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“Man Jadda Wa jadda, Man Shabara Zhafira, Siapa yang bersungguh-sungguh 

akan mendapatkannya dan siapa yang bersabar akan beruntung” 

 

“Sesungguhnya sesudah kesulitan itu ada kemudahan, Maka apabila kamu telah 

selesai (dari sesuatu urusan), kerjakanlah dengan sungguh-sungguh (urusan) yang 

lain, dan hanya kepada Tuhanmulah hendaknya kamu berharap” - QS Al-Insyirah 
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INTISARI 

Nanopartikel merupakan suatu teknik penyalutan bahan yang ukurannya 

sangat kecil, dengan diameter rata-rata 1-1000 nm. Kandungan flavonoid pada 

daun sirih diketahui memiliki bioavailabilitas yang rendah hal ini disebabkan 

karena rendahnya kelarutan dalam air dan absorpsi yang rendah pada 

ganstrointestinal dan usus. Nanopartikel telah terbukti dapat dapat meningkatkan 

bioavailabilitas obat untuk kelarutan suatu obat yang rendah dalam sirkulasi 

sistemik. Tujuan penelitian ini untuk pembuatan dan karakterisasi nanopartikel 

daun sirih yang meliputi ukuran partikel, zeta potensial, morfologi partikel, serta 

analisis kualitatif kandungan flavonoid. Pembuatan nanopartikel dengan metode 

gelasi ionik menggunakan polimer asam alginat 0,1% dan CaCl2 0,02%. 

Karakterisasi ukuran nanopartikel menggunakan Particle Size Analysis (PSA) 

menunjukkan ukuran partikel 276,36±56,70nm. Morfologi nanopartikel dengan 

Scanning Electron Microscopy (SEM) menunjukkan partikel berbentuk tidak 

sferis. Nilai zeta potensial menggunakan zetasizer -23±0.35mV. Analisis kualitatif 

dengan kromatografi lapis tipis (KLT) menunjukkan adanya kandungan senyawa 

flavonoid antara ekstrak awal daun sirih dan setelah dibuat nanopartikel ekstrak 

daun sirih. 

Kata Kunci : Alginat, CaCl2, Nanopartikel, Daun sirih, Gelasi ionik 

 
 

 

  



xv 

 

ABSTRAK 

 Nanoparticles are very small material coating technique, with an average 

diameter of 1-1000 nm. Flavonoid have a low bioavailability the caused by low 

solubility in water and absorption is limited to the gastrointestinal and intestines. 

Nanoparticles have been shown to be able to increase the bioavailability of the 

low solubility drug in the systemic circulation. The aim of this research is 

preparation and characterization of the betel leaf nanoparticles which include 

particle size, zeta potential, particle morphology, as well as qualitative analysis of 

flavonoid content. Preparation of nanoparticles with ionic gelation method using 

alginic acid polymer of 0.1% and CaCl2 0.02%. Characterization of nanoparticle 

size using Particle Size Analysis (PSA) indicates the particle size 276,36±56,70 

nm. The morphology of nanoparticles with Scanning Electron Microscopy (SEM) 

indicates the particle is not spherical. The potential zeta value used the Zetasizer-

23 ± 0.35mV. Qualitative analysis by thin-layer chromatography (TLC) indicates 

presence flavonoid between the initial extract of the betel leaf and nanoparticles 

are made of betel leaf extract. 

 

Keywords: Alginat, CaCl2, Nanoparticles, Betel leaf, Ionic gelasi 
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BAB I 

PENDAHULUAN 

A. Latar Belakang 

Daun sirih (Piper betle L.) merupakan salah satu jenis tumbuhan di Indonesia 

yang berkhasiat sebagai obat. Daun sirih hijau mengandung alkaloid, tanin, 

karbohidrat, asam amino, steroid, minyak atsiri, serta flavonoid. Daun sirih dapat 

dimanfaatkan sebagai antibakteri, antikarsinogenik, antiinflamasi, dan memiliki 

aktivitas antioksidan (Dwivedi dan Tripathi, 2014). 

