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INTISARI
JULIAN, W.S,, 2017, NANOENKAPSULASI MINYAK BlJI CRANBERRY
DENGAN POLIMER NATRIUM ALGINAT (Na-Alginat), SKRIPSI,
FAKULTAS FARMASI, UNIVERSITAS SETIA BUDI, SURAKARTA.

Minyak biji kranberi yang mudah terdekomposisi oleh panas, kelembaban
udara, cahaya, maupun oksigen. Pengembangan minyak tersebut dalam bentuk
sediaan nanoenkapsulasi menjadi sangat potensial terkait banyaknya khasiat yang
dimiliki oleh minyak biji kranberi. Bentuk nanoenkapsulasi dapat meningkatkan
efektivitas dan bioavailabilitas dari minyak biji kranberi. Penelitian ini bertujuan
untuk mengetahui minyak biji kranberi dapat dibuat dalam sediaan
nanoenkapsulasi yang bersifat stabil dengan menggunakan variasi konsentrasi
polimer Natrium Alginat (Na-Alginat).

Penelitian ini menggunakan minyak biji kranberi sebagai zat aktif yang
diformulasi menjadi 4 formula dengan penambahan stabilizing agent Tween 80
5%, variasi konsentrasi polimer Na-Alginat yaitu 0,1%, 0,3%, 0,5%, 0,7% dan
waktu sonikasi selama 15 menit, 20 menit, 25 menit. Sediaan nanoenkapsulasi
dari formula di uji ukuran partikel, potensial zeta, persen transmitan, dan
stabilitasnya.

Hasil penelitian menyatakan minyak biji kranberi dapat dibuat menjadi
sediaan nanoenkapsulasi. Perbedaan konsentrasi polimer Natrium Alginat dan
waktu sonikasi berpengaruh terhadap sifat fisik sediaan nanoenkapsulasi dan
stabilitasnya. Nanoenkapsulasi F2 dengan konsentrasi polimer Na-Alginat 0,3%
dengan waktu sonikasi 25 menit diperoleh hasil ukuran partikel sebesar 315,70,
zeta potensial sebesar -14.54mV, % transmittan sebesar 88,1% dan stabilitas yang
paling baik dibandingkan dengan formula lain.

Kata Kunci : Nanoenkapsulasi, minyak biji kranberi, polimer Na-Alginat, sonikasi
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ABSTRACT
JULIAN, W.S., 2017, NANOENCAPSULATION CRANBERRY SEED OIL
WITH SODIUM ALGINATE (Na-Alginat) POLYMER, SKRIPSI,
FAKULTAS FARMASI, UNIVERSITAS SETIA BUDI, SURAKARTA.

Cranberry seed oil is easily decomposed by heat, moisture, light, or
oxygen. The development of cranberry seed oil who form into a nanocapsulated
dosage will be very potential related to the many properties possessed by
cranberry seed oil. Therefore, the form of nanosencapsulated preparation is a
solution to improve the effectiveness and bioavailability of cranberry seed oil. The
aim of this research is to know that cranberry seed oil can be made in stable
nanoencapsulation form by using variations of Sodium Alginate (Na-Alginate)
polymer.

This study was used cranberry seed oil as an active substance formulated
into 4 formulas with stabilization agent of Tween 80 5%, variation of Na-Alginate
polymer concentration ie 0.1%, 0.3%, 0.5%, 0.7% and time Sonication for 15
minutes, 20 minutes, 25 minutes. Nanoencapsulated preparation of the formula in
particle size test, zeta potential, transmittance percent, and stability.

The results stated that cranberry seed oil can be made into
nanocapsulation preparations. The difference in the concentration of sodium
alginate polymer and the time of reproductive sonication to the physical properties
of the nanostructured preparation and its stability. Nanoencapsulation F2 with
0,3% Na-Alginate polymer concentration with sonication time 25 minutes due to
particle size equal to 315,70, zeta potential equal to -14.54mV,% transmittan
equal to 88,1% and stability better than other formula.

Key Word : Nanoencapsulation, Cranberry Seeds Oil, Na-Alginate Polymer,
Sonication
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BAB |
PENDAHULUAN

A. LATAR BELAKANG

Nanoenkapsulasi telah banyak diterapkan di bidang farmasi dan kesehatan.
Penerapan teknologi nanoenkapsulasi pada industri pangan akan memberikan
beberapa keunggulan diantaranya dalam hal peningkatan rasa, warna, tekstur,
flavor, konsistensi produk, absorpsifitas dan ketersediaan komponen bioaktif dari
senyawa inti yang dienkapsulasi.

Sistem emulsi berbasis minyak dalam air pada nanoenkapsulasi telah
banyak dilakukan terhadap komponen bioaktif yang bersifat lipofilik seperti
minyak jeruk (Akhtar & Dickinson 2007), minyak jahe (Toure et al. 2007),
minyak alpukat (Bae & Lee 2008), asam linoleat terkonjugasi (Choy et al. 2010)
dan kurkumin (Gomez-Estaca et al. 2010). Sistem nanoenkapsulasi pada sistem
dispersi untuk komponen bioaktif yang bersifat hidrofilik yang larut dalam air
masih jarang dilakukan. Nanoenkapsulasi adalah proses dimana satu atau lebih
material dilapisi oleh material lain, baik material yang dilapisi maupun yang
melapisi kebanyakan merupakan cairan, tapi bisa juga merupakan beberapa
partikel gas (Risch 1995).

Menurut Ezhilarasi (2012) mikrokapsul adalah partikel dengan diameter
antara 3 sampai 800 um, sedangkan nanokapsul adalah partikel dengan ukuran
diameter mulai dari 10 sampai 1.000 nm. Pemilihan komponen yang digunakan
sangat berperan dalam pembentukan sediaan nanoenkapsulasi yang memiliki sifat
dan stabilitas fisik yang baik. Surfaktan dalam nanoenkapsulasi berperan dalam
menstabilkan tegangan antarmuka yang terjadi akibat difusi spontan saat
pencampuran dua fase (Schramm 2000).

Komponen pembuatan nanoenkapsulasi lainnya adalah polimer. Jenis
polimer yang sedang banyak dikembangkan saat ini adalah polimer yang memiliki
sifat biodegradable dan biokompatibel, beberapa polimer alam yang dijadikan
bahan penyalut antara lain natrium alginat, guar gum, dan xanthan gum (Vajpayee
et al. 2011). Keunggulan teknologi nanoenkapsulasi dibandingkan dengan



mikroenkapsulasi antara lain yaitu memberikan sifat perlindungan dan efisiensi
komponen bioaktif yang lebih stabil dan tinggi (Carvajal et al. 2010).

Minyak biji kranberi atau yang lebih dikenal sebagai Cranberry Seeds Oil
yang berasal dari biji tanaman kranberi (Vaccinum Oxycoccos). Minyak biji
kranberi memiliki kandungan asam linoleat (Asam lemak-Omega 3), asam
omega-6 dan Vitamin E. Asam linoleat telah diketahui dapat dimanfaatkan
sebagai bahan aditif makanan dan produk pangan yang memberi manfaat pada
kesehatan dan medis (Heeg et al. 2002).

Penelitian yang telah dilakukan menegaskan bahwa asam lemak omega-3
juga sangat penting untuk pengembangan yang tepat dari retina dan otak pada
bayi prematur dan bahkan dikaitkan dengan tingkat penurunan kanker dan
penyakit kardiovaskular. Khasiat lain yang dimiliki minyak biji kranberi adalah
antioksidan. Minyak dari biji kranberi mengandung nutrisi yang berlimpah yang
sangat bermanfaat bagi kesehatan manusia. Nutrisi yang terkunci di dalam biji
tidak tersedia untuk tubuh manusia ketika seluruh buah kranberi dikonsumsi.
Sistem pencernaan manusia tidak mampu memecah bahan benih berserat sehingga
menyebabkan nutrisi masih terkunci di dalam benih.

Lager (1992) telah mengembangkan metode pengolahan ekstraksi dingin
untuk memisahkan minyak dari biji kranberi tanpa merusak nutrisi alami yang
terkandung dalam minyak (Luke 2006). Metode pengolahan ekstraksi dingin ini
memungkinkan untuk ketersediaan hayati nutrisi.

Penggunaan minyak biji kranberi cenderung terbatas hal ini karena
kandungan minyak kranberi mudah terdekomposisi oleh panas, kelembaban
udara, cahaya, maupun oksigen. Pengembangan minyak biji kranberi dalam
bentuk sediaan nanoenkapsulasi menjadi sangat potensial terkait banyaknya
khasiat yang dimiliki oleh minyak biji kranberi. Bentuk sediaan nanoenkapsulasi
dapat meningkatkan efektivitas dan bioavailbilitas dari minyak biji kranberi.

Keterkaitan dengan kandungan yang dimiliki oleh minyak biji kranberi
yang dapat memberi manfaat bagi kesehatan maka dikembangkannya minyak biji
kranberi kedalam industri farmasi dengan menggunakan teknologi formulasi

berupa nanoenkapsulasi. Pengembangan sistem nanoenkapsulasi telah banyak



dikembangkan untuk meningkatkan bioavailbilitas dari obat-obat dengan
kelarutan dalam air yang rendah.

Penelitian nanoenkapsulasi dapat menghasilkan sifat-sifat seperti yang
diharapkan yaitu penyimpanan akan lebih baik dan memberikan perlindungan
terhadap komponen bioaktif seperti vitamin, antioksidan, protein dan lipid,
sehingga dapat meningkatkan sifat-sifat fungsional dan stabilitasnya (Dego 2014).

Pengembangan pada penelitian ini, akan dilakukan formulasi dan
karakterisasi nanoenkapsulasi menggunakan metode emulsifikasi dan sonikasi
dengan tween 80 sebagai stabilizing agent, minyak biji kranberi sebagai bahan
inti, natrium alginat sebagai polimer. Polimer alam seperti natrium alginat
digunakan sebagai bahan penyalut obat karena sifatnya yang biokompaktibel,
biodegradable dan tidak beracun. Natrium alginat merupakan salah satu jenis
polisakarida yang tersusun dari ikatan residu asam 1,4 f-D-mannuronat dan asam
a-D-guluronat (Madziva et al. 2005; Goudanavar et al. 2010). Karakterisasi sifat
fisik dan studi pre-formulasi nanoenkapsulasi dilakukan untuk dapat memperoleh
hasil dari penelitian tersebut.

B. RUMUSAN MASALAH
Berdasarkan uraian latar belakang, maka masalah penelitian ini dapat
diidentifikasikan sebagai berikut :
1. Apakah minyak biji kranberi dapat dibuat sediaan nanokapsul?
2. Bagaimana Kkarakteristik nanokapsul pada minyak biji kranberi dengan
metode emulsifikasi sonikasi?
3. Apakah minyak biji kranberi stabil dibuat sediaan nanokapsul?
C. TUJUAN PENELITIAN

Adapun tujuan penelitian ini adalah sebagai berikut :

1. Mengetahui minyak biji kranberi dapat dibuat dalam sediaan nanoenkapsulasi

2. Mengetahui karakteristik pada minyak kranberi yang dilakukan dengan
metode emulsifikasi sonikasi

3. Mengetahui minyak biji kranberi bersifat stabil dalam sediaan

nanoenkapsulasi



D. MANFAAT PENELITIAN
Pada penelitian ini diharapkan dapat memberikan manfaat dan tambahan
informasi dalam pengembangan berbagai metode pembuatan nanoenkapsulasi dan

polimer yang digunakan untuk pembentukan sediaan nanoenkapsulasi.



BAB Il
TINJAUAN PUSTAKA

A. MINYAK BlJI KRANBERI
Minyak biji kranberi berasal dari biji tanaman kranberi (Vaccinum
Oxycoccus) yang termasuk dalam genus Vaccinum. Kranberi merupakan tanaman
jenis berry yang termasuk tanaman semak atau tanaman merambat di subgenus

Oxycoccus. Kranberi mengacu pada spesies asli Vaccinium oxycoccos (Stace

2010). Vaccinium oxycoccos dibudidayakan di Eropa Tengah dan Utara,
sedangkan Vaccinium macrocarpon dibudidayakan di seluruh Amerika, Kanada

dan Chile (Cape Cod Cranberry Grower’ Association 2014).
Tabel 1. Karakteristik minyak biji kranberi (Luke 2006)

Karakteristik Deskripsi

Warna Minyak emas kekuning-kuningan
Bau Minyak sayur

pH 4.8

Berat jenis 0,923

Minyak biji kranberi diperoleh melalui metode ekstraksi cold pressing
sehingga dapat dihasilkan minyak yang kualitas yang baik dan kandungan yang
tetap terjaga. Prinsip ekstraksi secara cold pressing adalah dengan memanfaatkan
tekanan tinggi dalam mengambil kandungan dari minyak atsiri (Khoddami 2014).
Minyak biji kranberi memiliki kandungan asam linoleat (Asam lemak-Omega 3),
asam omega-6 dan Vitamin E. Asam linoleat telah diketahui dapat dimanfaatkan
sebagai bahan aditif makanan dan produk pangan yang memberi manfaat pada
kesehatan dan medis (Heeg et al. 2002).

Penelitian telah dilakukan menegaskan bahwa asam lemak omega-3 juga
sangat penting untuk pengembangan yang tepat dari retina dan otak pada bayi
prematur dan bahkan dikaitkan dengan tingkat penurunan kanker dan penyakit
kardiovaskular. Khasiat lain yang dimiliki minyak biji kranberi adalah
antioksidan. Minyak dari biji kranberi mengandung nutrisi yang berlimpah yang
sangat bermanfaat bagi kesehatan manusia. Nutrisi yang terkunci di dalam biji

tidak tersedia untuk tubuh manusia ketika seluruh buah kranberi dikonsumsi.


https://translate.googleusercontent.com/translate_c?depth=1&hl=id&prev=search&rurl=translate.google.co.id&sl=en&u=https://en.wikipedia.org/wiki/Subgenus&usg=ALkJrhh6npJT9Qyk3w9PSTyx987HFlA-lg
https://translate.googleusercontent.com/translate_c?depth=1&hl=id&prev=search&rurl=translate.google.co.id&sl=en&u=https://en.wikipedia.org/wiki/Vaccinium_oxycoccos&usg=ALkJrhicZYhJyWJbcg2PYdjnGQwjnBYT0Q

Sistem pencernaan manusia tidak mampu memecah bahan benih berserat sehingga
menyebabkan nutrisi masih terkunci di dalam benih.

