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Activity Test of Nanoemulsion of Clove Oil and Cremophor RH-40 Usnic
Acid Carrier on Burn Wound Healing in Wistar Rats

Putri Ayudhia
08061382126109

ABSTRACT

Lichen is one of the organisms known for its diverse secondary metabolites, one of
which is usnic acid. Usnic acid is known to have anti-inflammatory and
antibacterial activities to accelerate burn wound healing. This study aims to
determine the concentration of clove oil and Cremophor RH-40 from various
concentrations to obtain the optimum usnic acid nanoemulsion formula and test its
activity in healing burns. The nanoemulsion formula was optimized using the
regularar two-level factorial design method analysed with Design Expert 12
software. The optimum formula selected came from the system with a concentration
of 3,5% clove oil 10% Cremophor RH-40. Characterization results showed that the
formula had a particle size of 223,9 = 58,18 nm, polydispersity index of 0,37 *
00,06, and zeta potential Of -12,67 + 0,15 mV. Based on data analysis using one-
way ANOVA, the results showed that the optimum nanoemulsion formula did not
have a significant difference compared to the positive control in burn wound
healing activity as evidenced by the recovery percentage of 98,63 + 0,1% in 12
days. Nanoemulsion has the potential to be developed as a wound healing drug.

Keywords: Usnic acid, Cremophor RH-40, Burns, Clove oil, Nanoemulsion



Uji Aktivitas Nanoemulsi Minyak Cengkeh dan Cremophor RH-40 Pembawa
Asam Usnat Terhadap Penyembuhan Luka Bakar pada Tikus Wistar

Putri Ayudhia
08061382126109

ABSTRAK

Lichen adalah salah satu organisme yang dikenal dengan metabolit sekunder
beragam, salah satunya asam usnat. Asam usnat diketahui memiliki aktivitas
antiinflamasi dan antibakteri untuk mempercepat penyembuhan luka bakar.
Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui konsentrasi minyak cengkeh dan
cremophor RH-40 dari variasi konsentrasi untuk memperoleh formula nanoemulsi
asam usnat yang optimum dan uji aktivitas dalam penyembuhan luka bakar.
Formula nanoemulsi dioptimalkan menggunakan metode regular two-level
factorial design yang dianalisis dengan software Design Expert 12. Formula
optimum yang dipilih berasal dari sistem dengan konsentrasi minyak cengkeh 3,5%
dan Cremophor RH-40 10%. Hasil karakteristik menunjukkan bahwa formula
tersebut memiliki ukuran partikel sebesar 223,9 £ 58,18 nm, indeks polidispersitas
0,37 £ 00,06, serta zeta potensial -12,67 + 0,15 mV. Berdasarkan analisis data
menggunakan one-way ANOVA, hasil menunjukkan bahwa nanoemulsi formula
optimum tidak memiliki perbedaan yang signifikan dibandingkan dengan kontrol
positif dalam aktivitas penyembuhan luka bakar yang dibuktikan dengan persentase
pemulihan sebesar 98,63+0,1% dalam 12 hari. Nanoemulsi berpotensi untuk
dikembangkan sebagai obat penyembuhan luka.

Kata kunci: Asam Usnat, Cremophor RH-40, Luka Bakar, Minyak cengkeh,
Nanoemulsi
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BAB I
PENDAHULUAN
1.1 Latar Belakang

Lumut kerak (Lichen) adalah organisme yang berasal dari hasil simbiosis
antara jamur (mycobionts) dan alga atau conybacteria (Roziaty, 2016). Organisme
ini dikenal dengan sumber metabolit sekunder yang beragam, salah satunya berupa
asam usnat (Fadhila et al., 2020). Asam usnat termasuk dalam kelompok
dibenzofuran yang memiliki aktivitas biologis, seperti antiinflamasi, antioksidan
dan antibakteri (Kumari & Nanda, 2023). Aktivitas asam usnat sebagai
antiinflamasi dan antibakteri berpotensi untuk dikembangkan lebih lanjut dalam
proses penyembuhan luka bakar (Fitriani et al., 2021).

Luka bakar adalah masalah kesehatan menjadi salah satu penyebab kematian
(World Health Organization, 2011). Luka bakar merupakan kondisi terjadinya
kerusakan jaringan disebabkan oleh api, air panas, bahan kimia, listrik, atau radiasi
yang menyebabkan kulit rusak dan menganggi fungsi tubuh (Rizki et al., 2021;
Silalahi et al., 2015). Luka bakar di masyarakat umumnya terjadi, seperti terkena
minyak goreng, air panas, setrika, dan knalpot (Indra et al., 2018).

Menurut World Health Organization prevalensi kejadian luka bakar didunia
pada setiap tahun mencapai 300 orang (Mitsunaga et al., 2012). Mayoritas korban
mengalami luka bakar derajat Il yang dapat menyebabkan kerusakan kulit pada
lapisan epidermis dan sebagian dermis (Rizki et al., 2021; Lestari et al., 2020). Luka

bakar derajat Il dapat menyebabkan infeksi dan inflamasi. Tanda dan gejala luka



bakar yaitu nyeri, muncul kemerahan, peningkatan drainase, bengkak di sekitar
luka, peningkatan suhu, dan peningkatan sel darah putih (Rizki et al., 2021).

