
FORMULASI DAN UJI PENETRASI SECARA IN VITRO GEL SUBMIKRO

POLY-(LACTIC-CO-GLYCOLIC ACID) PEMBAWA EKSTRAK DAUN

KIRINYUH (Chromolaena odorata)

SKRIPSI

Diajukan sebagai salah satu syarat untuk memperoleh gelar Sarjana

Farmasi (S.Farm) di Program Studi Farmasi pada Fakultas MIPA

Oleh :

ARIEF FITRIANSYAH

08061281722056

JURUSAN FARMASI

FAKULTAS MATEMATIKA DAN ILMU PENGETAHUAN ALAM

UNIVERSITAS SRIWIJAYA

2021



ii

HALAMAN PENGESAHANMAKALAH SEMINAR
HASIL

Judul Makalah Hasil : Formulasi dan Uji Penetrasi Secara In Vitro Gel Submikro

Poly-(Lactic-Co-Glycolic) Acid Pembawa Ekstrak Daun

Kirinyuh (Chromolaena odorata)
NamaMahasiswa : ARIEF

FITRIANSYAHNIM 08061281722056

Jurusan : FARMASI

Telah dipertahankan dihadapan Pembimbing dan Pembahas pada Seminar Hasil

di Jurusan Farmasi Fakultas Matematika dan Ilmu Pengetahuan Alarn Universitas

Sriwijaya pada tanggal 21 Juni 2021 serta telah diperbaiki, diperiksa dan disetujui sesuai

dengan saran yang diberikan

Inderalaya, 29 Juni 2021

Pembimbing:

1. Dr.rer.nat.Mardiyanto, M.Si.,Apt (..................................................... )
NIP. 197103101998021002

2. Indah Solihah., M.Sc.,Apt. (..................................................... )
NIP. 198803082019032015

Pernbahas:

1. Elsa Fitria Apriani, M.Farm., Apt. (..................................................... )
NIP. 198605282012121005

2. Laida Neti Mulyani, M.Si. (..................................................... )
NIP. 197107031998022001

3. Vitri Agustiarini, M.Farm, Apt. (..................................................... )
NIP. 195810261987032002

Mengetahui,
Ketua Jurusan Farrnasi
Fakultas MIPA, UNSRI

Dr.rer.nat.Mardiyanto,M.si.,Apt.

NIP 197103101998021002



iii

HALAMAN PENGESAHAN SKRIPSI

Judul Skripsi : Formulasi dan Uji Penetrasi Secara In Vitro Gel

Submikro Poly-(Lactic-Co-Glycolic) Acid Pembawa

Ekstrak Daun Kirinyuh (Chromolaena odorata)

NamaMahasiswa : ARIEF

FITRIANSYAHNIM : 08061281722056

Jurusan : FARMASI

Telah dipertahankan dihadapan Panitia Sidang Ujian Skripsi Jurusan

Farmasi Fakultas Matematika dan Ilmu Pengetahuan Alarn Universitas Sriwijaya

pada tanggal 16 Juli 2021 serta telah diperbaiki, diperiksa dan disetujui sesuai

dengan saran yang diberikan

Inderalaya, Juli 2021

Ketua :

1. Dr.rer.nat.Mardiyanto, M.Si.,Apt (..................................................... )
NIP. 197103101998021002

Anggota :

1. Indah Solihah., M.Sc.,Apt. (..................................................... )
NIP. 198803082019032015

2. Elsa Fitria Apriani, M.Farm., Apt. (..................................................... )
NIP. 198605282012121005

3. Laida Neti Mulyani, M.Si. (..................................................... )
NIP. 197107031998022001

4. Vitri Agustiarini, M.Farm, Apt. (..................................................... )
NIP. 195810261987032002

Mengetahui,
Ketua Jurusan Farrnasi
Fakultas MIPA, UNSRI

Dr.rer.nat.Mardiyanto,M.si.,Apt.
NIP 197103101998021002



iv

HALAMAN PERNYATAAN KEASLIAN KARYA ILMIAH

Yang bertanda tangan di bawah ini :

Nama : Arief Fitriansyah

NIM : 08061281722056

Fakultas/Jurusan : Matematika dan Ilmu Pengetahuan Alam/Farmasi

Menyatakan bahwa skripsi ini adalah hasil karya 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 yang 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.