Penelitian lebih lanjut melanjutkan untuk menunjukkan bahwa minyak biji
kranberi adalah sumber yang kaya nutrisi seperti asam lemak esensial,
stigmasterol, tokoferol, pitosterol, fosfolipid dan antioksidan yang sangat kuat.
Fosfolipid yang ditemukan dalam tanaman dan buah-buahan berfungsi sebagai
sumber EFA dan bantuan dalam sirkulasi dan fungsi hati (Lukas, 2006). Pitosterol
adalah senyawa tanaman yang telah terbukti positif mempengaruhi kadar
kolesterol dalam aliran darah. Sejak minyak biji kranberi terdiri dari kedua
fosfolipid dan pitosterol, ini akan menambah manfaat nutrisi dari minyak. Analisis

sifat kimia minyak biji kranberi disajikan dalam tabel 2 (Luke 2006).
Tabel 2. Analisis sifat kimia minyak biji kranberi (Luke 2006)

Analisa Hasil
Bilangan iodin 150.1
Bilangan peroksida 12 meqg/kg
Bilangan penyabunan 1.18%
Asam lemak bebas 0.55%
Lemak jenuh 6.68%
Lemak tak jenuh tunggal 23.51%
Asam oleat (18:1) 23.12%
Lemak tak jenuh ganda 69.5%
Asam linoleat (18:2) 35.13%
Asam linoleat (18:3) 34.26%
Phospatidinlinositol 9.9 mg/kg
Fosfatidilkolin 202.0 mg/kg
Stigmasterol 68 mg/kg
Campesterol 66 mg/kg
B-Sitosterol 1319 mg/kg
a-Tokoferol 341 mg/kg
y-Tokoferol 110 mg/kg
y-Tokotrienol 1700 mg/kg
Vitamin A 390 IU%/kg

Minyak biji kranberi memiliki tingkat terbesar dari linolenat bila
dibandingkan dengan minyak jintan, rami, dan biji wortel. Penelitian ini juga
menunjukkan bahwa rasio n-6 dan n-3 asam lemak adalah sekitar 3 : 1 dan bahwa
penambahan minyak biji kranberi untuk diet dapat membantu meningkatkan rasio
ketidakseimbangan saat ini. Minyak biji kranberi adalah sekitar terdiri dari 90%

tak jenuh tunggal dan asam lemak tak jenuh ganda, sangat stabil dengan indeks



stabilitas oksidatif (OSI) sekitar 50 jam. Tingkat besar antioksidan kuat secara
drastis memperlambat laju ketengikan oksidatif minyak biji kranberi (Adams et
al. 2003).

Minyak biji kranberi mengandung semua delapan isomer vitamin E
bersama dengan karotenoid, membuatnya menjadi sumber yang kaya antioksidan
yang membantu dalam pencegahan kanker dan penuaan dini. Sebuah studi di
University of Massachusetts di Amherst, ditemukan bahwa minyak biji kranberi
adalah sumber dikenal terkaya tokotrienol, empat isomer yang berbeda dari
vitamin E (Lukas 2006).

Minyak biji kranberi di sisi lain memiliki rasio FA n-6/n-3 luar biasa
dibandingkan dengan beberapa minyak nabati lainnya (Parker et al. 2003; Parry et
al. 2006). Minyak biji ini juga kaya akan berbagai antioksidan, yang berkaitan
dengan efek perlindungan terhadap oksidasi lemak kardiovaskular dan aktivitas

antitumor (Wang & Jiao 2000; Van et al. 2009).
Tabel 3. Profil asam lemak pada minyak biji kranberi (Liangli et al. 2005)

Bilangan Lemak Kandungan (g/100g asam lemak) pada minyak biji
Cu20) Nd
Caao) Nd
Cuse0) 5.0-6.0
Cuse:1) Nd
Cus:0) 1.0-2.0
Cus) 20.0-25.0

C18:2n-6) 35-40
C8:3n-3) 30.0-35.0
Co:0) 0.1
Co2) Nd
C20:5n-3) 11
Sat 6.1-8.1
MUFA 20.0-25.0
PUFA 66.1-76.1
n-6 35.0-40.0
n-3 31.1-36.1

n-6/n-3 ratio 1.0-1.3




Kandungan minyak biji kranberi dengan berat sekitar 30-35% a - linolenat
(omega-3), 35-40% asam linoleat (omega-6), bersama dengan 20-25% dari asam
oleat (omega-9) (Liangli et al. 2005). Sifat minyak biji kranberi bisa dimakan
(edible) dan memiliki stabilitas oksidatif yang baik. Komposisi asam lemak dalam
cold-pressing minyak biji kranberi telah dilaporkan dan terdaftar dalam tabel 3
(Liangli et al. 2005).

B. NANOPARTIKEL

Nanopartikel dapat didefinisikan sebagai partikel dengan berbagai bentuk
yang memiliki ukuran dalam kisaran 1 sampai 1000 nm (Jonassen 2014).
Nanopartikel terdiri dari nanokapsul dan nanosfer. Nanokapsul adalah sistem
vesikular dimana obat hanya berada pada rongga yang dikelilingi oleh membran
polimer, sedangkan nanosfer adalah sistem matriks dimana obat secara fisik
tersebar merata dalam matriks polimer (Singh & Lillard 2009). Nanopartikel
harus bersifat stabil, tidak beracun, tidak trombogenik, tidak imunogenik, tidak
memicu inflamasi, biodegradable, mencegah penyerapan oleh sistem retikulo
endotel dan harus dapat diaplikasikan ke berbagai molekul seperti obat, protein,
vaksin atau asam nukleat (Kumari et al. 2010)

Nanopartikel dapat dibagi menjadi dua yaitu nanokristal dan nanocarrier.
Nanocarierr memiliki berbagai macam jenis seperti nanotube, liposom,
nanopartikel lipid padat (Solid Lipid Nanoparticle/SLN), misel, dendrimer,
nanopartikel polimerik dan lain-lain (Rawat et al. 2006). Nanopartikel polimerik
merupakan nanopartikel dengan struktur koloidal berukuran nanometer yang
terdiri dari polimer sintesis atau semisintesis dengan rentang ukuran 10-1000 nm.
Metode pembuatannya, dapat diperoleh nanosfer atau nanokapsul yang
didalamnya terdapat obat baik dengan cara dilarutkan, dijerat, dikapsulasi atau
diikatkan pada matrik nanopartikel (Rawat et al. 2006).

Nanopartikel polimerik meliputi nanokapsul dan nanosfer. Nanokapsul
terdiri atas polimer yang membentuk dinding yang melingkupi inti dalam tempat
dimana senyawa obat dijerat. Nanosfer dibuat dari matrik polimer padat dan

didalamnya terispersi senyawa obat (Delie & Blanco 2005).



C. NANOENKAPSULASI
1. Definisi Nanoenkapsulasi

Enkapsulasi adalah proses dimana satu atau lebih material dilapisi oleh
material lain, baik materi yang dilapisi maupun yang melapisi kebanyakan
merupakan cairan, tapi bisa juga merupakan beberapa partikel gas (Risch 1995).
Menurut Ezhilarasi (2012) mikroenkapsulasi adalah partikel dengan diameter
antara 3 sampai 800 um, sedangkan nanoenkapsulasi adalah partikel dengan
ukuran diameter mulai dari 10 sampai 1.000 nm.

Partikel dengan ukuran nano memungkinkan terjadinya distribusi yang
lebih baik pada produk serta dapat memperluas permukaan kontak partikel dengan
bahan. Nanoenkapsulasi memungkinkan bahan aktif untuk lepas secara berkala
melalui lapisan enkapsulan, sehingga hal ini dapat meningkatkan efisiensi
penggunaan bahan aktif (Won et al. 2008).

Enkapsulasi komponen bioaktif dalam skala nano telah dikembangkan
untuk mengatasi masalah yang berhubungan dengan lambat dan rendahnya
serapan dan Kkestabilan komponen bioaktif pada teknik nanoenkapsulasi.
Penelitian nanoenkapsulasi menghasilkan sifat-sifat seperti yang diharapkan yaitu
penyimpanan akan lebih baik dan memberikan perlindungan terhadap komponen
bioaktif seperti vitamin, antioksidan, pigmen, protein dan lipid serta karbohidrat,
sehingga dapat meningkatkan sifat-sifat fungsional dan stabilitasnya (Carvajal et
al. 2010).

Nanoenkapsulasi adalah teknologi untuk menyalut atau melapisi suatu zat
inti dengan suatu lapisan dinding polimer, sehingga menjadi partikel-parikel kecil
ukuran nano. Lapisan dinding polimer yang terbentuk, zat inti akan terlindungi
dari pengaruh lingkungan luar. Bahan inti dapat berupa padatan, cairan atau gas.
Nanoenkapsulasi yang terbentuk dapat berupa partikel tunggal atau bentuk
agregat dan biasanya memiliki rentang ukuran partikel antara < 1 nm.

Pembuatan nanoenkapsulasi telah dilakukan dengan berbagai metode,
yaitu metode spray drying, freeze drying dan spray freeze drying. Nanoteknologi
dapat dikembangkan untuk meningkatkan kualitas pangan dengan berbagai

keunggulan yang dimiliki. Penelitian yang sedang populer membahas mengenai
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potensi dari teknologi nano yang diaplikasikan pada bahan pangan, termasuk
didalamnya suplemen, pengemasan makanan, peningkatan tekstur pangan, warna
dan rasa (Ezhilarasi et al. 2012).

Persebaran senyawa aktif, baik yang berwujud padat maupun cair, dalam
suatu kapsul dapat bermacam-macam (Birnbaum & Brannon-Peppas 2003).
Senyawa aktif dapat terletak tepat di tengah-tengah kapsul dan bertindak sebagai
intinya (Gambar 1a), atau tersebar di seluruh kapsul atau tidak terpusat pada satu
titik saja (Gambar 1b) (Wukirsari 2006).

a
Gambar 1 Persebaran senyawa aktif.( !
Berbagai macam polimer alami diketahui dapat digunakan untuk
pembuatan nanoenkapsulasi, misalnya digunakannya polimer natrium alginat (Na-
Alginat) sebagai enkapsulan untuk minyak biji kranberi.
2. Keuntungan dan Kerugian Nanoenkapsulasi
2.1 Keuntungan
Berkembangnya teknologi mendorong ditemukannya berbagai cara baru
dalam sistem pengangkutan senyawa bioaktif dalam tubuh. Enkapsulasi dalam
ukuran kecil memiliki beberapa keuntungan, antara lain melindungi suatu
senyawa dari penguraian dan mengendalikan pelepasan suatu senyawa aktif.
Proses enkapsulasi juga memungkinkan pengubahan bentuk suatu senyawa dari
cair menjadi padat dan juga memisahkan senyawa-senyawa yang berbahaya jika
berinteraksi satu sama lain. Enkapsulasi menghasilkan partikel dengan diameter
mikrometer sampai nanometer (Zuidan & Nedovic, 2010).
2.2 Kerugian
Enkapsulasi dalam penyalutan menggunakan polimer memiliki beberapa
kerugian, antara lain penyalutan bahan inti oleh polimer kurang sempurna atau

tidak merata sehingga akan mempengaruhi pelepasan zat inti dari nanokapsul.
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Pemilihan polimer penyalut dan pelarut yang sesuai dengan bahan inti agar
diperoleh hasil nanokapsul yang baik.
3. Komponen Pembuatan Nanoenkapsulasi

3.1 Surfaktan

Surfaktan merupakan suatu molekul yang sekaligus memiliki gugus
hidrofilik dan gugus lipofilik sehingga dapat mempersatukan campuran yang
terdiri dari air dan minyak. Surfaktan adalah bahan aktif permukaan. Aktifitas
surfaktan diperoleh karena sifat ganda dari molekulnya. Molekul surfaktan
memiliki bagian polar yang suka akan air (hidrofilik) dan bagian non polar yang
suka akan minyak/lemak (lipofilik).

Bagian polar molekul surfaktan dapat bermuatan positif, negatif atau
netral. Sifat rangkap ini yang menyebabkan surfaktan dapat diadsorbsi pada antar
muka udara-air, minyak-air dan zat padat-air. Membentuk lapisan tunggal dimana
gugus hidrofilik berada pada fase air dan rantai hidrokarbon ke udara, dalam
kontak dengan zat padat ataupun terendam dalam fase minyak. Bagian non polar
(lipofilik) yang lebih umum adalah merupakan rantai alkil yang panjang,
sementara bagian yang polar (hidrofilik) mengandung gugus hidroksil.

Penambahan surfaktan, tegangan antarmuka mula-mula akan turun dengan
sangat cepat hingga mencapai titik tertentu di mana tegangan antarmuka tidak
akan berkurang lagi meskipun dilakukan penambahan surfaktan. Titik tertentu ini
dikenal dengan CMC (Critical Micelle Concentration) (Schramm 2000). Tipe
ionisasi dalam air, surfaktan dapat diklasifikasikan ke dalam empat kelas
diantaranya surfaktan anionik, kationik, amfoterik, non-ionik (Nielloud & Marti
2000).

3.2 Polimer Biodegradable

Polimer yang termasuk dalam kategori ini akan mempertahankan sifat
fisiknya selama periode waktu tertentu kemudian secara bertahap terurai menjadi
molekul terlarut yang dapat dikeluarkan dari tubuh (Vainionpaa et al. 1989 dalam
Edlund & Albertson 2012). Edlund dan Albertson pada tahun 2012 mengatakan
bahwa walaupun jumlah polimer biodegradable besar, hanya sebagian kecil yang

cocok untuk aplikasi drug delivery. Kandidat yang cocok tidak hanya harus
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memiliki kemampuan biodegradable, namun juga memenuhi syarat
biokompatibilitas (Li et al. 2008).

