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Karakterisasi Liposom Photosensitizer Pembawa Ekstrak Kasar Nanas (Ananas 

comosus (L.) Merr)  sebagai Agen Trombolitik 

 

Rumiyati Dwi Nindi Marrisca 

08061282126035 

 

ABSTRAK 

 

Trombosis merupakan keadaan yang terjadi karena adanya ketidakseimbangan sistem 

hemostasis ditandai dengan terbentuknya bekuan darah (trombus) pada dinding 

pembuluh darah sehingga dapat menyebabkan penyakit stroke iskemik. Obat anti 

trombosis yang biasa digunakan yaitu trombolitik. Obat ini mengandung enzim 

fibrinolitik seperti enzim protease. Nanas (Ananas comosus (L.) Merr) diketahui 

memiliki efek farmakologi antitrombolitik karena mengandung enzim proteolitik yaitu 

enzim bromelin. Liposom digunakan sebagai drug delivery system (DDS) karena 

kemampuan untuk melindungi enzim dari degradasi. Penelitian ini bertujuan untuk 

mengetahui jenis fosfolipid yang dapat menghasilkan aktivitas trombolitik terbaik. 

Jenis fosfolipid yang digunakan untuk pembuatan liposom ini adalah fosfatidilkolin 

dari soya lesitin dan Lipoid S100®, keduanya memiliki kemurnian fosfatidilkolin yang 

berbeda yaitu 65% dan 94%. Berdasarkan hasil dari uji aktivitas trombolitik, formula 

liposom yang menggunakan Lipoid S100® (Lipoid, Jerman) memiliki hasil terbaik 

dengan ukuran liposom sebesar 599,2 nm; PDI sebesar 0,516; zeta potensial sebesar -

13,4 mV dan liposom berbentuk bulat. Hasil karakterisasi pada F1 dan F3 diperoleh 

%EE yang baik, photothermal efisiensi sebesar 49,75% dan 25,53% dan nilai aktivitas 

trombolitik dengan pengujian laser 450 nm  sebesar 27,74% dan 25,54%. Hasil 

penelitian ini menunjukkan hasil trombolitik yang baik, namun perlu dilakukan 

penelitian lebih lanjut untuk memperbaiki dispersi partikel dan peningkatan stabilitas 

fikosianin. 

 

Kata kunci: Ekstrak nanas (Ananas comosus (L.) Merr), liposom photosensitizer, 

fikosianin, sodium fluorescein, trombolitik
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Characterization of Liposome Photosensitizer Carrying Crude Pineapple Extract 

(Ananas comosus (L.) Merr) as a Thrombolytic Agent 

 

Rumiyati Dwi Nindi Marrisca 

08061282126035 

 

ABSTRACT 

 

Thrombosis is a condition that occurs due to an imbalance in the hemostasis system 

characterized by the formation of a blood clot (thrombus) in the blood vessel wall so 

that it can cause ischemic stroke disease. The anti-thrombotic drugs commonly used 

are thrombolytics. These drugs contain fibrinolytic enzymes such as protease enzymes. 

Pineapple (Ananas comosus (L.) Merr) is known to have an anti-thrombotic 

pharmacological effect because it contains proteolytic enzymes, namely bromelain 

enzymes. Liposomes are used as a drug delivery system (DDS) because of their ability 

to protect enzymes from degradation. This study aims to determine the type of 

phospholipid that can produce the best thrombolytic activity. The types of 

phospholipids used for the manufacture of these liposomes are phosphatidylcholine 

from soy lecithin and Lipoid S100®, both of which have different phosphatidylcholine 

purities, namely 65% and 94%. Based on the results of the thrombolytic activity test, 

the liposome formula using Lipoid S100® (Lipoid, Germany) had the best results with 

a liposome size of 599.2 nm; PDI of 0.516; zeta potential of -13.4 mV and spherical 

liposomes. The characterization results for F1 and F3 showed good %EE, photothermal 

efficiency of 49.75% and 25.53%, and thrombolytic activity values with 450 nm laser 

testing of 27.74% and 25.54%. The results of this study show good thrombolytic 

results, but further research is needed to improve particle dispersion and increase 

phycocyanin stability. 

 

Keywords:  pineapple (Ananas comosus (L.) Merr) extract, photosensitizer 

liposomes, phycocyanin, sodium fluorescein, thrombolytic
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BAB I 

PENDAHULUAN 

1.1 Latar Belakang 

Trombosis merupakan kondisi yang terjadi karena akibat ketidakseimbangan 

sistem hemostasis yang ditandai dengan terbentuknya bekuan darah (trombus) pada 

dinding pembuluh darah. Masalah ini disebabkan oleh adanya hiperagregasi, 

hiperkoagulasi dan gangguan fibrinolisis (Nasirotuzahroh dan Susanti, 2023). 