Indralaya, Juli 2021
Penulis,

Arief Fitriansyah
NIM. 08061281722056



v

HALAMAN PERSETUJUAN PUBLIKASI KARYA ILMIAH UNTUK

KEPENTINGAN AKADEMIS

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

Nama Mahasiswa : Arief Fitriansyah

NIM : 08061281722056

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: “Formulasi dan Uji Penetrasi Secara In

Vitro Gel Submikro Poly-(Lactic-Co-G;ycolic Acid) Pembawa Ekstrak Daun Kirinyuh

(Chrimolaena odorata)” beserta perangkat yang ada (jika diperlukan). Dengan hak

bebas royalti non eksklusif ini Universitas Sriwijaya berhak menyimpan,

mengalihmedia/memformatkan, mengelola dalam bentuk pangkalan data (database),

merawat, dan mempublikasikan tugas akhir atau skripsi saya selama tetap

mencantumkan nama saya sebagai penulis/pencipta dan sebagai pemilik hak cipta.

Demikian pernyataan ini saya buat dengan sesungguhnya.

Indralaya, Juli 2021
Penulis,

Arief Fitriansyah
08061281722056



vi

HALAMAN PERSEMBAHAN DAN MOTTO

(Dengan Menyebut Nama Allah yang Maha Pengasih Lagi Maha Penyayang)

Skripsi ini saya persembahkan untuk Ayah, Ibu, dan Kakak yang telah memberikan

do’a, semangat, dukungan, keceriaan, kasih sayang, nasihat dan lainnya yang tidak

bisa ternilai, serta kepada Sahabat senantiasa menemani

“Kemudian apabila engkau telah membulatkan tekad terhadap sesuatu, maka

bertawakallah kepada Allah SWT. Sesungguhnya Allah mencintai orang-orang yang

bertawakal” (Q.S Al-Imron/3:159)

“Maka sesungguhnya, bersama kesulitan itu ada kemudahan. Bersama kesulitan itu ada

kemudahan. Maka apabila engkau telah selesai (dari suatu urusan), kerjakanlah

dengan sungguh-sungguh (urusan) lain. Dan hanya kepada Rabb-mulah hendaknya

engkau berharap” (Al-Insyirah/94: 5-8)

Motto :

“Saat dirimu merasa telah lelah berusaha, kehilangan arah dan harapan, berdoalah, maka

Allah akan menunjukkan bahwa jalan dan harapan selalu ada”



vii

KATA PENGANTAR

Puji dan syukur penulis panjatkan kehadirat Allah SWT, Tuhan Semesta Alam

yang atas berkat rahmat dan karunia-Nya penulis akhirnya dapat menyelesaikan

penelitian dan penyusunan skripsi yang berjudul “Formulasi dan Uji Penetrasi Secara In

Vitro Gel Submikro Poly-(Lactic-Co-Glycolic Acid) Pembawa Ekstrak Daun Kirinyuh

(Chromolaena odorata)” yang disusun untuk memenuhi syarat mendapatkan gelar

Sarjana Farmasi di Jurusan Farmasi Fakultas Matematika dan Ilmu Pengetahuan Alam

Universitas Sriwijaya. Shalawat serta salam senantiasa penulis curahkan kepada

Rasulullah Nabi Muhammad SAW yang telah menuntun kita dari zaman yang penuh

kebodohan menuju zaman yang penuh cahaya pengetahuan.

Penulis sepenuhnya menyadari bahwa pelaksanaan penelitian dan penyusunan

penelitian ini tidak lepas dari bantuan, bimbingan, dan dukungan dari berbagai pihak.