Biokompaktibilitas didefinisikan sebagai kemampuan suatu material untuk
bekerja dengan respon yang sesuai dari inangnya pada aplikasi spesifik (William
1989 dalam Edlund & Albertson 2012). Li et al pada tahun 2008 juga
menjelaskan bahwa biokompaktibilitas memiliki arti komponen harus secara
fisiologi dapat ditoleransi oleh tubuh dan tidak menyebabkan efek berbalik atau
respon sistemik setelah dilakukan konsumsi. Biokompaktibilitas diantaranya
mencakup non-toksik, non-karsinogenik, non-alergenik, dan bioreabsorbilitas.

Bioreabsorbilitas mengacu pada polimer yang terdegradasi menjadi produk
yang dapat dieliminasi dari tubuh secara alami atau dapat terlibat secara normal
dalam jalur metabolisme atau metabolism pathway (Edlund & Albertson 2002;
Woodruff & Hutmacher 2010).

Polimer sintesis yang biasa digunakan sebagai bahan untuk nanopartikel
polimerik antara lain poli (asam laktat) (PLA), poli (asam glikolat) (PGA), poli
(asam laktat-glikolat) (PLGA), poli (metilmetakrilat) (PMMA), poli
(alkilsianoalkrilat) (PACA) dan poli (metiliddenmanolat) (PMM). Polimer alam
juga digunakan sebagai bahan dasar pembuatan nanopartikel polimerik. Polimer
alam tersebut antara lain kitosan, gelatin, albumin dan natrium alginat (Rawat et
al. 2006; Delie & Blanco 2005).

Material polimer memiliki sifat-sifat yang menguntungkan meliputi
kemampuan terdegradasi dalam tubuh, modifikasi permukaan dan fungsi yang
dapat disesuaikan dengan keinginan. Sistem polimerik dapat mengatur sifat
farmakokinetik dari obat yang dimuatkan yang mengakibatkan obat berada pada
keadaan stabil. Kelebihan-kelebihan tersebut membuktikan bahwa nanopartikel
polimerik merupakan sistem yang efektif dalam menjerat atau mengenkapsulasi
obat-obat bioteknologi yang biasanya sensitif terhadap perubahan lingkungan.
Nanopartikel polimerik yang mengikat peptide dapat digunakan sebagai
penghantaran melalui oral yang diperpanjang dan dapat meningkatkan penyerapan

dan ketersediaan hayati (Rawat et al. 2006).
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Nanopartikel polimerik yang direkayasa dapat ditargetkan untuk
menghantarkan konsentrasi senyawa obat yang lebih tinggi menuju lokasi yang
dikehendaki. Partikel pembawa obat akan dibuang dari sistem sirkulasi oleh
makrofag. Rintangan utama bila sel non-fagosit dalam tubuh merupakan sasaran
pengobatan (Rawat et al. 2006).

Manfaat dan kelebihan lainnya, nanopartikel polimerik memiliki
keterbatasan seperti sitotoksisitasnya. Ukurannya yang kecil akan membuat
makrofag memasukkannya dalam sel dan proses degradasi dalam sel dapat
memberikan efek sitotoksik. Metode produksi dalam skala besar yang sukar
dilakukan disamping usaha yang cukup besar untuk mensintesis polimer dan
kopolimer yang sesuai dengan sifat hidrofob dan hidrofil dari obat (Rawat et al.
2006).

4. Metode Pembuatan Nanoenkapsulasi
4.1 Metode Emulsifikasi

Emulsi adalah proses pendispersian suatu cairan dalam cairan lain, yang
molekul-molekul cairan tersebut tidak saling bercampur. Emulsi bersifat tidak
stabil, yaitu dapat pecah atau lemak dan air akan terpisah (Murwan et al. 2008).
Masing-masing partikel mempunyai kecenderungan untuk bergabung dengan
partikel sesama lainnya membentuk suatu agregat yang akhirnya dapat
mengakibatkan emulsi tersebut pecah. Kerusakan atau ketidakstabilan emulsi
disebabkan karena terjadinya kriming, flokulasi, dan koalesen (Alvarado et al.
2011).

kriming flokulasi koalesen

Gambar 2. Jenis-jenis kerusakan emulsi (Alvarado et al. 2011).

Sistem emulsi membutuhkan bahan pengemulsi untuk menstabilkan.
Bahan pengemulsi merupakan senyawa yang mempunyai aktivitas permukaan

sehingga dapat menurunkan tegangan permukaan antara cairan-cairan dan
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membentuk lapisan pelindung disekitar tetesan yang mencegah penggabungan
satu sama lain (Murwan et al. 2008).

Kemampuannya menurunkan tegangan permukaan menjadi hal menarik
karena bahan pengemulsi memiliki keunikan struktur kimia yang mampu
menyatukan dua senyawa berbeda polaritasnya. Mekanisme kerja bahan
pengemulsi adalah dengan cara menurunkan tegangan antarmuka permukaan air
dan minyak serta membentuk lapisan film pada permukaan butiran-butiran fase
terdispersinya. Daya kerja bahan pengemulsi mampu menurunkan tegangan
permukaan yang dicirikan oleh bagian lipofilik (non-polar) dan hidrofilik (polar)
yang terdapat pada struktur kimianya. Ukuran relatif bagian hidrofilik dan
lipofilik zat pengemulsi menjadi faktor utama yang menentukan perilakunya
dalam pengemulsian. Pembuatan suatu emulsi, pemilihan bahan pengemulsi
merupakan faktor penting yang harus diperhatikan karena mutu dan kestabilan
suatu emulsi dipengaruhi oleh bahan pengemulsi yang digunakan.

Parameter yang mempengaruhi kestabilan dalam pembuatan emulsi, antara
lain: pemilihan bahan pengemulsi, perbandingan bahan pengemulsi dengan zat
yang diemulsi, suhu, kecepatan dan waktu pengadukan. Pemilihan bahan
pengemulsi harus memenuhi beberapa syarat, antara lain : bahan pengemulsi
harus dapat bercampur dengan komponen-komponen lain, tidak mempengaruhi
stabilitas bahan awal, stabil, tidak terurai, tidak bersifat toksik, mempunyai bau,
warna dan rasa yang lemah sehingga tidak mempengaruhi karakteristik bahan
(Murwan et al. 2008). Bahan pengemulsi yang baik untuk tipe emulsi minyak
dalam air antara lain : gum arab, karboksilmetilselulosa (CMC) dan tween 80.
Bahan pengemulsi untuk tipe emulsi minyak dalam air memiliki kestabilan emulsi
yang tinggi, dan memiliki kelarutan tinggi dalam air.

4.2 Metode Sonikasi

Gelombang ultrasonic merupakan gelombang mekanik longitudinal yang
memiliki frekuensi 20 kHz ke atas. Gelombang ultrasonik banyak diterapkan pada
berbagai bidang antara lain dalam instrumentasi, kesehatan dan sebagainya.
Penggunaan gelombang ultrasonik (sonikasi) dalam pembentukan materi

berukuran nano sangatlah efektif. Salah satu yang terpenting dari aplikasi
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gelombang ultrasonik adalah pemanfaatannya dalam menimbulkan efek kavitasi
akustik. Iradiasi ultrasonik sangat berkaitan erat dengan kavitasi, Yyaitu
pembentukan, pertumbuhan, dan pengempisan gelembung didalam cairan.
Ultrasonik intensitas tinggi dapat memberikan efek pada perubahan fisika dan
kimia yang cukup luas karena memiliki energi yang cukup tinggi yang dapat
diberikan pada zat lain dalam waktu yang cukup singkat dengan tekanan tinggi.
Tekanan inilah yang akan menimbulkan kavitasi. Efek fisika ini akan digunakan
dalam pembuatan bahan berukuran nano dengan metode emulsifikasi (Nakahira
2007).

Efek kavitasi, menyebabkan proses emulsifikasi penjalaran ultrasonik akan
lebih efektif dengan terdispersinya fase minyak yang mengandung agregat
nanosfer dalam fase air, sehingga nanosfer yang telah terbentuk dapat terdispersi
stabil. Bentuk dan ukuran globul akan mempengaruhi bentuk dan ukuran
nanopartikel yang terbentuk (Hielscher 2005). Gelombang kejut dapat
memisahkan penggumpalan partikel (agglomeration) dan terjadi dispersi
sempurna dengan penambahan pengemulsi/surfaktan sebagai penstabil. Kavitasi
dipengaruhi oleh beberapa faktor diantaranya: frekuensi ultrasonik, suhu, tekanan,

konsentrasi dan viskositas (Hielscher 2005).

D. KARAKTERISASI

Sediaan nanopartikel yang telah dibuat dilakukan evaluasi untuk
menentukan Kkarakteristik nanopartikel yang telah tebentuk. Karakterisasi yang
dilakukan umumnya adalah menetukan ukuran partikel (PS), nilai polydispersity
(PDI), zeta potential (ZP), transmission electron microscopy (TEM) (Musmade
et al. 2013).
1. Ukuran Partikel

llmu pengetahuan selalu berkembang yang lebih mengarah ke era
nanoteknologi, para peneliti mulai menggunakan Laser Diffraction (LAS).
Ukuran partikel mempengaruhi secara langsung terhadap keunikan sifat dari
nanopartikel, karena itu penentuan ukuran dan distribusi ukuran nanopartikel

harus dilakukan. Metode ini dinilai lebih akurat untuk analisis bila dibandingkan
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dengan metode analisa gambar maupun metode ayakan (sieve analyses),
terutama untuk sampel-sampel dalam orde nanometer maupun submikon. Alat
yang menggunakan metode analisis LAS adalah Particle Size Analyzer (PSA).
Parameter ini menggunakan prinsip Dynamic Light Scattering (DLS) (Gambar
3). Metode ini juga dikenal sebagai Quai-Elstic Light Scattering (QELS).
Ukuran nanopartikel yang diharapakan dalam pembuatannya adalah < 1000 nm.

Pengukuran partikel dengan menggunakan PSA biasanya menggunakan
metode basah, metode ini menggunakan media pendispersi untuk
mendispersikan material uji. Analisis ini dinilai lebih akurat jika dibandingkan
dengan metode kering ataupun pengukuran partikel dengan metode ayakan dan
analisa gambar. Sampel-sampel yang lebih utama dalam orde nanometer dan
submikron yang biasanya memiliki kecenderungan aglomerasi yang tinggi.
Partikel yang didispersikan ke dalam media sehingga partikel tidak saling
beraglomerasi (menggumpal). Ukuran partikel yang terukur adalah ukuran dari
single particle. Hasil pengukuran dalam bentuk distribusi, sehingga dapat
diasumsikan sudah menggambarkan keseluruhan kondisi sampel.

o

V (/%nledere and cancel each other out 1
Z % interfere and enhance each other 2
) ] m ___NNIN

Gambar 3. Pengukuran DLS (Musmade et al. 2013).

2. Zeta Potensial

Analisis potensial zeta adalah teknik untuk menentukan muatan
permukaan nanopartikel dalam larutan (koloid). Nanopartikel memiliki muatan
permukaan yang menarik lapisan tipis ion muatan yang berlawanan dengan
permukaan nanopartikel. Lapisan ganda ion bersama dengan nanopartikel

berdifusi seluruh solusi ( Gambar 4).
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Gambar 4 Lapisan ganda ion dengan nanoenkapsulasi berdifusi seluruh ion.

Potensial listrik pada batas lapisan ganda dikenal sebagai potensial zeta
dari partikel dan memiliki nilai-nilai yang biasanya berkisar dari 100 mV sampai -
100 mV. Besarnya potensi zeta dapat memprediksi stabilitas koloid. Nanopartikel
dengan nilai potensi zeta lebih besar dari +25 mV atau kurang dari -25 mV
biasanya memiliki derajat stabilitas tinggi. Dispersi dengan nilai potensial zeta
rendah akan menghasilkan agregat karena atraksi Van Der Waal antar-partikel
(Ronson 2012).

Teknik ini menjelaskan tegangan dialirkan di sepasang elektroda pada
kedua ujung sel yang mengandung dispersi partikel. Partikel bermuatan tertarik ke
elektroda yang memiliki bermuatan sebaliknya dan kecepatan mereka diukur dan
dinyatakan dalam satuan kekuatan medan mobilitas elektroforesis. Suspensi siap
diencerkan dalam Milli-Q air dan ditempatkan dalam sel pengukuran untuk
analisis.

Sampel ideal analisis potensial zeta adalah Memiliki ukuran yang relatif
seragam. Pada konsentrasi cukup tinggi untuk secara efektif menghamburkan
cahaya 650 nm. Memiliki konsentrasi garam yang rendah (konduktivitas < 1
mS/cm). memiliki tergantung di dispersant kutub partikulat (misalnya air
kemurnian tinggi) (Ronson 2012).

3. Persen transmitan

Jumlah frekuensi yang melewati senyawa (yang tidak diserap) akan diukur

sebagai persen trasmitan. Pengujian ini memanfaatkan aktivitas pemendaran

cahaya oleh partikel akibat efek Tyndall-Faraday. Persen transmitan dilakukan
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untuk mengukur kejernihan nanoenkapsulasi yang terbentuk. Pengukuran persen
transmitan merupakan salah satu faktor penting dalam melihat sifat fisik
nanoenkapsulasi yang terbentuk. Pengukuran dilakukan dengan menggunakan
spektrofotometer UV-Vis pada panjang gelombang 650 nm dan menggunakan
aquadest sebagai blanko. Jika hasil persen transmitan sampel mendekati persen
transmitan aquadest yakni 100%, maka sampel tersebut memiliki kejernihan atau
transparansi yang mirip dengan aquadest (Thakkar et al. 2011).
E. STUDI PREFORMULASI

1. Natrium Alginat (Na-Alginat)

Alginat merupakan senyawa polisakarida hasil ekstraksi dari kelompok
alga coklat yang disebut Alginophyt, yaitu kelompok dari Phaeophyceae yang
menghasilkan alginat, antara lain Macrocystis Ecklonia, Fucus, Lessoniadan
Sargassum (Aslan 1991). Alginat adalah garam dari asam alginat yang
mengandung ion natrium, kalsium atau kalium (Kadi & Atmaja 1988). Natrium
alginat merupakan suatu polisakarida yang diekstraksi dari ganggang coklat
marga Sargassum dan Turbinaria menggunakan larutan basa encer. Rumus
molekul dari natrium alginat adalah (CsH;OgNa)n (Yunizal 2004) dapat dilihat
pada gambar 5.

