OPTIMASI KONSENTRASI TWEEN 80 DAN PEG-400 DALAM
SEDIAAN NANOEMULSI DAUN SAMBILOTO
(Andrographis paniculata (Burm.f.) Wall. Ex Ness) SEBAGAI
AGEN FOTOPROTEKTIF

SKRIPSI

Diajukan sebagai salah satu syarat untuk memperoleh gelar Sarjana Farmasi
(S.Farm.) di Jurusan Farmasi pada Fakultas MIPA

i h
OLEH :

Rida Seranita Al Rasyid
08061281924034

JURUSAN FARMASI
FAKULTAS MATEMATIKA DAN ILMU PENGETAHUAN ALAM
UNIVERSITAS SRIWIJAYA

2023



HALAMAN PENGESAHAN MAKALAH SEMINAR HASIL

Judul Skripsi : Optimasi Konsentrasi Tween 80 dan PEG-400 dalam Sediaan
Nanoemulsi Daun Sambiloto (Andrographis paniculata
(Burm.F.) Wall. Ex Ness) sebagai Agen Fotoprotektif

Nama Mahasiswa : Rida Seranita Al Rasyid
NIM : 08061281924034
Jurusan : FARMASI

Telah dipertahankan dihadapan Pembimbing dan Pembahas pada Seminar Hasil di
Jurusan Farmasi Fakultas Matematika dan Ilmu Pengetahuan Alam Universitas Sriwijaya pada
tanggal 7 Maret 2023 serta telah diperbaiki, diperiksa dan disetujui sesuai dengan saran yang

diberikan.

Indralaya, 7 Maret 2023

Pembimbing

1. apt. Elsa Fitria Apriani, M.Farm.
NIP. 199204142019032031

2. Dwi Hardestyariki, M.Si.
NIP. 198812112019032012

Pembahas -

1. Dr.rer.nat., Mardivanto, M.Si., Apt
NIP, 197103101998021002

2. Dr. Shaum Shivan, M.Se., Apt
NIP. 198605282012121005

/" Kettia Jurusan Farmasi
e PT;E““SS/N,”P“ UNSRI
s & ;‘r‘,‘n‘ - "
{ N ]
/ Dr.rer.nat. Ma‘r'

L. NIP. 197103101




HALAMAN PENGESAHAN SKRIPSI

Judul Skripsi

Nanoemulsi

: Optimasi Konsentrasi Tween 80 dan PEG-400 dalam Sediaan

Daun Sambiloto (Andrographis paniculata

(Burm.F.) Wall. Ex Ness) sebagai Agen Fotoprotektif

Nama Mahasiswa

: Rida Seranita Al Rasyid
NIM : 08061281924034
Jurusan : FARMASI

Telah dipertahankan dihadapan Panitia Sidang Ujian Skripsi Jurusan Farmasi Fakultas

Matematika dan Ilmu Pengetahuan Alam Universitas Sriwijaya pada tanggal 3 April 2023 dan

telah diperbaiki, diperiksa dan disetujui sesuai dengan saran yang diberikan.
Indralaya, 3 April 2023

Ketua

1. apt. Elsa Fitria Apriani, M.Farm.
NIP. 199204142019032031

Anggota :

1. Dwi Hardestyariki, M.Si.
NIP. 198812112019032012

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

3. Dr. Shaum Shivan, M.Sc., Apt
NIP. 198605282012121005

Mengetahui,

/ S
= (L 3%

— e

X N|i> 107103101998021002
\/




HALAMAN PERNYATAAN KEASLIAN KARYA ILMIAH

Yang bertanda tangan di bawabh ini :

Nama Mahasiswa : Rida Seranita Al Rasyid
NIM : 08061281924034
Fakultas/Jurusan : MIPA/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 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.

Inderalaya, 3 April 2023

Penulis,
s

......

~""Rida Seranita Al Rasyid
NIM. 08061281924034



HALAMAN PERSETUJUAN PUBLIKASI KARYA ILMIAH UNTUK
KEPENTINGAN AKADEMIS

Sebagai civitas akademik Universitas Sriwijaya yang bertanda tangan di bawabh ini :

Nama : Rida Seranita Al Rasyid
NIM : 08061281924034
Fakultas/Jurusan : MIPA/Farmasi

Jenis Karya : Skripsi

Demi pengembangan ilmu pengetahuan, saya menyetujui untuk memberikan
kepada Universitas Sriwijaya “hak bebas royalty non-ekslusif (non-exlusiely
royalty-free right) atas karya ilmiah saya yang berjudul “Optimasi Konsentrasi
Tween 80 dan PEG-400 dalam Sediaan Nanoemulsi Daun Sambiloto
(Andrographis paniculata (Burm.F.) Wall. Ex Ness) sebagai Agen Fotoprotektif”
beserta perangkat yang ada (jika diperlukan). Dengan hak bebas royalty non-
ekslusif ~ ini,  Universitas  Sriwijaya berhak  menyimpan, mengalih
media/memformat, 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.

Inderalaya, 3 April 2023

Penu%
A -
Rida Seranita Al Rasyid
NIM. 08061281924034



HALAMAN PERSEMBAHAN DAN MOTTO

(Dengan menyebut nama Allah yang Maha Pengasih lagi Maha Penyayang)

“Bertagwalah kepada Allah, maka Dia akan membimbingmu. Sesungguhnya
Allah mengetahui segala sesuatu” (Qs. Al Bagarah: 282)

“Barang siapa yang bersungguh sungguh, sesungguhnya kesungguhan tersebut
untuk kebaikan dirinya sendiri”’ (Q.S Al-Ankabut: 6).

