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OPTIMIZATION OF SELF-NANO EMULSYIFING FORMULA FOR
CATCHINE CARING USING I-OPTIMAL MIXTURE DESIGN AND
CHEMOMETRIC ANALYSIS

Indah Nur Safitri
08061181823118

ABSTRACT

Catechins have low membrane permeability and poor absorption in the
gastrointestinal track (GIT). SNE can increase the % dissolution of the active
substance because the active substance is dissolved in the nano oil globules which
are wrapped by a layer of surfactant and cosurfactant. The concentration of SNE
components is determined by performing an optimization process assisted by I-
optimal mixture design (IOMD) combined with PCA-CA chemometric analysis.
The combination of SNE optimization with a chemometric approach aims to
evaluate the design and clarify the relationship between the resulting responses. The
components used are oleic acid (oil), Tween 80 (surfactant), and propylene glycol
(cosurfactant). Evaluation parameters include emulsification time, % transmittance,
viscosily, particle size, zeta potential, mobility and polydispersity index.
Component interactions were evalualed using the Fourier transform Infrared
Spectrophotometry Attenuated Total Reflectance (FTTR-ATR). The characteristics
of the optimal SNE formula produced are the SNE sysiem which has a ransmittance
value of 98.1% and a viscosity value of 7.169 pouses, and nanoemulsions which
have an emulsification time of 6.47 seconds (water), 7.46 seconds (SGF), 7.01
seconds. (SIF), % transmittance of waler nanoemulsion 93.93%, % (ransmitlance
of SIF nanoemulsion 92.37%, zela polential value -27.63 m/V, mobility -2.165 Nm
cm/Vs , particle size 105.2 d.nm, and PDI 0.25. The optimal formulas of oleic acid
with a concentration of 10%, Tween 80 with a concentration of 60%, and propylene
glycol 30% met the characteristics and had correlation.

Keywords: SNE, Catechins, I-optimal mixture design, nanoemulsion.



OPTIMASI FORMULA SELF-NANQ EMULSYIFING PEMBAWA
KATEKIN MENGGUNAKAN I-OPTIMAL MIXTURE DESIGN DAN
ANALISIS KEMOMETRIK

Indah Nur Safitri
OB061181823118

ABSTRAK

Katekin memiliki permeabilitas membran rendah dan penyerapan yang buruk pada
gastrointestinal track (GIT). SNE dapat meningkatan % disolusi zat aktif karena
zat akuf terlarut dalam globul minyak nano yang terbungkus oleh lapisan surfaktan
dan kosurfaktan. Konsentrasi komponen SNE ditentukan dengan melakukan proses
optimasi dibantu dengan I-optimal mixture design (IOMD) dikombinasikan dengan
analisa kemometrik PCA-CA. Kombinasi optimasi SNE dengan pendekatan
kemometrik bertujuan untuk mengevaluasi desain dan memperjelas hubungan antar
respon yang dihasilkan. Komponen yang digunakan berupa asam oleat (minyak),
Tween B0 (surfaktan), dan propilenglikol (Kosurfaktan). Parameter evaluasi
meliputi  waktu emulsifikasi, %Transmitan,viskositas,ukuran partikel, zeta
potensial, mobilitas dan indeks polidispersitas. Interaksi komponen dievaluasi
menggunakan fourier transform Infrared Spectrophotometry Attenuated Total
Reflectance (FTIR-ATR). Karakteristik formula optimal SNE yang dihasilkan yaitu
sistem SNE yang memiliki nilai (ransmitan 98,1% dan nilai viskositas 7,169 pouse,
serta nanoemulsi yang memiliki wakiu emulsifikasi sebesar 6,47 detik (media air),
7.46 detik (media SGF), 7,01 detik (media STF), % transmitan nanoemulsi air 93,93
%, % (ransmilan nanoemulsi SIF 92,37%, nilai zeta poiensial -27,63 m/V, mobililas
-2,165 Nm cm/Vs , ukuran partikel 105,2 d.nm, dan nilai PDI 0,25. Formula optimal
asam oleat dengan konsentrasi 10%, Tween 80 dengan konsentrasi sebesar 60%,
dan propilenglikol 30% memenuhi karakteristik dan memiliki korelasi.

