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Formulation and Optimization Spray gel of Carica papaya Linn. Ethanol
Leaves Extract with Carbopol®940 and Gellan gum Bases Combination
Using Factorial Design

Rosmiati Harahap
08061181320005

ABSTRACT

Carica papaya Linn. ethanol leaves extract contains saponin, flavonoid and
polyphenol as antibacterial, antiinflamation, and antioxidant used for burn therapy.
Formulation of spray gel aims to reduce contamination or infection and pain when
applied to burn patients. Spray gel was formulated by carbopol®940 and gellan gum
as factors used 22 factorial design Design Expert®10 program. The influence of
factor composition and its interaction observed by the analysis result of
organoleptis, homogeneity, viscosity, pH, adhesion, washability, spraying pattern,
pump delivery, and hedonic. Result were analyzed by DX®10 to determine the
optimum formula. Optimum concentration of 1.2% carbopol®940 and 0.218%
gellan gum had diameter of pattern of spraying 1.644 + 0.0196 cm, pH 5.58 +
0.0058, adhesion on skin 2.870 £ 0,04 second, sticking paper filter 2.813 + 0.0651
sec, washability 3.067 + 0.0577 mL, pump delivery 34.742 + 0.0006, and hedonic
3.515 + 0.0212. Carbopol®940 increased adhesion and washability, but decreased
pH, spraying pattern, pump delivery, and hedonic. Gellan gum increased spray
pattern, pump delivery, adhesion, washability, and hedonic but decreases pH
response. Saponin content of Carica papaya Linn. ethanol leaves extract of 13.851
+ 0.208%. Measurement of %diffused optimum formula and pure solution of
extract on the 360" minutes (6 hours) are 18.354 + 0.103% and 25.867 + 0.113%.
Compartmental analysis was observed using WinSAAM® resulting optimum
formula follows lag compartment model with correlation between Qo and Qc
proven by p-value of <0.05. Study of stability using heating/cooling method at 4
and 45°C every 24 hours during 3 days show that optimum formula spray gel is
physically stable, but there is a decrease in saponin content. Interaction study
between papaya leaf extract and bases using FTIR shows nothing chemical
interaction was occurred. The conclusion of the result is Carica papaya L. ethanol
leaves extract with bases carbopol®940 and gellan gum can be formulated into spray

gel.

Keyword(s): Carica papaya Linn. ethanol leaves extract, spray gel,
carbopol®940, gellan gum, factorial design



Formulasi dan Optimasi Spray gel Ekstrak Etanol Daun Pepaya (Carica
papaya Linn.) dengan Basis Kombinasi Carbopol®940 dan Gellan gum
Menggunakan Desain Faktorial

Rosmiati Harahap
08061181320005

ABSTRAK

Ekstrak etanol daun pepaya mengandung senyawa saponin, flavonoid dan polifenol
berkhasiat sebagai antibakteri, antiinflamasi, dan antioksidan untuk terapi luka
bakar. Formulasi sediaan spray gel bertujuan untuk mengurangi kontaminasi atau
infeksi dan rasa sakit ketika diaplikasikan pada pasien luka bakar. Sediaan spray
gel diformulasi menggunakan carbopol®940 dan gellan gum sebagai faktor dengan
desain faktorial 22 pada program Design Expert®10. Pengaruh komposisi faktor dan
interaksi diamati berdasarkan hasil pengujian respon organoleptis, homogenitas,
viskositas, pH, daya lekat, daya tercuci, pola penyemprotan, pump delivery, dan
hedonik. Hasil pengujian dianalisis dengan DX®10 untuk mendapatkan formula
optimum. Konsentrasi optimum carbopol®940 1,2% dan gellan gum 0,218%
memiliki diameter pola penyemprotan 1,644 + 0,0196 cm, pH 5,58 + 0,0058, daya
lekat pada kulit 2,870 £ 0,04 detik, daya lekat kertas saring 2,813 + 0,0651 detik,
daya tercuci 3,067 + 0,0577 mL, pump delivery 34,742 + 0,0006, dan hedonik 3,515
+ 0,0212. Faktor carbopol®940 meningkatkan respon daya lekat dan daya tercuci,
namun menurunkan respon pH, pola penyemprotan, pump delivery, dan hedonik.
Gellan gum meningkatkan respon pola penyemprotan, pump delivery, daya lekat,
daya tercuci, dan hedonik namun menurunkan respon pH. Kandungan senyawa
saponin dalam ekstrak etanol daun pepaya sebesar 13,851 + 0,208%. Pengukuran
%terdifusi formula optimum dan ekstrak murni pada menit ke- 360 (6 jam) sebesar
18,354 + 0,103% dan 25,867 + 0,113%. Analisis kompartemental dengan software
WinSAAM® menghasilkan formula optimum mengikuti model lag kompartemen
dengan adanya korelasi antara Qo dan Qc dengan nilai p-value <0,05. Pengujian
stabilitas dengan metode heating cooling suhu 4 dan 45°C tiap 24 jam selama 3 hari
menunjukkan formula optimum spray gel stabil secara fisik, tetapi terjadi
penurunan kadar saponin. Studi interaksi ekstrak daun pepaya dan basis
menggunakan FTIR menunjukkan bahwa tidak ada interaksi kimia yang terjadi.
Kesimpulan dari hasil yang didapatkan adalah ekstrak etanol daun pepaya dengan
basis kombinasi carbopol®940 dan gellan gum dapat diformulasikan menjadi
sediaan spray gel.