Terapi yang dapat diberikan pada luka bakar yaitu salep antimikroba berupa
silver sulfadiazine, povidone-iodine, mupirocin dan bacitracin (Laguliga et
al.,2018). Penggunaan salep topikal memiliki efek samping yaitu rasa terbakar
ringan dan nyeri (Seo et al., 2020) untuk meminimalkan efek samping tersebut,
pemanfaatan bahan alam seperti asam usnat dapat digunakan (Wardani, 2020).

Asam usnat dikategorikan Biopharmaceutical Classification System (BCS)
kelas Il dengan kelarutan rendah namun permeabilitas yang tinggi, untuk
meningkatkan kelarutan asam usnat diperlukan formulasi yang tepat agar dapat
memberikan efek terapi yang optimal pada luka bakar. Formulasi berbasis lipid
berupa nanoemulsi dianggap cocok untuk senyawa dengan kelarutan yang rendah
seperti senyawa asam usnat menuju ke lapisan dermal kulit dan meningkatkan
penetrasi (Mohamed et al., 2018). Nanoemulsi terdiri dari beberapa komponen zat,
seperti minyak, surfaktan, dan ko-surfaktan (Saputra, 2021).

Fase minyak menggunakan minyak cengkeh dengan tujuan meningkatkan
kelarutan yang rendah pada asam usnat. Minyak cengkeh diketahui memiliki efek
antiinflamasi pada fibroblast kulit manusia sehingga dapat menunjukkan potensi
penyembuhan luka (Banerjee et al., 2020). Variasi konsentrasi minyak cengkeh
yang digunakan sebesar 3,5-9% (Lusyana, 2023; Haro-Gonzalez et al., 2023).

Surfaktan nonionik umumnya digunakan karena mempunyai toksisitas yang
rendah dibanding surfaktan ionik (Saputra, 2020). Surfaktan nonionik dengan

hydrophylic-lipophylic balance (HLB) tinggi yang bertindak sebagai pembasah dan



meningkatkan penetrasi obat dan secara signifikan dapat mengubah penetrasi obat
melalui stratum korneum, sehingga dapat mempercepat penyembuhan luka bakar
(Damayanti et al., 2023). Cremophor RH-40 diketahui dapat menghentikan
penyebab ketidakstabilan pada nanoemulsi sehingga dapat meningkatkan stabilitas
sediaan hingga beberapa bulan (Mahmoud, 2013). Variasi konsentrasi cremophor
RH-40 digunakan sebesar 5-10% (Adi et al., 2019).

Ko-surfaktan berfungsi sebagai pembantu kerja dari surfaktan untuk
menurunkan tegangan permukaan antara fase minyak dan fase air untuk
menghasilkan globul yang lebih kecil. Etanol 96% dipilih sebagai ko-surfaktan
pada penelitian ini, dikarenakan etanol 96% terlah umum digunakan sebagai ko-
surfaktan sediaan kosmetik, dapat bertindak sebagai penambah penetrasi ke kulit
(Daud et al., 2017).

Berdasarkan uraian di atas kombinasi kedua variasi konsentrasi ini akan
didapatkan 4 formula nanoemulsi asam usnat menggunakan desain eksperimental
model desain faktorial 22. Nanoemulsi kemudian dilakukan evaluasi meliputi
pegujian pH, viskositas, berat Jenis, efesiensi penjerapan (%EE), dan stabilitas
untuk mendapatkan formula optimum. Setelah itu, dilanjutkan dengan karakteristik
dengan melakukan pengamatan ukuran partikel, nilai zeta potensial, nilai indeks
polidispersitas (PDI). Setelah karakteristik selesai, dilakukan pengujian aktivitas
secara in vivo untuk membuktikan efektivitas nanoemulsi dalam mempercepat

penyembuhan luka bakar.



1.2 Rumusan Masalah

1.

1.3

1.4

Bagaimana pengaruh variasi konsentrasi minyak cengkeh dan cremophor RH-40

dalam mempengaruhi evaluasi nanoemulsi asam usnat?

. Bagaimana karakteristik nanoemulsi asam usnat dengan pembawa minyak

cengkeh dan cremophor RH-40?

. Bagaimana aktivitas penyembuhan luka bakar formula optimum nanoemulsi

asam usnat secara in vivo?

Tujuan Penelitian

Menganalisis pengaruh variasi konsentrasi minyak cengkeh dan cremophor RH-
40 dalam mempengaruhi evaluasi nanoemulsi asam usnat.

Mengetahui karakteristik nanoemulsi asam usnat dengan pembawa minyak
cengkeh dan cremophor RH-40.

Menganalisis aktivitas penyembuhan luka formula optimum nanoemulsi asam
usnat secara in vivo.

Manfaat Penelitian

Penelitian ini diharapkan dapat memperoleh formulasi nanoemulsi asam usnat

dengan pembawa minyak cengkeh dan kombinasi Crempohor RH 40 yang efektif

dalam penyembuhan luka bakar sehingga dapat di kembangkan produk baru untuk

terapi luka bakar.
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