Kata kunci :SNE, Katekin, [-optimal mixture design, nanoemulsi.
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1.1

BABI1
PENDAHULUAN

Latar Belakang

Katekin adalah polifenol makanan yang berlimpah dalam teh hijau, sayuran,
buah-buahan, sereal, dan minuman. Asupan makanan kaya katekin mencegah
banyak penyakit kronis dengan menghambat stres oksidatif yang berlebihan
melalui aktivasi superoxside dismutase, glutathione peroxi dase dan katalase
(Krishnamoorthy ef al., 2022). Katekin memiliki efek anti-oksidan, anti-kanker,
anti-apoptosis, anti-inflamasi (Zhao, 2022). Katekin telah terbukti mengurangi
ROS dengan dukungan struktur polifenol, yang dapat menangkal radikal bebas
(Shivan et al., 2022). Katekin memiliki sifat antioksidan yang lebih baik
daripada tokoferol, butil hidroksianisol, atau butviated hydroxyloluene
(Addepalli et al., 2018).

Katekin menunjukkan bioavailabilitas oral kurang dari 5%. Katekin
memiliki permeabilitas membran rendah dan penyerapan yang buruk pada
gastrointestinal track (GIT) (Ezzat er al., 2019). Katekin tidak stabil dalam
kondisi fisiologis dan bisa cepat terdegradasi atau dimetabolisme melalui
interaksi dengan gugus hidroksil pada cincin fenol (Krupkova et al., 2016).
Bahkan jika diberikan secara intravena, katekin sebagian terdegradasi sebelum
mencapai sel target (Cai ef al., 2018).

Sistem penghantaran obat berbasis struktur nano adalah salah satu bidang
yang paling cepat berkembang dalam meningkatkan bioavailabilitas obat.

Enkapsulasi termasuk lipid , protein , karbohidrat dapat digunakan sebagai
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pembawa dan memberikan efek peningkatan pada ketersediaan hayati katekin
termasuk EGCG. Inovasi yang dilakukang dengan meningkatkan kelarutannya
dapat mencegah degradasi di lingkungan usus, meningkatkan permeasi di usus
kecil, mengakibatkan peningkatan konsentrasi dalam aliran darah (Cai et al.,
2018).

Salah satu sistem penghantaran obat berbasis nano adalah Self nano
emulsifying (SNE). Formulasi SNE sebagai sistem penghantaran memberikan
peningkatan solubilitas sehingga mudah terdisolusi dan terabsorpsi (Obat yang
terabsorpsi dengan baik akan memberikan bioavailabilitas yang baik dalam
tubuh). SNE dapat meningkatan % disolusi zat aktif karena zat aktif terlarut
dalam globul minyak nano yang terbungkus oleh lapisan surfaktan dan
kosurfaktan yang memungkinkan untuk terdispersi dengan mudah dalam air
(Priani, 2022).

SNE merupakan campuran isotropik antara munyak, surfaklan, dan
kosurfakian yang akan membentuk nanoemulsi M/A (minyak dalam air) secara
spontan ketika kontak dengan air dengan agitasi ringan dalam saluran
pencernaan. Nanoemulsi yang terbentuk akan stabil secara termodinamika
dengan ukuran droplet kurang dari 200 nm (Putri et al., 2021). Komposisi
minyak dalam formula SNE akan menentukan ukuran nanoemulsi yang
terbentuk.