Kata kunci: Ekstrak etanol daun pepaya, spray gel, carbopol®940, gellan
gum, desain faktorial

Xi



DAFTAR ISI

Halaman

HALAMAN JUDUL .....coiiiiiiieie sttt eneas [

HALAMAN PERSETUJUAN SKRIPSI ......coooiiiiiiiiiiniieee e i

HALAMAN PENGESAHAN MAKALAH SEMINAR HASIL ........ccccveevneas iii

HALAMAN PERNYATAAN KEASLIAN KARYA ILMIAH .......ccccovies 1\
HALAMAN PERSETUJUAN PUBLIKASI KARYA ILIMIAH UNTUK

KEPETINGAN AKADEMIS ......ooiiiiiiieeee e %

HALAMAN PERSEMBAHAN DAN MOTTO.....cccccviiiiiiieeiesece e Vi

KATA PENGANTAR ..ottt vii

ABSTRACT ittt reare s X

ABSTRAK s Xi

DAFTAR TSI oottt aneenean xii

DAFTAR TABEL ..ottt sttt XV

DAFTAR GAMBAR ...ttt sttt aneeneas XVi

DAFTAR LAMPIRAN L...ooiiiie ittt XVii

DAFTAR SINGKATAN .ottt anenneas Xviii

BAB | PENDAHULUAN ..ottt 1

1.1 Latar Belakang..........ccooovieiieie i 1

1.2 Rumusan Masalah ..........cccoocveiiiiniiieieccseee e 4

1.3 Tujuan Penelitian.........c.ccceveeieiicii e 5

1.4 Manfaat Penelitian...........ccocveiiiiiiiiieie e 5

BAB Il TINJAUAN PUSTAKA ...ttt 5

2.1 Tanaman PePaYa.........cccoouverieiiiieiiee e 5

2.1.1 Klasifikasi dan Morfologi Tanaman Pepaya ................ 6

2.1.2 Kandungan Kimia Daun Pepaya..........ccccceceevrerinnnnnns 7

2.1.3 Manfaat sebagai Antibakteri...........ccccovveviviviiineieennnnn, 8

2.1.4 Manfaat sebagai Antioksidan...........cccccevvveniicninnninns 9

2.1.5 Manfaat Sebagai Antiinflamasi ............ccccccoeevveviennnnn, 9

2.2 Ekstraksi dan EKSIraksi ........cccccveviereeneiiinniene e 10

2.2.1 Pengertian Ekstrak dan EKstraksi ............cccocccvvevnennene. 10

2.2.2 Metode Maserasi dalam EKstraksi ........c..cccoovveverrnnnnne 10

2.3 Karakterisasi EKStrak..........cccoveiiiiiiiniiiinieee e 11

2.4 SAPONIN ..ottt 12

2.5 LUKA BaKAr ......coiiiiiiic 13

2.5.1 Definisi Luka BaKar...........ccccocevvvereniieiinenese e 13

2.5.2 Kilasifikasi Luka Bakar ...........cccccovviiiiiinncniniieiecnn 14

2.5.3 Penyembuhan Luka Bakar ............ccccceovviiiniininnnnns 15

2.5.3.1 Fase Inflamasi ..........ccooceeviiiniiiinienee e, 16

2.5.3.2 Fase Proliferasi ......c.cccoevevevvevveiesiieseece s 16

2.5.3.3 Fase Penyudahan...........ccccoevvviieiiieiiiecinc i, 17

2.6 Gl oo 17

2.7 SPray Gel.....covoiieiecee et 18

2.8 Komponen Spray Gel .........ccooeeieiiniieiiseseeee e 19

2.9 Monografi Bahan...........ccoocooiiiniieee e 20

2.9.1 Carbopol®40..........ocoeeeirerereeeeeee e 20

xii



BAB Il