“...Niscaya Allah akan meningkatkan (derajat) orang-orang yang beriman di
antaramu dan orang-orang yang berilmu beberapa derajat. Dan Allah Maha
Mengetahui terhadap apa yang kamu kerjakan” (Q.S Al-Mujadilah 58:11).

“Barangsiapa menempuh jalan untuk mendapatkan ilmu, Allah akan memudahkan

baginya jalan menuju surga” (HR. Muslim).

Skripsi ini saya persembahkan kepada Allah SWT, Nabi Muhammad SAW,
Ibu, Ayah, Adik, Serta sahabat, almamater, dan orang-orang disekelilingku
yang selalu memberikan dukungan dan doa.

Motto :

Kamu tidak akan tau apa yang akan terjadi jika tidak mencoba.

Vi



KATA PENGANTAR

Segala puji dan syukur kepada Allah SWT Tuhan Semesta Alam yang telah
melimpahkan rahmat, berkat, dan hidayah-Nya sehingga penulis dapat
menyelesaikan penelitian dan penyusunan skripsi yang berjudul " Optimasi
Konsentrasi Tween 80 dan PEG-400 dalam Sediaan Nanoemulsi Daun Sambiloto
(Andrographis paniculata (Burm.F.) Wall. Ex Ness) sebagai Agen Fotoprotektif”.
Penyusunan skripsi ini dilakukan untuk memenuhi salah satu syarat memperoleh
gelar Sarjana Farmasi (S.Farm) pada Jurusan Farmasi, Fakultas Matematika dan
IImu Pengetahuan Alam, Universitas Sriwijaya.

Peneliti menyadari dalam penelitian dan penyusunan skripsi ini tentu tidak
lepas dari bantuan, dukungan, serta doa dari berbagai pihak. Oleh sebab itu, pada
kesempatan ini dengan segala kerendahan hari penulis menyampaikan terima kasih
sebesar-besarnya kepada :

1. Allah SWT dan junjungannya Nabi Muhammad SAW, berkat izin dan
kehendak-Nya penulis dapat menyelesaikan studi ini.

2. Kedua orang tuaku, yaitu Ayah (Harun Al Rasyid) dan Ibu (Anita Tourisia)
sebagai support system terbaik dan motivasi terbesar penulis dalam
menyelesaikan studi ini, yang selalu mendoakan, memberikan nasihat dan
perhatian, serta kasih sayang yang tak terhingga dan sangat berharga bagi
penulis.

3. Kepada adikku (Bagas Dwinanta Al Rasyid) yang diam-diam selalu
memberikan perhatiannya kepada penulis, selalu mendukung, menghibur,

memberi semangat serta mendoakan penulis.

vii



Bapak Prof. Dr. Ir. H. Anis Saggaff, MSCE., selaku Rektor Universitas
Sriwijaya, Bapak Prof. Dr. Hermansyah, M.Si., selaku Dekan Fakultas
Matematika dan Ilmu Pengetahuan Alam, dan Bapak Dr. rer.nat.
Mardiyanto, M.Si., Apt. selaku Ketua Jurusan Farmasi atas saranan dan
prasarana yang telah diberikan kepada penulis sehingga penulisan skripsi ini
berjalan dengan lancer.

Ibu Elsa Fitri Apriani, M.Farm., Apt. dan Ibu Dwi Hardestyariki, S.Si.,
M.Si. selaku dosen pembimbing pertama dan kedua yang telah meluangkan
waktu memberikan bimbingan, memberikan semangat, doa, nasihat, dan
berbagai masukan untuk menyelesaikan penelitian ini.

Ibu Elsa Fitri Apriani, M.Farm. Apt. selaku dosen pembimbing akadedmik
atas semua dukungan, nasihat, kepercayaan, dan kesempatan yang telah
diberikan pada penulis selama perkuliahan hingga penyusunan skripsi ini
selesai.

Bapak Dr. rer.nat. Mardiyanto, M.Si., Apt. dan Bapak Dr. Shaum Shiyan,
M.Sc., Apt. selaku dosen pembahas atas saran yang telah diberikan kepada
penulis selama penyusunan skripsi.

Kepada seluruh dosen Jurusan Farmasi, FMIPA Universitas Sriwijaya yang
telah memberikan pengetahuan, wawasan, dan bantuan baik di dalam
maupun luar kampus.

Seluruh staf (Kak Ria dan Kak Erwin) dan analis laboratorium (Kak Tawan,

Kak Fit, Kak Isti, dan Kak Fitri) Jurusan Farmasi FMIPA Universitas

viii



10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

Sriwijaya yang telah banyak memberikan bantuan sehingga penulis bisa
menyelesaikan penelitian dan studi tanpa hambatan.

Sahabat seperjuanganku sekaligus tempat berbagi keluh kesah (Tim
Lalalele) Arini Luvita Sari, Ochita Ledy Fransiska, dan Naisa Kornelia yang
selalu mendoakan, menghibur, dan memberikan semangat selama
perkuliahan, penelitian, dan penyusunan skripsi hingga selesai.