Penelitian ini menggunakan komponen jenis minyak vang digunakan
sebagai pembawa katekin yaitu asam oleat. Asam oleat memiliki kemampuan

yang tinggi dalam self emulsifikasi dan memiliki kapasitas drug loading yang



besar (Kassem et al., 2016). Surfaktan yang digunakan berupa Tween 80 karena
memiliki toksisitas yang rendah dan tidak mudah terpengaruh oleh perubahan
pH serta muatan. Selain itu Tween 80 memiliki nilai hydrophilic-lipophilic
balance (HLB) yang tinggi. Nilai HLB surfaktan yang tinggi akan
menghasilkan larutan yang memudahkan pembentukan nanoemulsi tipe o/w
(Syukri er al., 2020). Ko-surfaktan propilen glikol membantu solubilisasi
surfaktan hidrofilik maupun obat dalam basis minyak. Penggunaan surfaktan
dikombinasikan dengan kosurfaktan untuk menghasilkan ukuran droplet yang
lebih kecil dan lebih stabil (Putri et al., 2021).

Konsentrasi komponen SNE ditentukan dengan melakukan proses optimasi.
Hal ini perlu dilakukan karena apabila kombinasi antara minyak, surfaktan dan
kosurfaktan tepat akan menghasilkan suatu droplet halus nanoemulsi minyak
dalam air di usus halus (Wahyuningsih et al., 2015) . Optimasi formula dibantu
dengan [l-optimal mixture design (IOMD) karena ini dapat diterapkan untuk
membuat proses menjadi mudah karena data yang diperoleh melalui lebih
sedikit eksperimen (Goos, Jones and Syafitri, 2016).

Data hasil uji penelitian akan diolah menggunakan software Design Expert
12.0 untuk mencari konsentrasi minyak, surfaktan dan kosurfaktan yang dapat
menghasilkan formula optimum . Telah ada penelitian yang menggabungkan
spektroskopi dan kemometrika dalam pengembangan metode analisis halal
(Rafi et al., 2016), analisis Simplex centroid design (SCD) dengan kemometrik
(Shiyan er al, 2021). Namun, belum ada penelitian yang menggunakan I-

optimal mixture design dikombinasikan dengan kemometrika. Kemometrik



1.2

1.3

adalah metode untuk menemukan korelasi statistika yang telah diketahui dari
sampel dan pendekatan yang memudahkan intepretasi secara visual pada data
yang tumpang tindih (Arina et al., 2022).

Adanya kombinasi optimasi SNE dengan pendekatan kemomeirik bertujuan
untuk mengevaluasi desain dan memperjelas hubungan antar respon yang
dihasilkan. Keberhasilan penelitian ini diharapkan dapat memberikan informasi
mengenai pengembangan sediaan farmasi menggunakan bahan aktif berupa
isolat katekin dengan teknik SNE sebagai alternatif penghantaran oral yang

efektif dan efisien serta evaluasi yang komprehensif dari optimasi.

Rumusan Masalah
Berdasarkan latar belakang yang dijabarkan di atas dapat dirumuskan
beberapa permasalahan dalam penelitian ini, yakni :
1. Berapa komposisi formula optimum SNE katekin yang dihasilkan?
2. Bagaimana karakteristik formula optimal SNE yang dihasilkan?
3. Bagaimana korelasi antar respon dalam rancangan optimasi dari DoE

dengan pendekatan kemometrik menggunakan metode PCA-CA?Y

Tujuan Penelitian

Adapun tujuan dari penelitian ini adalah sebagai berikut:

1. Mengetahui komposisi formula optimum SNE katekin yang dihasilkan.
2. Melakukan karakteristik formula optimal SNE yang dihasilkan.
3. Mengamati korelasi antar respon dalam rancangan optimasi dari DoE

dengan pendekatan kemometrik menggunakan metode PCA-CA.



1.4 Manfaat Penelitian

Adapun manfaat dari penelitian ini sebagai berikut :

1. Diperoleh komposisi formula SNE katekin yang optimal.

2. Bagi penelii dan pembaca , dapat menambah informasi ilmiah dalam
formulasi SNE dalam bidang teknologi.

3. Bagi industri farmasi, Hasil penelitian dapat menjadi dasar

pengembangan produk terutama produk SNE.
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