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INTISARI
HAWILLA A., 2019, PENGARUH ENHANCER DAN VISKOSITAS
TERHADAP PROFIL DIFUSI DAN AKTIVITAS ANTIOKSIDAN NANO-
EMULGEL RESVERATROL.

Resveratrol mempunyai senyawa antioksidan yang sukar larut dalam air
dan kemampuan bioavaibilitas rendah sehingga untuk meningkatkan transpor
perkutan perlu diformulasikan dalam bentuk nano-emulgel. Penelitian ini
bertujuan untuk memformulasikan nanoemulsi resveratrol dan mengetahui
pengaruh dari enhancer Transcutol CG dan viskositas terhadap profil difusi dan
aktivitas antioksidan nano-emulgel resveratrol.

Skrining nanoemulsi dipilih berdasarkan karakterisasi ukuran partikel, zeta
potensial, drug loading, persen transmitan. Nanoemulsi kemudian
diinkoporasikan kedalam gelling agent HPMC K4M viskositas 100 dPas dan 300
dPas. Nano-emulgel dikarakterisasi meliputi viskositas, aktivitas antioksidan, uji
difusi dan stabilitasnya terhadap suhu dengan uji Freeze Thaw. Data dianalisa
menggunakan Design Expert untuk mengetahui pengaruh pada masing-masing
faktor terhadap efek utama dan interaksi kedua faktor.

Komponen minyak, surfaktan dan kosurfaktan yang terpilih yaitu Capryol,
Kolliphor, dan PEG 400. Hasil menunjukkan komponen terpilih yaitu minyak :
Smix rasio 4:6 dengan surfaktan : kosurfaktan rasio 2:1 yang diinkoporasikan
dalam gel HPMC K4M 100 dPas konsentrasi 3 % dan 300 dPas konsentrasi 3,4
%. Perubahan viskositas mempengaruhi penurunan sedangkan enhancer
mempengaruhi peningkatan dari nilai kumulatif dan AUC total, perubahan
viskositas mempengaruhi peningkatan sedangkan enhancer mempengaruhi
penurunan pada Fluks dan aktivitas antioksidan. Dari hasil analisis disarankan
bahwa viskositas 100 dPas dan enhancer Trancutol CG dengan konsentrasi 8 %.

Kata kunci : antioksidan, gelling agent, nanoemulsi, nanoemulgel, resveratrol.
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ABSTRACT

HAWILLA A., 2019, EFFECT OF ENHANCER AND VISCOSITY
ON DIFFUSION PROFILE AND ANTIOXIDANT ACTIVITIES NANO-
EMULGEL RESVERATROL.

Resveratrol has antioxidant compounds that are difficult to dissolve in
water and the ability of low bioavailability to increase percutaneous transport
needs to be formulated in the form of nanoemulgel. This research intend to
formulating the nanoemulsi resveratrol and understanding the effects of enhancer
Transcutol CG and the viscosity to diffusion profile and the anti oxdidant activity
nanoemulgel resveratrol .

Nanoemulsion screening was chosen based on the characterization of
particle size, potential zeta, drug loading, percent transmittance. Nanoemulsion
was then inclined into gelling agent HPMC K4M viscosity of 100 dPas and 300
dPas. Nanoemulgel was characterized including viscosity, antioxidant activity,
diffusion test and its stability to temperature by the Freeze Thaw test. Data was
analyzed using Design Expert to determine the effect on each factor on the main
effects and interactions of the two factors.

The selected oil components, surfactants and cosurfactants were Capryol,
Kolliphor, and PEG 400. The results showed that the selected components were
oil: Smix 4: 6 ratio with surfactant: 2: 1 ratio cosurfactant inclused in HPMC
K4M gel 100 dPas concentration 3% and 300 dPas concentration 3.4%. Changes
in viscosity affect decreases while enhancers affect the increase of the cumulative
and total AUC values, changes in viscosity affect the increase while enhancers
affect the decrease in antioxidant activity. From the results of the analysis it was
suggested that the viscosity of 100 dPas with Trancutol CG with a concentration
of 8%.