Teman pertamaku di dunia perkuliahan Annisa Dwi Yuliana yang selalu
memberikan semangat dan mendoakan penulis sejak awal perkuliahan
sampai sekarang.

Sahabatku Tasya, terimakasih telah mendukung, mendoakan, membantu
dan selalu bersedia menemani hari-hari penulis dalam kebahagian maupun
kesulitan.

Kakak Asuh yaitu Kak Natasya Septinda dan Adik-adik Asuhku Wifa, Adel,
Ami atas semua bantuan, kebersamaan dan dukungannya selama
perkuliahan.

Sahabat sedari SMA (S Y R AV A K H D) Kiki, Vira, Uti Hani, Aap, Aji,
Denta, Yogi, Bili yang selalu memberikan semangat dan doa serta menjadi
tempat keluh kesah penulis meski terpisah jarak.

Seluruh keluarga Farmasi UNSRI 2019 terkhusus kelas B untuk
kebersamaan dan pengalaman yang telah dilewati selama 4 tahun ini.
Seluruh mahasiswa Farmasi Angkatan 2016, 2017, 2018, 2019, 2020, 2021,
dan 2022 atas kebersamaan, solidaritas, dan bantuan kepada penulis selama

perkuliahan, penelitian, dan penyusunan skripsi hingga akhir.



17.  Seluruh pihak yang telah banyak membantu penulis dalam menyelesaikan
studi hingga selesai.

Semoga Allah SWT memberikan balasan yang berlipat ganda kepada semua
pihak yang telah memberikan bantuan. Penulis sangat berharap kritik dan saran
yang telah membangun dari pembaca untuk perbaikan selanjutnya. Hanya kepada
Allah SWT penulis menyerahkan segalanya, semoga skripsi ini dapat memberikan
manfaat bagi peneliti dan seluruh pembaca.

Inderalaya, 3 April 2023

qﬁd/& -

Rida Seranita Al Rasyid
NIM. 08061281924034



Optimization of Tween 80 and PEG-400 Concentrations in Sambiloto Leaves
Nanoemulsion (Andrographis paniculata (Burm. F.) Wall. Ex Ness) As a

Photoprotective Agent

Rida Seranita Al Rasyid

08061281924034

ABSTRACT

Sambiloto leaves (Andrographis paniculata (Burm. f.) Wall. Ex Ness) has the
potential as a photoprotective agent with a high content of quercetin and
andrographolide. The preparation of Sambiloto leaves nanoemulsion was carried
out to increase its photoprotective activity and stability. This study aims to
determine the optimum concentration of Tween 80 and PEG-400 in the Sambiloto
leaves nanoemulsion preparation, as well as to determine their photoprotective
activity and stability. Optimization using factorial design 22 method through Design
Expert 12® response to pH, density, viscosity and percent transmittance. The
optimum formula obtained was subjected to particle characterization, SPF and
antioxidant activity tests, cycling test and centrifugation test. The optimum
Sambiloto leaves nanoemulsion was at a concentration of Tween 80 15% and PEG-
400 25%. The result of optimum formula particle size is 172.433 £ 24.312 nm, PDI
is 0.245 £ 0.060 and zeta potential is -18.100 + 0,755 mV. The optimum formula
for Sambiloto leaves nanoemulsion has an SPF value of 44.427 + 0.081 and IC50
124.863 + 4.045 ppm. The results of the cycling test showed no significant
difference (p<0.05) between the results before and after the test on organoleptic,
pH, density and percent transmittance parameters. The results of the centrifugation
test showed no phase separation. Based on the research results, it was found that
the optimum formula of Sambiloto leaves nanoemulsion has strong potential as a
photoprotective agent with good particle characteristics and stability.

Keywords: Nanoemulsion, Sambiloto leaves, factorial design 22, optimization,
photoprotective
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Optimasi Konsentrasi Tween 80 dan PEG-400 dalam Sediaan Nanoemulsi
Daun Sambiloto (Andrographis paniculata (Burm.F.) Wall. Ex Ness) Sebagai
Agen Fotoprotektif
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08061281924034

ABSTRAK

Daun sambiloto (Andrographis paniculata (Burm.f.) Wall. Ex Ness) berpotensi
sebagai agen fotoprotektif dengan kandungan kuersetin dan andrografolid yang
tinggi. Pembuatan sediaan nanoemulsi daun sambiloto dilakukan untuk
meningkatkan aktivitas fotoprotektif dan stabilitasnya. Penelitian ini bertujuan
untuk mengetahui konsentrasi Tween 80 dan PEG-400 dalam sediaan nanoemulsi
daun sambiloto yang optimum, serta mengetahui aktivitas fotoprotektif dan
stabilitasnya. Optimasi menggunakan metode desain faktorial 22 melalui Design
Expert 12® terhadap respon pH, bobot jenis, viskositas dan persen transmitan.
Formula optimum yang didapatkan dilakukan karakterisasi globul, uji aktivitas SPF
dan antioksidan, serta uji cycling test dan uji sentrifugasi. Nanoemulsi daun
sambiloto optimum pada konsentrasi Tween 80 15% dan PEG-400 25%. Hasil
ukuran globul formula optimum sebesar 172,433 + 24,312 nm, PDI sebesar 0,245
+ 0,060 dan zeta potensial sebesar -18,100 = 0,755 mV. Formula optimum
nanoemulsi daun sambiloto memiliki nilai SPF-44,427 + 0,081 dan 1Cs0 124,863 £
4,045 ppm. Hasil uji cycling test menunjukkan tidak ada perbedaan yang signifikan
(p<0,05) antara hasil sebelum dan sesudah uji pada parameter organoleptis, pH,
bobot jenis dan persen transmitan. Hasil uji sentrifugasi menunjukkan tidak ada
pemisahan fase. Berdasarkan hasil penelitian didapatkan formula optimum
nanoemulsi daun sambiloto berpotensi kuat sebagai agen fotoprotektif dengan
karakteristik globul dan stabilitas yang baik.