Oleh karena itu, pada kesempatan ini penulis menyampaikan ucapan terimakasih

kepada :

1. Kedua orang tua penulis, Sudiono dan Sri Kurniati, kakak penulis, Ridho

Kurniawan karena selalu memberikan do’a, semangat, dukungan, keceriaan, kasih

sayang, nasihat dan lainnya yang tidak bisa ternilai.

2. Keluarga besar penulis yang tidak bisa disebutkan satu per satu, terima kasih atas

doa dan dukungannya kepada penulis untuk dapat menyelesaikan penelitian dan

penyusunan skripsi ini.

3. Rektor Universitas Sriwijaya dan Dekan Fakultas MIPA serta Ketua Jurusan

Farmasi yang telah menyediakan sarana dan prasarana selama proses perkuliahan

dan penelitian hingga selesai.

4. Bapak Dr.rer.nat.Mardiyanto,M.Si.,Apt. selaku Pembimbing I, dan Ibu Indah

Solihah,M.Sc.,Apt. selaku Dosen Pembimbing II yang telah memberikan banyak



viii

sekali ilmu, bimbingan, arahan, semangat, motivasi, kepercayaan dan nasihat

kepada penulis sejak awal perkuliahan dan selama pelaksanaan penelitian ini

hingga selesai.

5. Ibu Elsa Fitria Apriani, M.Farm.,Apt., Ibu Laida Neti Mulyani, M.Si., dan Ibu

VitriAgustiarini, M.Farm,Apt. selaku dosen penguji dan pembahas atas semua

saran dan masukan yang telah diberikan kepada Penulis selama penyusunan skripsi

ini.

6. Dosen Pembimbing Akademik (Ibu Dina Permata Wijaya, M.Si.,Apt.) yang telah

memberikan bimbingan, saran, dan semangat sejak awal perkuliahan sampai

perkuliahan selesai.

7. Seluruh Dosen dan Staf serta Analis Laboraturium Jurusan Farmasi Fakultas

Matematika dan Ilmu Pengetahuan Alam Universitas Sriwijaya atas semua ilmu,

pengetahuan, saran, nasihat dan motivasi serta bantuan sejak awal perkuliahan,

selama pelaksanaan penelitian dan penyusunan skripsi hingga selesai.

8. Rekan penelitian sekaligus sahabat terdekat penulis, Devi Oktaviani Pravitasari

yang selalu memberikan semangat, doa, saran, ide, bantuan, canda tawa,

mendengarkan keluh kesah, bertukar pendapat dan memberikan ketenangan serta

selalu memberikan jawaban atas semua pertanyaan Penulis dalam keadaan apapun.

9. Tim Pemetik Kirinyuh (Devi Oktaviani Pravitasari, Faizah Refani, dan Firdausi

Dwi Kurniawan) yang selalu membawa suasana ceria, canda tawa, memberikan

semangat, doa dan bantuannya kepada Penulis hingga penelitian dan penyusunan

skripsi ini terselesaikan.

10. Kakak-kakak farmasi angkatan 2015 dan 2016, teman-teman seperjuangan di

farmasi angkatan 2017, dan adik-adik farmasi 2018-2019 yang telah memberikan

inspirasi, motivasi, bantuan, dan kenangan selama Penulis belajar di Jurusan

Farmasi Fakultas MIPA Universitas Sriwijaya ini.



ix

Semoga Allah SWT senantiasa memberkahi dan memberikan balasan dari setiap

kebaikan dari semua pihak yang telah membantu. Penulis sangat menyadari bahwa

dalam penulisan skripsi ini masih banyak memiliki kekurangan, oleh karena itu penulis

mengharapkan saran dan kritik yang membangun dari pembaca untuk perbaikan di masa

yang akan datang. Semoga skripsi ini dapat memberikan banyak manfaat bagi Penulis

dan Seluruh Pembaca dalam kemajuan ilmu pengetahuan.