Nah‘

HO OH

OH
Gambar 5 Rumus molekul dari natrium alginat (Yunizal 2004).

Natrium alginat secara fisik berupa serbuk berwarna putih sampai dengan
kekuningan, berbentuk tepung atau serat, hampir tak berbau dan berasa dengan
kadar abu yang tinggi, disebabkan oleh pengaruh garam yang bersifat higroskopis.
Kandungan air dalam alginat bervariasi bergantung pada kelembaban relatif dan

lingkungannya (Yunizal 2004). Viskositasnya dapat bervariasi, tergantung pada
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konsentrasi pH, temperatur atau adanya ion logam. Viskositas larutan akan
menurun pada pH 4 sampai 10. Derajat disosiasi untuk monomer asam
mannuronat dan guluronat adalah sekitar 3,38 dan 3,65.

Natrium alginat larut dalam air dan mengental (larutan koloid), tidak larut
dalam alkohol lebih dari 30%, dan tidak larut dalam khloroform, eter dan asam
dengan pH kurang dari 3 (Food Chemical Codex 1981). Bidang farmasi pada
natrium alginat digunakan pada berbagai formulasi oral dan topikal. Formulasi
tablet, natrium alginat dapat digunakan sebagai pengikat dan disintegran. Sediaan
oral natrium alginat itu juga digunakan dalam sediaan oral lepas terkendali karena
dapat menghambat pelepasan obat dalam tablet dan suspensi dalam air. Formulasi
topika, natrium alginat banyak digunakan sebagai pengental dan pensuspensi pada
berbagai sediaan pasta, krim dan gel serta juga sebagai penstabil pada sistem
emulsi minyak dalam air. Tahun terakhir beberapa penelitian bahkan natrium
alginat digunakan untuk enkapsulasi obat seperti mikroenkapsulasi dan
nanoenkapsulasi. Karakteristik dari natrium alginat bisa dilihat pada tabel 4

(Chapman 1980a,1980b).
Tabel 4. Karakteristik Natrium Alginat (Chapman 1980a,1980b).

No Spesifikasi Kandungan
1. Kadar air (%) 13
2. Kadar abu (%) 23
3. Berat jenis (%) 1.59
4. Warna Gading
5. Densitas (kh/m°) 874
6. Suhu Pengabuan (°C) 480
7. Panas pembakaran (kalori/gram) 2.5
2. Tween 80

Tween 80 adalah ester asam lemak polioksietilen sorbitan, dengan nama
kimia polioksietilen 20 sorbitan monooleat. Tween 80 merupakan surfaktan non-
ionik karena tidak memiliki muatan saat berada dalam air. Gugus hidrofilik karena
berada pada strukturnya menyebabkan terbentuknya ikatan hidrogen dengan air
(Myers 2006). Tween 80 berwujud cair, berwarna kekuningan dan berminyak,

memiliki aroma yang khas, dan berasa pahit pada suhu 25°C. Larut dalam air dan
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etanol, tidak larut dalam minyak mineral. Rumus molekulnya adalah
C64H124026 dan rumus strukturnya dapat dilihat pada gambar 6.

HO(OH,CHLC) (OCHZCHo)OH

0 CH(OCH,CH2)OH
CHZ0(CHRCHR0)CH,CHaOCCH,(CHZ)sCHaCHs —— CHCH,(CH,)sCH,

o]

Gambar 6 Rumus bangun Tween 80 (Rowe et al. 2009)
Surfaktan yang termasuk dalam golongan nonionik yang bersifat tidak

beracun merupakan molekul yang diabsorpsi oleh permukaan partikel untuk
mencegah terjadinya gumpalan. Tween 80 memiliki toksisitas yang rendah
dengan LDs pada tikus sebesar 25 gram/KgBB sehingga sering digunakan untuk
penggunaan oral maupun parenteral. Tween 80 secara luas digunakan dalam
produk kosmetik dan makanan. Kegunaan Tween 80 antara lain sebagai: zat
pendispersi, emulgator, dan peningkat kelarutan, pensuspensi dan pembasah
(Rowe et al. 2009).
F. LANDASAN TEORI

Minyak biji kranberi berasal dari biji tanaman kranberi (Vaccinum
Oxycoccus) yang termasuk dalam genus Vaccinum. Kranberi merupakan tanaman
jenis berry yang termasuk tanaman semak atau tanaman merambat di subgenus

Oxycoccus. Kranberi mengacu pada spesies asli Vaccinium oxycoccos (Stace

2010). Minyak biji kranberi memiliki kandungan asam linoleat (Asam lemak-
Omega 3), asam omega-6 dan Vitamin E serta memiliki sifat yang edible yang
dikonsumsi secara oral. Asam linoleat telah diketahui dapat dimanfaatkan sebagai
bahan aditif makanan dan produk pangan yang memberi manfaat pada kesehatan
dan medis (Heeg et al. 2002).

Keterkaitan dengan kandungan dan sifat yang dimiliki oleh minyak biji

kranberi yang dapat memberi manfaat bagi kesehatan maka dikembangkannya


https://translate.googleusercontent.com/translate_c?depth=1&hl=id&prev=search&rurl=translate.google.co.id&sl=en&u=https://en.wikipedia.org/wiki/Subgenus&usg=ALkJrhh6npJT9Qyk3w9PSTyx987HFlA-lg
https://translate.googleusercontent.com/translate_c?depth=1&hl=id&prev=search&rurl=translate.google.co.id&sl=en&u=https://en.wikipedia.org/wiki/Vaccinium_oxycoccos&usg=ALkJrhicZYhJyWJbcg2PYdjnGQwjnBYT0Q
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minyak biji kranberi dalam industri farmasi dengan menggunakan teknologi
formulasi berupa nanoenkapsulasi. Nanoenkapsulasi telah banyak dikembangkan
untuk meningkatkan bioavailbilitas dari obat-obat dengan kelarutan dalam air
yang rendah. Penelitian nanoenkapsulasi dapat menghasilkan sifat-sifat seperti
yang diharapkan yaitu penyimpanan akan lebih baik dan memberikan
perlindungan terhadap komponen bioaktif seperti vitamin, antioksidan, protein
dan lipid, sehingga dapat meningkatkan sifat-sifat fungsional dan stabilitasnya
(Carvajal et al. 2010).

Enkapsulasi adalah proses dimana satu atau lebih material dilapisi oleh
material lain, baik materi yang dilapisi maupun yang melapisi kebanyakan
merupakan cairan, tapi bisa juga merupakan beberapa partikel gas (Risch 1995).
Menurut Ezhilarasi (2012) mikroenkapsulasi adalah partikel dengan diameter
antara 3 sampai 800 um, sedangkan nanoenkapsulasi adalah partikel dengan
ukuran diameter mulai dari 10 sampai 1.000 nm.

Pemilihan komponen yang digunakan sangat berperan dalam pembentukan
sediaan nanoenkapsulasi yang memiliki sifat dan stabilitas fisik yang baik.
Surfaktan dalam nanoenkapsulasi berperan dalam menstabilkan tegangan
antarmuka yang terjadi akibat difusi spontan saat pencampuran dua fase
(Schramm 2000). Komponen pembuatan nanoenkapsulasi lainnya adalah polimer.
Jenis polimer yang sedang banyak dikembangkan saat ini adalah polimer dengan

sifat biodegradabel yang baik.

Polimer biodegradabel selain mampu menyelesaikan masalah lingkungan,
belakangan ini telah banyak dikembangkan juga sebagai penyalut atau
pengungkung obat (Preeti et al. 2003). Material ini bekerja secara spesifik melalui
interaksi dengan sistem hayati tanpa meninggalkan fungsinya dalam tubuh
ataupun mempengaruhi mekanisme farmakologi, immunologi, dan metabolisme
tubuh, serta produk sampingnya dapat dihilangkan melalui jalur metabolik biasa
(Porjazoska et al. 2004).
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Enkapsulasi obat banyak dilakukan dengan menggunakan polimer yang
memilki sifat biodegradable, biokompaktibel dan nontoksik. Polimer alami yang
digunakan adalah natrium alginat sebagai bahan penyalut obat karena sifatnya
yang biokompaktibel, biodegradable, dan tidak beracun. Penelitian
nanoenkapsulasi minyak biji kranberi menggunakan variasi konsentrasi polimer
natrium alginat yang berpengaruh terhadap stabilitas fisik dan menggunakan
tween 80 sebagai stabilizing agent. Komponen tersebut dikombinasi dengan
menggunakan metode emulsifikasi dan sonikasi yang menghasilkan karakteristik
nanoenkapsulasi minyak biji kranberi yang baik. Metode emulsifikasi merupakan
proses pendispersian suatu cairan dalam cairan lain, yang molekul-molekul cairan
tersebut tidak saling bercampur. Metode sonikasi juga menggunakan variasi
waktu untuk menentukan waktu yang optimum untuk membentuk
nanoenkapsulasi. Parameter yang digunakan untuk mengetahui karakteristik
nanoenkapsulasi minyak biji kranberi diantaranya ukuran partikel, potensial zeta

dan persen transmitan.

G. Hipotesis Penelitian

1. Minyak biji kranberi dapat dibuat dengan sediaan nanoenkapsulasi yang
meningkatkan efektivitas dan bioavailabilitas

2. Kombinasi metode emulsifikasi dan sonikasi akan menghasilkan karakteristik
nanoenkapsulasi minyak biji kranberi yang baik

3. Variasi konsentrasi polimer natrium alginat (Na-Alginat) berpengaruh
terhadap stabilitas fisik sediaan nanoenkapsulasi minyak biji kranberi dan
surfaktan Tween 80 dengan metode emulsifikasi. Penggunaan natrium alginat
(Na-Alginat) dan Tween 80 akan membantu minyak biji kranberi stabil dalam

sediaan nanoenkapsulasi
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METODOLOGI PENELITIAN
A. Populasi dan Sampel

Populasi dan sampel yang digunakan dalam suatu penelitian. Populasi
adalah nanoenkapsulasi minyak biji kranberi (Cranberry Seed Oils). Sampel
adalah nanoenkapsulasi minyak biji kranberi yang dibuat dengan variasi
konsentrasi polimer Natrium Alginat (Na-Alginat) dan surfaktan Tween 80.

B. Variabel Penelitian
1. Ildentifikasi variabel utama

Variabel utama adalah variabel yang terdiri dari variabel bebas, variabel
terkendali dan variabel tergantung. Variabel dalam penelitian ini adalah formula
dari nanoenkapsulasi minyak biji kranberi yang dibuat dengan konsentrasi
polimer yang berbeda menggunakan metode emulsifikasi dan karakterisasi
nanoenkapsulasi dengan berbagai macam pengujian.

2. Klasifikasi variabel utama

Variabel utama dalam penelitian ini diklasifikasikan dalam berbagai
variabel, antara lain variabel bebas, variabel terkendali dan variabel tergantung.

Variabel bebas yaitu variabel yang sengaja diubah-ubah untuk dipelajari
pengaruhnya terhadap variabel tergantung yaitu konsentrasi polimer yang
berbeda. Polimer yang digunakan natrium alginat.

Variabel tergantung pada penelitian ini adalah pusat persoalan yang
merupakan Kriteria penilaian ini yaitu karakterisasi nanoenkapsulasi minyak biji
kranberi yaitu ukuran partikel, zeta potensial dan persen transmitan.

Variabel terkendali adalah variabel yang mempengaruhi variabel
tergantung sehingga perlu dinetralisir atau ditetapkan kualifikasinya agar hasil
yang didapat tidak tersebar dan dapat diulangi oleh peneliti lain secara tepat yaitu
proses pembuatan nanoenkapsulasi dengan kombinasi metode emulsifikasi dan

sonikasi.
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3. Definisi operasional variabel utama

Zat aktif minyak biji kranberi (Cranberry Seed Oils) dengan proporsi
kombinasi polimer Natrium Alginat (Na-Alginat) dan surfaktan Tween 80 dengan
konsentrasi masing-masing proporsi Na-Alginat 0,1% : 0,3% : 0,5% : 0,7% dan
proporsi Tween 80 5%.

Ukuran partikel pada nanoenkapsulasi adalah 1 — 1000 nm. Ukuran
partikel dapat mempengaruhi muatan obat pelepasan obat, dan stabilitas dari
nanoenkapsulasi. Petensial zeta merupakan prediktor yang baik dari fenomena
glasi karena potensial zeta mengatur derajat tolak-menolak antara partkel-partikel
yang terdispersi yang bermuatan sama dan saling berdekatan. Berkaitan stabilitas
nanoenkapsulasi karena perbedaan muatan antar partikel akan mempengaruhi
gaya tolak menolak antar partikel. Stabilitas fisik permukaan yang mencegah
terjadinya agregasi partikel. Analisa morfologi merupakan analisa yang digunakan
untuk membandingkan bentuk dan morfologi minyak biji kranberi.