Kata Kunci : Nanoemulsi, daun sambiloto, desain faktorial 22, optimasi,

fotoprotektif

Xii



DAFTAR ISI

HALAMAN JUDUL ..ot I

HALAMAN PENGESAHAN MAKALAH SEMINAR HASIL ......ccccovvviiviinns i

HALAMAN PENGESAHAN SKRIPSI......cocoiiiiiiiiesee e iii

HALAMAN PERNYATAAN KEASLIAN KARYA ILMIAH ...........cocveiiiee iv
HALAMAN PERSETUJUAN PUBLIKASI KARYA ILMIAH UNTUK

KEPENTINGAN AKADEMIS ......cooiiiiitieetce et Vv

HALAMAN PERSEMBAHAN DAN MOTTO.....ccccoviiieiieneesese e Vi

A B ST RA T ..t a e rae e Xi

ABSTRAK e e e e e nnre e Xii

DAFTAR ISL ..ottt ans Xiii

DAFTAR GAMBAR ..ottt Xvii

DAFTAR TABEL ...t XViii

BAB | PENDAHULUAN ... .ottt 1

L1 Latar BelaKang ......ccccoooviiiiiiiciciicce et 1

1.2 RUMUSAN MasSalah ..........coooiiiiieiie e 5

1.3 Tujuan Penelitian..........cooiiiiiiiiieee e 6

1.4 Manfaat Penelitian..........cccovveeiieieee e 6

BAB Il TINJAUAN PUSTAKA ...ttt 7

3.1 Tanaman Sambiloto (A. paniculata) ............ccccoevveveiiciieie e 7

2.1.1 Kilasifikasi Tanaman Sambiloto (A. paniculata)...........c.......... 7

2.1.2 Morfologi Tanaman Sambiloto (A. paniculata).............c.......... 7

2.1.3 Kandungan Kimia Tanaman Sambiloto.............ccccceeevveiiecnnne, 8

2.1.4 Efek Farmakologi Tanaman Sambiloto............ccccccveviveeiiecnnne, 9

2.2 Ekstraksi Metode MaSEIaSH .........ccuevvereeieiieieeie e sieesee e siee e sneeseees 10

2.3 FOLOPIOTEKLIT. ... s 11

2.4 Aktivitas Antioksidan Metode DPPH .........ccccoiiiiiiiiinieneec e 12

2.5 NANOBMUISI. ...t e 13

2.6 KOmponen NanOEMUIST ........ccueiiiiiiiie e 14

2.6.1  FaSe MINYAK .....ccovviiieieiie et 14

2.6.2  SUITAKEAN ..o 14



2.6.3  KO-SUMAKLAN ..o 16

2.6.4  FASE A it 17
2.7 Metode Pembuatan NanoemulSi..........cccovvriiininnenenenc e 17
2.7.1 High-eNnergy PrOCESSES ......civerveiierieeiieaeesieeseeeeesteeseesseesraeneenns 17
2.7.2 LOW-BNEIQY PrOCESSES. ......eoiueiiiiiiiriieiiiie et 18
2.8 Karakterisasi NanOEMUIST .......ccviieiieiiiiesieese e 19
2.8.1 Ukuran Globul, PDI, dan Zeta Potensial..............cc.ccoevnivninnnnnn. 19
2.8.2 Persen TranSMitan .........cccoveieiiienienieiesese e 20
2.9 Desain FaKIorial .........cooviiiiieice e 20
BAB 11l METODOLOGI PENELITIAN. ...t 22
3.1 WakKtu dan TEMPAL .......ccceciiiieie e 22
3.2 Alat dan Bahan ... s 22
B2 L Al e 22
3.2.2 BANAN.....c o 22
3.3 Metode Penelitian..........ccccviiiieieieiese s 23
3.3.1 Identifikasi Tanaman.........cccoeeiiiinenieeee e 23
3.3.2 EKSIIAKSI ...veeveeveeieeiie sttt 23
3.4 Uji Kuantitatif Senyawa Flavonoid Dalam Ekstrak..............cccccoevenenn 24
3.4.1 Pembuatan Larutan Standar Kuersetin............ccccoeevvvvivnveieennenn 24
3.4.2 Penentuan Panjang Gelombang Maksimum ..............c..cccceeue.n. 24
3.4.3 Pembuatan Kurva Baku Standar ...........ccccooceviiininininiccn, 24
3.4.4 Penetapan Uji Total Flavonoid............ccccovviiiiiiiiiininice 25
3.5 Uji Kuantitatif Senyawa Andrografolid Dalam Ekstrak ...................... 25
3.4.1 Pembuatan Larutan Standar Andrografolid.............c.ccccoevevnnnnn. 25
3.4.2 Pembuatan Kurva Baku Standar dan Penentuan Panjang
Gelombang MakSIMUM .......ccoiiiiiiiiiie e 26
3.4.4 Penetapan Uji Total Andrografolid...........ccccoovviiiiiiiiiiciinen, 26
3.5 Rancangan FOrmula...........ccovoiiiiiiiiii i 26
3.6 Pembuatan NanOeMUISI.........cuecveieiieiieeieese e 27
3.7 Evaluasi Sediaan NanoemMUISI ..........ccccvvereriiiiinieiee s 28
3.7.1 0rganolepPtik.......cooveiieiiie e 28