Indralaya, Juli 2021

Penulis,

Arief Fitriansyah

NIM. 08061281722056



x

Formulation and Penetration In-Vitro Test of Gel Submicro Poly-
(Lactic-Co-Glycolic Acid) Carrier Kirinyuh Leaves Extract

(Chromolaena Odorata)

Arief Fitriansyah
08061281722056

ABSTRACT

Antioxidants are substances that the body needs to neutralize free radicals and
prevent damage caused by radicals to melanocytes in the skin. Kirinyuh leaves
extract (Chromolaena odorata) contains flavonoids that have potential function as
antioxidants. Kirinyuh leaves extract is made into submicro-particle dosage form
to stabilize the flavonoids from the extract. To increase the penetration of
submicro particles, kirinyuh leaves extract as an antioxidant on a membrane, gel
preparations were formulated with variations in the concentration of HPMC by
3%; 5%; and 7%. Gel’s submicro-particle evaluation included organoleptic, pH,
homogenity, dispersibility, adhesion, washability, and viscosity. The increased of
HPMC concentration has an effect on organoleptics such as the color change into
more concentrated, and the viscosity is higher; decreased spreadability; increased
adhesion and washability. The results of the F1, F2, and F3 stability tests using
the heating cooling cycle method showed no significant changes in organoleptic
and pH for each formula. The penetration results in F1, F2, F3, F4, and F5 were
obtained with the best penetration ability is F1. The penetrated percent of F1 are
16.08% and J 1.505 μg cm-2 minutes-1.

Kata kunci: Kirinyuh leaves (Chromolaena odorata L.); Antioxidant;
Flavonoid; HPMC (Hydroxy Propyl Metyl Cellulose).
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Formulasi dan Uji Penetrasi Secara In Vitro Gel Submikro
Poly-(Lactic-Co-Glycolic Acid) Pembawa Ekstrak Daun Kirinyuh

(Chromolaena Odorata)

Arief Fitriansyah
08061281722056

ABSTRAK

Antioksidan merupakan substansi yang diperlukan tubuh untuk menetralisir
radikal bebas dan mencegah kerusakan yang ditimbulkan oleh radikal terhadap
melanosit pada kulit. Ekstrak daun kirinyuh (Chromolaena odorata) mengandung
flavonoid yang berpotensi sebagai antioksidan. Ekstrak daun kirinyuh dibuat
dalam bentuk sediaan submikro partikel untuk menstabilkan flavonoid yang
terkandung di dalamnya. Untuk meningkatkan penetrasi submikro partikel ekstrak
daun kirinyuh sebagai antioksidan pada membran, diformulasikanlah sediaan gel
dengan variasi konsentrasi HPMC sebesar 3%; 5%; dan 7%. Evaluasi gel
submikro partikel meliputi organoleptis, pH, homogenitas, daya sebar, daya lekat,
daya tercuci, dan viskositas. Konsentrasi HPMC yang meningkat berpengaruh
terhadap organoleptis seperti perubahan warna menjadi semakin pekat, dan
viskositas semakin tinggi; penurunan daya sebar; peningkatan daya lekat dan daya
tercuci. Hasil uji stabilitas F1, F2, dan F3 menggunakan metode heating cooling
cycle menunjukkan tidak adanya perubahan organoleptis dan pH yang signifikan
setiap formulanya. Hasil penetrasi F1, F2, F3, F4, dan F5 didapati yang memiliki
kemampuan penetrasi yang terbaik adalah F1 dengan % terpenetrasi 16,08% dan J
1,505 μg cm-2 menit-1

Kata kunci: Daun kirinyuh (Chromolaena odorata L.); Antioksidan;
Flavonoid; HPMC (Hydroxy Propyl Metyl Cellulose).
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BAB I

