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ABSTRAK

NABELA DWI KUSUMA AYU, 2021, PENGARUH KONSENTRASI
GELLING AGENT HPMC K4M DAN KARBOPOL 941 TERHADAP
KARAKTERISASI SIFAT FISIK SEDIAAN NANOGEL ALLANTOIN,
SKRIPSI, FAKULTAS FARMASI, UNIVERSITAS SETIA BUDI,
SURAKARTA. Dibimbing oleh Dr. apt. Ilham Kuncahyo, S.Si., M.Sc. dan apt.
Anita Nilawati, S.Farm., M.Farm.

Tanaman Comfrey (Symphytum officinale L.) mengandung senyawa
allantoin yang memiliki aktivitas mempercepat proses penyembuhan luka.
Allantoin mudah terdegradasi apabila digunakan secara oral, modifikasi senyawa
allantoin kedalam nanogel dapat diperoleh sediaan yang stabil dan meningkatkan
pelepasan zat aktif allantoin. Penelitian ini bertujuan mengetahui sifat fisik nanogel
allantoin terhadap penambahan gelling agent HPMC-K4M dan Karbopol 94.

Nanogel allantoin dibuat dengan metode gelasi ionik. Konsentrasi HPMC
K4M : Karbopol 941 dibuat dalam tiga variasi yaitu F1 (2%:2%) ; F2 (3%:1%), dan
F3 (3,5%:0,5%). Karakterisasi nanogel meliputi uji ukuran nanopartikel dan
potensial zeta serta karakterisasi gel meliputi uji viskositas, daya lekat, daya sebar,
dan uji stabilitas. Data uji mutu fisik dan uji stabilitas dianalisis secara statistik
dengan uji one-way ANOVA dilanjutkan dengan uji T-test.

Nanopartikel allantoin berukuran 167+4,64 nm dengan nilai zeta potensial
34+1,27 mV. Hasil uji mutu fisik nanogel menunjukkan penambahan konsentrasi
HPMC K4M dan Karbopol 941 meningkatkan nilai viskositas dan daya lekat serta
menurunkan nilai daya sebar. Formula terbaik diperoleh perbandingan 2% HPMC
K4M : 2% Karbopol 941 dengan nilai viskositas 300+21,79 dPa’s, daya lekat
18,84+0,12 detik dan daya sebar 4,15+0,16 cm. Uji stabilitas freeze thaw
menunjukkan hasil bahwa sediaan tetap stabil selama proses penyimpanan.

Kata kunci  : Allantoin, gelasi ionik, Kitosan, TPP, HPMC K4M, Karbopol 941
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NABELA DWI KUSUMA AYU, 2021, THE EFFECT OF GELLING AGENT
HPMC K4M AND CARBOPOL 941 CONCENTRATION ON THE
CHARACTERIZATION OF THE PHYSICAL PROPERTIES OF
NANOGEL ALLANTOIN, THESIS, FACULTY OF PHARMACY,
UNIVERSITY SETIA BUDI, SURAKARTA. Supervised by Dr. apt. llham
Kuncahyo, S.Si., M.Sc. and apt. Anita Nilawati, S.Farm., M.Farm.

Comfrey plant (Symphytum officinale L.) contains namely allantoin which
has activity of accelerating wound healing process. However, Allantoins are
unstable and degraded with orally administration. Therefore, enhancement of
allantoin can be inteded to incorporate into nanogel formulation to increase the
value of allantoin release. The aim of this study was to incorporate allantoin into
nanogel HPMC K4M and Carbopol 941 which can affect the physical properties.

Allantoin nanogel was prepared using an ionic gelation method.
Consentration of HPMC K4M : Carbopol 941, namely F1 (2%:2%); F2 (3%:1%)
and F3 (3,5%:0,5%). The characterization of nanogel includes nanoparticle size and
zeta potential then gel includes viscosity, adhesion, spreadability, and stability.
Data were analyzed statistically using one-way ANOVA followed by the T-test.

The resulted display that average of allantoin nanoparticles 167+4,64 nm
and the zeta potential value 34+1,27 mV. The addition of HPMC K4M and
Carbopol 941 concentrations affected increase if the viscosity and adhesion and
reduce the value of the spreadability. Optimized formula comprising 2% HPMC
K4M : 2% Carbopol 941 had the viscosity value of 300£21,79 dPa’s, adhesion of
18,84+0,12 seconds and spreadability of 4,15+0,16 cm. The freeze thaw stability
test showed that the preparation remained stable during the storage process.