3.7.2 Penentuan PH .....coooviiiiiiiiec 28

3.7.3. BODOt JBNIS ..ot 28
3.7.4 Penentuan ViSKOSITaS.........cccvveririnininieie e 28
3.7.5 Penentuan Persen TranSmitan .........ccocevereienenenenesieseseeeens 29
3.8 Penentuan Formula Optimum ..o 29
3.9 Karakteristik Nanoemulsi Formula Optimum ...........ccccooenvniiiniennene 29
3.10 Uji AKLIVITAS SPF ......coviiiieiceceeesee e 30
3.11 Uji AKtivitas ANtIOKSIAAN. .........ccveiieiiieiecce e 31
3.11.1 Pembuatan Larutan Induk DPPH ..........ccccccoviviiiiinreieciee, 31
3.11.2 Pembuatan Larutan Standard Vitamin C..........ccccccevvevvriennnnn. 31

3.11.3 Pembuatan Larutan Standar Ekstrak Etanol Daun Sambiloto..31

3.11.4 Pembuatan Larutan Standar Sediaan Nanoemulsi Optimum....31

3.11.5 Penentuan Panjang Gelombang Maksimum DPPH ................. 32
3.11.6 Penentuan Absorbansi DPPH + Larutan Uji..........cccceevevennnne. 32
3.11.7 Perhitungan Persen Inhibisi dan IC50.............ccccccvevviieiieenenn, 32
3.12 Uji Stabilitas Formula Optimum ..........ccccooveiiiie i 33
3.12.1 CYCHNG TESE....eiiiiiieiieeeee et 33
3.12.2 Uji SENIITUGAST ..e.vveveevieieieriesie e 33

3. L3 ANALISIS DALA ...covveveeieie e 33
BAB IV HASIL DAN PEMBAHASAN .....cocotiiiiiieceeese e 35
4.1 Hasil Identifikasi Tanaman Sambiloto..........ccccoccevievivniiiienicienn 35
4.2 HaSH EKSrAKSI ....veeviiieiiicieceece e 35
4.3  Hasil Uji Kuantitatif Flavonoid dan Andrografolid dalam Ekstrak .37
4.4  Hasil Pembuatan Nanoemulsi Ekstrak Sambiloto.............cccccccceeneen 38
4.5 Hasil Evaluasi Sediaan Nanoemulsi Ekstrak Sambiloto.................. 39
4.6.1 OrganoleptiK.........cccooveieiiieiiiinireee e 40
A.6.2 PH oo e 41
4.6.3 BODOt JENIS ...oeiiiiiiieiee e 46
4.6.4  VISKOSITAS .....oeeveeiieiiieii e 50
4.6.5 Persen TranSmMitan ........ccoceveierineninieie et 55

4.7  Penentuan Formula Optimum ........ccceiiiieninniiie e 59

XV



4.8 Karakteristik Globul Sediaan Nanoemulsi Formula Optimum........ 59

4.9 Hasil Uji Aktivitas SPF Formula Optimum ..........ccocvvvineiinicnnn 61
4,10  Hasil Uji Aktivitas Antioksidan Formula Optimum .................... 64
4,11  Stabilitas Fisik Sediaan Nanoemulsi Formula Optimum ............. 67
4.11.1 CYCHNG TEST.....iiiiiieieeeeee e 68
4.11.2 Uji SENEITUGAST ...vvveeieiiieiesicsesee e 69

4.12 Kesimpulan Analisis Respon Pengujian menggunakan Design of
EXPEIIMENT ..o ens 70
BAB V KESIMPULAN DAN SARAN.......coii ettt 74
5.1 KeSIMPUIAN......cooiiiiiiie e 74
0.2 SANAN ...ttt r e 75
DAFTAR PUSTAKA ..ottt e 76
I Y 1 N PRSPPI 82

XVi



DAFTAR GAMBAR

Gambar 1. Tanaman SambBiloto..........cccoiiiriiiriiee s 8
Gambar 2. Struktur Kimia KUEISELIN .........cccviiiiiieiiiieieee e 9
Gambar 3. Perbandingan Microemulsi dan Nanoemulsi ...........cccccccveveieeneiiennen, 13
Gambar 4. Struktur Kimia tween 80 .........cccoovieriiiiininieee e 16
Gambar 5. Struktur Kimia PEG-400..........cccooiiiieiiiee e 16
Gambar 6. Proses HIigh—NErgY........c.couiiieiiriniiiiesieieee e 18
Gambar 7. Proses Spontaneous Emulsification ............c.cccceevvvieiieveiicieecc e, 19
Gambar 8. Ekstrak Etanol Daun Sambiloto...........coovvviiiiinnneneiecescsceeeeee, 36
Gambar 9. Skema Pembentukan Nanoemulsi Menggunakan Metode Emulsifikasi