Keywords: antioxidants, gelling agent, nanoemulsion, nanoemulgel, resveratrol.
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PENDAHULUAN

A. Latar Belakang

Kulit yang terpapar sinar matahari secara langsung dapat menyebabkan
radiasi UV yang berpenetrasi ke dalam kulit sehingga mengakibatkan kerusakan
jaringan biologi. Kerusakan kulit akibat paparan sinar matahari yaitu kanker kulit,
penggelapan kulit, penuaan dini yang disebabkan adanya radikal bebas (FR) dan
oksigen reaktif (ROS) oleh radiasi sinar UV (Jain et al. 2010). Kulit merupakan
jaringan metabolisme dan organ terbesar pada tubuh manusia yang rawan
mengalami oksidatif, karena kulit tersusun dari lipid, protein, karbohidrat, dan
semua molekul yang rentan terhadap proses oksidatif (Naylor et al. 2011). Proses
oksidatif dapat dicegah dengan antoksidan yang dapat memberikan perlindungan
endogen dan tekanan oksidatif eksogen dengan menangkap radikal bebas (Lai-
Cheong 2017).

Senyawa antioksidan, seperti polifenol terbukti mampu memberikan
proteksi pada kulit dari efek berbahaya kerusakan oksidatif pada kulit (Greive et
al. 2014). Salah satu senyawa yang memiliki aktivitas antioksidan yang cukup
tinggi yaitu resveratrol. Resveratrol merupakan polifenol alami turunan stibilen,
yang dapat ditemukan pada anggur. Penelitian yang dilakukan oleh Ndiaye et al.
(2011) menunjukkan bahwa resveratrol memiliki aktivitas antioksidan dan mampu
melindungi kulit dari dampak paparan sinar ultraviolet.

Penggunaan antioksidan secara topikal banyak digunakan untuk
memberikan perlindungan dari terjadinya oksidasi pada kulit. Penggunaan
antioksidan secara topikal lebih efektif jika dibandingkan dengan sediaan oral
karena jika diberikan secara oral mempunyai kendala terbatasnya jumlah zat aktif
yang dapat sampai pada jaringan kulit. Penelitian yang dilakukan oleh Robinson
(2015) menyatakan bahwa sistem penghantaran secara topikal untuk senyawa

aktif resveratrol, memiliki kelemahan yang berhubungan dengan kemampuan



penetrasi obat melalui lapisan-lapisan kulit, karena resveratrol memiliki kelarutan
rendah di dalam air (0,05 mg/mL). Sediaan topikal harus memiliki kemampuan
berdifusi melalui kulit agar mencapai ke dermis. Salah satu parameter mutu
sediaan topikal adalah kemampuan bahan aktif untuk berdifusi kedalam kulit.
Resveratrol sulit menembus stratum korneum sehingga perlu meningkatkan
kelarutan dan penetrasi resveratrol ke dalam kulit. Aktivitas resveratrol sebagai
antioksidan akan lebih maksimal ketika resveratrol dapat berpenetrasi pada
lapisan epidermis dan dermis. Salah satu faktor yang dapat mempengaruhi
absorbsi suatu senyawa melalui kulit adalah kesesuaian pembawa terhadap sifat
fisikokimia senyawa tersebut (Panwar et al. 2011).

Nano-emulgel merupakan salah satu pembawa yang dapat meningkatkan
transport obat melewati membran, karena memiliki ukuran partikel berskala nano.
Nano-emulgel merupakan sistem nanoemulsi yang didispersikan dalam matrik
gel, sehingga membantu memudahkan aplikasinya ke kulit, meningkatkan
kelarutan resveratrol, dapat membantu menembus lapisan stratum corneum.
Nanoemulsi pada sediaan nano-emulgel dapat melindungi senyawa-senyawa
seperti polifenol (Matos et al. 2014). Luas permukaan nanoemulsi lebih besar dan
bebas dibandingkan dengan makroemulsi sehingga lebih efektif digunakan
sebagai sistem pembawa. Nanoemulsi tidak toksis dan tidak mengiritasi, oleh
karena itu dapat diaplikasikan dengan mudah melalui kulit atau membran mukosa
(Shah 2010). Komponen penyusun nanoemulsi adalah minyak, surfaktan, dan
kosurfaktan sehingga skrining nanoemulsi pada penelitian ini digunakan
komponen minyak (asam oleat, Labrafac Lipophil, Miglyol, dan Capryol);
komponen surfaktan (Tween 80, Kolliphor, Labrasol, dan Labrafil); komponen
kosurfaktan (PEG 400 dan Transcutol CG). Kosurfaktan yang juga memiliki efek
terhadap permeabilitas membran biologis sehingga dapat berfungsi sebagai
enhancer. Sehingga Transcutol CG dapat digunakan sebagai enhancer dalam

penelitian ini.



