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INTISARI

MARGARETHA, R. O., 2020, FORMULASI DAN UJI AKTIVITAS ANTIBAKTERI
KRIM EKSTRAK ETANOL HERBA SELEDRI (Apium graveolens L.) TERHADAP
KULIT KELINCI YANG DIINFEKSI Staphylococcus aureus ATCC 25923, SKRIPSI,
FAKULTAS FARMASI, UNIVERSITAS SETIA BUDI, SURAKARTA.

Herba seledri (Apium graveolens L.) mempunyai aktivitas antibakteri terhadap
Staphylococcus aureus karena mengandung senyawa flavonoid, alkaloid, tanin, dan saponin.
Ekstrak herba seledri diformulasikan menjadi sediaan krim untuk mempermudah penggunaannya.
Krim merupakan sediaan setangah padat, berupa emulsi yang mengandung air tidak kurang dari
60% dan dimaksudkan untuk pemakaian luar. Krim merupakan sediaan topikal yang mudah
dibersihkan dan tidak menimbulkan kesan berminyak saat digunakan. Tujuan penelitian untuk
mengetahui aktivitas antibakteri krim ekstrak etanol herba seledri terhadap Staphylococcus aureus
secara in vivo dan mengetahui pengaruh variasi konsentrasi emulgator tween-span 60 terhadap
mutu fisik dan stabilitas krim.

Ekstrak etanol herba seledri dibuat dengan metode maserasi menggunakan pelarut etanol
70%. Krim dibuat menggunakan emulgator tween-span 60 dengan variasi konsentrasi 3%, 4%, dan
5%. Krim diuji mutu fisiknya meliputi organoleptis, homogenitas, pH, daya sebar, daya lekat,
viskositas, dan tipe krim. Hasil pengujian mutu fisik analisis menggunakan ANOVA dua jalan.
Pengamatan kesembuhan dilihat dari lama waktu sembuh infeksi setelah pemberian krim, yang
ditandai dengan hilangnya eritema, tidak terbentuk nanah, dan keringnya luka pada kulit punggung
kelinci. Pengamatan kesembuhan infeksi dianalisis menggunakan ANOVA satu jalan.

Hasil pengujian menunjukkan bahwa krim ekstrak etanol herba seledri mempunyai mutu
fisik dan stabilitas yang baik. Variasi konsentrasi emulgator tween-span 60 pada formula
memberikan pengaruh pada daya sebar dan viskositas krim, dimana semakin tinggi konsentrasi
emulgator, maka semakin tinggi viskositasnya dan semakin rendah daya sebarnya. Hasil penelitian
menunjukkan bahwa ekstrak etanol herba seledri mempunyai aktivitas antibakteri terhadap
Staphylococcus aureus yang diinfeksikan pada kulit punggung kelinci. Formula 3 dengan
konsentrasi emulgator tween-span 60 sebanyak 5% merupakan formula paling optimal dalam
penyembuhan infeksi Staphylococcus aureus.

Kata kunci: Apium graveolens L., antibakteri, Staphylococcus aureus, krim
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ABSTRACT

MARGARETHA, R. O., 2020, FORMULATION AND ANTIBACTERIAL ACTIVITIES
TEST ON THE CELERY HERBAL (Apium graveolens 1..) ETHANOL EXTRACT
CREAM TOWARDS RABBITS’ SKIN INFECTED BY Staphylococcus aureus ATCC
25923, THESIS, FACULTY OF PHARMACY UNIVERSITAS SETIA BUDI,
SURAKARTA.

Celery herbal (dpium graveolens L.) has antibacterial activity against Staphylococcus
aureus. The active compounds in celery that have antibacterial activity are flavonoids, alkaloids,
tannins, and saponins. Celery herbal extract is formulated into a cream preparation for easy use.
Cream is a solid half preparation, in the form of an emulsion containing not less than 60% water
and is intended for external use. Creams are topical preparations that are easy to clean and do not
create an oily appearance when used. The aim of this research was to determine the antibacterial
activity of the ethanol extract of celery herb cream against Staphylococcus aureus in vivo and to
determine the effect of variations in the concentration of emulsifier Tween-span 60 on the physical
quality and stability of the cream.

