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Formulation and Characterization of Solid Lipid Nanoparticle Carrier 

Erythromycin with Cosurfactant PEG 400 and Variation in Amount  

of Stearic Acid 

 

Dhorsan Egi Isnantyo 

08061381823064 

 

ABSTRACT 

 

Erythromycin is a drug that has low solubility in water. The low solubility of the 

drug causes slow absorption of the drug in the body and results in inadequate 

bioavailability, so a solid lipid nanoparticle of erythromycin was carried out to 

increase its solubility. Formula solid lipid nanoparticle consisted of stearic acid 

with various concentrations as a lipid matrix, tween 80 as a surfactant, PEG 400 

as a cosurfactant, and PVA as a stabilizer. The study used 3 formulas to take the 

best formula based on %EE and then carried out particle characterization, physical 

stability testing, and solubility testing. The percentage of EE produced by formula 

1, formula 2, and formula 3 is 77.9216 ± 0.2094; 82.755 ± 0.0408; and 81.255 ± 

0.1870. The results of the best formula characterization, namely formula 2, 

obtained a particle size of 342.8 ± 0.3 nm, PDI 0.215 ± 0.0015; and zeta potential 

-18.45 ± 0.15 mV. The results of the physical stability test using the Heating 

Cooling for 12 days showed the results in the form of a white, slightly cloudy 

preparation, the pH decreased and indicated the occurrence of phase separation, as 

well as phase separation in the mechanical stability test. The results of the 

solubility test showed that the solid lipid nanoparticle erythromycin was 

completely soluble in aquadest, 5% HCl, SGF and SIF. Based on the results of the 

study showed that the solubility of erythromycin can be increased by being 

formulated into solid lipid nanoparticles. 

 

Keywords : Erythromycin, Solid Lipid Nanoparticle, Stearic Acid, PEG 400, 

   Percent Encapsulation Efficiency 
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Formulasi dan Karakterisasi Solid Lipid Nanoparticle Pembawa Eritromisin 

dengan Kosurfaktan PEG 400 dan Variasi Jumlah Asam Stearat 

 

Dhorsan Egi Isnantyo 

08061381823064 

 

ABSTRAK 

 

Eritromisin merupakan salah satu obat yang memiliki kelarutan yang rendah 

didalam air. Kelarutan obat yang rendah menyebabkan absorbsi obat yang lambat 

di dalam tubuh dan mengakibatkan bioavailabilitas yang tidak memadai sehingga 

dilakukan formulasi solid lipid nanoparticle terhadap eritromisin untuk 

meningkatkan kelarutannya. Formula Solid lipid nanoparticle eritromisin terdiri 

atas asam stearat dengan variasi konsentrasi sebagai matriks lipid, tween 80 

sebagai surfaktan, PEG 400 sebagai kosurfaktan, dan PVA sebagai stabilizer. 

Penelitian menggunakan 3 formula yang akan diambil formula terbaik 

berdasarkan %EE dan kemudian dilakukan karakterisasi partikel, pengujian 

stabilitas fisik, dan pengujian kelarutan. Persen EE yang dihasilkan formula 1, 

formula 2, dan formula 3 berturut-turut sebesar 77,9216 ± 0,2094; 82,755 ± 

0,0408; dan 81,255 ± 0,1870. Hasil karakterisasi formula terbaik yaitu formula 2 

didapatkan ukuran partikel sebesar 342,8 ± 0,3 nm, PDI 0,215 ± 0,0015; dan zeta 

potensial -18,45 ± 0,15 mV. Hasil uji stabilitas fisik dengan metode Heating 

Cooling selama 12 hari menunjukkan hasil berupa sediaan berwarna putih, sedikit 

keruh, pH mengalami penurunan dan menunjukkan terjadinya pemisahan fase, 

serta terjadi pemisahan fase pada uji stabilitas mekanik. Hasil uji kelarutan 

menunjukkan solid lipid nanoparticle eritromisin larut sempurna di dalam 

aquadest, HCl 5%, SGF dan SIF. Berdasarkan hasil penelitian menunjukkan 

bahwa eritromisin dapat ditingkatkan kelarutannya dengan diformulasikan 

menjadi solid lipid nanoparticle. 

