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INTISARI

Daroni, Ignatiya U., 2019. FORMULASI DAN KARAKTERISASI SOLID
LIPID NANOPARTICLE (SLNs) FISETIN MENGGUNAKAN LIPID
GOLONGAN WAX DENGAN METODE ULTRASONIKASI. SKRIPSI,
FAKULTAS FARMASI UNIVERSITAS SETIA BUDI, SURAKARTA.

Solid lipid nanoparticle (SLNs) merupakan salah satu inovasi
nanoteknologi yang dikembangkan pada awal tahun 90-an, SLNs muncul sebagai
sistem pembawa alternatif yang memungkinkan untuk memperbaiki kelarutan dan
meningkatkan bioavailabilitas obat. Salah satu senyawa yang memiliki
bioavailabilitas rendah adalah fisetin. Fisetin memiliki kelarutan rendah dan laju
disolusi rendah, sehingga dibuat SLNs untuk meningkatkan kelarutan dan
bioavailabiltas. Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui SLNs fisetin dapat
diformulasi menggunakan lipid golongan wax dengan metode ultrasonikasi,
mengetahui karakterisasi dan efektivitas antioksidan dari SLNs fisetin.

SLNs fisetin diformulasi dengan variasi konsentrasi lipid apifil
menggunakan metode ultrasonikasi. Formula SLNs fisetin yang terpilih dilakukan
karakterisasi ukuran partikel, efisiensi penjerapan, zeta potensial serta stabilitas
dalam penyimpanan. Pengujian aktivitas antioksidan SLNs fisetin dilakukan
dengan metode DPPH.

Hasil penelitian menunjukkan bahwa fisetin dapat dibuat SLNs
menggunakan lipid golongan wax dengan metode ultrasonikasi. Karakterisasi
SLNs fisetin menghasilkan ukuran partikel nanometer, efisiensi penjerapan
terbaik sebesar 58,4% dan nilai zeta potensial -20,52 mV. SLNs fisetin tidak stabil
selama proses penyimpanan dan hasil uji aktivitas antioksidan formula SLNs
fisetin masuk dalam kategori sangat kuat dengan nilai ICsy yaitu 28,842 ppm.

Kata Kunci : DPPH, Fisetin, SLNSs, Ultrasonikasi, Waxes.FTVGGGXSC
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ABSTRACT

Daroni, Ignatiya U., 2019.,FORMULATION AND CHARACTERIZATION
OF SOLID LIPID NANOPARTICLES (SLN) FISETIN REQUIRES
WAXES LIPID WITH ULTRASONICATION METHOD.
UNDERGRADUATE THESIS, SETIA BUDI UNIVERSITY, SURAKARTA.

SLNs is one of the nanotechnology inovations developed in the early of
90’s, SLNs appears as an alternative carrier system for improved solubility and
bioavalability. One of the compounds that have low bioavaibility is fisetin. Fisetin
has a low solubility and low dissolution rate, so it can be made SLNs to increase
solubility and bioavailability. Purpose of research to find out that fisetin can be
made SLNs using lipid waxes with ultrasonication method, the characterization of
SLNs fisetin and has strong antioxidant activity.

SLNs fisetin is formulated with variations in apifil lipid concentration
using the ultrasonication method. The selected SLNs fisetin formula was
characterized by particle size, entraptment efficiency, potential zeta and stability
during the storage process. Antioxidant activity of SLNs fisetin was carried out
using the DPPH method.

The results showed that fisetin can be prepared by SLNs waxes lipids with
ultrasonication method. The characterization of fisetin SLNs produced nanometer
particle size, entraptment efficiency of the best formula was 58.4% and the
potential zeta value was -20.52 mV. SLNs fisetin is not stable during the storage
process and the results of the antioxidant activity formulation of the fisetin SLNs
are categorized as very strong with 1C50 values of 28.842 ppm.

Keywords : DPPH, Fisetin, SLNs, Ultrasonication, Waxes.
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BAB |
PENDAHULUAN

A. Latar Belakang Masalah

Beberapa tahun terakhir, berbagai sistem penghantaran obat berbasis
teknologi telah dikembangkan untuk meningkatkan kelarutan, bioavailabilitas,
stabilitas dan keefektifan terapi. Nanoteknologi adalah ilmu, teknik dan teknologi
yang dibuat dalam skala nano (1-100 nm), yang memungkinkan untuk
memperbaiki kelarutan dan meningkatkan bioavailabilitas obat (Olawoyin 2018).