Celery herb ethanol extract was prepared by maceration method using 70% ethanol
solvent. The cream was made using a emulsifier tween-span 60 with a concentration variation of
3%, 4%, and 5%. The cream was tested for physical quality including organoleptic, homogeneity,
pH, spreadability, adhesion, viscosity, and cream type. The results of the physical quality test
analysis used two-way ANOVA. Observation of healing was seen from the length of time the
infection cured after applying the cream, which was marked by the disappearance of erythema, no
pus formation, and dry wounds on the rabbit's back skin. Observation of infection cure was
analyzed using one way ANOVA.

The test results showed that the ethanol extract cream of celery herb has good physical
quality and stability. The variation in the concentration of the emulsifier tween-span 60 in the
formula has an effect on the spreadability and viscosity of the cream, where the higher the
emulsifier concentration, the higher viscosity and lower spreadability. The results showed that the
ethanol extract of celery was antibacterial activity against Staphylococcus aureus which was
infected on the skin of the rabbit's back. Formula 3 with a emulsifier tween-span 60 as much as 5%
is the most optimal formula for curing Staphylococcus aureus infections.

Keywords: Apium graveolens L., antibacterial, Staphylococcus aureus, cream
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BABI
PENDAHULUAN

A. Latar Belakang

Penyakit infeksi adalah penyakit yang disebabkan oleh serangan bakteri
patogen atau mikroorganisme lain yang dapat menimbulkan rasa sakit (Warsa,
1994). Infeksi merupakan salah satu masalah kesehatan yang paling umum
diderita oleh masyarakat di Negara berkembang (Maryati et al., 2017).
Staphylococcus aureus merupakan jenis bakteri yang paling banyak menyebabkan
infeksi dengan manifestasi infeksi yang ringan hingga berat. Bakteri
Staphylococcus aureus bertanggung jawab atas 80% penyakit supuratif, dengan
permukaan kulit sebagai habitat alaminya (Ginanjar et al., 2010).

Staphylococcus aureus adalah bakteri Gram positif yang merupakan flora
normal pada kulit dan saluran pernafasan atas. Infeksi terjadi saat resistensi inang
melemah karena adanya luka, perubahan hormon, dan penggunaan steroid atau
obat lain yang mempengaruhi imunitas tubuh (Supardi dan Sukamto, 2010).
Kerusakan jaringan yang disertai abses bernanah merupakan tanda adanya infeksi
Staphylococcus aureus. Beberapa penyakit infeksi yang disebabkan oleh bakteri
Staphylococcus aureus adalah bisul, jerawat, impetigo, dan infeksi luka.
Staphylococcus aureus juga dapat menyebabkan infeksi yang lebih berat yaitu
pneumonia, mastitis, infeksi saluran kemih, phlebitis, osteomielitis, meningitis,
dan endokarditis (Warsa, 1994).

Bisul, jerawat dan borok merupakan infeksi kulit di daerah folikel rambut,
kelenjar keringat, atau kelenjar sebasea. Nekrosis yang terjadi pada jaringan
setempat mengalami koagulasi fibrin di sekitar lesi dan pembuluh getah bening,
sehingga terbentuk dinding yang membatasi proses nekrosis. Infeksi dapat
menyebar pada bagian tubuh lain melalui pembuluh getah bening dan pembuluh
darah, sehingga terjadi peradangan pada vena, trombosis, dan bahkan bakterimia
(Warsa, 1994).