Salah satu khasiat daun sirih yaitu sebagai hepatoprotektor. Penelitian tersebut 

telah dilakukan oleh Oktavia (2017) yaitu sifat hepatoprotektor daun sirih 

memperlihatkan penurunan SGOT dan SGPT pada hewan uji mencit putih jantan 

secara signifikan dengan dosis 200 mg/kgBB. Senyawa metabolit yang berperan yaitu 

flavonoid. Flavonoid pada daun sirih memiliki aktivitas antioksidan, sehingga dapat 

menurunkan radikal bebas. Radikal bebas merupakan molekul yang tidak memiliki 

pasangan elektron bebas sehingga bersifat tidak stabil dan dapat menyebabkan 

kerusakan sel hati. Dengan adanya senyawa flavonoid pada ekstrak daun sirih, maka 

radikal bebas tersebut dapat distabilkan oleh efek antioksidannya (Liem dan Levita, 

2017). 
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Namun, senyawa flavonoid yang berperan dalam memberikan 

aktivitas farmakologi tersebut memiliki kelemahan yaitu tidak stabil terhadap 

pengaruh suhu dan intensitas cahaya tinggi sehingga kandungan 

antioksidannya mudah teroksidasi (Luntungan, 2017). Apabila teroksidasi 

struktur flavonoid akan berubah dan fungsinya sebagai bahan aktif akan 

berkurang dan bahkan hilang (Ferdinal, 2013). Salah satu upaya yang dapat 

dilakukan untuk mempertahankan dan melindungi senyawa tersebut dari 

kerusakan adalah dengan nanopartikel. Nanopartikel telah terbukti dapat 

melindungi zat aktif sebagai sumber antioksidan dengan baik (Ningsih, 2017). 

Flavonoid juga diketahui memiliki bioavailabilitas yang rendah hal ini 

disebabkan karena rendahnya kelarutan dalam air dan absorpsi yang terbatas 

pada ganstrointestinal dan usus (Dzakwan dan Priyanto, 2019). Teknologi 

nanopartikel dapat meningkatkan bioavailabilitas obat untuk kelarutan suatu 

obat yang rendah dalam sirkulasi sistemik (Zulfa dan Puspitasari, 2019). 

Pengecilan ukuran partikel dapat memperluas ukuran partikel sehingga 

meningkatkan kelarutan obat, absorpsi di usus, bioavailabilitas dan efektivitas 

dari obat (Saryanti dan Nugraheni, 2019). 

Nanopartikel merupakan suatu teknik penyalutan bahan yang 

ukurannya sangat kecil, dengan diameter rata-rata 1-1000 nm. Tujuan utama 

dalam merancang nanopartikel sebagai sistem pengiriman obat antara lain, 

untuk mengontrol ukuran partikel, sifat permukaan dan pelepasan zat aktif 
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secara farmakologis untuk mencapai sisi aksi spesifik obat. Oleh sebab itu, 

nanopartikel dapat diaplikasikan dalam penghantaran tertarget, penghantaran 

peptid, dan aplikasi pada penghantaran obat topikal (Mohanraj and Chen, 

2006). Penelitian pembuatan nanopartikel telah dilakukan Khakim dan Atun 

(2017) melakukan penelitian tentang pembuatan nanopartikel ekstrak kunci 

pepet (Kaempferia rotunda) dengan alginat pada berbagai variasi konsentrasi 

ion kalsium, dengan menggunakan metode gelasi ionik didapatkan hasil yang 

optimal pada konsentrasi asam alginate 0,1% dan CaCl2 0,02%. 

Alginat merupakan polimer alami dari rumput laut coklat yang bersifat 

biokompatibel, biodegradabel, dan tidak beracun dalam tubuh (Saraei, et al., 

2013). Penggunaan CaCl2 sebagai pengikat silang karena mempunyai laju 

pembentukan gel alginat yang lebih cepat dibanding ion divalen lainnya serta 

dapat meningkatkan viskositas larutan alginat sehingga meningkatkan 

kemampuan alginat membentuk matriks (Khakim, 2017). 

Teknologi nano dalam bidang farmasi mempunyai berbagai keunggulan 

antara lain dapat meningkantkan stabilitas dan penyimpanannya jangka panjang 

(Goyal et al, 2011). Nanopartikel dapat meningkatkan  kelarutan senyawa atau zat 

aktif, mengurangi dosis pengobatan dan meningkatkan absorbsi obat herbal 

dibandingkan dengan herbal yang tidak berbentuk nano (Rismana dkk., 2013).  