Keywords: Allantoin, ionic gelation, Chitosan, TPP, HPMC K4M, Karbopol 941
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BAB I
PENDAHULUAN
A. Latar Belakang Masalah

Luka merupakan kerusakan pada jaringan epitel kulit dengan karakteristik
perubahan struktur dan fungsi dari jaringan kulit (Kahn et al., 2011). Luka terbuka
disebabkan karena terputusnya kontinuitas atau hubungan anatomis antar jaringan
sebagai akibat dari ruda paksa (Greaves et al., 2013). Pemulihan pada jaringan kulit
dengan cepat akan terjadi untuk mengembalikan mekanisme homeostatis,
mencegah infeksi dan meminimalkan resiko kehilangan darah (Gurtner et al.,
2008). Penyembuhan luka pada umumnya meliputi empat fase yang berurutan dan
saling berkesinambungan, yaitu hemostasis, fase inflamasi, fase poliferasi dan fase
remodelling (Wang, 2018). Penyembuhan luka merupakan proses alami dari tubuh,
tetapi penggunaan beberapa obat diberikan untuk mempercepat proses
penyembuhan luka (Aradjo et al., 2010). Salah satu kandungan obat yang
digunakan dalam mempercepat proses penyembuhan luka adalah allantoin.

Allantoin telah banyak dilakukan penelitian sebagai salah satu zat aktif yang
memiliki aktivitas farmakologi yaitu sebagai penyembuh luka, anti iritasi,
pelembab dan pengangkatan jaringan nekrotik, stimulasi pembelahan sel, sebagai
promotor dari stimulasi sel epitel, aktivitas analgesic, dan aktivitas keratolytic
(Hernandez-Adame et al., 2019). Allantoin telah digunakan dalam bidang kosmetik
dan farmasi selama lebih dari 70 tahun dengan berbagai tujuan terapeutik dan
terutama sebagai penyembuh luka (Araudjo et al., 2010). Pengobatan alternatif selain
menggunakan obat sintesis adalah dengan memanfaatkan flora dan fauna dalam
proses penyembuhan luka. Salah satu contoh akar tanaman Comfrey (Symphytum
officinale L.) mengandung allantoin yang memiliki aktivitas dalam mempercepat
proses penyembuhan luka (Savi¢ et al., 2015). Allantoin yang dikembangkan
bersama kitosan memberikan efek yang baik dalam suatu sediaan sebagai
penyembuh luka.

Kitosan merupakan biopolimer alami, apabila diformulasikan bersama
allantoin mampu menjaga kondisi lembab pada luka. Pengembangan sediaan

kitosan yang mengandung allantoin menunjukkan toksisitas rendah, mempercepat



penyembuhan luka, sebagai anti-inflamasi (Fedosov et al., 2017) . Kitosan memiliki
sifat biokompatibel, non-toxic, mukoadhesif dan tingkat imonogenitas rendah.
Kitosan berperan sebagai carrier atau pembawa pada sistem penghantaran obat.
Kitosan mampu meningkatkan biovailabilitas biomolekul. Sebagai karier obat,
kitosan dikembangkangkan dalam nanopartikel mampu meningkatkan dalam
parameter bioavailabilitas dan biomolekul akibat kemampuan dari difusi yang baik
(Mardliyati, 2012).

Formulasi allantoin banyak dikembangkan dalam bentuk sediaan topikal
seperti gel (Drug Bank, 2021). Pengembangan allantoin dalam sistem nanopartikel
diharapkan mampu menembus stratum korneum untuk mencapai target dalam
penyembuhan luka (DeLouise, 2012). lonic gelation (metode gelasi ionik) adalah
metode yang digunakan dalam pembuatan nanopartikel. lonic gelation merupakan
metode yang paling mudah dilakukan, mekanisme nanopartikel melibatkan proses
sambung silang diantara pasangan polimer kitosan dengan tripolifosfat (Iswandana
and Anwar, 2013). Nanopartikel terbentuk melalui interaksi elektrostatis antara
kitosan yang bersifat kationik dan Tripolifosfat yang bersifat anionik (Servat-
Medina et al., 2015). Nanopartikel banyak dikembangkan dalam farmasi untuk
mengatasi masalah dalam penghantaran obat. Penggunaan obat topikal sebagai
penyembuh luka dapat menghindari efek penggunaan obat secara oral. Salah satu
pendekatan untuk mengatasi masalah penggunaan obat secara oral adalah dengan
merubah jalur pemberian seperti jalur topikal (Asthana et al., 2016).

