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Formulation and In Vitro Penetration Test Preparation of Transfersome Cream 

Ethanol Extract Breadfruit Leaf (Artocarpus Altilis (Park) Fsb.) 

 

Putri Harum Skar Ayu 

08061181722072 

 

ABSTRACT 

 

The flavonoid compounds in the ethanol extract of breadfruit leaves are useful as 

antihyperpigmentation. The lack of ability of natural compounds to penetrate the skin 

barrier is expected to be overcome by the use of transfersome nanovesicles as a 

delivery system. The purpose of this study was to make formula for transfersome 

cream of breadfruit leaf ethanol extract and to determine its penetration ability when 

compared to cream of breadfruit leaf ethanol extract without transfersome. 

Transfersome cream of breadfruit leaf ethanol extract was made in 3 formulas F1, F2 

and F3 with various concentrations of triethanolamine:glycerin monostearate 

emulsifier 4:1, 4:0,5 and 5:0 respectively and there was a formula without 

transfersome. Based on the results of the evaluation and stability of the cream, it was 

found that the best formula was F1 with physical characteristics such as pH, 

viscosity, spreadability, adhesion, washability, homogeneity and stability test 

respectively 6.49; 1153.24 cP; 5.9 cm; 8.2 seconds; 40 ml; homogeneous and is the 

formula with the least oxidized level. Furthermore, F1 cream and cream without 

transfersome were subjected to in vitro penetration test using Franz diffusion cell 

device with cellophane membrane. The results of the penetration test showed that the 

average cumulative number of flavonoids penetrated per area for 6 hours for F1 

cream and cream without transfersome was 7,433 g/cm
2
 and 6,495 g/cm

2
, 

respectively. The average flux of flavonoid penetration for 6 hours for F1 cream and 

non-transfersome cream was 4.533 g/cm
2
.hour and 3.845 g/cm

2
.hour. While the 

average % penetration for cream F1 and cream without transfersome were 34.54% 

and 29,67%, respectively. The nanovesicle system can increase the cumulative 

amount, penetration flux and % penetration of flavonoid compounds when compared 

to cream without transfersome.  

Keywords : Flavonoid compounds, transfersome, triethanolamine, glycerine 

monostearate, penetration  
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Formulasi Dan Uji Penetrasi In Vitro Sediaan Krim Transfersome Ekstrak 

Etanol Daun Sukun (Artocarpus Altilis (Park) Fsb.) 

 

Putri Harum Skar Ayu 

08061181722072 

 

ABSTRAK 

 

Senyawa flavonoid dalam ekstrak etanol daun sukun bermanfaat sebagai 

antihiperpigmentasi. Kurangnya kemampuan senyawa bahan alam dalam menembus 

barrier kulit diharapkan dapat diatasi dengan penggunaan nanovesikel transfersome 

sebagai sistem penghantaran. Penelitian ini bertujuan untuk memformulasikan krim 

transfersome ekstrak etanol daun sukun dan mengetahui kemampuan penetrasinya 

jika dibandingkan dengan krim ekstrak etanol daun sukun tanpa transfersome. Krim 

transfersome ekstrak etanol daun sukun dibuat dalam 3 formula F1, F2 dan F3 dengan 

variasi konsentrasi emulgator trietanolamin:gliserin monostearat masing-masing 4:1, 

4:0,5 dan 5:0 serta terdapat formula tanpa transfersome. Berdasarkan hasil evaluasi 

dan stabilitas krim didapatkan bahwa formula terbaik adalah F1 dengan karakteristik 

fisik berupa pH, viskositas, daya sebar, daya lekat, daya tercuci, homogenitas dan uji 

stabilitas berturut-turut adalah 6,49; 1153,24 cP; 5,9 cm; 8,2 detik; 40 ml; homogen 

dan merupakan formula dengan tingkat teroksidasi paling kecil.  Selanjutnya krim 

F1dan krim tanpa transfersome dilakukan uji penetrasi secara in vitro  menggunakan 

alat sel difusi franz dengan membran selofan. Hasil uji penetrasi menunjukkan rata-

rata jumlah kumulatif flavonoid terpenetrasi  per luas area selama 6 jam untuk krim 