Antibiotik umumnya digunakan masyarakat untuk mengobati penyakit
infeksi bakteri, namun penggunaan antibiotik dapat menyebabkan resistensi
apabila tidak digunakan sesuai dengan aturannya. Peningkatan resistensi bakteri
terhadap antibiotik memberikan kesempatan zat bioaktif dari kekayaan hayati
untuk dimanfaatkan sebagai pengobatan (Herawati dan Amelia, 2018). Konsep
back to nature dengan penemuan obat berbasis alami kini lebih disukai
masyarakat karena efek sampingnya yang lebih kecil dibandingkan dengan
pengobatan bahan sintesis (Mursito, 2001). Pengobatan tradisional dengan bahan
alami dinilai lebih aman digunakan apabila sesuai dengan prinsip kebenaran
bahan, ketepatan dosis, ketepatan waktu penggunaan, ketepatan cara penggunaan,
ketepatan telaah informasi, ketepatan pemilihan obat untuk indikasi, dan tanpa
penyalahgunaan (Sari, 2006).

Indonesia mempunyai beraneka ragam kekayaan hayati yang berpotensi
sebagai sumber pangan dan sumber obat-obatan, salah satunya adalah seledri
(Apium graveolens L.). Seledri mengandung flavonoid, tanin, alkaloid, glikosida,
terpenoid, saponin, minyak atsiri, dan polifenol (Khaerati dan Ihwan, 2011;
Shanmugapriya et al., 2014). Senyawa tanin dapat mengkoagulase protoplasma
sel Dbakteri sehingga sel tidak dapat melakukan aktivitas hidup karena
pertumbuhannya terhambat (Karlina et al., 2013). Flavonoid dapat berinteraksi
dengan DNA bakteri dan menghambat fungsi membran sitoplasma bakteri dengan
mengurangi fluiditas dari membran dalam dan membran luar sel bakteri yang pada
akhirnya mengakibatkan kerusakan permeabilitas dinding sel bakteri membran.
(Sudirman, 2014; Suwito et al., 2017).

Saponin yang masuk ke dalam sel akan mengganggu metabolisme
sehingga menyebabkan denaturasi protein membran (Suerni., et al 2013).
Alkaloid dapat mengganggu komponen penyusun peptidoglikan pada sel bakteri,
sehingga lapisan sel tidak terbentuk terbentuk secara utuh, hal tersebut
menyebabkan terjadinya lisis pada lapisan dinding sel bakteri (Sudarmi et al,
2017; Handayani et al., 2017). Menurut Khaerati dan Ihwan (2011) ekstrak etanol
herba seledri dengan konsentrasi 1%, 2%, dan 4% memiliki aktivitas antibakteri

yang kuat terhadap Staphylococcus aureus karena rata-rata diameter zona



hambatannya lebih dari 20 mm, yaitu masing-masing 20,3 mm, 21,33 mm, dan
22,2 mm.

Salah satu bentuk sediaan topikal yang paling banyak digunakan untuk
pengobatan adalah krim. Krim lebih disukai pasien dibandingkan salep karena
bentuknya menyenangkan, mudah menyebar rata, praktis, mudah dibersihkan, dan
tidak menimbulkan kesan berminyak saat digunakan (Ansel, 2005). Krim adalah
sediaan setangah padat, berupa emulsi yang mengandung air tidak kurang dari
60% dan dimaksudkan untuk pemakaian luar (Depkes, 1979). Kelebihan sediaan
krim adalah kemampuan penyebarannya yang baik pada kulit, mudah dicuci
dengan air, pelepasan obat yang baik, dan dapat memberikan efek dingin karena
lambatnya penguapan air pada kulit. Selain itu krim tidak menimbulkan
penyumbatan di kulit dan biasanya bersifat lembut kecuali krim asam stearat
(Voigt, 1994).