2.9.2 Gellan GUM ..o
2.10 Evaluasi SPray Gel ..o
2.11 Design of Experiment (DOE) .........cccooovevievvereiie e

2.11.1 Factorial Design.......cccoveriiieiieieiie e

2.11.2 Analisis Hasil Design Experimental...............c.cccccue..e..
2.12 Uji DIfUSH IN-VITFO....cveiiiiiiiiiecee e
2.13 Interaksi Senyawa Aktif dan Eksipien Menggunakan FTIR.....
METODOLOGI PENELITIAN ...c.oooiiiiiircereeeeee e
3.1 Waktu dan Tempat Penelitian ...........cccoovevveiviieineicciesees
3.2 Alatdan Bahan ...

321 AlAL.ciiiiii

3.2.2 BaNAN ..o s
3.3 Prosedur PENEITIAN ........c.cuoiiieieieie e

3.3.1 Pengambilan Sampel dan Determinasi Daun Pepaya.....

3.3.2 Persiapan Sampel dan Maserasi Daun Pepaya............ ..

3.3.3 Karakterisasi EKStrak ..........cccccouvvereiieninenesieseereseeee

3.3.3.1 Parameter SpesifiK ........ccccceevevieviiiiiecieiee,
2. Organoleptik..........ccoovvviiiiiieiien s

D. Profil KLT....oooiiiiiiiiieeee e

c. Kadar Senyawa yang Larut dalam Air ...........

d. Kadar Senyawa yang Larut dalam Etanol......
3.3.3.2 Parameter Non Spesifik ........cccoveveiiiininnninns
a. Kadar Air dan Susut Pengeringan..................

b. BODOt JENIS....cceeeieveeieecce e

c. Kadar Abu Total..........coovvveviiiiiiiccnce

d. Kadar Abu yang Tidak Larut dalam Asam....
3.3.3.3 Parameter Sifat Fisik Ekstrak..........c.c.ccccceruennee.
a. Viskositas EKStrak..........cccccoveveneniicnnnnnnns

b. Kelarutan EKstrak ..........cc.cccoovevviiencneinnnnne.
3.3.3.4 Penetapan Kadar Saponin ...........ccccceevevveinenne.
3.4 Formula Spray Gel Ekstrak Etanol Daun Pepaya.....................

341 FOrMUIA.....cciiiiieeee e

3.4.2 Pembuatan Spray Gel Ekstrak Etanol Daun Pepaya......
3.5 Evaluasi Sediaan Spray Gel...........cocoevvvievveie i

3.5.1 Organoleptik ........cccoeieiiiiniiiiiee e

3.5.2 HOMOQENIAS ....oooivvieiiecie e

3.5.3 Daya LeKat........cccoueiriiiiiiiienie i

3.5.4 Pengukuran pH Spray Gel .........cccccoovevieiiiiiiciie e,

3.5.5 VISKOSIHAS. ...cvveveiiiieiiiie e cie e ee e

3.5.6 Pola Penyemprotan ..........cccccecveevieiiesiee i

3.5.7 PUMP deliVEry ..o

3.5.8 Daya TeICUCH......cccuieiiieiie et

3.5.9 Uji HEdONIK.......ooiiiiieiiiieiee e

3.5.10Evaluasi Formula Optimal Spray Gel..............cceevenen.

3.5.10.1 Uji Stabilitas...........cccoveveveieieiesece e
3.5.10.2 Uji Difusi IN-VItro .........ccocevvveiiiiiieiicsie e
a. Pembuatan Dapar FosfatpH 7,4 ....................
b. Penentuan Panjang Gelombang Maksimum ..