Penyumbatan trombus dapat menimbulkan berbagai penyakit, salah satunya adalah 

stroke iskemik, yaitu kondisi ketika trombus menyumbat pada salah satu arteri di otak 

sehingga menghambat aliran darah (Barthels dan Das, 2020). Stroke termasuk 

penyebab kematian terbesar nomor dua di dunia. Menurut data World Stroke 

Organization (2022), terdapat 12,2 juta kasus baru setiap tahun dan 5 juta orang 

meninggal akibat stroke. Menurut Survei Kesehatan Indonesia (SKI) 2023, prevalensi 

stroke di Indonesia mencapai 8,3 per 1000 penduduk pada usia > 15 tahun (Kemenkes 

BKPK, 2023).  

Obat anti trombosis seperti nattokinase, urokinase dan streptokinase dan anti 

platelet (heparin dan warfarin) (Rohmah et al. 2022). Obat trombolitik mengandung 

enzim fibrinolitik seperti enzim protease, bekerja dengan cara mendegradasi fibrin atau 

mengubah plasminogen yang tidak aktif menjadi plasmin yang aktif sehingga membuat 

aliran pembuluh darah kembali normal. Enzim protease diperoleh dari berbagai sumber 

seperti mikroorganisme, hewan tanaman maupun produk fermentasi. Penggunaan obat 
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trombolitik berisiko meningkatkan pendarahan, sehingga dibutuhkan alternatif lain 

untuk terapi trombosis, seperti memanfaatkan bahan alam (Altaf et al. 2021). 

Nanas (Ananas comosus L.) merupakan salah satu  tanaman yang mengandung 

enzim protease. Sumatera Selatan termasuk salah satu penghasil nanas terbesar di 

Indonesia dengan jumlah produksi mencapai 477.430 ton. Nanas (Ananas comosus L.) 

diketahui memiliki efek farmakologi trombolitik karena mengandung enzim bromelin. 

Berdasarkan studi in vivo dan in vitro, bromelin mampu merangsang peningkatan 

plasminogen menjadi plasmin sehingga menghasilkan peningkatan degradasi fibrin. 

Meskipun mekanisme aktivitas fribrinolitik belum dipahami sepenuhnya, hal ini 

diduga terjadi karena adanya aktivitas proteolitik (Hikisz dan Slomczewska, 2021). 

Penelitian yang dilakukan oleh Rohmah et al. (2022) menunjukkan aktivitas 

trombolitik buah nanas pada konsentrasi 25%, 50% dan 100% dapat melisiskan clot 

sebesar 34,41%, 42,02% dan 51,27%.  

Penggunaan enzim sebagai agen terapeutik masih terbatas karena sifat fisiko-

kimia dan farmakologisnya. Enzim sangat sensitif terhaadap kondisi lingkungan dan 

biologis seperti pH, suhu yang mempengaruhi stabilitas, bioavailabilitas dan aktivitas 

biologisnya (Cuoghi et al. 2024). Oleh karena itu, enzim dimuat ke dalam nanocarrier 

berupa liposom yang berfungsi sebagai sistem penghantaran untuk meningkatkan 

stabilitas dan efektivitasnya.  Penggunaan liposom sebagai nanocarrier trombolitk 

memungkinkan imunogenisitas rendah, fleksibilitas bentuk, melindungi agen 

trombolitik dari lingkungan eksternal, mencegah kerusakan transformasi dan 

menghindari efek samping. Penghantaran enzim dengan liposom memiliki kemampuan 
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penjerapan yang mampu beradaptasi baik, serta memiliki kemampuan untuk 

melindungi enzim dari degradasi, meningkatkan kinerja terapeutik serta menargetkan 

secara in vivo (Cruz et al. 2022).   

Fosfolipid yang paling umum digunakan untuk pembuatan liposom adalah 

fosfatidilkolin alami. Jenis fosfolipid yang digunakan pada penelitian ini adalah soya 

lesitin dan Lipoid S100®. Soya lesitin merupakan fosfolipid alami yang mengandung 

65% fosfatidilkolin serta memiliki rantai yang tidak jenuh, sehingga mempunyai sifat 

yang lebih permeabel, lebih aman dan stabil. Tween-80 berfungsi untuk menurunkan 

ukuran liposom secara signifikan akibat tolak-menolak sterik yang dihasilkan dan 

menimalisir agregasi vesikel (Shaker et al. 2017). Lipoid S100® berasal dari soya 

lesitin terpurifikasi yang mengandung ≥94,0% fosfatidilkolin dan termasuk lipid yang 

tidak terPEGylisi (Hogarth et al. 2023). Kolesterol berfungsi untuk memberikan 

kekuatan bilayer, meningkatkan fluiditas liposom dan stabilitas dalam cairan biologis 

(Nsairat et al. 2022). Penelitian yang dilakukan (Yokota et al. 2012) menunjukkan 

bahwa liposom yang menggunakan Lipoid S40 (fosfolipid 40%) menghasilkan %EE 

yang lebh besar dibandingkan Lipoid S100-H, hal ini disebabkan karena adanya 

fosfatidiletanolamin (PE) yang menyebabkan pengemasan fosfolipid menjadi lebih 

rapat dalam bilayer, karena PE mencegah kerusakan rantai asam lemak. 