SPONTAN .. 39
Gambar 10. Skema Pemecahan Ukuran Globul oleh Ultra Turrax..........c.cco...... 39
Gambar 11. Sediaan Nanoemulsi Daun Sambiloto.........cccccoveviieniiininicieieen, 41
Gambar 12. Hasil Model Analisis PH ........cccooiiiiiiiiie e, 43
Gambar 13. Hasil Model Analisis PH ........cccooiiiiiiiiiie e, 46
Gambar 14. Hasil Model Analisis bobot JENIS ........cccccvveieeiiiieieccc e, 48
Gambar 15. Hasil Model Analisis BObOt JENIS.........cccovveiireieienicesecceeeeee, 50
Gambar 16. Hasil Model Analisis VISKOSITaS .........c.coveierieerriie e see e 52
Gambar 17. Hasil Model Analisis ViISKOSITaS ..........ccccovververviiieiiene e 54
Gambar 18. Hasil Model Analisis Persen Transmitan ...........ccccooeevvvenenieneeninnnn, 56
Gambar 19. Hasil Model Analisis Persen Transmitan ...........ccocooeevvvenenicnieneennnn, 58
Gambar 20. Mekanisme Kuersetin Sebagai Agen Fotoprotektif ..............cccevneee. 63
Gambar 21. Mekanisme Antioksidan Sebagai Fotoprotektif.............cccocvvvnnnnnen. 66
Gambar 22. Hasil CyClING TSt ......ccvveiie i 68
Gambar 23. Hasil uji SeNtrifugasi.........ccovieiiiiiiiiieiie e 70

Xvii



DAFTAR TABEL

Tabel 1. Formula nanoemulsi daun sambiloto ..........cccoovviiveniiiienn e 27
Tabel 2. Perlakuan penentuan nilai SPF (Sun Protection Factor) ............cccccveeenee. 30
Tabel 3. Evaluasi Sediaan Nanoemulsi Daun Sambiloto...........cccccoceviiiiiniininnn, 40
Tabel 4. Analisa Respon dalam Optimasi Desain Faktorial .............c..cccoovevvennne. 42
Tabel 5. Analisis ANOVA PH .....oooiiiiiice e 44
Tabel 6. Persamaan regresi PH........oooiiiiiiiiieeeee e 44
Tabel 7. Analisa Model dalam Optimasi Desain Faktorial ...............cccccovevivennne. 47
Tabel 8. Analisis ANOVA DODOt JENIS ......ccveviiiiiicece e 49
Tabel 9. Persamaan regresi DODOL JENIS........ccooviiiiiiiiiiecee e 49
Tabel 10. Analisa Model dalam Optimasi Desain Faktorial .............c.ccccoovvenennn, 51
Tabel 11. Analisis ANOVA VISKOSITAS .....ccorverieriiiiiiiisieieesiese e 53
Tabel 12. Persamaan regresi VISKOSITAS. .........coviveieeieiie e 54
Tabel 13. Analisa Model dalam Optimasi Desain Faktorial .............c.cccooovvinnnnnn, 56
Tabel 14. Analisis ANOVA persen tranSmitan..........coceeeeeerenienenenenieseseeeenns 57
Tabel 15. Persamaan regresi persen transmitan ............ccccoceeveeeeieesecieeseesie e 58
Tabel 16. Karakteristik globul sediaan nanoemulsi formula optimum.................. 60
Tabel 17. Hasil Nilal SPF ........cooiioeeee e 61
Tabel 18. HaSil NHAT TC50 .....oivveeiiieiiee e 65
Tabel 19. Hasil pemeriksaan fisik cycling test formula optimum ........................ 68
Tabel 20. Hasil Analisis respon pengujian menggunakan Design of Experiment.70

Xviii



DAFTAR LAMPIRAN

Lampiran 1. Skema Kerja UmUm ........cccoooiiiiiiiieiic e 82
Lampiran 2. Hasil Identifikasi Daun Sambiloto ............ccccoeeviveviiicceccc e, 83
Lampiran 3. Perhitungan Persen Rendemen Ekstrak Etanol Daun Sambiloto ......84
Lampiran 4. Sertifikat Analisis KUEISEtIN. ... 85
Lampiran 5. Sertifikat Analisis Andrografolid ............cccccoveviieiiiiieccce e, 86
Lampiran 6. Hasil Absorbansi, Grafik Kurva Baku Larutan Standar Kuersetin dan
Panjang Gelombang Maksimum KUEISEtIN ..........ccooiiiriiiniiieee e, 87
Lampiran 7. Penentuan Kadar Flavonoid Total EKstrak...........cccoccvviveviiieninnenn. 87

Lampiran 8. Hasil Absorbansi, Grafik Kurva Baku Larutan Standar Andrografolid

dan Panjang Gelombang Maksimum Andrografolid ...........ccccccceeveviiiiiiieieenee 89
Lampiran 9. Penentuan Kadar Andrografolid Total EKStrak ...........cc.ccoevvviiennne. 90
Lampiran 10. Perhitungan Hydrophilic-Lipophilic Balance (HLB)...................... 91
Lampiran 11. Sertifikat TWEEN 80 .......cccocoviiiiiiiieiic e 92
Lampiran 12. Sertifikat Minyak Atsiri Daun Kemangi ..........cccccovevveveiiiecienenn, 93
Lampiran 13. Hasil Uji Viskositas Nanoemulsi Daun Sambiloto ........................ 94
Lampiran 14. Evaluasi Sediaan Nanoemulsi Daun Sambiloto ............ccccccevveneee. 95
Lampiran 15. Penentuan Formula Optimum dengan Design Expert 12®............. 96
ALampiran 16. Hasil Uji PSA Formula Optimum ...........cccoeveieiieiieiece e 97
Lampiran 17. Karakteristik Globul Formula Optimum ... 99
Lampiran 18. Perhitungan Nilai SPF ...........ccccooiiiiiiiiiiec e 100
Lampiran 19. Hasil Uji Statistika Nilai SPF...........cc.cccooiiiiiiicc e 101
Lampiran 20. Perhitungan ICs0 ........ccvuuirieiiiiie et 103
Lampiran 21. Hasil Uji Statistik Nilai ICs50.........ccccocvviviiiiniiiiiieesecenn 104