Xiii



c. Penentuan Kurva Kalibrasi ........ccccoccvveevinnn. 43

d. Preparasi Membran Selofan..............cc.coeeee 44

e. Uji Difusi Franz ..........cccoceovvveve e, 44

3.5.10.3 Interaksi Senyawa Aktif dan Eksipien............ 44

3.6 ANALISIS DALA ...c.covveieieiiisieeee s 45

3.6.1 Analisis HedoniK..........cccocveviiinieniniie e 45

3.6.2 Analisis Formula Optimum ...........ccccoevviieiecneee e, 45

3.6.3 Perbandingan Hasil Uji dan Hasil Prediksi DX®10........ 46

3.6.4 Analisis Uji Difusi IN-VItro.........ccccccocvevviveiienicie e, 46

BAB IV HASIL DAN PEMBAHASAN ......cocoiiieie et 47
4.1 Determinasi SAMPEl ........ccccveieiieiiiieiec e 47

4.2  Ekstraksi Tanaman Daun Pepaya...........cccoceveienenenenenennnn 47

4.3  Karakterisasi EKStrak.........ccocveviiiiieniiiinineesese e 48

4.4 ldentifikasi Kualitatif Senyawa Saponin..........ccccocveenvnvnnnne. 52

4.5 Penetapan Saponin Total ........c.cccevvviieiievicic i 54

4.6 Formulasi Sediaan Spray Gel Ekstrak Daun Pepaya................ 56

4.7 Evaluasi SPray Gel .........ccccoveviiieieie e 56

4.7.1 Uji Organoleptis ........cccccevererireninienieienenese e 60

4.7.2 UjJi HOMOQGENITAS.......cccveiveeiiciecieee e 60

4.7.3 VISKOSITAS ..eevvveveeiiieieiiie it 62

4.7.4 Daya LeKat.........ccoeoeiiieiieiiiic e 62

AT5 PH oo 67

4.7.6 Pola Penyemprotan.........ccccccooeveeieniievnese e 69

A4.7.7 Daya TEICUCE .oiueiieieieiieieiesie sttt 73

4.7.8 PUMP DEIVEIY ...ccvviiiieeceeecece e 75

R T o [0 (o] 1 GO 78

4.8  ANaliSis KOrelash .......cccovveiiiiiiiee e 80

4.9 Optimasi Formula dengan Desain Faktorial ..................c......... 81

4.10 Analisis Evaluasi Formula Optimum ..........ccoceveiiiiniiennne. 84

4.10.1 Difusi Zat AKLIT .......c.cooieriiiiieee 86

4.10.2 Analisis Kompartemen Hasil Difusi...........c.ccoccvvnenee. 89

4.10.3 Analisis Stabilitas.........cccoceveiiiiiiniiiie 92

4.10.4 Analisis Studi Interaksi Kimia dengan FTIR ................ 93

BAB V KESIMPULAN DAN SARAN.......cooiiiiiititit e 97
51  KESIMPUIAN ..o s 97

0.2 SAFAN ...t 98
DAFTAR PUSTAKA ..ottt sttt st snenneas 99
LAMPIRAN ..ottt sttt sa et et et stenresreaneenean 150
DAFTAR RIWAYAT HIDUP .....ooiiiiiiieieeese e 151

Xiv



Tabel 1.
Tabel 2.
Tabel 3.
Tabel 4.
Tabel 5.
Tabel 6.
Tabel 7.
Tabel 8.
Tabel 9.

Tabel 10.

Tabel 11.
Tabel 12.
Tabel 13.
Tabel 14.
Tabel 15.
Tabel 16.
Tabel 17.
Tabel 18.

Tabel 19.
Tabel 20.
Tabel 21.
Tabel 22.
Tabel 23.
Tabel 24.
Tabel 25.
Tabel 26.
Tabel 27.
Tabel 28.
Tabel 29.
Tabel 30.

Tabel 31.

