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INTISARI

Hipertensi merupakan salah satu penyakit komorbid nomor satu pada infeksi
virus COVID 19. Sebagian masyarakat sering menggunakan daun seledri sebagai
salah satu alternatif pengobatan herbal. Kandungan apigenin pada seledri dapat
mencegah penyempitan pembuluh darah dan hipertensi. Alasan dibuat dalam
sediaan patch karena sifat senyawa flavonoid dalam daun seledri memiliki
kelarutan yang rendah terhadap air serta waktu pengisian yang pendek dalam usus
halus sehingga akan mengakibatkan proses absorpsi yang rendah. Tujuan dibuat
sediaan patch untuk memperbaiki bioavibilitas flavonoid yang diharapkan dapat
menghantarkan zat aktif kedalam tubuh dengan baik dan dapat diperoleh suatu
sediaan yang memenuhi persyaratan uji patch yang baik. Metode ekstraksi yang
digunakan adalah maserasi dengan pelarut etanol 96%. Pada penelitian ini
menggunakan konsentrasi PEG 400 sebagai plastisizer sebesar 0%, 10%, 20% dan
30% Evaluasi patch yang dilakukan meliputi uji daya tuang, waktu mengering,
organoleptis, pH, keseragaman bobot, persentase pemanjangan, persentase
kandungan air dan ketahanan lipat patch. Formula terbaik ditunjukan pada
formula formula 1V dengan uji fisik sediaan patch yaitu pH 5 + 0, keseragaman
bobot 0,39 £ 0,0143, ketebalan 0,01 mm % 0,006, persentase pemanjangan 6,66%
+ 1,15, persentase kandungan air 7,9% + 0,30 dan ketahanan lipat >700 kali = 0.
Semakin tinggi konsentrasi plastisizer yang digunakan maka menghasilkan patch
yang semakin lembap dan elastis.

Kata Kunci : Polietilenglikol 400, Seledri, Transdermal Patch
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ABSTRAK

Hypertension is one of the number one comorbid diseases in the COVID
19 virus infection. Some people often use celery leaves as an alternative herbal
treatment. The apigenin content in celery can prevent blood vessel constriction
and hypertension. The reason it is made in patch preparations is because the
nature of the flavonoid compounds in celery leaves has low water solubility and a
short filling time in the small intestine so that it will result in a low absorption
process. The purpose of making patch preparations is to improve the bioaviability
of flavonoids which are expected to deliver the active substance into the body
properly and a preparation that meets the requirements of a good patch test can be
obtained. The extraction method used is maceration with 96% ethanol solvent. In
this study using a concentration of PEG 400 as a plasticizer of 0%, 10%, 20% and
30%. Patch evaluation includes pouring power, drying time, organoleptic, pH,
weight uniformity, percentage of elongation, percentage of water content and
resistance of patch folding. . The best formula is shown in formula IV with
physical test for patch preparations, namely pH 5 + 0, weight uniformity 0.39 +
0.0143, thickness 0.01 mm =+ 0.006, elongation percentage 6.66% = 1.15,
percentage of water content 7.9% = 0.30 and folding resistance >700 times + 0.
The higher the plasticizer concentration used, the more moist and elastic is the
patch.

Keywords: Polyethylenglycol 400, Celery, Transdermal Patch
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PENDAHULUAN

A. Latar Belakang

Transdermal  merupakan sistem  penghantaran obat yang
menghantarkan obat ke kulit dengan kecepatan tertentu untuk mencapai efek
sistematik (Suryani dkk.,2015). Transdermal patch adalah sediaan perekat
yang mengandung obat yang ditempelkan di kulit untuk memberikan dosis
pengobatan tertentu melalui kulit dan masuk ke aliran darah (Nurfitriani
dkk.,2016).

Severe acute respiratory syndrome coronavirus 2 (SARS-COV-2)
atau yang sering disebut dengan covid 19 adalah infeksi virus baru yang
pertama kali dilaporkan dikota Wuhan, Tiongkok tengah dan telah menyebar
ke dua kota domestik serta ke beberapa negara (Bimantara.,2020). Penyebaran
global yang cepat disertai gejala klinis yang berat membuat Word Health
Organisation (WHQO) menetapkan status pandemi COVID 19 pada 11 maret

2020 hingga saat ini (Bimantara.,2020).

Infeksi Coronavirus dapat menimbulkan gejala ringan, sedang hingga
berat. Gejala klinis utama yang muncul yaitu demam (suhu >38°C), batuk dan
kesulitan bernafas. Tingkat keparahan COVID-19 dipengaruhi oleh daya
tahan tubuh, usia, dan beberapa penyakit komorbid, diantaranya adalah

asma, diabetes militus, dan hipertensi (Bimantara.,2020).