Salah satu inovasi nanoteknologi adalah solid lipid nanoparticle yang
mulai dikembangkan pada awal tahun 90-an. Solid lipid nanoparticle (SLNS)
muncul sebagai sistem penghantar obat generasi baru yang berpotensi di bidang
farmasi, kosmetik, penelitian, kedokteran klinis dan ilmu lainnya (Garud 2012).
Solid lipid nanoparticle (SLNs) merupakan sistem pembawa alternatif dari sistem
koloid lain seperti polimerik, liposom dan emulsi o/w. Dispersi SLNs terdiri dari
lipid padat dan distabilkan oleh surfaktan yang sesuai (Kumar et al. 2012). SLNs
adalah salah satu nanopartikel biodegradable sebagai penghantar obat karena
memiliki potensi untuk membungkus obat dan mampu mengirim obat ke berbagai
bagian tubuh (Rostami et al. 2014). Keuntungan SLNs memiliki biokompabilitas
yang baik, toksisitas rendah, stabilitas fisik sistem yang baik dan inkorporasi obat
hidrofilik dan lipofilik (Jafar et al. 2015).

SLNs dapat mendukung penetrasi obat ke dalam kulit, mempertahankan
pelepasan berkelanjutan untuk menghindari penyerapan sistemik, bertindak
sebagai sistem tabir surya ultraviolet (UV) dan mengurangi iritasi kulit. SLNs
juga ditemukan memiliki efek penargetan pada kulit (Madan 2014). Beberapa
literatur menggambarkan mengenai penetrasi dermal yang efektif dengan
penggunaan teknologi nano sebagai penghantar berbasis lipid dan polimer yang
memungkinkan zat aktif seperti obat, antioksidan masuk ke dalam tubuh melalui
lapisan kulit luar dan stratum korneum yang ada di kulit. Ukuran partikel yang
menurun dapat meningkatkan daya lengket partikel, sehingga mampu melekat

kuat di permukaan kulit. Lipid yang menyusun nanopartikel memiliki kemiripan



dengan membran sel kulit sehingga tidak menunjukkan toksisitas (Pardeike et al.
2009). Karakteristik SLNs dipengaruhi oleh minyak, surfaktan, dan metode
pembuatan.

Fisetin termasuk dalam BCS kelas Il karena memiliki biovailabilitas yang
rendah (44,1%), lipofilitas tinggi (logP 3,2) dan kelarutan yang rendah
(10,45ug/ml) (Bothiraja et al. 2014). Beberapa penelitian terdahulu untuk
meningkatkan kelarutan dari fisetin antara lain kompleks inklusi siklodekstrin
(Guzzo et al. 2006), liposom (Mignet et al. 2012), nanoemulsi (Ragelle et al.
2012), cocrystal (Sowa et al. 2014), nanoenkapsulasi (Sechi et al. 2016) dan
nanosuspensi (Dzakwan et al. 2017). Penelitian tersebut belum mampu
meningkatkan kelarutan fisetin secara signifikan karena terbatasnya pemahaman
mengenai sifat fisika dan sifat biologi dari fisetin (Yao et al 2013), sehingga
fisetin dikembangkan dengan sistem solid lipid nanoparticle untuk meningkatkan
kelarutannya.

Pada penelitian ini, fisetin akan diformulasikan dengan sistem pembawa
SLNs menggunakan lipid golongan wax yaitu apifil, polawax dan carnauba wax
dengan metode ultrasonikasi. Lipid golongan wax (apifil, polawax, carnauba
wax) merupakan lipid sederhana yaitu senyawa ester yang dibentuk oleh alkohol
berantai panjang dan asam lemak berantai panjang. Pemilihan lipid ini sebagai
bahan dasar pembuatan SLNs mengacu pada disertasi dari Yuan Ding (2018)
yang menggunakan lipid golongan wax (setil palmitat dan carnauba wax) pada
zat aktif antioksidan yaitu o-tocopherol menghasilkan sistem SLNs yang
menunjukkan kemampuan pemuatan obat tertinggi serta stabilitas jangka pendek
terbaik terutama pada lipid carnauba dan pada penelitian Kheradmandnia (2010)
yang mengatakan bahwa penggunaan lipid golongan wax menghasilkan efikasi
penjerapan sebesar 96,5%. Pemilihan tween 80 sebagai surfaktan dengan
pertimbangan bahwa tween 80 merupakan surfaktan aseptabel yang dapat
menstabilkan nanopartikel dengan melapisi bentukan lipid (Wang et al. 2006),
metode pembuatan SLNs menggunakan ultrasonikasi. Ultrasonikasi adalah
metode yang sangat efektif dalam pembuatan dan penerapan bahan berukuran

