GREEN SYNTHESIS NANOPARTIKEL BESI OKSIDA
EKSTRAK JARAH GAMBIR (UNCARIA GAMBIR ROXB.)
MENGGUNAKAN DESAIN FAKTORIAL UNTUK
PEMANFAATAN PHOTOTHERMAL SEBAGAI AGEN
TROMBOLITIK

SKRIPSI

Oleh:

NABILA PUAN MAHARANI
08061282126079

JURUSAN FARMASI
FAKULTAS MATEMATIKA DAN ILMU PENGETAHUAN ALAM
UNIVERSITAS SRIWIJAYA
2025



HALAMAN PENGESAHAN MAKALAH SEMINAR HASIL

Judul Makalah Hasil : Green Synthesis Nanopartikel Besi Oksida dengan
Ekstrak Jarah Gambir (Uncaria gambir roxb.)
Menggunakan Desain Faktorial untuk Pemanfaatan

Photothermal sebagai Agen Trombolitik

Nama Mahasiswa : Nabila Puan Maharani
NIM : 08061282126079
Jurusan : Farmasi

Telah dipertahankan di hadapan Pembimbing dan Pembahas pada Seminar
Hasil di Jurusan Farmasi Fakultas Matematika dan Ilmu Pengetahuan Alam
Universitas Sriwijaya pada tanggal 22 Juli 2025 serta telah diperbaiki, diperiksa,

dan disetujui dengan saran yang diberikan.

Inderalaya, 28 Juli 2025

Pembimbing:
1. Apt. Najma Annuria Fithri, S.Farm., M.Sc., Ph.D.
NIP. 198803252015042002

2. Dr. Apt. Fitrya, M.Si.
NIP. 197212101999032001

Pembahas:
1. Dr.rer.nat. Mardiyanto, M.Si., Apt.
NIP. 197103101998021002

2. Prof. Dr. Miksusanti, M.Si.
NIP. 196807231994032003

Mengetahui,
/;R@ 3 Jurusan Farmasi

= 196807231994032003

il



HALAMAN PENGESAHAN SKRIPSI

Judul Skripsi . Green Synthesis Nanopartikel Besi Oksida dengan
Ekstrak Jarah Gambir (Uncaria gambir roxb.)
Menggunakan Desain Faktorial untuk Pemanfaatan

Photothermal sebagai Agen Trombolitik

Nama Mahasiswa : Nabila Puan Maharani
NIM : 08061282126079
Jurusan : Farmasi

Telah dipertahankan di hadapan Panitia Sidang Ujian Skripsi di Jurusan
Farmasi Fakultas Matematika dan Ilmu Pengetahuan Alam Universitas Sriwijaya
pada tanggal 19 Agustus 2025 serta telah diperbaiki, diperiksa, dan disetujui

dengan saran yang diberikan.

Inderalaya, 19 Agustus 2025

Ketua:

1. Apt. Najma Annuria Fithri, S.Farm., M.Sc., Ph.D.
NIP. 198803252015042002

Anggota:

1. Dr. Apt. Fitrya, M.Si.
NIP. 197212101999032001

2. Dr.rer.nat. Mardiyanto, M.Si., Apt.
NIP. 197103101998021002

3. Prof. Dr. Miksusanti, M.Si.
NIP. 196807231994032003

il



HALAMAN PERNYATAAN KEASLIAN KARYA ILMIAH

Yang bertanda tangan di bawah ini :

Nama Mahasiswa : Nabila Puan Maharani
NIM : 08061282126079
Fakultas/Jurusan : Matematika dan [lmu Pengetahuan Alam / Farmasi

Menyatakan bahwa skripsi ini adalah hasil karya ilmiah saya sendiri dan karya

ilmiah ini belum pernah diajukan sebagai pemenuhan persyaratan untuk

memperoleh gelar kesarjanaan strata satu (S1) dari Universitas Sriwijaya maupun

perguruan tinggi lain.