DAFTAR TABEL

Halaman
Karakteristik spray gel ... 21
Variasi level dari dua faktor ... 24
Monografi eKSIPIEN .......ccoiiiiiie s 30
Susunan level faktor variabel bebas..........ccccovviiiiiii 40
Formula spray gel ekstrak etanol daun pepaya..........ccccocevveriennenne 40
Skala hedonik dengan 5 skala numerik..........ccccccoeceiievveiiiieieenns 43
Hasil evaluasi karakterisasi ekstrak etanol daun pepaya ................. 49
Penentuan kadar saponin ekstrak etanol daun pepaya..................... 56
Karakteristik viskositas spray gel ekstrak etanol daun pepaya........ 62
Karakteristik daya lekat kulit spray gel ekstrak etanol daun
PEPAYA ...ttt 63
Pengaruh faktor dan interaksi terhadap daya lekat kulit spray gel.. 64
Karakteristik daya lekat kertas saring spray gel .........cccccoceevrvnnne. 65
Pengaruh faktor dan interaksi terhadap daya lekat kertas saring..... 66
Karakteristik pH kertas saring spray gel.........cccooeviiineincinnnnn. 67
Nilai pH gelling agent dan ekstrak ..............cccooceviiiiieiiicc i, 67
Pengaruh faktor dan interaksi terhadap pH spray gel..........c......... 68
Karakteristik pola penyemprotan spray gel ........ccccccoevvvveiveiecnnenn, 70
Pengaruh faktor dan interaksi terhadap diameter semprot spray
0= ISP SR 71
Karakteristik % CV pola penyemprotan spray gel .........c.ccoccevrenne. 72
Pengaruh faktor dan interaksi terhadap % CV diameter semprot.... 72
Karakteristik daya tercuci spray gel.........cccoovvoiiiiiiiiinee 73
Pengaruh faktor dan interaksi terhadap daya tercuci spray gel ....... 74
Karakteristik pump delivery spray gel ..o, 76
Pengaruh faktor dan interaksi terhadap pump delivery spray gel.... 76
Pengaruh faktor dan interaksi terhadap % CV pump delivery.......... 77
Hedonik spray gel ekstrak etanol daun pepaya............cccccceeverveenene. 79
Pengaruh faktor dan interaksi terhadap hedonik spray gel.............. 79
Kriteria masing-masing respon pada overlay plot ..............c.cce....... 83
Hasil analisis perbandingan data prediksi dan penelitian ................ 86
Parameter farmakokinetik formula optimum spray gel dan
1] [ | U SS 91
Interpretasi spektra IR ekstrak dan sediaan spray gel...................... 95

XV



Gambar 1.
Gambar 2.
Gambar 3.
Gambar 4.
Gambar 5.
Gambar 6.

Gambar 7.
Gambar 8.
Gambar 9.

Gambar 10.
Gambar 11.
Gambar 12.
Gambar 13.
Gambar 14.
Gambar 15.
Gambar 16.
Gambar 17.
Gambar 18.
Gambar 19.
Gambar 20.
Gambar 21.
Gambar 22.
Gambar 23.
Gambar 24.
Gambar 25.
Gambar 26.

DAFTAR GAMBAR

Halaman
Tanaman dan daun carica papaya L. ........cccceoerenenenennnnnnennn, 6
SEIUKLUE SAPONIN ... 13
Anatomi Kulit Tuka bakar..........ccccoiiiiiii e, 14
Struktur carbOPOI®I40...........oveeeieeireeeree e, 20
Struktur gellan QUM ..o 22
Spektra FTIR (a) ekstrak daun pepaya, (b) carbopol®940
dan(c)gellan gum...... ... 30
Plat hasil KLT senyawa SapPONiN .........cccceveieeieeriesieesieesieseesieenens 53
Reaksi carbopol®940 dengan penambahan basa ........................... 58
Reaksi gellan gum dan molekul air............cccoooveveiieiiiic i, 59
Reaksi propilen glikol dan molekul air..........c.ccooeviiiiiniiinnnee 60
Grafik interaksi dan contour plot daya lekat kulit.......................... 65
Grafik interaksi dan contour plot daya lekat kertas saring............. 66
Grafik interaksi dan contour plot pH ... 69
llustrasi pola penyemprotan spray gel .........ccooooeieieiiiencinnnnn. 70

Grafik interaksi dan contour plot diameter pola penyemprotan .... 72
Grafik interaksi dan contour plot % CV pola penyemprotan......... 73
Grafik interaksi dan contour plot daya tercuci............ccoecvevveiveennne 75
Grafik interaksi dan contour plot pump delivery .........c.cccoeviinene 77
Grafik interaksi dan contour plot % CV pump delivery................. 78
Grafik interaksi dan contour plot hedonik ..........ccccooiiiininnnns 80
Overlay plot dan desirability sediaan spray gel..........ccccccovveenennne 84
Hubungan antara waktu dan %terdifusi spray gel dan ekstrak ...... 87
llustrasi proses difusi formula optimum spray gel dan ekstrak ..... 88
Skema model kompartemen 2 dan 3 ........ccoceoveiiiinene s 90
llustrasi matriks gelling agent terhadap molekul air dalam gel ..... 93
SPEKIIA TR ... 94

XVi



Lampiran 1.