Sintesis nanopartikel berdasarkan polimer dapat dilakukan dengan beberapa 

metode, yaitu dispersi polimer, polimerisasi monomer, dan gelasi ionic (Ranjit and 
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Baquee, 2013).  Pada penelitian ini digunakan metode gelasi ionik, karena paling 

mudah dilakukan dibandingkan metode dispersi polimer dan polimerisasi monomer. 

Metode gelasi ionik memiliki sifat biokompatibilitas yang baik, aplikasi metode 

mudah, tidak membutuhkan pelarut organik dalam jumlah banyak, sehingga 

membutuhkan biaya yang relatif murah (Saraei, et al., 2013) 

Berdasarkan uraian diatas penelitian ini bertujuan untuk pembuatan dan 

karakterisasi nanopartikel daun sirih dengan formula asam alginat 0,1% dan CaCl2 

0,02% agar didapatkan hasil yang optimal, serta karakterisasi meliputi ukuran 

partikel, zeta potensial, morfologi partikel, serta analisis kualitatif ekstrak etanol daun 

sirih (Piper betle L.) dengan metode gelasi ionik. 

 

B. Rumusan Masalah 

1. Bagaimana morfologi nanopartikel ekstrak etanol daun sirih (Piper betle 

L.)? 

2. Berapa nilai ukuran partikel dan zeta potensial nanopartikel ekstrak etanol 

daun sirih (Piper betle L.)? 

3. Bagaimana kandungan senyawa flavonoid secara kualitatif ekstrak etanol 

daun sirih (Piper betle L.) dan nanopartikel ekstrak etanol daun sirih 

(Piper betle L.)? 
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C. Tujuan Penelitian 

1. Untuk mengetahui morfologi nanopartikel ekstrak etanol daun sirih (Piper 

betle L.). 

2. Untuk mengetahui nilai ukuran partikel dan zeta potensial nanopartikel 

ekstrak etanol daun sirih (Piper betle L.). 

3. Untuk mengetahui kandungan senyawa flavonoid kualitatif ekstrak etanol 

daun sirih (Piper betle L.) dan nanopartikel ekstrak etanol daun sirih 

(Piper betle L.). 

 

D. Manfaat Penelitian 

Dengan adanya penelitian pembuatan nanopartikel ekstrak etanol daun 

sirih (Piper betle L.)  dengan metode gelasi ionik dapat menghasilkan 

nanopartikel yang mempunyai karakterisasi yang baik meliputi ukuran 

partikel, zeta potensial, morfologi partikel, dan analisis kualitatif flavonoid, 

serta penelitian ini dapat diterima oleh masyarakat luas. 
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 BAB III 

METODE PENELITIAN 

A. Desain Penelitian 

Jenis penelitian yang dilakukan adalah eksperimental, karena 

nanopartikel ekstrak etanol daun sirih (Piper betle L.) dibuat dengan 

konsentrasi asam alginat 0,1% dan CaCl2 0,02%. Data yang diperoleh pada uji 

karakteristik meliputi morfologi, ukuran partikel, zeta potensial, dan uji 

kualitatif  flavonoid sediaan nanopartikel ekstrak etanol daun sirih (Piper 

betle L.) dipaparkan sebagai hasil. 

  

B. Tempat dan Waktu Penelitian 

Penelitian dilakukan di Laboratorium Formulasi Teknologi Bahan 

Alam dan Sintesis Obat  STIKES Nasional, Laboratorium Formulasi 

Teknologi Sediaan Padat dan Semi padat STIKES Nasional, pada periode 

November 2019 sampai dengan Januari 2020. 

 

C. Instrument Penelitian 

1. Alat 
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Alat yang digunakan dalam penelitian ini antara lain timbangan 

analitik (Ohaus PA214 sensitivitas 0,0001), pipet tetes, beakerglass 

(pirex), cawan porselin, batang pengaduk, stopwatch, waterbath, gelas 

ukur (pirex), nampan, blender (Philip), oven, ayakan no.40 mesh, toples 

kaca, baskom, rotary evaporator (IKA Basic 10), tabung reaksi (iwaki) 

,pinset, penggaris (butterfly),  magnetic stirrer, spatel  logam, sentrifugasi,  

Particle Size Analyzer (PSA) (PSA HORIBA SZ-100), Scanning 

Electronic Microscopy-EDX (SEM) (Zeiss EVO MA 10, Jerman). 