Daun seledri (Apium graveolens Linn.) oleh masyarakat sering
digunakan sebagai obat hipertensi, selain itu hipernesi merupakan salah satu
komorbid nomor satu pada infeksi COVID 19. Kandungan apigenin pada
seledri dapat mencegah penyempitan pembuluh darah dan tekanan darah
tinggi. Apigenin berfungsi sebagai beta blocker yang dapat memperlambat
detak jantung dan menurunkan kekuatan kontraksi jantung sehingga aliran
darah yang terpompa lebih sedikit dan tekanan darah menjadi berkurang
(Saputra dkk., 2016). Menurut penelitian Nessa dkk., (2018) bahwa ekstrak
etanol daun seledri (Apium graveolens Linn.) dengan dosis 100mg/kgBB
menunjukan hasil paling baik untuk menurunkan tekanan darah pada tikus

putih jantan.

Akhir-akhir ini pembuatan sediaan transdermal patch dari ekstrak
bahan alam menarik perhatian. Penggunaan patch yang lebih praktis
diharapkan dapat memberikan kenyamanan dan meningkatkan kepatuhan
pasien dalam pengobatan. Sediaan patch dipilih diharapkan dapat menjadi
alternatif dalam pengobatan hipertensi dengan demikian dapat mengurangi
frekuensi pemakaian karena obat dihantarkan melewati kulit dalam periode
yang lama sehingga dapat meningkatkan kenyamanan pasien dalam
mengkonsumsi obat (Ramadhani dkk.,2017). Selain itu dibuat inovasi sediaan
farmasi transdermal patch ekstrak daun seledri karena kelarutan flavonoid
yang rendah dalam air disertai waktu pengisian yang pendek dalam usus

halus sehingga memberikan absorpsi yang rendah (widisari.,2018), sehingga



inovasi sediaan transdermal patch diharapkan dapat meningkatkan

bioavaibilitas senyawa flavonid daun seledri.

Polimer sebagai komponen patch mempengaruhi pelepasan obat dan
karakteristik patch. Pada penelitian yang telah dilakukan menggunakan
polimer polivilpirolidon (PVP) dan etil selulosa dengan perbandingan 1 : 10
menghasilkan karakteristik patch yang kering dan halus (Arifin dkk., 2019).
Selain polimer penambahan plastisizer juga dapat mempengaruhi sifat fisik
sediaan patch. Penggunaan plasticizer dalam sedian Transdermal patch dapat
meningkatkan difusi polimer, mengurangi kerapuhan (Gungor et al.,2012).
Plasticizer juga berfungsi untuk mencegah film pecah, mudah sobek dan
mengelupas (McHugh et al., 1994). Banyak pilihan plasticizer yang dapat
digunakan dalam sediaan patch, salah satunya adalah PEG 400. Pemilihan
kombinasi PEG 400 sebagai plasticizer memiliki keuntungan dapat
menghasilkan patch yang elastis dan kuat serta dapat meningkatkan nilai
kekuatan regangan dan nilai persen kadar air pada sediaan patch seiring

dengan peningkatan konsentrasi PEG 400 (Setyawan dkk., 2014).

Berdasarkan latar belakang diatas maka dilakukan penelitian tentang
formulasi transdermal patch dari daun seledri (Apium graveolens Linn.)

dengan plasticizer PEG 400.



B. Rumusan Masalah
Berdasrkan latar belakang yang telah diuraikan dapat diidentifikasi
masalah sebagai berikut:
1. Berapa konsentrasi PEG 400 yang baik pada sediaan transdermal patch
ekstrak daun seledri?
2. Bagaimana pengaruh perbedaan konsentrasi PEG 400 terhadap stabilitas

fisik sediaan patch ekstrak daun seledri?

C. Tujuan Penelitian
Penelitian ini bertujuan untuk:
1. Untuk mengetahui konsentrasi PEG 400 yang baik pada sediaan
transdermal patch ekstrak daun seledri.
2. Untuk mengetahui adanya pengaruh perbedaan konsentrasi PEG 400

terhadap stabilitas fisik sediaan patch ekstrak daun seledri.