Semua informasi yang dimuat dalam skripsi ini berasal dari penulis lain baik yang

dipublikasikan atau tidak telah diberikan penghargaan dengan mengutip nama

sumber penulis secara benar. Semua isi dari skripsi ini sepenuhnya menjadi

tanggung jawab saya sebagai penulis.

Demikianlah surat pernyataan ini saya buat dengan sebenarnya.

v

Inderalaya, Agustus 2025

Penulis,

o5

f;‘§A54‘5AJX0172510
Nabila Puan Maharani
08061282126079



HALAMAN PERSETUJUAN PUBLIKASI KARYA ILMIAH UNTUK
KEPENTINGAN AKADEMIS

Sebagai civitas akademik Universitas Sriwijaya, yang bertanda tangan di bawah ini:

Nama : Nabila Puan Maharani

NIM : 08061282126079

Fakultas/Jurusan : Matematika dan Ilmu Pengetahuan Alam / Farmasi
Jenis Karya : Skripsi

Demi pengembangan ilmu pengetahuan, saya menyetujui untuk memberikan
kepada Universitas Sriwijaya “hak bebas royalti non-eksklusif” (non-exclusively
royalty-free right) atas karya ilmiah saya yang berjudul:

“Green Synthesis Nanopartikel Besi Oksida dengan Ekstrak Jarah Gambir (Uncaria
gambir roxb.) Menggunakan Desain Faktorial untuk Pemanfaatan Photothermal
sebagai Agen Trombolitik”

Beserta perangkat yang ada (jika diperlukan). Dengan hak bebas royalti non-
eksklusif ini, Universitas Sriwijaya berhak menyimpan, mengalih media atau
memformat, mengelola dalam bentuk pangkal data (database), merawat, dan
mempublikasikan tugas akhir atau skripsi saya selama tetap mencantumkan nama
saya sebagai penulis atau pencipta dan sebagai pemilik hak cipta.

Demikian pernyataan ini saya buat dengan sesungguhnya.

Inderalaya, Agustus 2025
Penylis,

»;‘§A545AJX0172 510!
Nabila Puan Maharani
NIM. 08061282126079



HALAMAN PERSEMBAHAN DAN MOTTO

(]

a3 a3l Al a

(In The Name of Allah SWT, the Most Beneficent, the MostMercﬂ”ul)

Skripsi ini saya persembahkan kepada Allah SWT, Nabi Muhammad SAW, orang
tua, adik, kakak, keluarga besar, almamater dan sahabat, serta orang-orang baik
yang telah memberikan do’a, semangat, jasa, serta kasih sayang yang tulus.

“Wahai orang-orang yang beriman, apabila dikatakan kepadamu “Berilah
kelapangan di dalam majelis-majelis,” lapangkanlah, niscaya Allah akan memberi
kelapangan untukmu. Apabila dikatakan, “Berdirilah,” (kamu) berdirilah. Allah
niscaya akan mengangkat orang-orang yang beriman di antaramu dan orang-orang
yang diberi ilmu beberapa derajat. Allah Mahateliti terhadap apa yang kamu
kerjakan.”

(QS. Al-Mujadilah: 11)

“Katakanlah (Nabi Muhammad), “Apakah sama orang-orang yang mengetahui
(hak-hak Allah) dengan orang-orang yang tidak mengetahui (hak-hak Allah)?”
Sesungguhnya hanya ululalbab (orang yang berakal sehat) yang dapat menerima
pelajaran”

(QS. Az-Zumar: 9)
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“Life is a ruthless game, unless you play it good and right”
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“It’s just a matter of time, up there’s the finish line”
Taylor Swift
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“Learn to forgive, learn to let go. Everyone trips, everyone falls
Jess Glynne
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Green Synthesis Nanopartikel Besi Oksida Dengan Ekstrak Jarah Gambir
(Uncaria gambir Roxb.) Menggunakan Desain Faktorial Untuk Pemanfaatan
Photothermal Sebagai Agen Trombolitik