Krim terdiri atas dua tipe, yaitu krim tipe air dalam minyak (A/M) dan tipe
minyak dalam air (M/A). Sedian krim tipe minyak dalam air (M/A) lebih banyak
digunakan karena mempunyai daya sebar yang baik, menimbulkan efek dingin
pada kulit, bersifat lembut, dan dapat melepaskan obat dengan baik. Tipe krim
minyak dalam air (M/A) mempunyai kadar air yang tinggi sehingga memberikan
efek hidrasi pada kulit (Kuswahyuning dan Saifullah, 2008). Efek hidrasi dapat
meningkatkan permeabilitas kulit sehingga akan meningkatkan penetrasi obat
guna mengurangi resiko munculnya peradangan pada kulit saat mengaplikasikan
sediaan krim (Kielhorn et al., 2006)

Krim dikatakan mempunyai stabilitas yang baik jika krim stabil selama
jangka waktu pemakaian untuk pengobatan, oleh sebab itu krim harus bebas dari
inkompatibilitas. Selain aspek stabilitas, krim dikatakan berkualitas baik bila
memiliki konsistensi yang lunak, semua zat dalam keadaan halus, homogen atau
terdistribusi merata serta mudah dipakai dan mudah dihilangkan dari kulit
(Widodo, 2013). Ketidakstabilan emulsi mengakibatkan terjadinya creaming,
flokulasi, cracking dan penggumpalan dimana dapat diamati secara visual adanya
pemisahan fase, perubahan kekentalan emulsi, serta terjadinya inversi fase (Ana et

al., 2018)



Pada umumnya formulasi sediaan krim membutuhkan beberapa zat
tambahan. Zat tambahan dapat digunakan untuk meningkatkan kelarutan,
meningkatkan viskositas atau kekentalan, meningkatkan permeabilitas obat,
meningkatkan stabilitas obat, mencegah pertumbuhan mikroba (pengawet) dan
sebagai zat pengemulsi atau emulgator (Ana et al., 2018). Emulgator adalah bahan
aktif permukaan yang dapat mengurangi atau menurunkan tegangan antarmuka
antara minyak dan air dan mengelilingi tetesan-tetesan terdispersi dalam lapisan
kuat yang mencegah koalesensi dan pemisahan fase terdispersi. Pemilihan
emulgator menjadi pertimbangan penting dalam pembuatan emlusi yang baik dan
sedian krim yang stabil (Ulfa et al., 2016). Selain jenis emulgator, konsentrasi
emulgator juga mempengaruhi proses emulsi pada pembuatan krim. Konsentrasi
emulgator menjadi kunci dalam sifat fisis dan stabilitas suatu emulsi yang
terbentuk, oleh sebab itu perlakuan konsentrasi emulgator perlu untuk dievaluasi
agar diperoleh karakteristik krim yang diinginkan (Flanagan dan Singh, 2006).

Emulgator yang sering digunakan adalah golongan surfaktan, yang dapat
dibagi menjadi empat macam yaitu kationik (cetrimide), anionik
(triethanolamina/TEA), amfoterik, dan nonionik (tween dan span) (Nabila et al.,
2014). Emulgator noninoik mempunyai beberapa keunggulan diantaranya adalah
memiliki aktifitas yang relatif tidak tergantung suhu, lebih mudah dicuci dengan
air, tidak berminyak, tingkat iritasi ke kulit rendah, tidak dipengaruhi oleh pH,
memiliki potensi yang rendah untuk menyebabkan reaksi hipersensitivitas, stabil
terhadap asam lemah dan basa lemah serta kombinasi lipofilik nonionik dan
hidrofilik dapat membentuk emulsi yang sangat terstruktur (Ulfa et al., 2016).

Salah satu emulgator nonionic adalah tween dan span. Span adalah ester
dari sorbitan dengan asam lemak sedangkan tween adalah ester dari sorbitan
dengan asam lemak di samping mengandung ikatan eter dengan oksi etilen.
Kombinasi tween-span dapat menurunkan tegangan antarmuka minyak dan air
sehingga membentuk film monomolekuler (Anief, 2010). Kombinasi tween-span
60 dapat menstabilkan emulsi yang umumnya mengandung minyak dan air karena
tween memiliki sifat hidrofil sedangkan span memiliki sifat lipofil (Rowe et al.,

2009)



