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ABSTRAK

AMANDA, K., 2020, PENGARUH ASAM PALMITAT DAN ASAM OLEAT
TERHADAP KARAKTERISASI NLC RESVERATROL DAN UJI
PELEPASAN SERTA AKTIVITAS ANTIOKSIDAN RESVERATROL
DALAM SEDIAAN NANOPARTIKEL, SKRIPSI, FAKULTAS FARMASI,
UNIVERSITAS SETIA BUDI, SURAKARTA.

Antioksidan merupakan molekul yang mampu menghambat oksidasi
molekul lain. Resveratrol memiliki potensi antioksidan yang tinggi sehingga
memerlukan sistem yang ideal untuk menjaga aktivitas antioksidan dalam sediaan.
Resveratrol merupakan senyawa yang memiliki kelarutan dalam air hanya sebesar
3 mg.100 ml™!, maka pengembangan sistem penghantaran resveratrol ini dibuat
NLC (Nanostructured Lipid Carriers) untuk meningkatkan kelarutan resveratrol.
Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui pengaruh variasi konsentrasi asam
palmitat dan asam oleat terhadap karakterisasi dalam NLC Resveratrol dan
mengetahui uji pelepasan dan aktivitas antioksidan resveratrol dalam sediaan
nanopartikel berdasarkan studi deskriptif.

Penelitian ini menggunakan metode emulsifikasi-sonikasi. Sampel yang
digunakan dalam penelitian ini adalah formula sistem NLC resveratrol dengan
konsentrasi asam palmitat dan asam oleat 2%:5% ; 3,5%:3,5% dan 5%:2%.
Karakterisasi NLC resveratrol terdiri dari pengamatan ukuran partikel, indeks
polidispersi, zeta potensial dan efisiensi penjerapan.

Hasil penelitian menunjukkan bahwa konsentrasi asam palmitat dan asam
oleat berpengaruh terhadap karakterisasi NLC resveratrol. Studi deskriptif pada
bagian uji pelepasan jurnal pertama memiliki rata-rata nilai fluks krim SLN
Resveratrol 10% vyaitu 6,64 + 0,19 pg/ cm?jam dan pada jurnal kedua asam
palmitat memiliki fluks yang paling tinggi dibandingkan dengan asam stearat dan
asam miristat. Studi deskriptif pada bagian aktivitas antioksidan menunjukkan
bahwa resveratrol memiliki aktivitas antioksidan yang tinggi dilihat dari nilai
persen inhibisi pada penelitian yang dilakukan oleh Aisiyah et al. 2019, Sharma B
et al. 2019, dan Shrotriya SN et al. 2016 memiliki persen inhibisi >80%.

Kata kunci : Resveratrol, asam palmitat, asam oleat, NLC

Xii



ABSTRACT

AMANDA, K., 2020, THE EFFECT OF PALMITATE ACID AND OLEATE
ACID ON CHARACTERIZATION OF NLC RESVERATROL AND
PHARMACY EXAMINATION, AND ANTIOXIDANT ACTIVITY OF
RESVERATROL IN NANOPARTICLES PREPARATIONS, SKRIPSI,
FACULTY OF PHARMACY, SETIA BUDI UNIVERSITY, SURAKARTA.

Antioxidants are molecules that can inhibit the oxidation of other
molecules. Resveratrol has high antioxidant potential so it requires an ideal
system to maintain antioxidant activity in the preparation. Resveratrol is a
compound that has solubility in water of only 3 mg.100 ml ~', so the development
of resveratrol delivery system is made by NLC (Nanostructured Lipid Carriers) to
increase the solubility of resveratrol. This study aims to determine the effect of
variations in the concentration of palmitic acid and oleic acid on the
characterization in Resveratrol NLC and determine the release and antioxidant
activity of resveratrol in nanoparticle preparations based on descriptive studies.

This research used emulsification-sonication method. The sample used in
this study is the formula of the NLC resveratrol system with a concentration of
palmitic acid and oleic acid 2%:5%; 3.5%:3.5% and 5%:2%. Characterization of
resveratrol NLC consists of observations of particle size, polydispersion index,
zeta potential and adsorption efficiency.

The results showed that the concentration of palmitic acid and oleic acid
affected the characterization of resveratrol NLC. Descriptive study in the first
journal release test section has an average value of Resveratrol 10% SLN cream
flux, which is 6.64 + 0.19 pg / cm? / hour and in the second journal palmitic acid
has the highest flux compared to stearic acid and myristic acid. Descriptive
studies on the antioxidant activity section showed that resveratrol has a high
antioxidant activity seen from the value of percent inhibition in research
conducted by Aisiyah et al. 2019, Sharma B et al. 2019, and Shrotriya SN et al.
2016 has a percent inhibition > 80%.