XiX



BAB |

PENDAHULUAN

1.1  Latar Belakang

Radiasi ultraviolet (UV) yang mencapai Bumi merupakan kombinasi
panjang gelombang UVB (280-320 nm) dan UVA (320-400 nm) (Sanchez-Marzo
et al., 2019). UVB menginduksi serangkaian sitokin, mediator vasoaktif dan
neuroaktif di kulit, yang menghasilkan respons inflamasi dan menyebabkan
sunburn (D’Orazio et al., 2013). Sedangkan, UVA merupakan penginduksi kuat
kerusakan radikal bebas oksidatif pada DNA dan makromolekul lainnya yang
menyebabkan photoaging (Addor et al., 2022). Penggunaan zat fotoprotektif dapat
mengurangi efek tersebut dengan melindungi kulit dari radiasi UVB dan UVA. Zat
fotoprotektif dapat ditemukan pada senyawa kimia yang terdapat pada berbagai
tanaman.

Tanaman sambiloto yang memiliki nama latin Andrographis paniculata
(Burm.f.) Wall. Ex Ness diketahui mengandung senyawa flavonoid, diterpenoid
danfenolik (Jarukamkom dan Nemoto, 2008; Praveen et al., 2014; Ismail et al.,
2017). Komponen zat aktif utama dari tanaman sambiloto adalah andrografolid
yang termasuk diterpenoid. Andrografolid memiliki aktivitas antioksidan sehingga
berpotensi sebagai fotoprotektif dengan menghambat produksi reactive oxygen

species (ROS) yang dibentuk oleh UVA pada neutrofil (Yunita, 2021).



Selain andrografolid, tanaman sambiloto juga mengandung senyawa
flavonoid dengan konsentrasi tinggi. Penelitian Rais (2015) membuktikan bahwa
ekstrak etanol sambiloto mengandung kadar total flavonoid sebesar 46,322 g/kg.
Berdasarkan penelitian Fardiyah et al. (2020) senyawa flavonoid yang paling
dominan dalam daun sambiloto adalah kuersetin dengan 10 mg ekstrak etanol daun
sambiloto setara dengan 0,022 = 0,002 pg/pL kuersetin. Kuersetin memiliki
aktivitas fotoprotektif dengan menetralkan radikal bebas serta menghambat lipid
peroksidase yang menyebabkan sunburn (Deore et al., 2012), serta memiliki
aktivitas antiinflamasi (Wadhwa et al., 2022).

Efektivitas fotoprotektif dapat diamati dengan mengukur nilai Sun
Protection Factor (SPF) dan aktivitas antioksidan. Antioksidan dapat mengurangi
pembentukan reactive oxygen species (ROS) yang dihasilkan ketika radiasi UV
diserap oleh permukaan kulit (Deore et al., 2012). Aktivitas antioksidan diukur
menggunakan 1Cso sebagai parameter. Ekstrak etanol sambiloto menunjukkan
aktivitas antioksidan yang berpotensi sebagai fotoprotektif dengan nilai 1Cso >200
ppm (Lin et al., 2009; Martin et al., 2022).

Menurut FDA, SPF merupakan ukuran seberapa banyak radiasi UV yang
diperlukan untuk menghasilkan sunburn pada kulit yang terlindungi terhadap
jumlah radiasi UV yang dibutuhkan untuk menghasilkan sunburn pada kulit yang
tidak terlindungi. Nilai SPF yang dianjurkan oleh FDA adalah SPF-15 atau lebih

tinggi sehingga mampu mengurangi risiko kanker kulit dan penuaan dini (Gabros



et al., 2020). Menurut penelitian yang dilakukan oleh Fardiyah et al. (2020) ekstrak
etanol daun sambiloto pada konsentrasi 20 pL/mL memiliki nilai SPF-28,41 + 0,05,
lebih tinggi dari nilai yang direkomendasikan FDA sehingga memiliki potensi besar
untuk digunakan sebagai agen fotoprotektif dalam formulasi sediaan farmasi.

Sediaan produk tabir surya adalah sediaan yang mengandung bahan
pelindung kulit terhadap radiasi UV, sehingga radiasi UV tidak dapat memasuki
kulit (Pratama dan Zulkarnain, 2015). Sediaan tabir surya yang beredar dipasaran
dapat ditemukan dalam bentuk lotion, krim, dan gel. Hal utama yang menjadi
perhatian dari sediaan topikal yaitu sediaan tersebut harus mencapai situs target dan
tetap berada di sana dalam konsentrasi yang efektif untuk jangka waktu tertentu.
Beberapa bentuk sediaan topikal konvensional tidak dapat mencapai lokasi target
dikarenakan tidak dapat menembus stratum korneum sebagai penghalang fisiologis
utama. Mekanisme fotoprotektif kulit terjadi di bagian stratum basale sehingga agen
fotoprotektif harus dapat menembus kulit mencapai lapisan stratum basale. Oleh
karena itu, dilakukan pengembangan bentuk sediaan topikal konvensional menjadi
sediaan nanoemulsi.