2. Bahan 

Bahan yang digunakan dalam penelitian ini antara lain daun sirih 

hijau (Piper betle L.) didapat didaerah Desa Giritirto Kabupaten 

Wonogiri, etanol 70% (CV Agung Jaya), aquadest (PT. Bratacho), asam 

alginate (PT. Bratacho), natrium hidroksida (PT. Bratacho), etanol p.a 

(PT. Bratacho), kalsium klorida (PT. Bratacho), methanol (PT. Bratacho), 

kloroform (PT. Bratacho). 

 

D. Variabel Penelitian 

1. Variabel bebas      : konsentrasi asam alginat 0,1% dan CaCl2 0,02%. 

2. Variabel terikat    : hasil uji karakteristik meliputi morfologi, ukuran 

 partikel, zeta potensial, dan uji kualitatif  

 flavonoid. 
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3. Variabel terkendali : suhu (rotary evaporator dan waterbath untuk   

hjJKSHDFKJHKSHFDpemekatan ekstrak, pengeringan nanopartikel 

HHGUEHGWHGEcd  dalam freezer), kecepatan pengadukan (pembuatan 

jkj;lkjlkjkhkhskdjfgkfd nanopartikel dan magnetic stirrer) dan kecepatan 

JKSDFKDHVJNFVJjj sentrifugasi 

 

E. Alur Penelitian 

1. Alur Kerja 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

       

Gambar 9. Alur kerja 

 

Pembuatan simplisia daun sirih (Piper betle L.) 

Maserasi dan disaring 

Pemekatan di rotary evaporator kemudian diuapkan diatas waterbath  

Memperoleh ekstrak kental 

Pembuatan nanopartikel metode gelasi ionik 

Karakterisasi 

Analisis kualitatif 
flavonoid 

Analisis data 

Kesimpulan  

Zeta 

potensial 

Ukuran 
partikel 

Morfologi 
partikel 
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2. Cara Kerja 

a. Persiapan Sampel 

1) Penyiapan Bahan 

Daun sirih basah dikumpulkan sebanyak 5 kg dilakukan 

sortasi basah, pencucian, pengeringan dengan cara diangin-

anginkan, sortasi kering. Daun sirih yang sudah kering 2,5 kg 

kemudian dihaluskan dengan cara diblender kemudian diayak 

dengan mesh 40. 

2) Ekstraksi Daun Sirih 

Serbuk kering daun sirih sebanyak 430 gram dimaserasi 

dengan menggunakan 2,15 L etanol 70% (3x24 jam). Filtrat yang 

diperoleh selanjutnya ditampung dan ampas dimaserasi lagi 

dengan 1,075 L etanol 70% (1x24 jam). Selanjutnya filtrat yang 

diperoleh ditampung dan ampas dimaserasi lagi dengan 1,075 L 

(1x24 jam). Hasil maserasi disaring untuk memisahkan ampas 

dengan maserat. Selanjutnya maserat dipekatkan rotary evaporator 

kemudian diaupkan diatas waterbath sampai terbentuk ekstrak 

kental.  

b. Pembuatan Nanopartikel Ekstrak Etanol Daun Sirih 

Ekstrak pekat daun sirih sebanyak 1 gram dilarutkan dalam 35 

ml etanol p.a dan ditambahkan 15 mL aquadest. Kemudian ke dalam 
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campuran ditambahkan larutan alginat 0,1% (dibuat dengan 

melarutkan serbuk asam alginat dalam larutan NaOH 0,1 M) sebanyak 

100 mL dan larutan CaCl2 0,02% sebanyak 350 mL sedikit demi 

sedikit di bawah putaran pengaduk magnetik. Pengadukan campuran 

dengan menggunakan pengaduk magnetik dilakukan selama kurang 

lebih 2 jam hingga terbantuk koloid nanopartikel daun sirih (Khakim 

dan Atun, 2017). Koloid yang terbentuk kemudian dipisahkan 

disentrifugasi dengan kecepatan 6000 rpm selama 30 menit untuk 

diambil padatan terlarutnya (Syukron, dkk., 2013). Padatan nanopartikel 

dicuci dengan aquadest kemudian dimasukan dalam freezer (± -4°C) 

selama kurang lebih 2 hari. Penyimpann diletakan dalam lemari es (± 

3°C) sampai menjadi bubuk kering (Putrid dan Atun, 2017). 