F1 dan krim tanpa transfersome berturut-turut adalah 7,433 µg/cm
2
 dan 6,495 

µg/cm
2
. Rata-rata fluks penetrasi flavonoid selama 6 jam untuk krim F1 dan krim non 

transfersome adalah 4,533 µg/cm
2
.jam dan 3,845 µg/cm

2
.jam. sedangkan rata-rata % 

terpenetrasi untuk krim F1 dan krim tanpa transfersome masing-masing adalah 

34,54% dan 29,67%. Sistem nanovesikel dapat meningkatkan jumlah kumulatif, fluks 

penetrasi dan % terpenetrasi senyawa flavonoid jika dibandingkan dengan krim tanpa 

transfersome.  

Kata kunci : senyawa flavonoid, transfersome, trietanolamin, gliserin 

monostearat,  penetrasi 
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BAB I 

PENDAHULUAN 

1.1 Latar Belakang 

Tanaman sukun adalah salah satu komoditas penghasil pangan lokal bagi 

masyarakat Indonesia. Masyarakat biasanya memanfaatkan bagian buahnya sebagai 

makanan pokok pengganti beras (Adinugraha dkk., 2014) namun saat ini, sebagian 

masyarakat sudah memanfaatkan bagian daunnya sebagai obat tradisional. Hal ini 

juga didukung oleh hasil penelitian dari peneliti-peneliti di Indonesia mengenai 

khasiat daun sukun sebagai obat. Menurut Rosmawaty & Tehubijuluw (2013) ekstrak 

etanol daun sukun telah terbukti secara ilmiah mengandung senyawa metabolit 

sekunder berupa alkaloid, terpenoid, steroid, fenolik, flavonoid, dan saponin.  

Diketahui bahwa daun sukun mempunyai aktivitas farmakologis yang dapat 

dimanfaatkan sebagai obat untuk beberapa penyakit seperti penyakit jantung, ginjal, 

hipertensi, diare, infeksi kulit, asma dan sakit gigi (Adinugraha dkk., 2014). Selain 

itu, daun sukun mempunyai aktivitas sebagai antimikroba, antivirus dan 

antiinsektisida (Endarini, 2016). Senyawa flavonoid yang terkandung dalam daun 

sukun dapat digunakan sebagai penangkal radikal bebas (Suryanto dan Wehantouw, 

2009). Menurut Nazliniwaty dkk. (2016) konsentrasi 1,5 % hingga 3,5 % ekstrak 

etanol daun sukun menunjukan aktivitas sebagai antiaging dan antihiperpigmnentasi. 

Senyawa flavonoid bekerja dengan cara menghambat enzim tirosinase yang berperan 

dalam sintesis sel melanosit yang merupakan salah satu faktor terjadinya 

hiperpigmentasi.  
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Ekstrak etanol daun sukun dapat dibuat menjadi sediaan topikal dan 

transdermal. Namun senyawa flavonoid dari daun sukun mempunyai sifat polar yang 

akan sulit untuk menembus barrier kulit (stratum korenum) dikarenakan sifatnya yang 

berlawanan dengan lapisan kulit. Selain itu lapisan epidermis tersusun dari lapisan 

squomosa epithelium yang rapat dan berbentuk pipih sehingga sulit untuk dilewati 

oleh senyawa bahan alam sehingga mempengaruhi bioavailibitas obat di dalam tubuh 

Disamping itu, hiperpigmentasi terjadi di stratum terdalam yakni stratum basal. Oleh 

karena itu dibutuhkan sistem penghantaran yang dapat meningkatkan penetrasi 

senyawa alam dalam tubuh (Kesarwani et al., 2013; Whitney et al., 2013). Salah satu 

sistem penghantaran yang dapat digunakan yakni transfersome. 

Transfersome merupakan nanovesikel yang biokompitibel, biodegradable dan 

mampu menghantarkan obat melalui celah yang sempit antar sel dengan baik 

sehingga dapat meningkatkan penetrasi senyawa flavonoid pada kulit dan 

meningkatkan bioavalibitas obat dalam tubuh (Ragelle et al., 2012). Namun 

penggunaan transfersome secara topikal akan mengalami kesulitan dalam 

pengaplikaisannya di kulit sehingga perlu diformulasikan dalam sediaan krim untuk 

memudahkan pengaplikasiannya. 