Enhancer adalah senyawa yang tidak aktif secara farmakologi yang dapat
meningkatkan penetrasi perkutan obat dengan berpartisi pada stratum korneum
dan mengubah susunan lipid-protein di kulit. Suatu obat dapat berpenetrasi
dengan baik maka perlu penambahan suatu senyawa yaitu enhancer (Haque et al.
2018). Enhancer yang biasa digunakan untuk sediaan kosmetik adalah Transcutol
CG yang mempunyai mekanisme kerja dapat meningkatkan fluks obat di stratum
korneum dengan menyebar kedalamnya dan mengubah kelarutannya, Transcutol
CG dapat meningkatkan kelarutan permeabilitas dalam kulit. Transcutol CG
merupakan senyawa yang aman dan ditoleransi dengan baik yang diterapkan
sebagai eksipien dalam kosmetik. Viskositas juga dapat mempengaruhi penetrasi
obat masuk ke dalam kulit (Kumar 2007).

Viskositas adalah suatu resistensi zat cair untuk mengalir, penilitian yang
dilakukan oleh Kuncari (2014) menyatakan bahwa viskositas berpengaruh
terhadap laju penyerapan obat, semakin kental viskositasnya akan semakin lama
penyerapan obatnya ke dalam kulit.

Kemampuan penetrasi obat ke dalam kulit dapat diketahui menggunakan
uji difusi Franz menggunakan membran shed shake skin, menunjukkan
permeabilitas menyerupai membran stratum korneum manusia (Weecharangsan et
al. 2006). Kemiripan hasil tersebut berdasarkan kemiripan sifat, suhu, kekentalan
cairan tubuh, serta komponen lipid penyususn stratum korneum. Hal ini tidak
menunjukkan perbedaan yang signifikan pada shed snake skin dari berbagai
spesies ular (Kumpuddee-Vollrath et al. 2011).

Berdasarkan latar belakang tersebut maka resveratrol dibuat dalam bentuk
sediaan nano-emulgel dengan penambahan enhancer Transkutol CG dan dibuat
dalam berbagai variasi viskositas yang diharapkan sediaan nano-emulgel tersebut
dapat meningkatkan absorpsi resveratrol melalui kulit. Pada penelitian ini akan
dibuat formula sediaan nano-emulgel resveratrol yang kemudian ditetapkan daya
penetrasinya secara in vitro menggunakan sel difusi Franz dengan membran shed

snake skin.



B. Rumusan Masalah

Berdasarkan latar belakang masalah yang telah diuraikan di atas dapat
dirumuskan sebagai berikut:

Pertama, manakah minyak, surfaktan, dan kosurfaktan yang terpilih dalam
formula nano-emulgel resveratrol?

Kedua, bagaimana pengaruh enhancer Transcutol CG dan viskositas
terhadap profil difusi dan aktivitas antioksidan nano-emulgel resveratrol?

Ketiga, berapa konsentrasi enhancer Transcutol CG dan viskositas nano-
emulgel resveratrol yang paling bagus tertranspor melewati membran difusi sned

snake skin?

C. Tujuan Penelitian

Berdasarkan rumusan masalah dapat diketahui bahwa tujuan dari
penelitian ini sebagi berikut:

Pertama, untuk mengetahui minyak, surfaktan, kosurfaktan yang terpilih
dalam formula nano-emulgel resveratrol.

Kedua, untuk mengetahui pengaruh enhancer Transcutol CG dan
viskositas terhadap profil difusi dan aktivitas antioksidan nano-emulgel
resveratrol.

Ketiga, untuk mengetahui konsentrasi enhancer Transcutol CG dan
viskositas nano-emulgel resveratrol yang paling bagus tertranspor melewati

membran difusi sned snake skin.

D. Kegunaan Penelitian
Hasil penelitian ini diharapkan dapat diperoleh suatu formula nano-
emulgel yang memberikan profil pelepasan resveratrol yang baik, dan

memberikan efek antioksidan dengan waktu aksi yang cepat. Memberikan



manfaat dalam ilmu pengetahuan khususnya dibidang farmasi dan kosmetik dapat
memberikan informasi baru terhadap pengembangan sediaan farmasi yaitu nano-
emulgel resveratrol, serta dapat memberikan manfaat bagi masyarakat luas

menggunakan antioksidan yang baik.