c. Karakterisasi Nanopartikel 

1) Morfologi menggunakan SEM-EDX 

Karakterisasi di lakukan dengan alat SEM. Sampel 

disiapkan dengan menaruh sampel pada carbon tape yang 

ditempelkan pada plat. Plat kemudian dimasukkan ke dalam alat 

SEM dan ditembakkan dengan electron untuk penggambaran 

hingga perbesaran 30, 50, 100, dan 150 kali. 

2) Ukuran partikel menggunakan PSA (Particle Size Analysis) 
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Karakterisasi di lakukan dengan alat PSA. Sampel 

dimasukkan kedalam dispersan berupa aquades pH 7 lalu 

ditempatkan didalam kuvet. Kuvet kemudian ditembakkan sinar 

tampak sehingga terjadi difraksi. Pengukuran ukuran partikel 

memanfaatkan prinsip penghamburan cahaya tampak (Harahap, 

2012). 

3) Zeta potensial menggunakan particle size analyzer 

Pengukuran zeta potensial menggunakan particle size analyzer 

(PSA). Diambil larutan sampel sebanyak 1 mL kemudian 

diletakkan kedalam kuvet zeta potensial lalu diletakkan ke dalam 

holder alat PSA (Zulfa, 2019). 

4) Analisis Kualitatif Senyawa Favonoid Ekstrak Daun Sirih dan 

Nanopartikel  Daun Sirih 

Analisis kualitatif senyawa flavonoid dalam nanopartikel 

dan ekstrak awal daun sirih diidentifikasi dengan KLT 

(Kromatografi Lapis Tipis) dengan fase diam silica gel GF60 dan 

fase gerak methanol:kloroform (9:1) dideteksi dengan sinar UV 

254 nm dan 366 nm kemudian identifikasi senyawa flavonoid 

didasarkan pada perbandingan nilai Rf dibandingkan Rf standar. 

(Ningrum ddk., 2017). 
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F. Analisa Data 

Hasil penelitian pembuatan dan karakterisasi nanopartikel ekstrak 

etanol daun sirih (Piper betle L.) dengan metode gelasi ionik dianalisis secara 

deskriptif yaitu melihat data hasil karakterisasi nanopartikel meliputi PSA 

(Particle Size Analysis) untuk mengetahui ukuran partikel dan nilai zeta 

potensial. SEM (Scanning Electron Microscopy) untuk mengetahui bentuk 

morfologinya, serta analisis kualitatif senyawa flavonoid. 
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BAB  V 

KESIMPULAN DAN SARAN 

A. Kesimpulan 

1. Karakterisasi morfologi nanopartikel ekstrak etanol daun sirih (Piper 

batle L.)  dengan SEM menunjukkan partikel bentuk yang tidak sferis. 

2. Karakterisasi ukuran nanopartikel ekstrak etanol daun sirih (Piper batle 

L.) dengan PSA menunjukkan ukuran nanopartikel 276,36±56,70 nm. 

Karakterisasi dengan Zeta Sizer menghasilkan nilai zeta potensial adalah 

-23±0,35mV. 

3. Karakterisasi analisis kualitatif flavonoid menunjukkan bahwa 

nanopartikel ekstrak daun sirih dan ekstrak awal daun sirih memiliki 

kandungan senyawa flavonoid. 

 

B. Saran  

Dapat dilakukan penelitian pembuatan nanopartikel selanjutnya 

dengan menggunakan berbagai perbandingan polimer dan agen pengikat 

silang yang lain seperti, kitosan dan natrium tripolifosfat sehingga dapat 

dihasilkan nanopartikel yang berbentuk bulat dan stabil.  
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