Nabila Puan Maharani

08061282126079

ABSTRAK

Trombosis menjadi penyebab utama penyakit kardiovaskular secara global.
Antikoagulan, antiplatelet, dan agen trombolitik merupakan pengobatan klinis
trombosis. Namun, pendekatan alternatif seperti penggunaan nanopartikel besi
oksida menawarkan keunggulan karena kemampuannya terakumulasi pada area
inflamasi seperti trombus dan plak aterosklerosis. Nanopartikel ini dapat bertindak
sebagai agen photothermal yang menyerap cahaya dan menghasilkan panas melalui
eksitasi elektron. Metode yang digunakan adalah terapi photothermal mencakup
hipertermia dan ablasi termal diinduksi laser efektif untuk pengobatan trombosis.
Ekstrak jarah gambir mengandung katekin sebagai reduktor dalam mengurangi
toksisitas nanopartikel besi oksida. Penelitian ini bertujuan untuk mengembangkan
nanopartikel besi oksida menggunakan metode sintesis hijau berbasis microwave
dengan ekstrak jarah gambir (Uncaria gambir roxb.) yang mengandung senyawa
katekin sebagai reduktor alami. Formula nanopartikel dibuat berdasarkan desain
faktorial 22 dengan dua faktor, yaitu konsentrasi ekstrak dan siklus microwave. F1
(5% 1x), F2 (5% 5x), F3 (10% 1x), F4 (10% 5x). Karakterisasi ekstrak diperoleh
kadar air 8,986%, kadar sari larut air 0,4283%, kadar sari larut etanol 0,2675%,
kadar abu total 0,0834%, kadar abu tidak larut asam 0,259%. Formula  optimum
yang diperoleh ekstrak 10% dan siklus 1x berbenituk bulat (sferis) berukuran 10-
20 nm, Analisis FTIR mengidentifikasi gugus fungsi O-H, C=0/C=C aromatik, dan
C-O dari senyawa jarah gambir, serta pita Fe-Cl dan Fe-O sebagai ciri khas besi
oksida. Formula optimum menunjukkan stabilitas dalam PBS, efisiensi
photothermal sebesar 21,6%, aktivitas trombolitik 25%, dan hemolisis ringan
hingga sedang (5-20%). Nanopartikel besi oksida hasil sintesis hijau dengan ekstrak
jarah gambir menunjukkan potensi sebagai agen antitrombosis berbasis
phototermal.

Kata Kunci: green synthesis, jarah gambir, nanopartikel besi oksida, photo-
thermal therapy, trombolitik
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Green Synthesis of Iron Oxide Nanoparticles Using Gambir Extract (Uncaria
gambir Roxb.) with Factorial Design for Photothermal Application as an
Antithrombotic Agent

Nabila Puan Maharani

08061282126079

ABSTRACT

Thrombosis is a leading global cause of cardiovascular diseases. While
anticoagulants, antiplatelet agents, and thrombolytic therapies are the standard
clinical treatments, iron oxide nanoparticles offer an alternative approach due to
their ability to accumulate at sites of inflammation, such as thrombi and
atherosclerotic plaques. These nanoparticles can act as photothermal agents,
absorbing light and converting it into heat through electronic excitation.
Photothermal therapy including laser-induced hyperthermia and thermal ablation
has shown effectiveness in treating thrombosis. Uncaria gambir Roxb. (jarah
gambir) extract, rich in catechins, serves as a natural reducing agent to lower the
toxicity of iron oxide nanoparticles. This study aimed to develop iron oxide
nanoparticles via a green microwave-assisted synthesis method using jarah gambir
extract. A 22 factorial design was employed, with two factors: extract concentration
(5% and 10%) and microwave cycles (1x and 5%), resulting in four formulations
(F1-F4). Extract characterization showed water content (8.986%), water-soluble
extract (0.4283%), ethanol-soluble extract (0.2675%), total ash (0.0834%), and
acid-insoluble ash (0.259%). The optimal formulation (10% extract, 1x microwave)
produced spherical nanoparticles (10-20 nm). FTIR analysis confirmed O-H,
aromatic C=0/C=C, and C—O groups from the extract, along with Fe—CI and Fe—O
vibrations indicative of iron oxide. The formulation demonstrated stability in PBS,
photothermal efficiency of 21.6%, thrombolytic activity of 25%, and mild-to-
moderate hemolytic activity (5-20%). These findings suggest that green-
synthesized iron oxide nanoparticles using Uncaria gambir extract show promising
potential as photothermal-based antithrombotic agents.