Lampiran 2.
Lampiran 3.
Lampiran 4.
Lampiran 5.
Lampiran 6.
Lampiran 7.
Lampiran 8.
Lampiran 9.
Lampiran 10.
Lampiran 11.
Lampiran 12.
Lampiran 13.
Lampiran 14.
Lampiran 15.

Lampiran 16.
Lampiran 17.
Lampiran 18.

Lampiran 19.

Lampiran 20.
Lampiran 21.

Lampiran 22.
Lampiran 23.
Lampiran 24.
Lampiran 25.
Lampiran 26.
Lampiran 27.

DAFTAR LAMPIRAN

Halaman
Skema Umum Formulasi Spray Gel Ekstrak Etanol Daun
PEPAYA. ... it 105
Proses pembuatan spray gel ... 106
Determinasi Tanaman Pepaya ..........ccccevevvereeieseenesie e 107
Hasil Pengujian Viskositas Ekstrak Etanol Daun Pepaya........... 108
Hasil Pengujian Viskositas Spray Gel..........cccccocevvvevviveivennene, 109
Hasil Pengujian Viskositas Formula Optimum Spray Gel.......... 110
Data Hasil Karakterisasi EKStrak............ccoouvvieninienininieninnenn, 111
Perhitungan Kadar Saponin...........ccoceeeneneieneseeseeeeee, 113
UjJi HEAONIK ... 114
Kuesioner Uji HEdoniK ..., 115
Hasil Evaluasi Spray Gel.........ccccccooveviiiieiieiececeee e 116
Hasil Analisis ANOVA Spray Gel dengan DX®10.................... 118
Hasil Analisis Korelasi Uji Respon Menggunakan SPSS®22.... 127
Hasil Output Formula Optimum Spray Gel dengan DX®10....... 128
Hasil Analisis Data Actual dan Prediksi Mengunakan One-
SAMPIE TESE...oieceee e 129
Penentuan Kadar Saponin Formula Optimum Spray gel............ 130
Hasil Pengujian DIifuST........cccooiiiiiiiiinieeeec e 131
Analisis Kompartemen Ekstrak Etanol Daun Pepaya dan
Formula Optimum Spray gel ... 134
Analisis Hasil Difusi Formula Optimum dan Ekstrak
Menggunakan WinSAAM® ..........ccccovieemeeieeeeee e 135
Hasil Pengujian Stabilitas Formula Optimum Spray Gel........... 137
Contoh Perhitungan Optimasi Desain Faktorial Secara
MANUAL <. 138
Contoh Perhitungan ANOVA Secara Manual.............ccccccevenen. 139
SPEKLIA TR .ot 142
Dokumentasi Ekstraksi dan Karakterisasi Ekstrak..................... 144
Dokumentasi Evaluasi Spray gel........cccccovvveviiieiieececie e 145
Certificate of Analysis Carbopol®940 ..........cccccceevveverreerernnnns 147
Certificate of Analysis Gellan gum............ccco e, 148

XVil



ANOVA
AUC

cm
Cpmax
Cs

CcVv
Df
Do

DOE
DT

DX
FTIR

mgBB
GF254
ICs0
Inc.

Ka
KgBB
KLT

L (2,1)
L (2,3)
L (3,1)

LDso
mL

mm

nm
°C

pH
pKa
Ppm
p-value
Qc

Qo
ROS
Rpm
RSE

DAFTAR SINGKATAN

: Analysis of Variance
: Area Under Curve
: centimeter

: Konsentrasi plasma maksimum
: Concentration at steady state

: Coefficient of Variance

: Degree of Freedom

: Dosis awal

: Design of Experiments

: Delay Time

: Design Expert

: Fourier Transform Infra Red
: gram

: miligram berat badan

: Gypsum Fluorescence 254
. Inhibitory Concentrationsg
: Incorporation

. Infrared

: Partition coefficient

: Laju absorbsi

: kilogram berat badan

: Kromatografi Lapis Tipis
. List parameter (2,1)

. List parameter (2,3)

. List parameter (3,1)