Sediaan krim tipe M/A dipilih untuk menyesuaikan dengan sifat polar pelarut 

(buffer fosfat) pada suspensi transfersome. Selain itu, sediaan ini tidak terlalu lengket, 

memiliki efek emolien dan efek mendinginkan serta dapat menghindari efek lintas 

pertama dalam jalur metabolisme obat dalam tubuh (Asmara dkk., 2012). Salah satu 

komponen terpenting dalam sediaan krim adalah emulgator. Emulgator yang 

digunakan pada penelitian ini adalah triethanolamine dan gliserin monostearat. 
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Kombinasi dari trietanolamin dan gliserin monostearat dapat membentuk film 

monomolekuler yang kompleks sehingga didapatkan sistem emulsi yang stabil 

(Aulthon, 2002). Gliserin monostearat dapat meningkatkan viskositas krim sehingga 

lebih kaku (Kartiningsih, 2016) sedangkan TEA akan menurunkan konsistensi krim 

sehingga lebih encer dan mudah dituang. Oleh karena itu dengan perbandingan 

komposisi yang pas maka akan dihasilkan krim dengan konsistensi yang baik. (Rowe 

et al., 2009). 

Berdasarkan latar belakang diatas, maka peneliti mengembangkan 3 formula 

sediaan krim transfersome ekstrak daun sukun dengan variasi konsentrasi emulgator. 

Penentuan variasi konsentrasi emulgator didasarkan pada nilai HLB butuh minyak 

pada formula. Selanjutnya masing-masing formula dievaluasi dan diuji stabilitasnya 

agar didapatkan formula yang menghasilkan krim dengan kualitas yang baik  serta 

diuji efektivitas penetrasinya menggunakan alat sel difusi franz dengan 

membandingkan hasil penetrasi krim transfersome ekstrak daun sukun dengan hasil 

penetrasi krim ekstrak daun sukun tanpa transfersome.  

1.2  Rumusan Masalah  

Berdasarkan latar belakang diatas, permasalahan penelitian dapat dirumuskan 

sebagai berikut : 

1. Bagaimana pengaruh variasi konsentrasi emulgator terhadap karakteristik fisik 

krim yang dihasilkan dari formula krim transfersome ekstrak etanol daun sukun ? 

2. Bagaimana pengaruh variasi konsentrasi emulgator terhadap stabilitas fisik dari 

formula krim transfersome ekstrak etanol daun sukun ? 
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3. Bagaimana daya penetrasi dari krim transfersome ekstrak etanol daun sukun jika 

dibandingkan dengan krim ekstrak etanol daun sukun tanpa transfersome? 

1.3 Tujuan Penelitian 

Tujuan dilakukannya penelitian ini antara lain : 

1.  Menentukan pengaruh variasi konsentrasi emulgator terhadap karakteristik fisik 

krim transfersome ekstrak etanol daun sukun. 

2. Menentukan pengaruh variasi konsentrasi emulgator terhadap stabilitas fisik dari 

formula krim transfersome ekstrak etanol daun sukun. 

3. Menjelaskan bagaimana daya penetrasi krim transfersome ekstrak etanol daun 

sukun jika dibandingkan dengan krim ekstrak etanol daun sukun tanpa 

transfersome. 

1.4 Manfaat Penelitian 

Manfaat yang diperoleh dari penelitian Ini antara lain : 

1. Mengetahui pengaruh variasi konsentrasi emulgator terhadap karakteristik fisik 

krim transfersome ekstrak etanol daun sukun. 

2. Mengetahui pengaruh variasi konsentrasi emulgator terhadap stabilitas fisik krim 

transfersome ekstrak daun sukun. 

3. Mengetahui daya penetrasi krim transfersome ekstrak etanol daun sukun jika 

dibandingkan dengan krim ekstrak etanol daun sukun tanpa transfersome.
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