Keywords: Resveratrol, palmitic acid, oleic acid, NLC
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BAB |
PENDAHULUAN

A. Latar Belakang Masalah

Teknologi nanopartikel telah berkembang dan digunakan sebagai
pembawa obat untuk meningkatkan ketersediaan hayati bahan obat yang memiliki
permeabilitas yang tinggi tetapi kelarutan yang rendah. Kelebihan teknologi nano
adalah kemampuannya menembus ruang-ruang antar sel yang hanya dapat
ditembus oleh ukuran partikel koloidal, kemampuan untuk menembus dinding sel
yang lebih tinggi, baik melalui difusi, opsonifikasi maupun fleksibilitasnya
(Rauhatun dan lis 2013).

Nanoteknologi mempunyai istilah yang serupa dengan sintesis,
penjelajahan dan aplikasi dari ukuran nano (1 — 1000 nm). Ukuran partikel yang
tergolong kecil membuat nanopartikel memiliki sifat yang berbeda jika
dibandingkan dengan sejumlah besar materi. Ukuran partikel ini dapat berbeda
pada nanopartikel, bergantung pada jenis teknik yang digunakan pada
nanoteknologi tersebut (Putri dan Nasrul 2018). Sediaan nanopartikel yang
bersifat biodegradable digunakan untuk meningkatkan nilai terapi berbagai obat
yang sukar larut dalam air atau obat-obat yang bersifat lipofilik dengan
meningkatkan bioavailabilits kelarutan dan waktu retensi. Kelebihan lain dari
teknologi ini adalah kemampuannya untuk dikonjugasikan dengan berbagai
molekul pendukung tambahan, sehingga menghasilkan sebuah sistem baru dengan

spesifikasi yang lebih lengkap (Kumari et al. 2010)

Salah satu teknologi nano adalah sistem NLC (Nanostructured Lipid
Carriers). Sistem NLC (Nanostructured Lipid Carriers) merupakan sistem
penghantaran generasi baru dari SLN (Solid Lipid Nanoparticles) sebagai
pembawa obat memiliki bermacam-macam polimer lipid padat dan lipid cair yang
dicampurkan menjadi suatu matriks inti yang distabilkan oleh surfaktan

(Karamsetty et al. 2016). Sistem SLN memiliki kelemahan yaitu jumlah muatan



obat yang terbatas dan adanya kerusakan obat selama penyimpanan, sehingga
dilakukan pengembangan formulasi NLC karena pada NLC memiliki jumlah
muatan obat yang lebih tinggi untuk sejumlah senyawa aktif selama penyimpanan
(Muller et al. 2002). Nanoemulsi merupakan sistem dispersi halus emulsi tipe o/w
yang memiliki diameter rata-rata antara 50 sampai 1000 nm (Sriarumtias et al.
2017).

Stabilitas lipid berperan penting sebagai kerangka dasar pembentuk NLC
yang akan menentukan karakteristik akhir NLC. Lipid padat lebih memiliki peran
yang dominan dalam membentuk stabilitas sistem. Pengaruh dari titik lebur
memberikan stabilisasi sistem carrier dari NLC (Tuminah 2009). Perbedaan titik
lebur antara lipid padat dan lipid cair mempengaruhi proses kristalisasi yang
secara langsung berhubungan dengan pembentukan fase solid-state pada
permukaan partikel NLC ketika penurunan suhu. Lipid padat akan membentuk
kristal lebih awal pada permukaan partikel, lalu lipid cair akan berada pada inti
partikel bersama dengan bahan aktif sehingga mampu meningkatkan stabilitas
bahan aktif (Hu et al. 2005).

Proporsi lipid cair dalam pembentuk struktur lipid pada sistem NLC
meningkatkan muatan obat ke dalam sistem, sehingga NLC ini memberikan
keuntungan yang menjanjikan dibandingkan dengan sistem SLN (Annisa et al.
2016). Hasil matriks partikel lipid yang diperoleh dari sistem NLC
(Nanostructured Lipid Carriers) menunjukkan pengaruh besar dalam proses
kristalisasi dan memberikan ruang yang cukup untuk mengakomodasi molekul
obat sehingga hal tersebut akan mengarah pada peningkatan kapasitas pemuatan
obat yang mampu mengontrol jumlah lipid cair yang ditambahkan ke formulasi,
NLC tetap berbentuk solid pada suhu tubuh dan pelepasan obat yang terkontrol
dapat dicapai (Hu et al. 2005).