PENDAHULUAN

1.1 Latar Belakang

Pemakaian produk perawatan kulit sudah banyak dilakukan masyarakat

mengingat kulit adalah bagian dari tubuh manusia yang memiliki peran sangat

penting sehingga sangat membutuhkan perlindungan tambahan. Kesehatan kulit

dapat mengalami penurunan fungsi, salah satunya akibat paparan sinar matahari

yang mengandung sinar ultraviolet (UV) yang dapat membentuk radikal bebas

pada kulit (Moertolo, 2009). Paparan sinar matahari pada kulit dapat

meningkatkan kerja dari enzim tirosinase dalam mensintesis melanin sehingga

menyebabkan kulit mengalami hiperpigmentasi yang membuat kulit menjadi lebih

gelap. Akibatnya, tubuh memerlukan antioksidan yang dapat mencegah radikal

bebas menstimulasi enzim tirosinase pembentuk melanin sehingga tidak terjadi

hiperpigmentasi (Sunarni, 2005).

Antioksidan sintetis banyak digunakan dalam produk farmasi. Senyawa

antioksidan sintetis memang diperbolehkan dan memiliki batas maksimum

penggunaannya masing-masing. Antioksidan yang biasa digunakan pada produk

perawatan kulit diantaranya adalah Butil Hidroksitoluen (BHT) dan Butil

Hidroksianisol (BHA) (Amin, 2017). Tetapi senyawa BHT diketahui dapat

meningkatkan terjadinya efek karsinogenik (Umemura et al., 2001) dan senyawa

BHA dengan dosis 500 mg/KgBB selama 28 hari pada hewan uji kera terbukti

menginduksi pembesaran hati dan proliferasi reticulum (Madhavi et al., 1996).

Kirinyuh merupakan tanaman liar yang belum banyak diketahui manfaatnya

oleh masyarakat, malah kirinyuh dianggap merugikan karena kirinyuh tumbuh
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sangat cepat dan membentuk komunitas sehingga menyebabkan persaingan

dengan tanaman lain. Penelitian Munnawaroh (2019) menjelaskan bahwa ekstrak

etanol daun kirinyuh (Chromonaela odorata) memiliki aktivitas antioksidan

dengan IC50 sebesar 84,319 µg/mL dan ED50 312,241 mg/KgBB, yang termasuk

antioksidan kuat (Molyneux, 2004). Tran et al (2011) juga membuktikan ekstrak

etanol daun kirinyuh memiliki kandungan flavonoid, fenolik, alkaloid, terpenoid,

dan minyak atsiri. Senyawa flavonoid dan fenolik mempunyai kemampuan dalam

mengikat radikal bebas (Milda and Embuscado, 2015).

Flavonoid umumnya tidak stabil terhadap pengaruh cahaya, oksidasi dan

berbagai kondisi menyebabkan perubahan struktur dan fungsi flavonoid (Kitao

dan Sekine, 1994). Salah satu cara meningkatkan stabilitas flavonoid adalah

dengan mengecilkan ukuran partikel. Ukuran partikel kecil akan menghasilkan

luas permukaan besar, sehingga senyawa yang terjerap pada permukaan partikel

jadi lebih banyak, dan mempermudah penetrasi obat menuju sel target sehingga

aktivitas antioksidan menjadi semakin besar (Sriyanti, 2017). Submikro partikel

adalah salah satu pengembangan teknologi farmasi yang membuat ukuran partikel

menjadi seukuran 200-500 nm, yang dinilai cukup aman untuk terapi, karena

dapat berpenetrasi menembus membran sel dengan lebih baik dan masih terlalu

besar untuk menembus membran inti sel dan menyebabkan mutasi genetik (Rawat

et al., 2006; Mardiyanto, 2019).

Submikro partikel ekstrak daun kirinyuh yang digunakan dibuat

menggunakan polimer Poly (lactic-Co-Glycolic acid) dan Polyvinyl Alcohol.

Submikro partikel yang dihasilkan akan membentuk dispersi 3 fase yaitu dengan

ekstrak daun kirinyuh di bagian paling dalam, PLGA yang lebih bersifat non-polar
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pada bagian tengah dan PVA yang polar pada bagian terluar. Gugus polar dari

PVA pada bagian terluar ini cocok di formulasikan menjadi sediaan gel yang

memiliki basis air.