Keyword(s): green synthesis, iron oxide nanoparticles, gambir extract, pho-
to thermal therapy, thrombosis
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BAB I
PENDAHULUAN
1.1 Latar Belakang

Trombosis adalah pembentukan gumpalan darah akibat pecahnya plak
aterosklerotik yang dipicu oleh faktor risiko seperti diabetes, obesitas, atau
merokok (Zhao et al. 2021). Tromboemboli vena yang termasuk trombosis vena
dalam (DVT) dan emboli paru adalah kondisi serius dengan lebih dari 10 juta kasus
global setiap tahun yang meningkat seiring prevalensi penyakit penyerta seperti
obesitas dan kanker, terutama pada lansia (Haba et al. 2022). Oklusi pembuluh
darah akibat trombus menjadi penyebab utama penyakit kardiovaskular. Meskipun
pengobatan antitrombosis banyak digunakan, tetapi efektivitasnya sering terbatas
oleh waktu paruh pendek dan kemampuan penargetan yang kurang. Nanopartikel
dapat digunakan untuk penargetan trombus aktif dengan waktu sirkulasi yang lama
dan pelepasan obat yang dikontrol stimulus dan memberikan potensi terapi
trombosis yang lebih efisien (Zhao et al. 2021).

Nanopartikel dapat berfungsi sebagai agen photothermal karena sifat
magnetiknya yang memungkinkan akumulasi di area plak dan keunggulannya
adalah dapat digunakan untuk pencitraan. Nanopartikel besi oksida dapat
terakumulasi di area dengan respons inflamasi, seperti plak aterosklerotik dan
trombosis. Penelitian menunjukkan nanopartikel besi oksida memiliki toksisitas
rendah dan dapat ditoleransi dengan baik. Pendekatan photothermal berbasis
nanopartikel juga telah banyak dikembangkan untuk bidang onkologi (Prada et al.

2021).



Terapi photothermal yang mencakup hipertermia dan ablasi termal
diinduksi laser efektif untuk mengobati tumor. Nanopartikel IONP dapat berfungsi
sebagai agen photothermal karena sifat magnetiknya yang memungkinkan
akumulasi di area tumor. Nanopartikel menyerap cahaya NIR dan menyebabkan
peningkatan suhu lokal yang dapat merusak sel kanker atau mengganggu biofilm
mikroba (Estelrich ef al. 2018).

Green synthesis atau sintesis hijau adalah metode pembuatan nanopartikel
yang menggunakan bahan-bahan alami seperti ekstrak tumbuhan sebagai agen
pereduksi dan penstabil, sehingga lebih ramah lingkungan dibanding metode kimia
konvensional. Pendekatan ini muncul sebagai alternatif untuk menghindari
penggunaan bahan kimia beracun, meminimalkan dampak lingkungan, dan
mengurangi risiko toksisitas pada aplikasi biomedis. Selain itu, metode ini juga
dikenal lebih cepat, sederhana, dan efisien (Aivazoglou et al. 2017).

Salah satu tanaman yang berpotensi sebagai agen pereduksi adalah jarah
gambir karena kandungan katekin yang tinggi. Penelitian menunjukkan bahwa
semakin tinggi kandungan katekin, semakin kuat aktivitas antioksidannya. Hidayati
melaporkan bahwa ekstrak gambir pada konsentrasi 39,93 pg/mL menunjukkan
aktivitas antioksidan tinggi dengan inhibisi 94% (metanol) dan 91% (etil asetat)
mendekati Trolox sebesar 97%. Ismail dkk. juga melaporkan ekstrak gambir kering
hasil freeze-dry memiliki total fenol 80,97 mg GAE/g dan IC50 2,74 ppm, setara
vitamin C. Selain itu, ekstrak gambir dan katekin murni pada konsentrasi 7 mg/mL
menunjukkan aktivitas antibakteri terhadap Shigella flexneri dan Proteus vulgaris

dengan diameter hambat 7 mm (Monica & Husna, 2022).