Sistem NLC memiliki beberapa keunggulan yaitu memberikan fleksibilitas
yang lebih baik dalam memodulasi pelepasan obat, meningkatkan jumlah
penjerapan obat, dan menghindari kebocoran penjerapan. Campuran lipid padat
dan lipid cair pada sistem NLC menghasilkan bentuk padat pada suhu kamar



hingga suhu 40°C (Souto dan Muller 2007). Sistem nanopartikel dengan ukuran
partikelnya yang sangat kecil terbukti memiliki kemampuan dalam
mempertahankan stabilitas fisika dan kimia dari bahan aktif dan menjamin kontak
antara bahan aktif dan kulit serta penetrasi bahan aktif ke dalam kulit (Li dan Ge
2012).

Salah satu penelitian NLC (Nanostructured Lipid Carriers) yaitu
penggunaan bahan aktif resveratrol sebagai model obat untuk diinkorporasikan ke
dalam sediaan NLC. Resveratrol adalah antioksidan alami, turunan senyawa
stilbene yang diperoleh dari biji buah anggur. Resveratrol memiliki potensi
antioksidan yang tinggi sehingga memerlukan sistem yang ideal untuk menjaga
aktivitas antioksidan dalam sediaan (Mappamasing 2015). Resveratrol merupakan
senyawa yang larut dalam lemak dan juga dalam etanol pada 50 mg.ml™* dan
dalam DMSO di 16 mg.ml™, namun hidrosolubilitasnya hanya sebesar 3 mg.100
ml~!, membuatnya tidak larut dalam air berdasarkan dari Farmakope Eropa.
Pengembangan sistem penghantaran resveratrol ini dibuat NLC (Nanostructured
Lipid Carriers) karena resveratrol memiliki permeabilitas yang tinggi tetapi
kelarutan yang rendah. Resveratrol menunjukkan potensi yang kuat untuk
menghilangkan radikal bebas, karena mempunyai tiga kelompok hidroksil pada
posisi 3, 4 dan 5 dalam strukturnya serta adanya cincin aromatik dan ikatan ganda
dalam molekul (Siddiqui et al. 2015).

Berdasarkan penelitian sebelumnya diperoleh hasil NLC resveratrol yang
diformulasi dengan lipid padat asam palmitat dan lipid cair asam oleat mampu
menjebak resveratrol paling tinggi, semakin tinggi nilai efisiensi penjerapan maka
semakin bagus sistem dalam meningkatkan loading obat. Formula asam palmitat
dan asam oleat juga memiliki ukuran partikel yang paling kecil (150 nm) sehingga
memudahkan NLC resveratrol untuk tertransport. Penelitian tersebut masih
memiliki kekurangan yaitu hasil pengukuran potensial zeta ketiga formula
memiliki sistem nanopartikel yang tidak stabil karena nilai zeta potensial yang

diperoleh sebesar kurang dari 30 mV. Hal ini disebabkan karena gaya tolak



menolak yang lemah sehingga partikel saling bergabung dan mengendap (Aisiyah
2019).

B. Perumusan Masalah
Permasalahan dalam penelitian ini adalah :

1. Apakah pengaruh asam palmitat dan asam oleat terhadap ukuran partikel,
indeks polidispersi, zeta potensial dan efisiensi penjerapan dalam NLC
resveratrol?

2. Apakah uji pelepasan resveratrol dalam sediaan nanopartikel berdasarkan
studi deskriptif memberikan hasil yang baik?

3. Apakah aktivitas antioksidan resveratrol dalam sediaan nanopartikel

berdasarkan studi deskriptif memberikan hasil persen inhibisi yang tinggi?

C. Tujuan Penelitian
Tujuan dari penelitian ini adalah :

1. Mengetahui pengaruh asam palmitat dan asam oleat terhadap ukuran partikel,
indeks polidispersi, zeta potensial dan efisiensi penjerapan dalam NLC
resveratrol.

2. Mengetahui hasil uji pelepasan resveratrol dalam sediaan nanopartikel
berdasarkan studi deskriptif.

3. Mengetahui hasil aktivitas antioksidan resveratrol dalam sediaan nanopartikel

berdasarkan studi deskriptif.

D. Kegunaan Penelitian

Penelitian ini diharapkan dapat memberikan tambahan informasi dan
pengembangan NLC resveratrol menggunakan asam palmitat dan asam oleat
dapat memberikan fleksibilitas yang lebih baik dalam meningkatkan jumlah
penjerapan obat, serta dapat menambah ilmu pengetahuan mengenai studi
deskriptif uji pelepasan dan aktivitas antioksidan resveratrol dalam sediaan
nanopartikel.