Gel menghantarkan obat lebih baik dibanding salep (Madan J dan Singh R,

2010). Gel memiliki kelebihannya seperti tampilan yang jernih, adanya efek

dingin saat digunakan, daya lekat tinggi, tidak menyumbat pori, memiliki

penetrasi yang baik, dan mencegah iritasi pada kulit (Diana dan Thaman, 2006,

Lachman, 1989). Gelling agent merupakan faktor kritis yang mempengaruhi sifat

fisik gel. Hidroksipropilmetilselulosa (HPMC) adalah gelling agent yang netral

serta stabil pada penyimpanan yang panjang (Rowe et al, 2009). HPMC memiliki

resistensi yang baik terhadap mikroba (Suardi dkk, 2008). HPMC dapat membuat

gel yang stabil pada pH 3-11. Karakter gel juga dipengaruhi konsentrasi HPMC

yang digunakan. Semakin banyak HPMC akan meningkatkan daya lekat gel

sehingga memberikan terapi lebih lama, namun viskositas gel bertambah sehingga

gel sulit menyebar pada kulit dan membuat penetrasi obat dari gel kurang optimal

(Arikumalasari, 2013).

Penelitian ini akan dilakukan formulasi gel submikro PLGA ekstrak etanol

daun kirinyuh (Chromonaela odorata) dengan variasi konsentrasi HPMC sebagai

gelling agent. Dilanjutkan karakterisasi gel untuk mendapatkan formula dengan

stabilitas fisik yang baik, dan diuji penetrasi gel secara in vitro melewati membran

selofan dengan alat Franz Diffusion Cell lalu dihitung kadar dengan

spektrofotometer UV--Vis.
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1.2 Rumusan Masalah

Berdasarkan latar belakang yang telah diuraikan maka didapat beberapa

rumusan masalah antara lain :

1. Bagaimana pengaruh variasi konsentrasi gelling agent HPMC terhadap

stabilitas fisik gel submikro PLGA pembawa ekstrak etanol daun Kirinyuh

(Chromonaela odorata) ?

2. Berapa konsentrasi gelling agent terpilih dari variasi konsentrasi HPMC agar

mendapatkan kualitas sifat fisik gel yang baik sebagai formula optimum gel

submikro PLGA pembawa ekstrak etanol daun Kirinyuh (Chromonaela

odorata) ?

3. Bagaimana pengaruh variasi gelling agent HPMC terhadap terhadap

kemampuan penetrasi dari sediaan gel submikro PLGA pembawa ekstrak

etanol daun Kirinyuh (Chromonaela odorata) pada uji in vivo?

1.3 Tujuan Penelitian

1. Mengetahui pengaruh variasi konsentrasi gelling agent HPMC terhadap

stabilitas fisik gel submikro PLGA pembawa ekstrak etanol daun Kirinyuh

(Chromonaela odorata).

2. Mengetahui konsentrasi gelling agent terpilih dari variasi konsentrasi HPMC

agar mendapatkan kualitas sifat fisik gel yang baik sebagai formula

optimum gel submikro PLGA pembawa ekstrak etanol daun Kirinyuh

(Chromonaela odorata).

3. Mengetahui pengaruh variasi gelling agent HPMC terhadap kemampuan

penetrasi dari sediaan gel submikro PLGA pembawa ekstrak etanol daun

Kirinyuh (Chromonaela odorata) pada uji in vitro.
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1.3 Manfaat Penelitian

Penelitian ini diharapkan menjadi sumber informasi mengenai formulasi gel

HPMC submikro partikel PLGA sebagai pembawa ekstrak kirinyuh

(Chromonaela odorata) dan kemampuan penetrasi menembus kulit. Hasil

penelitian ini diharapkan dapat dijadikan landasan dalam mengembangkan

sediaan antioksidan dengan zat aktif dari bahan alam yang dilapisi polimer PLGA

dengan ukuran submikro di masa yang akan datang.
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