Metode sintesis green synthesis digunakan untuk menghindari toksisitas,
lebih cepat, dan efisien. Nanopartikel besi oksida dapat disintesis menggunakan
tanaman, bakteri, jamur, atau alga, mengurangi dampak bahan kimia berbahaya.
Ekstrak jarah gambir (Uncaria gambir Roxb.) mengandung katekin yang berfungsi
sebagai agen pereduksi alami yang mereduksi ion besi dalam sintesis nanopartikel
besi oksida. Sintesis menggunakan microwave menawarkan keuntungan waktu
reaksi yang lebih singkat dan pemanasan merata (Aivazoglou et al. 2017).

Jumlah ekstrak yang digunakan dalam sintesis nanopartikel berpengaruh
terhadap efisiensi penyerapan energi microwave. Jumlah ekstrak yang terlalu
sedikit dapat menghasilkan reaksi reduksi yang tidak maksimal, sementara jumlah
yang terlalu banyak dapat menyebabkan pembentukan partikel yang tidak seragam
atau bahkan overnucleation akibat pemanasan berlebih. Konsentrasi ekstrak yang
digunakan sangat berpengaruh terhadap keberhasilan sintesis nanopartikel karena
dapat memengaruhi kecepatan reduksi, ukuran partikel, dan kestabilan nanopartikel
yang dihasilkan. Oleh karena itu, penting untuk mengevaluasi pengaruh variasi
konsentrasi ekstrak gambir terhadap karakteristik dan efektivitas nanopartikel yang
terbentuk.

Sintesis menggunakan microwave merupakan pendekatan efektif dalam
mempengaruhi  keberhasilan sintesis nanopartikel karena memungkinkan
pemanasan langsung dan merata melalui interaksi dengan molekul polar dan ion
dalam larutan. Sintesis nanopartikel besi oksida dengan bantuan microwave dapat
mencegah aglomerasi, meningkatkan stabilitas, dan memastikan kualitas

fisikokimia yang sesuai, sehingga menjadi faktor penting dalam keberhasilan



formulasi optimum untuk aplikasi terapi antitrombosis. Sintesis hijau dengan
bantuan microwave menjadi strategi yang ramah lingkungan karena memanfaatkan
bahan alami sebagai agen pereduksi dan penstabil, sekaligus mengurangi
penggunaan bahan kimia berbahaya.

Namun, meskipun sintesis hijau memberikan banyak keuntungan, tantangan
lain seperti biofouling tetap perlu diatasi untuk menjaga efektivitas nanopartikel.
Biofouling adalah penempelan biomolekul atau mikroorganisme pada permukaan
nanopartikel dan mengurangi efektivitasnya. Polietilen glikol (PEG) membentuk
lapisan anti-fouling untuk mengurangi penyerapan protein pada permukaan dan
meningkatkan kemampuan penargetan biologis. PEG berinteraksi dengan gugus
hidroksil dan fenolik pada permukaan nanopartikel yang terbentuk dari senyawa
aktif ekstrak jarah gambir, seperti katekin (Cano dan Carril, 2020).

PEG 6000 dipilih di antara berbagai jenis PEG lainnya karena memiliki
berat molekul yang lebih tinggi dibandingkan PEG 2000. Hal ini menyebabkan
rantai polimer yang dihasilkan lebih panjang dan mampu memberikan perlindungan
sterik lebih efektif. Pelapisan PEG 6000 meningkatkan stabilitas, biokompatibilitas,
dan mencegah aglomerasi serta biofouling pada nanopartikel. Konsentrasi ekstrak
jarah gambir memengaruhi ukuran, bentuk, dan kestabilan IONP. Desain faktorial
2% dapat digunakan untuk mengevaluasi pengaruh kedua variabel ini terhadap
karakteristik IONP secara optimal.