Pada penelitian Quifiones (2008) menyebutkan bahwa hasil studi difusi
menunjukkan bahwa Karbopol-HPMC dengan perbandingan 2:1 memberikan gel
dengan nilai viskositas 130-750 dPa’s dan persen difusi obat sebesar 19%.
Pengujian secara in-vitro dan karakterisasi rheologi dari basis gel Karbopol-HPMC
dengan perbandingan 2:1 menghasilkan sediaan gel dengan sifat fisik dan daya
tahan yang bagus, serta mempunyai kemampuan untuk difusi obat secara maksimal.
Sediaan topikal seperti gel, basis yang terdapat didalam gel memiliki pengaruh
terhadap jumlah zat aktif yang dapat di absorbsi. Basis gel mampu memberikan
efek positif apabila digunakan secara tepat (Sari et al., 2016). Penggunaan gelling
agent HPMC dan karbopol sebagai basis gel dapat mempengaruhi sifat fisik gel



yang dihasilkan, meliputi daya sebar, daya lekat, viskositas, dan stabilitas (Saryanti
etal., 2019).

Nanogel adalah polimer berbentuk 3D yang terbentuk oleh ikatan silang
antar polimer hidrofilik yang dipersiapkan menggunakan polimer alami atau
sintesis. Nanogel dengan zat sintesis memiliki keuntungan yang signifikan
dibandingkan dengan bahan organik atau inorganik nanopartikel yang digunakan
sebagai drug delivery system (Sasaki et al., 2010). Karakter utama dari nanogel
secara fleksibel mampu membentuk ukuran nano kurang dari 200 nm, luas
permukaan yang besar, kapasitas load obat yang tinggi, biodegradable,
biocompatibility, dan stabilitas (Grimaudo et al., 2019). Nanogel telah digunakan
secara luas dalam desain sistem penghantaran obat dalam bidang medis dan telah
terbukti bahwa sistem nanopartikel ini memiliki aktivitas immunologi berdasar
pada sifat fisika-kimia, sel target yang spesifik serta gabungan sel kompartemen
dan memiliki aktivitas yang efektif untuk melindungi zat dari degradasi in-vivo
(Adame et al., 2019). Nanogel merupakan salah satu pembawa yang mampu
meningkatkan transfer obat melewati membran kulit karena memiliki ukuran

partikel berskala nano.

B. Perumusan Masalah
Rumusan masalah dalam penelitian ini adalah sebagai berikut:
Pertama, apakah pengaruh variasi konsentrasi HPMC K4M dan Karbopol
941 terhadap mutu fisik sediaan nanogel allantoin yang meliputi daya sebar, daya
lekat, dan viskositas ?
Kedua, apakah pengaruh formula terbaik 2% HPMC K4M : 2% Karbopol
941dari sediaan nanogel allantoin terhadap uji stabilitas ?

C. Tujuan Penelitian
Pertama, mengetahui pengaruh variasi konsentrasi HPMC K4M dan
Karbopol 941 terhadap mutu fisik sediaan nanogel allantoin yang meliputi daya
sebar, daya lekat, dan viskositas.
Kedua, mengetahui pengaruh formula terbaik 2% HPMC K4M : 2%
Karbopol 941dari sediaan nanogel allantoin terhadap uji stabilitas.



D. Kegunaan Penelitian
Hasil penelitian ini diharapkan dapat memberikan informasi mengenai
penghantaran obat dari allantoin dalam sistem nanogel sehingga dapat menjadi
pertimbangan dalam memformulasikan allantoin dengan aplikasi topikal dan
pengembangan ilmu pengetahuan terhadap teknologi yang berkaitan dengan
nanogel dan pengembangan terhadap formula nanogel terutama pada allantoin.