Strategi yang dapat digunakan dalam peningkatan trombolisis yaitu 

photothermal therapy (PTT). PTT merupakan terapi yang mengubah energi cahaya 

menjadi energi panas dengan bantuan photothermal transduction agent (PTA) atau 

photosensitizer yang dimuat dalam nanocarier. Perubahan tersebut akan meningkatkan 
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suhu di lingkungan sekitar, sehingga memicu kematian sel dan menghancurkan 

gumpalan seperti tumor dan trombus (Vazquez-Prada et al. 2023). Photosensitizer 

merupakan molekul yang terlokalisasi pada sel atau jaringan tertentu dan hanya dapat 

diaktifkan oleh sinar laser yang selanjutnya akan diserap dan menyebarkan cahaya 

untuk menghasilkan energi panas (Avianti et al. 2020). Photosensitizer yang digunakan 

yaitu sodium flourescein dan fikosianin. Sodium flourescein merupakan pewarna 

organik yang mampu menyerap pada spektrum visible, serta banyak digunakan dalam 

bidang medis (Schupper et al. 2021). Fikosianin merupakan photosensitizer alami yang 

berasal dari protein yang diisolasi dari Spirulina platensis memiliki efek antioksidan 

dan relatif lebih aman dalam tubuh, fikosianin mampu menyerap cahaya secara efisien 

untuk mendukung proses photothermal therapy (Jiang et al. 2017).  

Berdasarkan penelitian sebelumnya, nanas terbukti memiliki aktivitas 

trombolitik sehingga penulis tertarik untuk melakukan penelitian terhadap manfaat 

ekstrak kasar nanas yang dimuat dalam bentuk liposom photosensitizer dengan 

perbedaan kemurnian fosfatidilkolin yang bertujuan untuk mengetahui fosfolipid 

dengan kemurnian fosfatidilkolin mana yang terbaik untuk dijadikan liposom 

photosensitizer pembawa ekstrak kasar nanas (Ananas comosus L.) sebagai agen 

trombolitik.  

1.2 Rumusan Masalah 

Berdasarkan latar belakang tersebut maka didapatkan rumusan masalah sebagai 

berikut: 
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1. Berapa hasil pengukuran penetapan kadar protein, aktivitas enzim dan 

penentuan berat molekul dari ekstrak kasar nanas (Ananas comosus L.)? 

2. Berapa efisiensi enkapsulasi dari liposom photosensitizer ekstrak kasar nanas 

(Ananas comosus L.)? 

3. Berapa ukuran partikel, zeta potensial dan polydispersity index (PDI) pada 

liposom photosensitizer ekstrak nanas (Ananas comosus L.)? 

4. Berapa persen aktivitas trombolitik dari liposom photosensitizer ekstrak kasar 

nanas (Ananas comosus L.)? 

5. Jenis fosfolipid manakah yang lebih efektif antara Lipoid S100® dan soya 

lesitin dalam menghasilkan aktivitas trombolitik liposom photosensitizer 

ekstrak kasar nanas (Ananas comosus L.)? 

1.3 Tujuan Penelitian 

Adapun tujuan dari penelitian ini sebagai berikut: 

1. Menentukan hasil pengukuran penetapan kadar protein, aktivitas enzim dan 

penentuan berat molekul dari ekstrak kasar nanas (Ananas comosus L.). 

2. Menentukan efisiensi enkapsulasi dari liposom photosensitizer ekstrak kasar 

nanas (Ananas comosus L.). 

3. Mengetahui ukuran partikel, zeta potensial dan polydispersity index (PDI) pada 

liposom photosensitizer ekstrak nanas (Ananas comosus L.) 

4. Mengetahui %aktivitas trombolitik dari liposom photosensitizer ekstrak kasar 

nanas (Ananas comosus L.). 
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5. Mengetahui jenis fosfolipid yang lebih efektif antara Lipoid S100® dan soya 

lesitin dalam menghasilkan aktivitas trombolitik liposom photosensitizer 

ekstrak kasar nanas (Ananas comosus L.). 

1.4 Manfaat Penelitian 

Penelitian ini diharapkan memiliki manfaat sebagai kajian ilmiah dalam 

pengembangan terapi trombosis dengan memanfaatkan enzim bromelin dari ekstrak 

kasar nanas yang dimuat dalam liposom photosensitizer. Hasil dari penelitian ini 

diharapkan akan dijadikan landasan dalam pengembangan teknologi farmasi dalam 

mengembangkan terapi trombosis.
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