Proses pembuatan nanoenkapsulasi minyak biji kranberi dengan
kombinasi metode emulsifikasi dan sonikasi. metode emulsifikasi merupakan
proses pendispersian suatu cairan dalam cairan lain, yang molekul-molekul cairan
tersebut tidak saling bercampur. Kemampuannya menurunkan tegangan
permukaan menjadi hal menarik karena bahan pengemulsi memiliki keunikan
struktur kimia yang mampu menyatukan dua senyawa berbeda polaritasnya.
Mekanisme kerja bahan pengemulsi adalah dengan cara menurunkan tegangan
antarmuka permukaan air dan minyak serta membentuk lapisan film pada
permukaan butiran-butiran fase terdispersinya. Pembuatan suatu emulsi,
pemilihan bahan pengemulsi merupakan faktor penting yang harus diperhatikan
karena mutu dan kestabilan suatu emulsi dipengaruhi oleh bahan pengemulsi yang
digunakan. Metode sonikasi yang menggunakan aplikasi gelombang ultrasonik
dalam menimbulkan efek kavitasi akustik dengan variasi waktu diantaranya 15

menit, 20 menit dan 25 menit.
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C. Bahan dan alat
1. Bahan
Bahan sampel yang digunakan dalam penelitian ini adalah minyak biji
kranberi (Petronelli, Italy), Natrium Alginat (Na-Alginat), Tween 80 (PT. Brataco,
Indonesia), aquadest.
2. Alat
Alat yang digunakan dalam penelitian ini adalah Particle size analyzer
(PSA), Zeta Potensial (Beckman Coulter Delsa® Nano C, USA), Transmission
Electron Microscopy (TEM) (Jeol, TEM 1400. Philips) dan Magnetic Stirer,
Sonicator (Qsonica, Newtown, USA), Hotplate Stirer (Thermo Scientific, China),
neraca analitik (Ohaus), alat-alat gelas alat (Pyrex, Jepang) dan non gelas yang
terdapat di laboratorium.
D. Rencana jalannya penelitian
1. Ildentifikasi dan karakterisasi minyak biji kranberi
1.1. Penentuan bobot jenis
Berat jenis adalah perbandingan dari volume minyak dengan berat air
yang volumenya sama pada suhu tertentu. Pengukuran berat jenis dilakukan
dengan menggunakan piknometer. Pengukuran berat jenis minyak adalah

sebagai berikut :

(p2-p0)

X Bobot jenis air
pl—p0

Bobot jenis minyak =

Keterangan : po = Bobot piknometer kosong
P1 = Bobot piknometer +air
p2 = Bobot piknometer +minyak
1.2. Penetapan bilangan penyabunan
Bilangna penyabunan adalah jumlah kalium hidroksida yang dibutuhkan
untuk menyabunkan 1 gram sampel minyak. Bilangan penyabunan menunjukkan
tingkat derajat hidrolisa lemak (Ketaren 1986).
1.3. Penetapan bilangan iodium
Bilangan iodium adalah nilai yang menunjukkan derajat ketidakjenuhan

lemak. Penetapan bilangan iodium dilakukan dengan menambahkan reagen
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mengandung iodin ke dalam minyak kemudian iodin berlebih dititrasi dengan
larutan standar Natrium Tiosulfat (Ketaren 1986).
1.4. Penetapan bilangan asam

Bilangan asam ini adalah massa mg dari KOH yang dibutuhkan untuk
menetralisir asam lemak bebas yang terdapat pada 1 gram sampel. Bilangan
asam menyatakan jumlah asam lemak bebas yang terkandung dalam minyak
atau lemak, yang berkaitan dengan mutu minyak atau lemak (Ketaren 1986).
1.5. Penetapan bilangan peroksida

Bilangan peroksidasi merupakan bilangan yang menunjukkan ketengikan
suatu minyak atau lemak. Penetapan bilangan peroksidasi dilakukan dengan
titrasi iodium terhadap Natrium Tiosulfat dengan indikator (Ketaren 1986).

2. Komposisi formula nanoenkapsulasi minyak biji kranberi

Na- _
Formula Al(%/ior;at TW(%Z'; 80 Khl{lé?]}kl)?:i?:%) Ad ?r% lIJ_a)ldest
Fl 0.1 5 1 100
F2 03 5 1 100
3 05 5 1 100
F4 0,7 5 1 100

3. Pembuatan nanoenkapsulasi minyak biji kranberi dengan kombinasi
metode emulsifikasi dan sonikasi

Pembuatan nanokapsul minyak biji kranberi diawali dengan melarutkan
Natrium Alginat (Na-Alginat) sesuai variasi konsentrasi dalam air. Larutan
Natrium Alginat (Na-Alginat) yang terbentuk kemudian dicampurkan dengan
Tween 80 5% sebagai stabilizing agent. Tambahkan minyak biji kranberi 1% dan
lakukan pengadukan menggunakan magnetic stirrer dengan 1000 rpm selama 30
menit pada campuran tersebut hingga membentuk emulsi. Selanjutkan dilakukan

proses sonikasi dengan variasi waktu 15 menit, 20 menit dan 25 menit.
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4. Karakterisasi nanoenkapsulasi minyak biji kranberi
4.1. Penetapan distribusi ukuran partikel dan potensial zeta
Penetapan untuk mengetahui ukuran sediaan nanopartikel dilakukan
pengukuran ukuran dan distribusi nanopartikel menggunakan alat particle size
analyzer (PSA). Penggunaan alat ini untuk mengetahui nilai potensial zeta
diukur menggunakan zeta potential anlayzer. Potensial zeta menggambarkan
stabilitas nanoenkapsulasi karena perbedaan muatan antar partikel akan
mempengaruhi gaya tolak menolak antar partikel. Nanoenkapsulasi yang stabil
diperoleh, nanoenkapsulasi harus memiliki zeta potensial lebih dari 25 mV
(Akhtar et al. 2012). Potensial zeta dari nanoenkapsulasi biasanya digunakan
untuk mengkarakterisasi sifat muatan permukaan partikel yang berkaitan dengan
interaksi elektrostatik nanoenkapsulasi. Potensial zeta juga mencerminkan
potensi muatan dari partikel yang dipengaruhi oleh komposisi dari partikel dan
medium tempat nanoenkapsulasi terdispersi.
4.2. Persen Transmitan
Pengukuran dilakukan dengan menggunakan spektrofotometer UV-Vis
pada panjang gelombang 650 nm dan menggunakan aquadest sebagai blanko.
Jika hasil persen transmitan sampel mendekati persen transmitan aquadest yakni
100%, maka sampel tersebut memiliki kejernihan atau transparansi yang mirip
dengan aquadest (Thakkar et al. 2011).
4.3.Uji Stabilitas
Stabilitas didefenisikan sebagai kemampuan suatu zat aktif atau produk
obat untuk bertahan dalam batas spesifikasi yang diterapkan sepanjang periode
penyimpanan dan penggunaan (Asean Guideline on Stability Study of Drug
Product 2005). Pengujian ini dilakukan untuk mengetahui stabilitas fisik ketiga
formula nanoenkapsulasi pada berbagai kondisi, baik pada temperature yang
berbeda.
4.3.1 Uji Sentrifugasi
Pengujian ini dimaksudkan untuk mengetahui pengaruh pengocokan
kuat terhadap kestabilan sediaan nanoenkapsulasi yang disebabkan oleh gaya

gravitasi. Gaya sentrifugasi yang diberikan dengan kecepatan 3800 rpm selama
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5 jam setara dengan gaya gravitasi penyimpanan selama 1 tahun (Lachman et
al. 1994). Sampel yang dinyatakan stabil dilanjutkan dengan parameter freeze-
thaw cycle.
4.3.2 Freeze-thaw cycle

Formula nanoenkapsulasi disimpan pada suhu + 4°C selama 24 jam,
lalu dikeluarkandan ditempatkan pada suhu + 40°C selama 24 jam (1 siklus).
Percobaan ini diulang sebanyak 3 siklus lalu dilakukan pengamatan dan
evaluasi yang dibandingkan dengan sediaan sebelumnya. Parameter ini
bertujuan untuk menginduksi ketidakstabilan karena kondisi penyimpanan
yang ekstrim. Nanoenkapsulasi yang telah melewati freeze-thaw cycle diamati

organoleptis, terjadinya pemisahan fase dan agregasi.

E. Analisis Hasil

Analisis hasil nanoenkapsulasi dilakukan dengan pengujian yang mengacu
pada suatu parameter yang telah ditentukan berdasarkan referensi yang ada. Hasil
dari pembuatan nanoenkapsulasi kemudian dianalisis karakteristik fisiknya
meliputi penetapan ukuran partikel, potensial zeta dan morfologinya. Hasil
analisis ditetapkan dengan mengacu pada suatu teori yang ada untuk menghindari

kesalahan dalam penelitian.



F. Skema Penelitian

Minyak Biji Kranberi
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BAB IV
HASIL PENELITIAN DAN PEMBAHASAN

1. Hasil Identifikasi dan Karakterisasi Minyak Biji Kranberi

Penelitian ini menggunakan minyak biji kranberi yang diperoleh dengan
menggunakan ekstraksi cold pressing sehingga didapat hasil minyak dengan
kualitas yang baik dan kandungan yang tetap terjaga. Minyak biji kranberi
dilakukan karakterisasi dengan membandingkan kandungan asam lemak yang
tercantum pada certificate of analysis (CoA) minyak biji kranberi yang dilakukan
pada penelitian ini (Lampiran 1) dengan hasil karakteristik nilai berat jenis, angka
bilangan asam, angka bilangan penyabunan dan angka bilangan peroksida. Hasil

karakterisasi disajikan pada tabel 5.

Tabel 5. Hasil karakterisasi minyak biji kranberi

Nilai Coa Minyak Biji Hasil Penelitian

Kranberi

Berat jenis 0,915 — 0,930 0,9214

Bilangan Asam Lemak Bebas . 0.6016

(% Asam Oleat) 1,5 maksimum

Bilangan Penyabunan (mg 184

KOH/g) 180 — 200

Bilangan Peroksida 20 maksimum 12,8

Penelitian yang telah dilakukan diperoleh hasil karakterisasi yang tidak
terpaut jauh dengan pembanding pada CoA minyak biji kranberi. Berat jenis pada
hasil penelitian sebesar 0,9214 yang termasuk kedalam range pada CoA minyak
biji kranberi. Minyak yang disusun oleh asam lemak berantai karbon pendek akan
mempunyai berat molekul relatif kecil akan mempunyai angka penyabunan yang
besar, begitu pula sebaliknya. Hasil analisis bilangan penyabunan diperoleh nilai
sebesar 184 yang masuk dalam range pada CoA. Asam lemak bebas yang
terkandung dalam minyak biji kranberi ditunjukkan dalam bentuk bilangan asam.
Asam lemak bebas dapat terbentuk karena adanya air yang kemungkinan
mempercepat proses hidrolisis. Bilangan asam yang besar menunjukkan
terbentuknya asam lemak bebas yang banyak. Semakin besar nilai bilangan asam

maka semakin rendah kualitas minyaknya.
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Hasil analisis bilangan asam minyak biji kranberi dalam penelitian ini
menunjukkan perolehan nilai bilangan asam sebesar 0,6016 yang dapat
disimpulkan bahwa analisi minyak biji kranberi tidak melebihi batas nilai
bilangan asam dan memenuhi syarat pada CoA. Perbedaan bilangan penyabunan
dengan bilangan asam menunjukkan jika bilangan penyabunan dihasilkan panjang
atau pendeknya asam lemak yang ditentukan oleh HCI yang dibutuhkan untuk
menyabunkan asam lemak dalam minyak biji kranberi. Jumlah asam lemak bebas
untuk bilangan asam dalam minyak yang ditentukan oleh jumlah NaOH yang
dibutuhkan minyak untuk menetralkan asam lemak bebas dalam minyak biji
kranberi.

Bilangan peroksida merupakan nilai terpenting untuk menentukan derajat
kerusakan minyak. Asam lemak tak jenuh dapat mengikat oksigen pada ikatan
rangkapnya sehingga membentuk peroksida. Asam lemak jenuh tidak dapat
bereaksi dengan oksigen membentuk peroksida karena ikatannya sudah jenuh.
Semakin kecil bilangan peroksida berarti kualitas minyak biji kranberi semakin
baik. Kerusakan minyak dapat terjadi karena proses oksidasi oleh oksigen dari
udara terhadap asam lemak tak jenuh dalam minyak yang terjadi selama proses
pengolahan atau penyimpanan. Hasil analisis bilangan peroksida pada penelitian
ini diperoleh nilai sebesar 12,8. Hasil tersebut menunjukkan nilai dari bilangan
peroksida tidak melebihi batas maksimum yang terdapat pada CoA. Parameter
karakterisasi dari berat jenis, bilangan asam, bilangan penyabunan dan bilangan
peroksida menunjukkan bahwa hasil sesuai atau memenuhi terhadap CoA.

2. Formulasi Nanoenkapsulasi Minyak Biji Kranberi

Penelitian minyak biji kranberi ini dilakukan formulasi nanoenkapsulasi
menggunakan variasi konsentrasi polimer natrium alginat (Na-Alginat) dan variasi
waktu sonikasi yang berbeda dengan tujuan untuk melihat minyak biji kranberi
dapat dibuat dalam sediaan nanoenkapsulasi yang bersifat stabil dengan metode
emulsi sonikasi. Minyak biji kranberi ini diformulasi menjadi 4 formula.

Pembuatan enkapsulasi dalam penyalutan menggunakan polimer memiliki
beberapa kekurangan, salah satunya ialah penyalutan bahan inti oleh polimer yang

tidak merata sehingga akan mempengaruhi pelepasan zat inti dari
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nanoenkapsulasi. Penelitian kali ini dilakukan pemilihan polimer penyalut yang
sesuai dengan bahan inti agar diperoleh hasil nanoenkapsulasi yang baik.
Pemilihan polimer natrium alginat ini diperoleh melalui orientasi yang telah
dilakukan sebelumnya dengan melakukan percobaan pada saat pengadukan
dengan magnetic stirrer dan sonikator tidak mengalami pelepasan bahan inti.

Hasil pengamatan dapat dilihat pada tabel 6.

Tabel 6. Hasil pengamatan nanoenkapsulasi dengan metode sonikasi

Formula Waktu sonikasi Keterangan
F1 15 menit Putih susu
20 menit Keruh
25 menit Jernih
F2 15 menit Jernih
20 menit Jernih
25 menit Jernih
F3 15 menit Keruh
20 menit Keruh
25 menit Keruh
F4 15menit Keruh
20 menit Keruh
25 menit Keruh

Mekanisme pengecilan ukuran partikel dengan sonikasi ialah dengan
memanfaatkan gelombang ultrasonik yang dapat mengubah energy listrik menjadi
getaran fisik yang dapat memperkecil ukuran partikel. Penggunaan sonikasi pada
dasarnya memanfaatkan sifat kuvitasi akustik gelombang ultrasonik yang dapat
merambat melalui medium yang dilewati. Gelombang yang merambat pada
medium yang dilewati akan mengalami getara. Getaran tersebut akan memberikan
pengadukan yang intensif terhadap proses nanoenkapsulasi. Proses sonikasi
tersebut terjadilah perubahan larutan dari putih susu menjadi jernih transparan.
Perubahan tingkat kejernihan ini menjadi indikator terbentuknya nanoenkapsulasi.