 

Kata kunci : Eritromisin, Solid Lipid Nanoparticle, Asam Stearat, PEG 400, 

    Persen Efisiensi Enkapsulasi 
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BAB I 

PENDAHULUAN 

 

1.1 Latar Belakang 

Eritromisin merupakan antibiotik makrolida yang memiliki efek 

bakteriostatik yang luas terutama terhadap banyak bakteri gram positif dan juga 

beberapa bakteri gram negatif. Eritromisin memiliki spektrum antibakteri yang 

mirip dengan penisilin, tetapi tidak identik dengan penisilin. Oleh karena itu, 

eritromisin umumnya digunakan sebagai alternatif pada pasien yang alergi 

terhadap penisilin. Antibiotik eritromisin memiliki 14 anggota cincin lakton 

dengan 10 pusat asimetris dan dua gula (L-cladinose dan D-desosamine) (Gaynor 

and Mankin, 2003; Joint Formulary Committee, 2013). Eritromisin dihasilkan dari 

strain Streptomyces erytherus dan sangat sulit diproduksi melalui metode sintetis 

(Sweetman, 2006). 

Eritromisin memiliki kelarutan yang buruk didalam air, ketidakstabilan 

pH lambung, rasa tidak enak, waktu paruh yang rendah (1-1,5 jam), dan 

bioavailabilitas oral yang rendah (sekitar 35%). Kelarutan obat yang buruk 

dikaitan dengan penyerapan obat yang lambat sehingga menyebabkan 

bioavailabilitas yang tidak memadai dan bervariasi (Amidon et al., 1995; Leuner 

and Dressman, 2000). Biovailabilitas dapat ditingkatkan dengan cara mikronisasi 

obat. Pengurangan ukuran partikel menjadi ukuran mikron atau nano dapat 

dicapai dengan pengendapan dari larutan (penumpukan) atau penggilingan 

(ukuran ke bawah) (Wong et al., 2006). 
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Nanopartikel adalah partikel koloid dengan diameter antara 10 dan 1000 

nm. Partikel-partikel ini dapat berupa polimer sintetik atau alami, yang sangat 

baik untuk meningkatkan penghantaran obat dan menurunkan toksisitas. Seiring 

waktu, nanopartikel telah menjadi alternatif yang disukai untuk pengganti liposom 

sebagai pembawa obat. Kemampuan nanopartikel untuk melewati membran, dan 

pelepasan kandungan zat aktif serta kestabilannya dalam ukuran nanometer 

merupakan peran penting dalam keberhasilan nanopartikel untuk penghantaran 

obat. Ketersediaan polimer yang langka membuat nanopartikel tidak banyak 

digunakan, sehingga lipid diajukan sebagai pembawa alternatif dalam mengatasi 

keterbatasan nanopartikel polimer. Nanopartikel lipid ini dikenal sebagai 

nanopartikel lipid padat (solid lipid nanoparticle) (Mukherjee, 2009). 

Solid Lipid Nanoparticle adalah bidang yang berkembang pesat dalam 

nanoteknologi dengan beberapa aplikasi potensial dalam penghantaran obat, 

kedokteran klinis, dan penelitian untuk mengatasi kesulitan pada bahan aktif 

farmasi (Muller et al., 2002). Solid Lipid Nanoparticle menawarkan potensi besar 

untuk pemberian molekul aktif melalui rute pemberian apa pun dan secara 

bersamaan memiliki keuntungan lain seperti peningkatan penghindaran 

biotoksisitas pelarut organik, stabilitas obat, muatan obat yang tinggi, serta 

penggabungan obat lipofilik dan hidrofilik. Solid Lipid Nanoparticle juga dapat 

digunakan untuk meningkatkan bioavailabilitas dan untuk memperoleh pelepasan 

obat yang berkelanjutan (Kotikalapudi et al., 2012). 

Glyceryl behenate, Tripalmitin dan Asam stearat adalah lipid padat yang 

sering digunakan dalam pembuatan nanopartikel, terutama dalam pembuatan 
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Solid Lipid Nanoparticle (SLN) (Öztürk et al., 2019). PEG 400 adalah 

kosurfaktan yang digunakan. PEG 400 adalah hidrokarbon rantai menengah yang 

dapat dimasukkan ke dalam ruang dalam sistem nanoemulsi dengan membentuk 

rantai hidrogen. Untuk pengembangan sediaan nanoemulsi, proses ini akan 

memaksimalkan proses emulsifikasi (Kurnia, 2015). 