D. Manfaat Penelitian

Penelitian ini diharapkan mendapatkan hasil konsentrasi PEG 400 yang
tepat dari sediaan transdermal patch sehingga dapat digunakan sebagai acuan

dalam pengembangan formula sediaan patch yang selanjutnya.
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METODE PENELITIAN

A. Desain Penelitian

Jenis penelitian yang dilakukan merupakan penelitian eksprimental.
Pada penelitian ini ekstrak daun seledri (Apium graveolens Linn.)
diformulasikan dengan PEG 400 sebagai plasticizer dalam konsentrasi yang
berbeda. Sediaan transdermal patch yang dihasilkan dilakukan evaluasi basis
dan evaluasi sediaan. Evaluasi basis meliputi uji daya tuang dan uji waktu
mengering pada sediaan patch sedangkan evaluasi sediaan transdermal
meliputi uji organoleptis, uji pH, uji keseragaman bobot, evaluasi ketebalan
patch, persentase kandungan air, persentase pemanjangan sediaan dan uji

ketahanan lipat patch.

B. Tempat Dan Waktu Penelitian
Penelitian akan dilakukan di Laboratorium Teknologi Farmasi
Sediaan Padat dan Semipadat, Laboratorium Farmasi Bahan Alam dan
Sintesis Obat Sekolah Tinggi Ilmu Kesehatan Nasional. Penelitian akan

dilaksanakan pada bulan Desember 2020 hingga bulan Januari 2021.
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C. Instrumen Penelitian

1. Alat

28

Beker glass (pyrex), gelas ukur (pyrex), tabung reaksi, blender

(Cosmos), corong kaca (iwaki), timbangan analitik (lesindo), cawan

porselin (iwaki), mikrometer scrub (milimeter)batang pengaduk, cetakan,

desikator, rotary evaporator,mortir dan stampher, toples kaca, waterbath,

dan kertas pH.

2. Bahan

Daun seledri didapat dari pasar Tawangmangu, Karanganyar,

etanol 95% (OneMed), etil selulosa (Asian), PVP K-30, menthol, etanol

96%, PEG 400, H,SO4 (pekary, NaOH 10%.

D. Identifikasi Variabel Penelitian

1. Variabel bebas

2. Variabel terikat

: Konsentrasi PEG 400 sebagai plasticizer

: Hasil pengujian terhadap sediaan transdermal

patch yang dihasilkan dilakukan evaluasi basis
dan sediaan. Evaluasi basis meliputi uji daya
tuang dan uji waktu mengering pada sediaan
patch sedangkan evaluasi sediaan transdermal
meliputi  uji  organoleptis, uji pH, uji
keseragaman bobot, evaluasi ketebalan patch,

persentase  kandungan  air,  persentase
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pemanjangan sediaan, dan uji ketahanan lipat
patch.
3. Variabel terkendali : volume basis, jumlah sampel, dan suhu rotary

evaporator

E. Alur penelitian

1. Bagan
Daun seledri (Apium graveolens L)
Ekstrak daun seledri (Apium graveolens L)
Formulasi sediaan Trasdermal patch
v ,
! } | }
Formula | Formula Il Formula 11l Formula IV

y
Evaluasi basis dan sediaan

Hasil & Analisis data

Kesimpulan

Gambar 9. Alur penelitian
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2. Formula Sediaan Patch Ekstrak Daun Seledri

Tabel 1. Formula Sediaan Patch Ekstrak Daun Seledri

Bobot per patch
Bahan

F1 F2 F3 F4
Ekstrak daun seledri (mg) 90 90 90 90
Etil selulosa (mg) 250 250 250 250
PVP K-30 (mg) 25 25 25 25
P EG 400 (mg) - 44 88 132
Menthol (mg) 75 75 75 75
Alkohol 95% (ml) 5 5 5 5

Keterangan:
Bobot formula digunakan untuk satu patch
F1 : Formula 1 PEG 400 0%

F2 : Formula 2 PEG 400 10%
F3 : Formula 3 PEG 400 20%

F4 : Formula 4 PEG 400 30%

3. Cara kerja pembuatan Transdermal patch ekstrak daun seledri (Apium
graveolens L).
a. Persiapan Sampel Daun seledri (Apium graveolens L)
Daun seledri (Apium graveolens L) didapat dari pasar
Tawangmangu, Karanganyar, provinsi Jawa Tengah. Tanaman
seledri yang digunakan yaitu daun seledri yang berwarna hijau,

utuh dan daun masih segar.
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b. Pembuatan serbuk daun seledri (Apium graveolens L)

Daun segar seledri yang telah didapat dicuci bersih
menggunakan air mengalir, kemudian diangin anginkan selama 2
hari, setelah kering sampel dihaluskan dengan menggunakan
blender hingga menjadi serbuk dan diayak menggunakan ayakan
nomor 40 mesh.

c. Ekstrak daun seledri (Apium graveolens L)