: liter

. Lethal Doseso

: mililiter

: milimeter

: normalitas

: nanometer

: derajat celcius

. potential of hydrogen

: power of constanta acid
: part per million

: probability-value

: Quantitative calculated

. Quantitative observed

: Reactive Oxygen Species
: rotasi per menit

: Residual Standard Error

XViil



SD : Standar Deviasi
Tmax : waktu maksimum

Vd : Volume distribusi
WinSAAM® : Windows Simulation Analysis and Modelling

XiX



BAB |

PENDAHULUAN

1.1 Latar Belakang

Daun pepaya memiliki khasiat sebagai antiinfalamasi, antibakteri, dan
antioksidan yang sangat berguna untuk pengobatan luka bakar. Metabolit sekunder
yang terdapat didalam daun pepaya diantaranya saponin, polifenol, flavonoid dan
enzim papain. Saponin memacu pembentukan kolagen, yaitu protein struktur yang
berperan dalam proses penyembuhan luka bakar dan merangsang terjadinya
angiogenesis yang dapat menyembuhkan pada fase proliferasi. Saponin juga
mempunyai kemampuan sebagai pembersih sehingga efektif untuk penyembuh
luka terbuka (Robinson, 1995). Flavonoid dan polifenol mempunyai aktivitas
sebagai antiseptik (Harborne, 1987; Suratman et al., 1996). Enzim papain yang
terkandung dalam daun pepaya memiliki efek antiinflamasi dan analgesik. Papain
berguna untuk proses penyembuhan luka serta menghambat terjadinya infeksi yang
luas (Robinson, 1995). Penelitian sebelumnya menyebutkan bahwa daun pepaya
dapat mempercepat penyembuhan luka pada kulit mencit, sehingga daun pepaya
bisa dimanfaatkan untuk tujuan terapi luka bakar (Iwan dan Atik, 2010).

Luka bakar merupakan salah satu masalah kesehatan yang penting bagi
masyarakat di dunia. Hal ini disebabkan karena tingginya angka mortalitas dan
morbiditas luka bakar, khususnya pada negara dengan pendapatan rendah-
menengah sehingga memerlukan perawatan yang khusus mulai fase awal hingga
fase lanjut (Hatta dkk., 2015). Luka bakar derajat 11 mendominasi persentase angka
kejadian tertinggi di antara derajat lainnya yaitu sebesar 73%, sedangkan angka

kejadian luka bakar derajat | sebanyak 17%, dan sisanya sebanyak 10% adalah luka



bakar derajat 11l (Sabarahi, 2010). Pengobatan luka bakar biasanya dengan
pemberian antibiotika baik topikal maupun sistemik (Moenadjat, 2009). Perak
sulfadiazin merupakan antibiotik topikal pilihan untuk luka bakar. Penggunaan
perak sulfadiazin ini dapat menghambat reepitelisasi sehingga menghambat
penyembuhan luka bakar (Singer and Dagum, 2008). Regenerasi sel kulit terbakar
dimulai dari proses inflamasi. Dalam waktu 24 jam, sel-sel fibroblas dan sel-sel
endotel pembuluh darah mulai berproliferasi membentuk jaringan granulasi.
Setelah proses proliferasi selesai, kemudian mulai terjadi tahap penyudahan
(Syamsuhidayat dan Jong, 2004).

Berdasarkan penelitian Septiningsih (2008) menyatakan bahwa gel ekstrak
etanol daun pepaya dengan konsentrasi 5% memberikan efek penyembuhan
terhadap luka bakar yang lebih cepat yakni 16-17 hari. Efek antibakteri secara in
vitro yang dihasilkan oleh 1,5 dan 3% ekstrak etanol daun pepaya mampu
menghambat pertumbuhan bakteri Bacillus subtilis, Staphylococcus aureus,
Eschericia coli, Klebsiella pnemoniae, dan Salmonella typhii (Oladimeji et al.,
2007). Ekstrak etanol daun pepaya yang diinduksi kepada tikus memberikan efek
inhibisi inflamasi yaitu 68,3% untuk dosis 25-200 mg/kgBB secara oral dan lebih
baik daripada obat indometasin yang memiliki persen inhibisi sebesar 29,3%
(Owoyele et al., 2008).

Salah satu bentuk pengembangan sediaan gel sebagai penutup luka adalah
dalam bentuk gel semprot (spray gel). Bentuk spray gel memiliki keuntungan yaitu
bersifat mendinginkan, melembabkan, penggunaannya mudah, lebih praktis,
mengurangi kontaminasi atau infeksi, dapat berpenetrasi pada kulit sehingga

memberikan efek penyembuhan yang lebih cepat dan mengurangi rasa sakit ketika



dioleskan pada pasien. Hal ini dikarenakan dengan teknik semprot memungkinkan
sediaan yang akan dihantarkan ke luka tanpa melalui kontak dengan kapas swab
(Jauregui, 2009).

