dan tidak menyebabkan iritasi (Zulfa, 2019). 

Berdasarkan hasil studi terkait komposisi kimia serta efek biologis dari daun 

sukun, dipilih penelitian mengenai “Optimasi Konsentrasi Tween 80 dan Etanol 

96% dalam Sediaan Nanoemulsi Ekstrak Etanol Daun Sukun (Artocarpus altilis)”. 

Formula diatur menggunakan perangkat lunak Design-Expert seri 12® dan proses 

optimasi dilakukan dengan menggunakan pendekatan Factorial Design 2² untuk 

mendapatkan formula yang optimal.   

1.2  Rumusan Masalah  

Berdasarkan latar belakang tersebut, rumusan masalah yang dapat sebagai 

berikut: 
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1. Bagaimana konsentrasi optimal Tween 80 dan etanol 96% untuk mencapai 

formula nanoemulsi yang optimal dalam ekstrak etanol daun sukun? 

2. Bagaimana kestabilan fisik dari formula nanoemulsi yang dibuat 

menggunakan ekstrak etanol dari daun sukun? 

3. Bagaimana variasi konsentrasi Tween 80 dan etanol 96% mempengaruhi 

karakteristik fisikokimia nanoemulsi ekstrak etanol daun sukun? 

4. Bagaimana kinetika laju pelepasan obat dari formula optimum nanoemulsi 

ekstrak etanol daun sukun melalui uji franz diffusion cell? 

1.3  Tujuan Penelitian  

Tujuan penelitian sebagai berikut : 

1. Membandingkan berbagai perbandingan antara Tween 80 dan etanol 96% 

untuk menentukan karakteristik partikel dari nanoemulsi yang dihasilkan. 

2. Mengevaluasi stabilitas fisik dari formula nanoemulsi optimum yang 

mengandung ekstrak daun sukun. 

3. Menentukan konsentrasi optimal dari Tween 80 dan etanol 96% untuk 

mendapatkan sediaan nanoemulsi ekstrak daun sukun yang berkualitas. 

4. Mengetahui kinetika pelepasan obat dari formula optimum nanoemulsi 

menggunakan uji franz diffusion cell. 

1.4  Manfaat Penelitian 

Penelitian ini dirujuk agar dapat digunakan sebagai sumber informasi terkait 

pengujian variasi konsentrasi tween 80 dan etanol 96%  pada formula nanoemulsi  

ekstrak (Artocarpus altilis). Selain itu juga diharapkan  menjadi rujukan dalam hal 

pengembangan referensi dalam preparasi formulasi optimum nanoemulsi sediaan 

farmasi yang berkhasiat sebagai osteoarthritis.  
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