Mekanisme sintesis nanopartikel dengan microwave terjadi melalui
pemanasan langsung dan merata akibat interaksi gelombang mikro dengan molekul

polar atau ion dalam larutan. Proses ini mempercepat nukleasi (pembentukan inti



kristal) dan mengontrol pertumbuhan partikel, menghasilkan nanopartikel yang
seragam dan berkualitas tinggi. Pemanasan volumetrik yang efisien juga
meminimalkan gradien suhu, sehingga menghasilkan morfologi yang lebih
terkontrol dan kristalinitas yang tinggi (Gawande et al. 2013). Penelitian ini
bertujuan untuk mengembangkan ekstrak jarah gambir dan sintesis hijau microwave
nanopartikel besi oksida (Fe2O3) dalam pengobatan antitrombosis dengan variasi
konsentrasi ekstrak dan waktu pemanasan microwave dalam mencari formula
optimum.

1.2 Rumusan Masalah

Berdasarkan latar belakang yang telah diuraikan didapat beberapa rumusan

masalah sebagai berikut :

1. Bagaimana pengaruh variasi konsentrasi ekstrak jarah gambir (Uncaria
Gambir Roxb.) dan variasi waktu pemanasan nanopartikel besi oksida
terhadap efisiensi photothermal nanopartikel?

2. Bagaimana pengaruh variasi konsentrasi ekstrak jarah gambir (Uncaria
Gambir Roxb.) dan variasi waktu pemanasan nanopartikel besi oksida
terhadap kestabilan nanopartikel?

3. Bagaimana pengaruh variasi konsentrasi ekstrak jarah gambir (Uncaria
Gambir Roxb.) dan variasi waktu pemanasan nanopartikel besi oksida
dalam meningkatkan efektivitas proses trombolisis menggunakan
paparan laser dengan panjang gelombang 450 nm dan 550 nm?

4. Bagaimana karakteristik formula optimum nanopartikel besi oksida

berdasarkan hasil analisis PSA, TEM, dan FTIR?



1.3

1.4

Tujuan Penelitian

Mengetahui pengaruh variasi konsentrasi ekstrak jarah gambir (Uncaria
Gambir Roxb.) dan variasi waktu pemanasan nanopartikel besi oksida
terhadap efisiensi photothermal nanopartikel.

Mengetahui pengaruh variasi konsentrasi ekstrak jarah gambir (Uncaria
Gambir Roxb.) dan variasi waktu pemanasan nanopartikel besi oksida
terhadap kestabilan nanopartikel.

Mengetahui pengaruh variasi konsentrasi ekstrak Jarah Gambir (Uncaria
Gambir Roxb.) dan variasi waktu pemanasan nanopartikel besi oksida dalam
meningkatkan efektivitas proses trombolisis menggunakan paparan laser
dengan panjang gelombang 450 nm dan 550 nm.

Mengetahui karakteristik formula optimum nanopartikel besi oksida
berdasarkan hasil analisis PSA, TEM, dan FTIR.

Manfaat Penelitian

Penelitian ini memberikan kontribusi yang signifikan pada pengembangan

terapi antitrombosis dengan potensi efektivitas yang lebih tinggi dan risiko efek

samping yang lebih rendah. Selain itu, penggunaan ekstrak jarah gambir dalam

sintesis nanopartikel besi oksida menunjukkan pendekatan yang ramah lingkungan

dalam pengembangan nanoteknologi. Evaluasi keamanan nanopartikel besi oksida

yang disintesis dengan ekstrak jarah gambir juga dapat membantu dalam

pengembangan bahan terapeutik yang lebih aman. Secara keseluruhan, penelitian

ini memberikan kontribusi penting pada pemahaman ilmiah tentang antitrombosis.
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