Formulasi dari setiap formula menunjukkan hasil yang bervariasi. Hasil
yang diperoleh mengalami perbedaan dari F1, F2, F3 dan F4 dipengaruhi dari

beberapa faktor diantarnya variasi konsentrasi polimer dan lamanya waktu
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sonikasi. Formula 1 dengan waktu sonikasi 15 menit menunjukkan hasil putih
susu yang dipengaruhi oleh konsentrasi polimer paling kecil yaitu 0,1 % dan
waktu sonikasi tercepat sehingga masih terbentuk agglomerasi yang
memungkinkan secara visual tidak menghasilkan bentuk nanoenkapsulasi yang
baik, sedangkan pada waktu sonikasi 20 menit dan 25 menit menunjukkan
perubahan fisik yang keruh menjadi jernih menunjukkan semakin lama waktu
sonikasi menghasilkan perubahan fisik yang semakin jernih. Formula 2 dengan
konsentrasi polimer 0,3 % dan waktu sonikasi 15, 20 dan 25 menit menunjukkan
hasil yang jernih secara fisik dapat diketahui bahwa telah terjadi pemecahan dari
agglomerasi menjadi partikel kecil atau bentuk nanoenkapsulasi yang baik.
Formula 3 dan formula 4 dengan konsentrasi polimer 0,5 % dan 0,7 % serta waktu
sonikasi yang sama menghasilkan hasil yang sama-sama keruh menunjukkan
semakin besarnya konsentrasi polimer maka semakin tinggi pula viskositas yang
dimiliki oleh polimer tersebut sehingga memungkinkan untuk beragglomerasi
lebih cepat.
3. Hasil Karakterisasi Nanoenkapsulasi Minyak Biji Kranberi
3.1. Hasil penetapan distribusi ukuran partikel
Distribusi  ukuran partikel merupakan parameter penting pada
karakterisasi fisik nanoenkapsulasi yang menunjukkan bahwa partikel dengan
ukuran nano memilki sejumlah kelebihan sebagai pelepasan obat. Ukuran
partikel merupakan salah satu faktor yang paling signifikan dalam menentukan
efisiensi penyerapan. Penelitian nanoenkapsulasi yang telah terbentuk ini
dikarakterisasi menggunakan PSA (Particle Size Analizer). Penentuan Ukuran
partikel dan distribusi ukuran partikel berpengaruh terhadap pelepasan obat dan
kestabilan nanoenkapsulasi. Ukuran partikel yang semakin kecil dapat
memberikan pelepasan obat yang lebih baik dan menunjukkan kestabilan yang
semakin rendah. Setiap formula menghasilkan distribusi ukuran partikel yang
berbeda-beda. Parameter ukuran partikel dan distribusi ukuran partikel dari tiap
formula dapat dilihat pada tabel 7.
Penetapan parameter untuk range ukuran partikel pada nanoenkapsulasi

kisaran 10-500 nm, dari data hasil ukuran partikel hanya formula 2 dengan
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konsentrasi polimer 0,3 % dan waktu sonikasi 15, 20 dan 25 menit yang
memenuhi atau sesuai dalam range tersebut, pada data pemerian juga
menunjukkan hasil yang jernih. Formula 1, 3 dan 4 menunjukkan hasil yang
diatas range nanoenkapsulasi yang dipengaruhi oleh variasi konsentrasi polimer
yang digunakan. Data pemerian dapat disimpulkan untuk ukuran partikel yang <
500 nm menunjukkan sifat fisik jernih yang ditunjukkan pada formula 2,
sedangkan untuk ukuran partikel yang > 500 nm menunjukkan sifat fisik keruh
yang ditunjukkan pada formula 1, 3 dan 4.

Data pemerian pada formula 1 dengan waktu sonikasi 25 menit
menujukkan hasil jernih tetapi setelah dilakukan pengukuran ukuran partikel
diperoleh hasil ukuran partikel yang besar, kemungkinan setelah dilakukan
sonikasi pada 25 menit sudah terbentuk dalam bentuk nano namun partikel yang
terbentuk memiliki ketidakstabilan karena konsentrasi polimer yang digunakan
kecil sehingga saat dianalisis yang membutuhkan waktu dalam pengukuran
ukuran partikel sudah mengalami agglomerasi menjadi partikel yang lebih besar.
Data dari seluruh formula dengan hasil ukuran partikel menunjukkan bahwa
variasi waktu sonikasi 15, 20 dan 25 menit tidak berpangaruh pada ukuran

partikel yang dihasilkan sehingga pada data penelitian diperoleh hasil yang tidak

signifikan.
Tabel 7. Ukuran partikel nanoenkapsulasi minyak biji kranberi
Waktu sonikasi Ukuran Partikel
Formula : Pl
(menit) (nm)
15 1215,10+0,12 0,459
F1 20 1102,30+0,13 0,401
25 1012,10+0,15 0,425
15 452,50+0,03 0,230
F2 20 402,20+0,03 0,219
25 315,70+0,02 0,201
15 902,50+0,11 0,313
F3 20 925,20+0,12 0,310
25 830,60+0,18 0,321
15 732,40£0,03 0,224
F4 20 630,90+0,03 0,279
25 765,10£0,03 0,288

Keadaan ukuran lebih besar tersebut dapat dipengaruhi adanya

agglomerasi antar partikel. Perbedaan dalam masing-masing formula tidak hanya



35

pada konsentrasi polimer natrium alginat, salah satu faktor lain yang
mempengaruhi ukuran partikel yang terbentuk adalah kecepatan putaran yang
digunakan. Semakin cepat putaran yang digunakan memberikan hasil semakin
kecil ukuran partikel yang terbentuk. Distribusi ukuran partikel dinyatakan
dalam indeks polidispersitas. Hasil indeks polidispersitas dari data menunjukkan
dari keempat formula memiliki indeks polidispersitas sekitar 0,2—0,4. Rentang
indeks polidispersitas berada 0,08 sampai dengan 0,7 menunjukkan partikel
relatif seragam ukurannya, pada nilai lebih dari 0,5 menunjukkan heterogenitas
tinggi. Formula 1, 2, 3 dan 4 tersebut menunjukkan dispersi dengan ukuran

partikel yang seragam.

3.2. Hasil pengukuran potensial zeta

Pengukuran potensial zeta pada penelitian ini bertujuan untuk
menentukan muatan permukaan nanopartikel dalam larutan (koloid).
Nanopartikel memiliki muatan permukaan yang menarik lapisan tipis ion muatan
yang berlawanan dengan permukaan nanopartikel. Formula yang telah dilakukan
penetuan potensial zeta yang menghasilkan muatan negatif. Parameter potensial

zeta meperoleh hasil yang dapat dilihat pada tabel 8.

Tabel 8. Hasil potensial zeta pada nanoenkapsulasi

Formula Potensial Zeta (mV)
F2:15 -15.54 £ 1.56
F2:20 -17.66 + 0.89
F2:25 -14.54 + 0.36

Hasil pengukuran potensial zeta pada nonenkapsulasi minyak biji
kranberi kemungkinan mengalami fenomena gelasi, karena nanoenkapsulasi
yang terbentuk memiliki nilai potensial zeta pada + -15.54 mV akan memiliki
kecenderungan terjadinya fenomena gelasi (Mehnert et al. 2001). Data hasil
potensial zeta pada formula 2 dengan waktu sonikasi berbeda-beda. Formula 2
dengan waktu sonikasi 20 menit memiliki nilai potensial zeta lebih besar yaitu
sebesar -17.66 mV dibandingkan dengan waktu sonikasi 15 menit dan 25 menit.
3.3. Hasil parameter transmitan

Pengukuran  persen transmitan diukur dengan  menggunakan

spektrofotometer UV dengan aquadest sebagai blanko pada panjang gelombang
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650 nm. Hasil persen transmitan menunjukkan tingkat kejernihan
nanoenkapsulasi yang terbentuk. Perubahan tingkat kejernihan ini menjadi
indikator terbentuknya nanoenkapsulasi, tingkat perubahannya tidak dapat
ditentukan secara kasat mata atau visual,sehingga dilakukan uji berupa
pengukuran persen transmitan untuk menilai perbedaan kekeruhan yang
dihasilkan pada tiap sampel. Parameter persen transmitan menunjukkan hasil

dari formula 2 dengan waktu sonikasi 15, 20 dan 25 menit yang dapat dilihat

pada Tabel 9.
Tabel 9. Data hasil pengujian persen transmitan
Formula Sebelum Sesudah
F2:15 83,0% 78,1%
F2:20 88,9% 81,0%
F2:25 90,0% 88,1%

Pengujian ini memanfaatkan aktivitas pemendaran cahaya oleh partikel
akibat efek Tyndall-Faraday. Hasil persen transmittan sampel mendekati persen
transmittan aquadest yakni 100%, maka sampel tersebut memiliki kejernihan
atau transparansi yang mirip dengan air (Thakkar et al. 2011). Hasil Persen
transmitan pada data formula tersebut mengalami penurunan. Formula 2 dengan
waktu sonikasi 25 menit menunjukkan hasil sebesar 90,0% sebelum dilakukan
sentrifugasi merupakan nilai persen transmitan yang mendekati 100%,
mengalami penurunan setelah dilakukan sentrifugasi menjadi sebesar 88,1%.
Sentrifuasi merupakan salah satu faktor yang mempengaruhi penurunan

transmitan dan menjadi indikator perubahan fase sistem dari dispersi.

3.4. Uji stabilitas
Kestabilan pada nanoenkapsulasi merupakan parameter sifat fisik yang
ditentukan dan dapat mempertahankan sifat fisiknya selama masa penyimpanan.
3.4.1. Uji sentrifugasi
Uji sentrifugasi pada nanoenkapsulasi dilakukan untuk mengetahui ada
tidaknya pemisahan fase yang mungkin terjadi akibat gaya gravitasi. Parameter
ini dimaksudkan untuk mengetahui juga pengaruh pengocokan kuat terhadap

kestabilan pada nanoenkapsulasi. Gaya sentrifugasi yang digunakan pada
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penelitian ini dengan kecepatan 3800rpm selama 5 jam setara dengan gaya
gravitasi penyimpanan selama 1 tahun. Hasil pengujian dilihat pada tabel 10.

Tabel 10. Data pemisahan fase nanoenkapsulasi sebelum dan sesudah sentrifugasi

Formula Sebelum Sesudah
F2:15 Tidak memisah Tidak memisah
F2:20 Tidak memisah Tidak memisah
F2:25 Tidak memisah Tidak memisah

Hasil data menunjukkan formula 2 dengan waktu sonikasi 15, 20 dan
25 menit  nanoenkapsulasi yang melawati pengujian sentrifugasi tidak
mengalami pemisahan fase. Hasil yang diperoleh menunjukkan bahwa
menunjukkan nanoenkapsulasi yang terbentuk stabil secara fisik.

3.4.2. Freeze-thaw cycle

Parameter freeze-thaw cycle bertujuan untuk melihat adanya perubahan
penampilan yang dikarenakan perubahan suhu yang ekstrim selama proses uji.
Formula nanoenkapsulasi disimpan pada suhu + 4°C selama 24 jam, lalu
dikeluarkandan ditempatkan pada suhu * 40°C selama 24 jam (1 siklus).
Percobaan ini diulang sebanyak 3 siklus lalu dilakukan pengamatan dan
evaluasi yang dibandingkan dengan sediaan sebelumnya. Parameter ini
bertujuan untuk menginduksi ketidakstabilan karena kondisi penyimpanan
yang ekstrim. Nanoenkapsulasi yang telah melewati freeze-thaw cycle diamati

organoleptis, terjadinya pemisahan fase dan agregasi.

Tabel 11. Hasil pengamatan seebelum dan sesudah mengalami 3 siklus

Formula  Ket Sifat Fisik
Warna Kejernihan Pemisahan Homogenitas
Sebelum Jern_lh Jernih T'd?k Homogen
F2 - 15 putih memisah
Sesudah Kuning Keruh Agglqmer Pecah
pudar asi
Sebelum Jern_lh Jernih T'dgk Homogen
F2 - 20 putih memisah
Sesudah Kuning Keruh Agglqmer Pecah
pudar asi
Sebelum Jern_lh Jernih T'dgk Homogen
F2 - o5 put_lh memisah
Sesudah Kuning Keruh Agglomer Pecah

pudar asi
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Hasil pengamatan uji stabilitas freeze-thaw cycle terhadap formula 2 de
ngan konsentrasi polimer 0,3 % dan waktu sonikasi 15, 20 dan 25
menunjukkan bahwa ketiganya nanoenkapsulasi mengalami ketidakstabilan
setelah mengalami 3 siklus. Penampilan fisik sediaan menunjukkan adanya
perubahan fisik. Formula tersebut cenderung menjadi keruh karena dipengaruhi
oleh faktor suhu yang ekstrim selama freeze-thaw cycle, faktor utama adalah
kesalahan dalam prosedur kerja dikarenakan menggunakan oven yang
seharusnya dengan suhu + 40°C tetapi dikarenakan laboratorium dipakai oleh
banyak mahasiswa lain suhu pada oven tidak tepat menggunakan suhu + 80°C,
sehingga bentuk nanoenkapsulasi yang dianalisis mengalami kerusakan
sehingga hasil yang diperoleh tidak stabil. Hasil pengamatan sebelum dan

sesudah mengalami 3 siklus dapat dilihat pada tabel 11.