Penelitian sebelumnya yang dilakukan oleh Clements et al. (2020)
menunjukkan bahwa sediaan krim ekstrak etanol herba seledri dengan emulgator
anionik (trietanolamina dan asam stearat) memiliki aktivitas antibakteri terhadap
Staphylococcus aureus bahkan memiliki daya bunuh pada dengan konsentrasi 5%,
tetapi tidak memenuhi standar mutu untuk uji pH karena sediaan yang dibuat tidak
sesuai pedoman yaitu antara 4,5-6,5 dan tidak memenuhi standar mutu untuk uji
homogenitas karena masih terdapat butiran ekstrak kental pada sediaan krim.
Daya bunuh terdapat pada konsentrasi 5% ditunjukkan dengan berkurangnya nilai
absorbansi pada spektrofotometer UV/VIS setelah dilakukan inkubasi selama 24
jam yaitu sebesar -0,766. Nilai minus pada absorbansi menunjukkan bahwa
sampel yang dicampur dengan bakteri tidak hanya memiliki daya hambat yang
kuat tetapi memiliki daya bunuh terhadap bakteri.

Berdasarkan latar belakang diatas, pada penelitian ini akan dilakukan
formulasi sediaan krim dari herba seledri yang memenuhi persyaratan dan
dilakukan uji aktivitas antibakteri terhadap Staphylococcus aureus yang
diinfeksikan pada punggung kelinci. Hasil penelitian ini diharapkan dapat
memberikan data ilmiah terkait formulasi krim seledri dan uji aktivitas

antibakterinya terutama terhadap Staphylococcus aureus.

B. Rumusan Masalah

Berdasarkan uraian latar belakang tersebut, maka dapat dibuat rumusan
masalah sebagai berikut :

Pertama, apakah ekstrak etanol herba seledri (Apium graveolens L.) dapat
dibuat sediaan krim dengan mutu fisik dan stabilitas yang baik?

Kedua, apakah krim ekstrak etanol herba seledri (Apium graveolens L.)
menggunakan emulgator tween-span 60 dengan variasi konsentrasi 3%, 4%, dan
5% pada konsentrasi zat aktif 5% mempunyai aktivitas antibakteri terhadap
Staphylococcus aureus ATCC 25923 yang diinfeksikan pada kulit punggung
kelinci?

Ketiga, apakah emulgator tween-span 60 dengan variasi konsentrasi 3%,

4%, dan 5% mempengaruhi terhadap mutu fisik sediaan krim ekstrak etanol herba



seledri (Apium graveolens L.) yang diujikan secara in vivo pada kulit punggung

kelinci?

C. Tujuan Penelitian

Tujuan dari penelitian ini adalah:

Pertama, mengetahui mutu fisik dan stabilitas krim ekstrak etanol herba
seledri (Apium graveolens L.)

Kedua, mengetahui aktivitas antibakteri ekstrak etanol herba seledri
(Apium graveolens L.) menggunakan emulgator tween-span 60 dengan variasi
konsentrasi 3%, 4%, dan 5% pada konsentrasi zat aktif 5% mempunyai aktivitas
antibakteri terhadap Staphylococcus aureus ATCC 25923 yang diinfeksikan pada
kulit punggung kelinci.

Ketiga, mengetahui pengaruh emulgator tween-span 60 dengan variasi
konsentrasi 3%, 4%, dan 5% terhadap mutu fisik sediaan krim ekstrak etanol
herba seledri (Apium graveolens L.) yang diujikan secara in vivo pada kulit

punggung kelinci.

D. Kegunaan Penelitian
Hasil dari penelitian ini diharapkan dapat dijadikan sebagai informasi
tentang kegunaan ekstrak etanol herba seledri (Apium graveolens L.) yang
digunakan sebagai antibakteri, khususnya terhadap infeksi bakteri Staphylococcus
aureus. Peneliti juga mengharapkan hasil dari penelitian ini dapat digunakan
sebagai informasi serta pustaka baru bagi masyarakat tentang ilmu pengetahuan

pengembangan obat menggunakan bahan alami sebagai bahan utamanya.