Serbuk daun seledri diekstraksi menggunakan metode
maserasi. Serbuk daun seledri yang didapat dimasukan dalam botol
atau wadah gelap ditambah dengan pelarut etanol 96% sampai
terendam sempurna dengan perbandingan 1 : 10 bagian. Maserasi
dilakukan selama 5 hari, sambil sesekali diaduk (Nessa,2018).
Maserasi pertama dilakukan dengan cara merendam serbuk daun
seledri dalam pelarut sebanyak 75 bagian selama 3 hari.
Kemudiaan akan diperoleh hasil pemisahan berupa ampas dengan
filtrat 1 dengan cara disaring menggunakan Kkertas saring.
Selanjutnya ampas 1 dimaserasi kembali menggunakan sisa pelarut
sebanyak 25 bagian selama 2 hari. Setelah itu disaring kembali
menggunakan kertas saring dan filtrat 2 yang telah didapat
digabungkan dengan filtrat satu (Depkes R1.,1986). Semua maserat
di evaporasi pada suhu 50°C selama 3 jam menggunakan rotary
evaporator atau hingga tetesan pelarut yang menguap sudah

berhenti  (Majidah, dkk., 2014). Setelah itu dipekatkan
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menggunakan waterbath pada suhu 50°C hingga diperoleh ekstrak

kental.

Analisis skrining fitokimia flavonoid ekstrak daun seledri

1) Identifikasi test dengan NaOH 10%
Test dengan NaOH 10 % dengan cara melarutkan sampel
sebanyak 1gram menggunakan aquades hingga larut setelah itu
masukan larutan sampel sebanyak 5 tetes dalam tabung reaksi,
ditambahkan dengan 2-4 tetes larutan NaOH 10% (Asih, 2009).
perubahan warna diamati hingga menjadi warna kuning sampai
kuning kecoklatan. Hal ini dikarenakan flavonoid termasuk
senyawa fenol sehingga apabila direaksikan dengan basa akan
terbentuk warna yang disebabkan terjadinya sistem konjugasi

dari gugus aromatik (Desandi., 2014).

2) Uji warna test dengan H,SO, (pekat)

Test dengan H,SO4(pekat) dengan cara melarutkan
sampel sebanyak lgram menggunakan aquades hingga larut
setelah itu masukan larutan sampel sebanyak 10 tetes dalam
tabung reaksi tambahan 2-4 tetes larutan H,SO4(pekat) (Asih,
2009). Perubahan warna yang terjadi diamati menjadi merah
bata sampai coklat kehitaman hal ini disebabkan karena
flavonoid apabila direaksikan dengan asam akan terbentuk
warna yang disebabkan terjadinya sistem konjugasi dari gugus

khalkon.
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Pembuatan Transdermal patch ekstrak daun seledri
PVP K-30 dan etil selulosa yang telah ditimbang masing-

masing dilarutkan dengan menggunakan etanol 95% hingga larut.
Mentol dan ekstrak daun seledri dilarutkan dengan etanol 95%
hingga larut, sementara PEG 400 dilarutkan dengan etanol 95%.
Larutan PVP K-30 yang telah larut dimasukan kedalam larutan etil
selulosa kemudian diaduk dalam mortir hingga homogen. Larutan
campuran mentol dan ekstrak daun seledri dan PEG 400 yang telah
larut dicampurkan ke dalam larutan polimer kemudian diaduk
kembali hingga homogen. Larutan campuran yang telah homogen
dituang kedalam cetakan kemudian dikeringkan pada suhu ruang
selama 24 jam untuk menghilangkan buih yang terbentuk setelah
pengadukan. Patch setelah dikeringkan dimasukkan kedalam
desikator (Arifin.,2019; Rifgiani., 2019).
Evaluasi basis Transdermal patch ekstrak daun seledri
1) Uji daya tuang

Formulasi patch yang telah didiamkan selama 24 jam dituang

dalam cetakan dan diamati kemampuan daya tuang. Uji daya

tuang yang baik yaitu tidak sukar dituang (Rifgiani., 2018).
2) Uji waktu mengering

Formula patch yang telah dibuat dikeringkan dalam oven

dengan suhu 50°C dengan variasi pengeringan (30, 60, 90, 120,

150, 180, 210, hingga 240 menit). Kemudian diamati
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permukaan patch hingga kering berdasarkan variasi waktu
pengeringanya (Nurfitri.,2016) dan dicatat waktu yang
diperlukan hingga sediaan patch mengering. Hasil patch yang
baik adalah formula patch yang waktu pengeringan basisnya
relatif lebih cepat dibandingkan formula lainya (Rifgiani.,

2018).

g. Evaluasi sediaan Transdermal patch ekstrak daun seledri

1)