BAB V
KESIMPULAN DAN SARAN

A. KESIMPULAN

Berdasarkan penelitian yang telah dilakukan, dapat disimpulkan bahwa :

1. Formula 2 dengan komponen konsentrasi polimer Na-Alginat 0,3%,
Tween 80 5%, minyak biji cranberry 1% dengan waktu sonikasi 25
menit diperoleh hasil ukuran partikel, potensial zeta, persen transmitan
dan uji sentrifugasi dengan hasil yang baik.

2. Hasil karakterisasi pada formula 2 dengan waktu sonikasi 25 menit
menggunakan PSA adalah partikel berukuran nano pada diameter
315,70 nm dengan indeks polidispersitas sebesar 0,201.

3. Formula 2 dengan waktu sonikasi 15, 20 dan 25 menunjukkan hasil uji
sentrifugasi yang diperoleh tidak mengalami pemisahan dan uji freeze-
thaw formula 2 dengan mengalami 3 siklus diperoleh hasil yang tidak
stabil yang ditunjukkan adanya perubahan warna dan pemisahan
dikarenakan faktor kesalahan prosedur.

B. SARAN

Berdasarkan penelitian yang telah dilakukan, penulis memberikan saran

sebagai berikut :

1. Perlu dilakukan penelitian lebih lanjut dengan metode yang dapat
meningkatkan efisiensi penjerapan nanenkapsulasi terhadap minyak
biji cranberry.

2. Perlu dilakukan penelitian lebih lanjut terkait pengukuran morfologi
partikel nanoenkapsulasi dengan TEM (Transmission Electron

Microscopy).
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Lampiran 1. Certificate of Analysis Minyak Biji Cranberry
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The Soap Kitchen, Unit & Caddsgown Industrial Fark, Clowelly Road, Bigeford, Devon, EX33 30X, UK
Teb 24 (01237 420572
Wen: www thasoapkitchen.oouuk Email: info@Ethesoapkitchen. co.uk

CERTIFICATE OF ANAL Y5IS

C.P CRANBERRY SEED QUL
CUsiomer: The Seap Kitchen Cirdier Moo 211416

| Cuantity- 1 % 5 Kilo container Balch No: KMO3021

Daie: 22.4 2016 Code Mo -
Sugolier Ref | 21321
TEST SPECIFICATION AMALYSIS
Colour [Lovibond 5.25 call) Matural Gresn Condorms
Specific Gravity @ 20°C 0915 - 0.930 Consorms
Free Fatty &cid Valus [% as Olaic) 1.5 maximum 0.1
lading Valua 140 - 180 157
Porooids Valus (memkg) 200 maximum 11.08
Saponification Valug 180 - 200 190
FATTY ACID PROFILE (%]
C16:0 Palmitic 3-8 a2
C18:0 Stearic 05-2.0 14
C18:1 Olsic 2-% 22.40
C18:2 Linolsic 30-38 31.40
C18:3 Alpha Lindlsnic 30-38 32.15

Dabe of Manufacturs:  Auguat 2015
Date of Expiry: Auguat 2017

This COA i produced slectronically Thersfors no Sgnature is required.




Lampiran 2. Alur Penelitian

Pembuatan formulasi dengan variasi konsentrasi Natrium Alginat

v v \ v
Formula 1 Formula 2 Formula 3 Formula 4
Cranberry Seed Cranberry Seed Oil | Cranberry Seed Oil | Cranberry Seed Oil
Oil=1% =1% =1% =1%

Tween 80 = 5%
Na-Alginat = 0,1%

Tween 80 = 5%

Na-Alginat = 0,3%

Tween 80 =5%
Na-Alginat = 0,5%

Tween 80 = 5%

Na-Alginat = 0,7%

\

/

Emulsifikasi dan Sonikasi

Karakterisasi :

3. Penetapan distribusi

ukuran partikel
4. Potensial zeta

A

\ 4

Uji Stabilitas :

1. Uji Sentrifugasi
2. Uji % Transmitan
3. Uji Freeze-thaw Cycle

47

!

Analisa Data

Pembahasan

{

Kesimpulan
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Lampiran 3. Komponen pembentuk nanoenkapsulasi minyak biji cranberry

Minyak Biji Cranberry Tween 80

Polimer Natrium Alginat
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Lampiran 4. Alat-alat penelitian

Erlenmeyer 100 mL Magnetic Stirrer

Cawan porselen, beaker glass 100 mL, pipet, magnetic stirrer
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Sonicator

Tabung Reaksi Alat Sentrifugasi



Spektrofotometri UV-Vis

Particle Size Analyzer dan Zeta Potential

Neraca Analitik

51
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Lampiran 5. Hasil formula nanoenkapsulasi minyak biji cranberry

Formula 1 Formula 2

|

e

Formula 3 Formula 4



Lampiran 6. Hasil karakterisasi minyak biji cranberry

1. Penetuan berat jenis minyak biji cranberry
pl—p0
Bj aquadest suhu 270C

- Volume piknometer =

_83,2982-33.4827
- 0,996

_ 49,8155

"~ 0,99

= 50,0156 mi

_ 79.5684-33.4827

- Berat Jenis Minyak suhu 27°C
50,0156

_ 46.0857
50,0156

=0.9214

2. Penetuan bilangan penyabunan
- Standarisasi = dipipet 10 ml lar. Na2B40O7 0.0502 N

Vol larutan baku HCL yang dipakai
- 0.00-11.3=11.3ml
- 0.00-10.5=10.5ml
- 0.00-11.0=100ml:3
Rata-rata = 10.93 ml

- Normalitas = V HCL x N HCL =V Na2B407 x N Na2B407

10.93 ml x N HCL =10 ml x 0.0502 N

N HCL = 0.0459 N
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_ (A-B)x20
- gram

Penyabunan >

_ (185-8,5)x20
~ 1,085gram

=184

3. Penentuan bilangan asam lemak

Standarisasi - dipipet 10 ml lar. H2C204 0.0492 N
Vol larutan baku NaOH yang dipakai
- 0.00-10.7=10.7ml
- 0.00-10.7=10.7ml
- 000-11.0=11.0ml:3
Rata-rata =10.8 ml

Normalitas = V NaOH x N NaOH =V H2C204 x N H2C204

10.8 ml XN NaOH =10ml x 0.0492 N

N NaOH = 0.0435N

AxNx40
gram

Asam lemak bebas > =

_ 3.5mlx0.0435Nx40
10.123 gram

=0.6016
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4. Penentuan bilangan peroksida

Standarisasi - dipipet 10 ml lar. KIO3 0.05 N
Vol larutan baku Na2S203 yang dipakai
- 0.00-10.0=10.0 ml
- 0.00-9.90=9.90 ml
- 0.00-10.0=10.0ml:3
Rata-rata = 9.97 ml

Normalitas 2> V Na25203  x N Na2S203 =V KIO3 x N KIO3
9.97 mi X N Na2S203 =10 ml x 0.05 N

N Na2S5203 = 0.0502 N

_ (s-B)xNx100

gram

Peroksida >

_ (24.7-23,4)x0.0502 N x 1000
- 5.065 gram

=128
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Lampiran 7. Hasil uji stabilitas

1. Uji sentrifugasi

Sebelum Sesudah

2. Uji freeze-thaw cycle




Lampiran 8. Hasil Ukuran Partikel
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SEKOLAH FARMASI ITB

KELOMPOK KEAHLIAN FARMASETIKA

LABORATORIUM TEKNOLO6I FARMASI KK Farmasetika
Jalan Ganesha No. 10, Gedung Labtex VII, Lantai 3 Form A1

Telp (022) 2504852

SISU
Bersama ini kami sampaikan hasil pengukuran ukuran partikel dengan data scbagai berikut :

Nama sampel  : Nanokapsul Minyak Biji Cranberry
Pengirim : Widuri Sweet Julian (19133988A) Fak Farmasi Universitas Setia Budi
Komposisi : Minyak Biji Cranberry-Polimer Na Alginat
Metode -
No Sampel Ukuran Partikel (nm) Pl Zeta potensial (mV)
1. Na Alginat 0,1 g -15 1215.104 0,12 0.459 -
2. Na Alginat 0,1 g -20 110230+ 0,13 0401 -
3. Na Alginat 0,1 g -25 1012,104 0,15 0.425 -
4. Na Alginat 03 g -15 452,50 + 0,03 0,230 -
S. Na Alginat 0.3 g -20 402,20 + 0,03 0219 -
6. Na Alginat 0.3 g -25 315,70 + 0,02 0.201 -
7. Na Alginat 0.5 g -15 902,50 + 0,11 0313 -
8. Na Alginat 0,5 g -20 925,204 0,12 0310 -
9. Na Alginat 0,5 g -25 830,60 + 0,18 0,321 -
10, Na Alginat 0,7 g -15 732,40 £ 0,03 0,224 -
11. Na Alginat 0,7 g -20 630,90 + 0,03 0,279 -
12 Na Alginat 0,7 g -25 765,10 + 0,03 0,288 -

Ke'tenml : (+) tidak dilakukan pengukuran
Demikain hasil analisis ukuran partikel ini kami sampaikan untuk digunakan oleh yang bersangkutan,




58

Lampiran 9. Hasil Potential Zeta

vzztjta Potential Report A
Malvern

Maivem Instruments Ltd - © Copyright 2008

Sample Details
Sample Name: Na-Alginat 0.3% 15' 1
SOP Name: mansettings.nano
General Notes: original

File Name: Samples USB_1.dts Dispersant Name: Water
Record Number: 4 DispersantRI: 1.330
Date and Time: Monday, May 29, 2017 12:07:21 ... Viscosity (cP): 0.8872

Dispersant Dielectric Constant: 78.5

System
Temperature (°C): 25.0 ZetaRuns: 12
Count Rate (kcps): 89.5 Measurement Position (mm): 4.50
Cell Description: Zeta dip cell Attenuator: 5
Results
Mean (mV) Area (%) St Dev (mV)
Zeta Potential (mV): -13.1 Peak 1: -13.1 100.0 5.15
Zeta Deviation (mV): 5.15 Peak2: 0.00 0.0 0.00
Conductivity (mS/cm): 0.871 Peak 3: 0.00 0.0 0.00

Result quality : Good

Total Counts

Apparent Zeta Potential (mV)

[ Record 4: Na-Alginat 0.3% 15' 1]

Maivern instruments Ltd Zetasizer Ver. 7.11 File name: Na Alginat
‘www.malvermn.com Serial Number : MAL1084266 Record Number: 4
03 Jun 2017 5:45:21 AM
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vzzgta Potential Report I‘
Malvern

Maivern Instruments Ltd - © Copyright 2008

Sample Details
Sample Name: Na-Alginat 0.3% 15'2
SOP Name: mansettings.nano
General Notes: original

File Name: Samples USB_1.dts Dispersant Name: Water
Record Number: 5 DispersantRI: 1.330
Date and Time: Monday, May 29, 2017 12:10:20 ... Viscosity (cP): 08872

Dispersant Dielectric Constant: 78.5

System
Temperature (°C): 249 ZetaRuns: 12
Count Rate (kcps): 65.9 Measurement Position (mm): 4.50
Cell Description: Zeta dip cell Attenuator: 5
Results
Mean (mV) Area (%) St Dev (mV)
Zeta Potential (mV): -16.9 Peak 1: -16.9 100.0 5.50
Zeta Deviation (mV): 5.50 Peak 2: 0.00 0.0 0.00
Conductivity (mS/cm): 1.00 Peak 3: 0.00 0.0 0.00
Result quality : Good
< — ]
4°°°°°T ..............................................................................
] e e AR LSS BRI S IR e S B e R ER S
2
c
3
O 200000+ - - - rrrrrerrieeeeraaiaaaaada. afs, slelnin einie:s v uv 8iuininigle e nie e e oiee e s e e e
=
3.
= < > : $
I00000F= ==t b e et e Sbmelabl oS
or——y } PR S S S
-100 0 100 200 {
Apparent Zeta Potential (mV) |
~ Recond 5: Na-Alginat 0.3% 15'2 |
Maivemn instruments Ltd Zetasizer Ver. 7.11 File name: Na Aiginat
‘www.malvern.com Serial Number : MAL 1084266 Record Number: 5

03 Jun 2017 5:45:59 AM
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V.
Malvern

Sample Details

Sample Name: Na-Alginat 0.3% 15'3
SOP Name: mansettings.nano
General Notes: original
File Name: Samples USB_1.dts Dispersant Name: Water
Record Number: 6 DispersantRl: 1.330
Date and Time: Monday, May 29, 2017 12:11:00 ... Viscosity (cP): 0.8872
Dispersant Dielectric Constant: 78.5
System
Temperature (°C): 25.1 Zeta Runs: 12
Count Rate (kcps): 44.2 Measurement Position (mm): 4.50
Cell Description: Zeta dip cell Attenuator: 5
Results
Mean (mV) Area (%) St Dev (mV)
Zeta Potential (mV): -15.9 Peak 1: -15.9 100.0 537
Zeta Deviation (mV): 5.37 Peak 2: 0.00 0.0 0.00
Conductivity (mS/cm): 1.01 Peak 3: 0.00 0.0 0.00

Result quality : Good

Total Counts

100000

Zetasizer Ver. 7.1
Serial Number : MAL1084266

File name: Na Alginat
Record Number: 6
03 Jun 2017 5:46:26 AM
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ngh Potential Report ,‘
Malvern

Maivern instruments Lid - © Copyright 2008

Sample Details
Sample Name: Na-Alginat 0.3% 15'4
SOP Name: mansettings.nano
General Notes: original

File Name: Samples USB_1.dts Dispersant Name: Water
Record Number: 7 ; Dispersant Rl: 1.330
Date and Time: Monday, May 29, 2017 12:11:39 ... Viscosity (cP): 0.8872
Dispersant Dielectric Constant: 78.5
System
Temperature (°C): 25.1 ZetaRuns: 12
Count Rate (kcps): 57.9 Measurement Position (mm): 4.50
Cell Description: Zeta dip cell Attenuator: 5
Results
Mean (mV) Area (%) St Dev (mV)
Zeta Potential (mV): -15.0 Peak 1: -150 100.0 495
Zeta Deviation (mV): 4.95 Peak2: 0.00 0.0 0.00
Conductivity (mS/cm): 1.01 Peak 3: 0.00 0.0 0.00
Result quality : Good
Zeta Potential Distribution
DI e N N R s L e e O P
e e
2
§ m .............................................................................
S
’ 5
2