Basis yang digunakan dalam pembuatan spray gel adalah carbopol® 940 dan
gellan gum. Penggunaan carbopol® 940 sebagai gelling agent dipilih karena dengan
konsentrasi yang kecil (0,4 — 1,2%) dapat menghasilkan gel dengan viskositas yang
tinggi dan bersifat stabil (Rowe, 2009). Penggunaan gellan gum menguntungkan
karena bersifat stabil, bertekstur lembut, elastis dan hanya dibutuhkan konsentrasi
yang sedikit (0,1 — 0,4 %) dapat menghasilkan gel dengan viskositas yang tinggi
(Cameron, 2006). Kombinasi dari carbopol® 940 dan gellan gum diharapkan dapat
membentuk gel yang stabil dan membentuk pola semprot yang menyebar pada
sediaan spray gel.

Berdasarkan latar belakang di atas, maka dilakukan penelitian tentang
formulasi, optimasi dan pengaruh variasi konsentrasi basis carbopol®940 dan gellan
gum pada formulasi spray gel ekstrak etanol daun pepaya. Penentuan formula
optimum dilakukan menggunakan desain faktorial pada program Design Expert®
(DX) 10 karena dapat diketahui pengaruh masing-masing faktor maupun
interaksinya terhadap lebih dari satu respon antara lain organoleptis, homogenitas,
daya lekat, pH, viskositas dan pola penyemprotan dan pump delivery sediaan spray
gel. Hasil karakterisasi dievaluasi untuk mendapatkan formula optimum dan

dilakukan pengujian difusi, FTIR (Fourier Transform Infrared), dan stabilitas.



1.2

Rumusan Masalah

Dari latar belakang yang telah dijabarkan dapat dirumuskan suatu

permasalahan, yaitu :

1.

1.3

Bagaimana hasil karakterisasi ekstrak etanol daun pepaya (Carica papaya
Linn folium)?

Berapakah konsentrasi optimal carbopol®940 dan gellan gum untuk
menghasilkan formula optimum sediaan spray gel ekstrak etanol daun
papaya (Carica papaya Linn folium)?

Bagaimana pengaruh variasi konsentrasi gelling agent carbopol®940 dan
gellan gum terhadap sifat fisik spray gel ekstrak etanol daun pepaya (Carica
papaya Linn folium) yang dihasilkan?

Berapakah nilai persen terdifusi dan stabilitas formulasi optimum spray gel
ekstrak etanol daun pepaya (Carica papaya Linn folium)?

Apakah ada interaksi antara ekstrak etanol daun pepaya dengan gelling
agent pada formula optimum sediaan spray gel?

Tujuan Penelitian

Adapun tujuan yang ingin dicapai dalam penelitian ini adalah sebagai
berikut :

Mengetahui hasil karakterisasi ekstrak etanol daun pepaya (Carica papaya
Linn folium).

Menentukan konsentrasi optimal carbopol®940 dan gellan gum yang
menghasilkan formula optimum sediaan spray gel ekstrak etanol daun

papaya (Carica papaya Linn folium).



3. Mengetahui pengaruh variasi konsentrasi gelling agent carbopol®940 dan
gellan gum terhadap sifat fisik spray gel ekstrak etanol daun pepaya (Carica
papaya Linn folium).

4. Mengetahui nilai persen terdifusi dan stabilitas formulasi optimum spray
gel ekstrak etanol daun pepaya (Carica papaya Linn folium).

5. Melihat ada atau tidaknya interaksi antara ekstrak etanol daun pepaya
dengan gelling agent pada formula optimum sediaan spray gel.

1.4  Manfaat Penelitian
Manfaat dari penelitian ini yaitu memberi referensi mengenai hasil

karakterisasi ekstrak etanol daun papaya untuk penelitian formulasi sediaan farmasi

lainnya. Penelitian mengenai spray gel ekstrak etanol daun pepaya dengan
kombinasi polimer carbopol®940 dan gellan gum dapat menambah informasi ilmiah
mengenai studi formulasi sediaan yang berasal dari bahan alam. Formula optimum
dan hasil persen terdifusi spray gel ke kulit dapat digunakan sebagai studi lanjutan
untuk mengetahui aktivitas sediaan terhadap luka bakar. Produk spray gel ekstrak

etanol daun pepaya dapat menjadi solusi terapi luka bakar yang aman dan praktis.
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