2)

3)

Uji organoleptis

Pemeriksaan organoleptis meliputi pengamatan tekstur,
warna, bau dari sediaan patch yang dihasilkan (Rahim.,2016).
Uji pH permukaan

uji ini dilakukan dengan menambahkan 10 ml aquadest
dalam patch dan didiamkan selama 1 jam, pengujian pH meter
(Kumar et al.,2013). Sediaan patch memiliki pH yang aman
untuk penggunaan topikal pada range 4 — 8 (Tranggono dan
Ltifah.,2007).
Uji keseragaman bobot

Masing-masing formula diambil sepuluh patch secara
acak, ditimbang masing-masing patch, kemudian dihitung rata-
rata berat patch pada masing-masing formulasi (Rahim.,2016).
Bobot patch harus seragam dan tidak boleh menyimpang dari

5% (Nurmesa.,2019).
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4) Evaluasi ketebalan patch
Patch yang dihasilkan diukur ketebalannya dengan
menggunakan mikrometer dengan menggunakan ketelitian alat
Mikrometer Scrub 0,01 mm. Pengukuran dilakukan pada 5
tempat sediaan patch yang berbeda (Rahim.,2016). Semakin
tinggi penggunaan konsentrasi basis polimer, maka ketebalan
sediaan akan meningkat, dan begitu pula sebaliknya.

5) Persentase kandungan air sediaan patch

Sediaan patch yang telah ditimbang untuk menentukan
berat awal di simpan didalam desikator yang mengandung
silika pada temperatur ruangan selama 24 jam. Setelah itu

patch ditimbang hingga beratnya konstan.

Persentase kandungan air dihitung menggunakan rumus:

bobot awal —bobot akhir

% kelembapan = e X 100%

(Allena et al.,2012)

Sediaan transdermal patch yang baik adalah sediaan yang
mengandung sedikit air yaitu dengan rentang kurang dari 10%

(Kumar.,2012).
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Persentase pemanjangan sediaan

Persen  pemanjangan adalah  perubahan panjang
maksimum yang dapat dialami bahan pada saat mengalami
peregangan atau ditarik sampai sebelum bahan itu robek.
Perubahan panjang dapat terlihat apabila patch sobek. Sediaan
transdermal patch disebut elastis bila regangan plastis yang

terjadi lebih dari 5 % (Shiken.,1983).

%elongasi = % X 100%

Keterangan
a = panjang awal

b = panjang setelah putus

Uji ketahanan lipat patch.

Uji ketahanan lipat dilakukan secara manual dengan cara
melipat patch berulang kali pada satu titik yang sama sampai
rusak atau dilipat hingga 300 kali (Puspitasari., 2016). Patch
yang baik apabila memiliki nilai ketahanan lipat yaitu lebih

dari 300 kali lipatan (Bharkatiya dkk.,2010).
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F. Analisis Data

Analisis data yang diperoleh dari sediaan Transdermal patch
meliputi uji daya tuang, waktu mengering, organoleptis, evaluasi pH,
evaluasi keseragaman bobot, evaluasi ketebalan patch, evaluasi persentase
kandungan air, evaluasi persentase kandungan pemanjangan, evaluasi

ketahanan lipat patch.
Pada hasil uji daya tuang, waktu mengering, organoleptis, uji pH
ditampilkan dalam bentuk tabel. sedangkan pada uji keseragaman bobot,
evaluasi persentase pemanjangan, persentase kandungan air, ketahanan

lipatan di analisis menggunakan aplikasi SPSS one way ANOVA.



BAB V

PENUTUP

A. KESIMPULAN

1. Hasil pengujian sifat fisik sediaan transdermal patch ekstrak daun seledri
dapat menghasilkan sifat fisik yang baik pada formula IV dengan
konsentrasi PEG 400 30%.

2. Perbedaan konsentrasi PEG 400 berpengaruh terhadap sifat fisik sediaan
transdermal patch, Semakin tinggi konsentrasi PEG 400 yang digunakan
sediaan patch yang dihasilkan semakin elastis berdasarkan uji
pemanjangan dan uji ketahanan lipat sediaan patch, Selain itu juga
berpengaruh terhadap kelembapan patch yang mengakibatkan daya
melekat patch saat digunakan semakin lama

B. SARAN
1. Perlu dilakukan penelitian tentang formulasi transdermal patch ekstrak

daun seledri menggunakan plastisizer lain dengan konsentrasi yang
berbeda.
2. Perlu dilakukan penelitian lebih lanjut mengenai uji stabilitas sediaan

transdermal patch menggunakan plastisizer PEG 400
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