(15 + —t —
-100 0 100 200
Apparent Zeta Potential (mV)
Record 7: Na-Alginat 0.3% 15' 4|
Maivern instruments Ltd Zetasizer Ver. 7.1 File name: Na Alginat
‘www.malvem.com Serial Number : MAL1084266 Record Number: 7

03 Jun 2017 5:46:56 AM
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y N

v2.3
e R Malvern
Sample Details
Sample Name: Na-Alginat 0.3% 15'5
SOP Name: mansetiings.nano
General Notes: original
File Name: Samples USB_1.dts Dispersant Name: Water
Record Number: 8 DispersantRI: 1.330
Date and Time: Monday, May 29, 2017 12:12:19 ... Viscosity (cP): 0.8872
Dispersant Dielectric Constant: 78.5
System
Temperature (°C): 249 ZetaRuns: 12
Count Rate (kcps): 55.2 Measurement Position (mm): 4.50
Cell Description: Zeta dip cell Attenuator: 5
Results
Mean (mV) Area (%) St Dev (mV)
Zeta Potential (mV): -16.8 Peak1: -16.8 100.0 5.16
Zeta Deviation (mV): 5.16 Peak2: 0.00 0.0 0.00
Conductivity (mSicm): 1.01 Peak 3: 0.00 0.0 0.00

Result quality : Good

Total Counts

. PR

100
Apparent Zeta Potential (mV)

Record 8: Na-Alginat 0.3% 15' 5|

Zetasizer Ver. 7.11
Serial Number : MAL1084266

File name: Na Aiginat
Record Number: 8
03 Jun 2017 5:47:44 AM
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Malvern

Sample Details
Sample Name: Na-Alginat 0.3% 20" 1
SOP Name: mansettings.nano
General Notes: original
File Name: Samples USB_1.dts Dispersant Name: Water
Record Number: 12 Dispersant RIl: 1.330
Date and Time: Monday, May 29, 2017 12:28:53 ... Viscosity (cP): 0.8872
Dispersant Dielectric Constant: 78.5
System
Temperature (°C): 25.1 Zeta Runs: 12
Count Rate (kcps): 60.7 Measurement Position (mm): 4.50
Cell Description: Zeta dip cell Attenuator: 6
Results
Mean (mV) Area (%) St Dev (mV)
Zeta Potential (mV): -16.5 Peak 1: -165 100.0 5.82
Zeta Deviation (mV): 5.82 Peak 2: 0.00 0.0 0.00
Conductivity (mS/cm): 0.993 Peak 3: 0.00 0.0 0.00

Result quality : Good

Total Counts

SEREE

Apparent Zeta Potential (mV)

— Record 12: Na-Alginat 0.3% 20’ 1|

Zetasizer Ver. 7.11
Serial Number : MAL1084266

File name: Na Aiginat
Record Number: 12
03 Jun 2017 5:48:13 A
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Malvern

Sample Details
Sample Name: Na-Alginat 0.3% 20' 2
SOP Name: mansetiings.nano
General Notes: original
File Name: Samples USB_1.dts Dispersant Name: Water
Record Number: 13 DispersantRI: 1.330
Date and Time: Monday, May 29, 2017 12:31:52 ... Viscosity (cP): 0.8872
Dispersant Dielectric Constant: 78.5
System
Temperature (°C): 249 Zeta Runs: 12
Count Rate (kcps): 161.5 Measurement Position (mm): 4.50
Cell Description: Zeta dip cell Attenuator: 6
Results
Mean (mV) Area (%) St Dev (mV)
Zeta Potential (mV): -17.7 Peak1: -17.7 100.0 5.87
Zeta Deviation (mV): 587 Peak2: 0.00 0.0 0.00
Conductivity (mSicm): 1.05 Peak3: 0.00 0.0 0.00
Result quality : Good

Total Counts

:

:

-

:

o

Apparent Zeta Potential (mV)

E Record 13: Na-Alginat 0.3% 20’ 2|

'www.malvemn.com

Zetasizer Ver. 7.1
Serial Number : MAL1084266

File name: Na Aiginat
Record Number: 13
03 Jun 2017 5:48:50 AM
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vzzgm Potential Report I‘
Malvern

Malvern Instruments Ltd - © Copyright 2008

Sample Details
Sample Name: Na-Alginat 0.3% 20’ 3
General Notes: original

File Name: Samples USB_1.dts Dispersant Name: Water
Record Number: 14 > Dispersant RI: 1.330
Date and Time: Monday, May 29, 2017 12:32:32 ___ Viscosity (cP): 0.8872

Dispersant Dielectric Constant: 78.5

System
Temperature (°C): 250 Zeta Runs: 12
Count Rate (kcps): 2715 Measurement Position (mm): 4.50
Cell Description: Zeta dip cell Attenuator: 6
Results
Mean (mV) Area (%) St Dev (mV)
Zeta Potential (mV): -17.4 Peak1: -174 100.0 5.06
Zeta Deviation (mV): 5.06 Peak2: 0.00 0.0 0.00
Conductivity (mSicm): 1.04 Peak 3: 0.00 0.0 0.00

Result quality : Good

RN

{ — Record 14: Na-Alginat 0.3% 20’ 3

Maivern Instruments Ltd Zetasizer Ver. 7.11 File name: Na Aiginat
www.malvem.com Serial Number : MAL1084266 Record Number: 14
03 Jun 2017 5:49:18 AM
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Sample- Details
Sample Name: Na-Alginat 0.3% 20’ 4
SOP Name: mansettings.nano
General Notes: original

File Name: Samples USB_1.dts Dispersant Name: Water
Record Number: 15 y DispersantRl: 1.330
Date and Time: Monday, May 29, 2017 12:33:11 ... Viscosity (cP): 0.8872
Dispersant Dielectric Constant: 78.5
System
Temperature (°C): 25.1 ZetaRuns: 12
Count Rate (kcps): 163.3 Measurement Position (mm): 4.50
Cell Description: Zeta dip cell Attenuator: 6
Results
Mean (mV) Area (%) St Dev (mV)
Zeta Potential (mV): -19.0 Peak 1: -19.0 100.0 358
Zeta Deviation (mV): 3.58 Peak 2: 0.00 0.0 0.00
Conductivity (mS/cm): 1.04 Peak 3: 0.00 0.0 0.00

Result quality : Good

Total Counts

Apparent Zeta Potential (mV)

[ Record 15: Na-Alginat 0.3% 20’ 4]

Maivemn instruments Lid Zetasizer Ver. 7.11

‘www.malvern.com

Serial Number : MAL1084266

File name: Na Aiginat
Record Number: 15
03 Jun 2017 5:49:50 /
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Sample Details

Sample Name: Na-Alginat 0.3% 20'5
SOP Name: mansettings.nano
General Notes: original
File Name: Samples USB_1.dts Dispersant Name: Water
Record Number: 16 ; Dispersant Rl: 1.330
Date and Time: Monday, May 29, 2017 12:33:51 ... Viscosity (cP): 0.8872
Dispersant Dielectric Constant: 78.5
System
Temperature (°C): 249 ZetaRuns: 12
Count Rate (kcps): 76.8 Measurement Position (mm): 4.50
Cell Description: Zeta dip cell Attenuator: 6
Results
Mean (mV) Area (%) St Dev (mV)
Zeta Potential (mV): -17.7 Peak 1: -17.7 100.0 479
Zeta Deviation (mV): 4.79 Peak2: 0.00 0.0 0.00
Conductivity (mS/cm): 1.04 Peak 3: 0.00 0.0 0.00
Result quality : Good
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Apparent Zeta Potential (mV)
——— Record 16: Na-Alginat 0.3% 20 5/

Zetasizer Ver. 7.1
Serial Number : MAL1084266

File name: Na Aiginat
Record Number: 16
03 Jun 2017 5:50:22 AM
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Sample Details
Sample Name: Na-Alginal 0.3% 25' 1
SOP Name: mansettings.nano
General Notes: original
File Name: Samples USB_1.dts Dispersant Name: Water
Record Number: 20 Dispersant RI: 1.330
Date and Time: Monday, May 29, 2017 1:01:31 PM Viscosity (cP): 0.8872
Dispersant Dielectric Constant: 78.5
System
Temperature (°C): 25.0 Zeta Runs: 12
Count Rate (kcps): 103.4 Measurement Position (mm): 4.50
Cell Description: Zeta dip cell Attenuator: 6
Results
Mean (mV) Area (%) St Dev (mV)
Zeta Potential (mV): -14.2 Peak1: -142 100.0 545
Zeta Deviation (mV): 545 Peak 2: 0.00 0.0 0.00
Conductivity (mS/cm): 1.03 Peak 3: 0.00 0.0 0.00
Result quality : Good
} >
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[ Recond 20: Na-Alginal 0.3% 25' 1] |
Maivem instruments Lid Zetasizer Ver. 7.11 File name: Na Alginat
‘Www.malvemn.com Serial Number : MAL1084266 Record Number: 20

03 Jun 2017 5:50:50 AM
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Sample Details
Sample Name: Na-Alginal 0.3% 25' 2
SOP Name: mansettings.nano
General Notes: original
File Name: Samples USB_1.dts Dispersant Name: Water
Record Number: 21 DispersantRl: 1.330
Date and Time: Monday, May 29, 2017 1:04:31 PM Viscosity (cP): 0.8872
Dispersant Dielectric Constant: 78.5
System
Temperature (°C): 25.1 Zeta Runs: 12
Count Rate (kcps): 148.0 Measurement Position (mm): 4.50
Cell Description: Zeta dip cell Attenuator: 6
Results
Mean (mV) Area (%) St Dev (mV)
Zeta Potential (mV): -14.7 Peak1: -147 100.0 5.73
Zeta Deviation (mV): 5.73 Peak 2: 0.00 0.0 0.00
Conductivity (mS/cm): 1.10 Peak 3: 0.00 0.0 0.00
Good

Result quality :

Total Counts

[ Record 21: Na-Alginal 0.3% 25' 2|

Maivem instruments Ltd

‘www.malvern.com

Zetasizer Ver. 7.11
Serial Number : MAL1084266

File name: Na Aiginat
Record Number: 21
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Sample Details

Sample Name: Na-Alginal 0.3% 25'3
SOP Name: mansettings.nano

General Notes: original

File Name: Samples USB_1.dts Dispersant Name: Water
Record Number: 22 Dispersant RI: 1.330
Date and Time: Monday, May 29, 2017 1:05:10 PM Viscosity (cP): 0.8872

Dispersant Dielectric Constant: 78.5

System
Temperature (°C): 25.0 ZetaRuns: 13
Count Rate (kcps): 121.7 Measurement Position (mm): 4.50
Cell Description: Zeta dip cell Attenuator: 6
Results
Mean (mV) Area (%) St Dev (mV)
Zeta Potential (mV): -15.1 Peak 1: -15.1 100.0 5.75
Zeta Deviation (mV): 5.75 Peak 2: 0.00 0.0 0.00
Conductivity (mSicm): 1.1 Peak 3: 0.00 0.0 0.00
Result quality : Good
Zeta Potential Distribution
e sk A e S G PR § R e
! | :
T et | S AR 2
3 [ :
o :
8 200000+ oo eeedeeenee e e :
= | :
’m .................................... :
0 s r- AT ST R D TN U8
-100 0 100 200
Apparent Zeta Potential (mV)
[F—— Record 22: Na-Alginai 0.3% 25' 3|
Maivem instruments Ltd Zetasizer Ver. 7.11 File name: Na Aiginat
‘www.malvermn.com Serial Number : MAL1084266 Record Number: 22

03 Jun 2017 5:51:52 AM
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Sample Details
Sample Name: Na-Alginal 0.3% 25'4
SOP Name: mansettings.nano
General Notes: original
File Name: Samples USB_1.dts Dispersant Name: Water
Record Number: 23 DispersantRIl: 1.330
Date and Time: Monday, May 29, 2017 1:05:53 PM Viscosity (cP): 0.8872
Dispersant Dielectric Constant: 78.5
System
Temperature (°C): 25.0 Zeta Runs: 12
Count Rate (kcps): 163.8 Measurement Position (mm): 4.50
Cell Description: Zeta dip cell Attenuator: 6
Results
Mean (mV) Area (%) St Dev (mV)
Zeta Potential (mV): -14.4 Peak 1: -144 100.0 526
Zeta Deviation (mV): 5.26 Peak2: 0.00 0.0 0.00
Conductivity (mS/cm): 1.1 Peak 3: 0.00 0.0 0.00
Result quality : Good

Total Counts

Apparent Zeta Potential (mV)

Record 23: Na-Alginal 0.3% 25' 4|

Zetasizer Ver. 7.11
Serial Number : MAL1084266
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Sample Details
Sample Name: Na-Alginal 0.3% 25'5
SOP Name: mansettings.nano
General Notes: original
File Name: Samples USB_1.dts Dispersant Name: Water
Record Number: 24 Dispersant Rl: 1.330
Date and Time: Monday, May 29, 2017 1:06:33 PM Viscosity (cP): 0.8872
Dispersant Dielectric Constant: 78.5
System
Temperature (°C): 25.1 ZetaRuns: 12
Count Rate (kcps): 164.7 Measurement Position (mm): 4.50
Cell Description: Zeta dip cell Attenuator: 6
Results
Mean (mV) Area (%) St Dev (mV)
Zeta Potential (mV): -14.3 Peak 1: -14.3 100.0 5.55
Zeta Deviation (mV): 5.55 Peak 2: 0.00 0.0 0.00
Conductivity (mS/cm): 1.10 Peak 3: 0.00 0.0 0.00
Result quality : Good

NETIERE

[~ Record 24: Na-Aiginai 0.3% 25' 5|

m.com

Zetasizer Ver. 7.11
Serial Number : MAL 1084266

File name: Na Aiginat
Record Number: 24
03 Jun 2017 5:5250 A
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