Nanoemulsi adalah emulsi dengan tetesan skala nano, biasanya
menunjukkan diameter tetesan rata-rata mulai dari beberapa nm hingga 200 nm
(Mason, 2019). Komponen utama nanoemulsi terdiri dari fase minyak, surfaktan,
dan ko-surfaktan. Fase minyak dapat melarutkan molekul lipofilik dan

meningkatkan penyerapannya melalui lapisan lipid tubuh, serta memperlama



kontak sediaan dengan kulit. Surfaktan berfungsi untuk mengurangi tegangan
antarmuka untuk memfasilitasi dispersi semua komponen. Ko-surfaktan
ditambahkan pada nanoemulsi untuk menghasilkan nanoemulsi yang lebih stabil
(Kale dan Deore, 2017).

Penambahan konsentrasi surfaktan dan ko-surfaktan dalam sediaan akan
mengakibatkan molekul-molekul beragregasi membentuk misel ketika mencapai
critical micelle concentration (CMC). Ketika konsentrasi surfaktan dan ko-
surfaktan melebihi CMC maka molekul-molekul akan menghasilkan lebih banyak
misel dan lebih mudah beragregasi, akibatnya ukuran globul semakin besar
(Esmaeili et al., 2021). Selain itu, efek toksik terutama untuk surfaktan tidak
bermuatan, muncul pada konsentrasi lebih tinggi dari CMC (Perinelli et al., 2020).
Oleh karena itu perlu dilakukan penentuan konsentrasi optimum surfaktan dan ko-
surfaktan. Tween 80 digunakan sebagai surfaktan dengan variasi konsentrasi 15-
25%. Tween 80 memiliki nilai HLB 15 yang sesuai untuk tipe nanoemulsi M/A.
Ko-surfaktan yang digunakan adalah PEG 400 dengan variasi konsentrasi 15-25%.
PEG 400 dapat membentuk rantai hidrogen yang akan memaksimalkan proses
emulsifikasi untuk dikembangkan menjadi sediaan nanoemulsi (Rismarika et al.,
2020).

Berdasarkan uraian tersebut, maka perlu dilakukan penelitian berupa
Optimasi Konsentrasi Tween 80 Dan PEG-400 dalam Sediaan Nanoemulsi Daun

Sambiloto (Andrographis paniculata (Burm.f.) Wall. Ex Ness) Sebagai Agen



Fotoprotektif. Ekstrak etanol daun sambiloto akan diformulasikan dalam bentuk

sediaan nanoemulsi dengan tween 80 sebagai surfaktan dan PEG 400 sebagai ko-

surfaktan menggunakan metode desain faktorial 22. Serta akan dilakukan evaluasi

pada sediaan nanoemulsi dan menentukan aktivitas fotoprotektif sediaan dengan

mengukur nilai SPF dan ICsq.

1.2 Rumusan Masalah

Berdasarkan latar belakang di atas, maka masalah dalam penelitian dapat

dirumuskan sebagai berikut:

1.

Bagaimana pengaruh perbandingan konsentrasi tween 80 sebagai surfaktan
dan PEG 400 sebagai ko-surfaktan terhadap karakteristik sediaan
nanoemulsi daun sambiloto (A. paniculata)?

Berapa konsentrasi optimum tween 80 sebagai surfaktan dan PEG 400
sebagai ko-surfaktan yang dihasilkan?

Bagaimana karakteristik ukuran globul, PDI dan zeta potensial dari formula
optimum sediaan nanoemulsi daun sambiloto (A. paniculata)?

Bagaimana aktivitas fotoprotektif formula optimum sediaan nanoemulsi
daun sambiloto (A. paniculata)?

Bagaimana stabilitas fisik dari formula optimum sediaan nanoemulsi daun

sambiloto (A. paniculata)?



1.3 Tujuan Penelitian

1.

Mengetahui pengaruh perbandingan konsentrasi tween 80 sebagai surfaktan
dan PEG 400 sebagai ko-surfaktan terhadap karakteristik sediaan
nanoemulsi daun sambiloto (A. paniculata).

Mengetahui konsentrasi optimum tween 80 sebagai surfaktan dan PEG 400
sebagai ko-surfaktan yang dihasilkan.

Mengetahui karakteristik ukuran globul, PDI dan zeta potensial dari formula
optimum sediaan nanoemulsi daun sambiloto (A. paniculata).

Mengetahui aktivitas fotoprotektif formula optimum sediaan nanoemulsi
daun sambiloto (A. paniculata).

Mengetahui stabilitas fisik dari formula optimum sediaan nanoemulsi daun

sambiloto (A. paniculata).

1.4 Manfaat Penelitian

Hasil dari penelitian diharapkan dapat memberikan informasi mengenai

pengembangan bentuk sediaan farmasi nanoemulsi daun sambiloto dan dapat

memberikan informasi potensi sediaan nanoemulsi daun sambiloto sebagai agen

fotoprotektif beserta nilai SPF dan 1Cso-nya.
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