nano. Ultrasonik kavitasi dalam cairan dapat menyebabkan degassing,



mempercepat reaksi kimia, meningkatkan reaksi polimerisasi dan depolimerisasi,
meningkatkan emulsifikasi, difusi, menghasilkan emulsi berukuran mikron atau
bahkan berukuran nano. Keuntungan metode ini menghasilkan partikel berukuran
nano yang mampu melewati dinding sel dan membran dan melepaskan agen aktif
obat langsung pada sel yang ditargetkan (Hielscher 2005). Penelitian yang
dilakukan oleh Kumar et al (2012) menunjukkan pembuatan SLN obat-obatan
lipofilik seperti atorvastatin dengan menggunakan metode HSH diikuti dengan
ultrasonikasi menghasilkan SLNs dengan kisaran ukuran 50-125 nm, diharapkan
fisetin yang dibentuk SLNs dengan menggunakan metode ini memiliki bentuk
ukuran kecil, luas area permukaan besar, memberikan efek oklusif, loading obat
yang tinggi, interaksi fase di antarmuka serta potensinya untuk meningkatkan
Kinerja farmasetik. Evaluasi karakterisasi sistem SLNs fisetin meliputi ukuran
partikel, potensial zeta, entraptment efficiency dan dilakukan pengujian aktivitas
antioksidan terhadap fisetin dengan menggunakan metode DPPH.

Dhawan et al (2010) melakukan penelitian nanopartikel lipid padat dari
quercetin, suatu flavonoid alami dengan aktivitas antioksidan yang tinggi.
Penelitian ini untuk meningkatkan permeasinya melewati sawar darah otak ke
dalam CNS sehingga meningkatkan efikasi terapeutik pada penyakit Alzheimer.
Formulasi SLNs quercetin menggunakan compritol sebagai lipid dan Tween 80
sebagai surfaktan dengan metode mikroemulsifikasi, menghasilkan ukuran
partikel kurang dari 200 nm, efisiensi jebakan obat 85,73% dan potensi zeta 21,05
mV. Formulasi SLNs menunjukkan keberhasilan penargetan antioksidan alami
kuat yaitu quercetin, ke otak sebagai strategi baru yang memiliki potensi

terapeutik yang signifikan untuk mengobati penyakit Alzheimer.

B. Perumusan Masalah
Berdasarkan latar belakang di atas maka perumusan masalah dalam
penelitian ini adalah:
1. Apakah fisetin dapat diformulasi menjadi solid lipid nanoparticle (SLNs)

menggunakan lipid golongan wax dengan metode ultrasonikasi?



2. Bagaimanakah karakterisasi SLNs fisetin meliputi ukuran partikel, efisiensi
penjerapan dan zeta potensial serta apakah SLNSs fisetin stabil selama proses
penyimpanan?

3. Bagaimana efektivitas antioksidan dari SLNs fisetin?

C. Tujuan Penelitian
Tujuan penelitian ini adalah:
1. Mengetahui fisetin dapat diformulasi menjadi solid lipid nanoparticle
menggunakan lipid golongan wax dengan metode ultrasonikasi.
2. Mengetahui karakterisasi SLNs fisetin meliputi ukuran partikel, efisiensi
penjerapan dan zeta potensial serta mengetahui stabilitas SLNs fisetin selama
proses penyimpanan.

3. Mengetahui efektivitas antioksidan dari SLNs fisetin.

D. Manfaat Penelitian

Penelitian ini diharapkan dapat memberikan informasi tambahan dalam
bidang ilmu pengetahuan untuk meningkatkan bioavailabilitas suatu senyawa
yang memiliki masalah dalam kelarutan menggunakan sistem solid lipid
nanoparticle dengan metode ultrasonikasi.