Penelitian yang dilakukan oleh Rosario et al. (2017), mengenai 

nanopartikel lipid padat yang mengandung eritromisin terdapat potensi untuk 

meningkatkan aktivitas penghambatan pertumbuhan eritromisin pada 

mikroorganisme yang berbeda, dan khususnya terhadap bakteri gram negatif. 

Studi stabilitas menunjukkan bahwa sediaan nanopartikel lipid padat yang dibuat 

cukup stabil dari waktu ke waktu dan pada kondisi penyimpanan yang berbeda, 

meskipun sampel yang mempertahankan homogenitas ukuran yang lebih besar 

adalah sampel yang disimpan pada suhu kamar. 

Penelitian yang akan dilakukan kali ini yaitu pembuatan sediaan Solid 

Lipid Nanoparticle eritromisin dengan menggunakan variasi konsentrasi lipid 

asam stearat dan kosurfaktan PEG 400. Serta diharapkan sediaan Solid Lipid 

Nanoparticle yang dihasilkan dapat menjadi sediaan yang stabil dan memenuhi 

syarat. Formula terbaik ditentukan berdasarkan hasil perhitungan persen EE. 

Kemudian dilakukan karakterisasi terhadap partikel yang dihasilkan, antara lain 

ukuran partikel, Poly Dispersity Index (PDI), dan zeta potensial, selanjutnya akan 

dilakukan uji stabilitas fisik berdasarkan metode heating cooling dan uji mekanik 

sentrifugasi serta uji kelarutan. 
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1.2 Rumusan Masalah 

 Berdasarkan teori bahwa kelarutan eritromisin yang rendah dapat 

ditingkatkan dengan diformulasikan menjadi solid lipid nanoparticle, maka dapat 

dirumuskan permasalahan dalam penelitian sebagai berikut: 

1. Apakah eritromisin dapat diformulasikan menjadi solid lipid nanoparticle 

 yang larut dan stabil ? 

2. Bagaimana pengaruh dari variasi jumlah asam stearat terhadap persen 

 efisiensi enkapsulasi (%EE) sediaan solid lipid nanoparticle eritromisin 

 yang dihasilkan ? 

3. Berapa ukuran partikel, nilai poly dispersity index (PDI), dan zeta 

 potensial dari formula terbaik sediaan solid lipid nanoparticle 

 eritromisin ? 

4. Bagaimana stabilitas fisik dan pH solid lipid nanoparticle eritromisin ? 

5. Bagaimana kelarutan dari formula terbaik solid lipid nanoparticle 

 eritromisin ? 

1.3 Tujuan Penelitian 

Berdasarkan latar belakang dan rumusan masalah yang telah disajikan, 

maka tersaji tujuan dalam penelitian sebagai berikut: 

1. Memformulasi solid lipid nanoparticle eritromisin yang stabil. 

2. Mengetahui pengaruh dari variasi jumlah asam stearat terhadap persen 

efisiensi enkapsulasi (%EE) sediaan solid lipid nanoparticle eritromisin 

yang dihasilkan. 
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3. Mengukur ukuran partikel, nilai poly dispersity index (PDI), dan zeta 

potensial dari formula terbaik sediaan solid lipid nanoparticle eritromisin. 

4. Mengindentifikasi stabilitas fisik dan pH solid lipid nanoparticle 

eritromisin. 

5. Mengetahui kelarutan dari formula terbaik solid lipid nanoparticle 

eritromisin. 

1.4 Manfaat Penelitian 

Penelitian ini diharapkan dapat menjadi database bagi akademik secara 

umum dan khusus dalam pembuatan solid lipid nanoparticle eritromisin ataupun 

pengembangan lebih lanjut terkait solid lipid nanoparticle eritromisin. Hasil dari 

penelitian ini diharapkan dapat menjadi sediaan yang dapat digunakan untuk 

penelitian lebih lanjut dan dapat diaplikasikan secara umum. 
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