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INTISARI

Demam merupakan mekanisme pertahanan tubuh atau reaksi fisiologi
terhadap perubahan titik patokan di hipotalamus. Daun srikaya mengandung
senyawa flavonoid yang memiliki khasiat sebagai antipiretik. Patch transdermal
merupakan suatu obat yang bekerja melalui kulit dan masuk ke aliran darah.
Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui sifat fisik sediaan patch transdermal
memenuhi persyaratan dan memiliki aktivitas antipiretik.

Ekstraksi daun srikaya menggunakan metode maserasi dengan pelarut
etanol 96% dan dibuat 3 formula sediaan patch transdermal. Uji sifat fisik yang
dilakukan meliputi uji organoleptis, uji keseragaman bobot, uji pH, uji ketebalan,
uji daya tahan lipatan dan uji daya serap kelembapan. Uji aktivitas antipiretik
dilakukan dengan hewan uji tikus putih jantan yang diinduksi dengan vaksin
DPT-HB-Hib. Data yang diperoleh diolah dengan statistik Analysis of Variance.

Pada penelitian ini didapatkan hasil uji fisik yang baik untuk semua
formula. Hasil uji antipiretik Patch transdermal ekstrak etanol daun srikaya
(Annona squamosa L.) pada kontrol positif dengan hasil paling tinggi yaitu
3,84%, sedangkan formula 1 dengan konsentrasi ekstrak 3% dan formula 2
dengan konsentrasi ekstrak 5% memiliki efek antipiretik yang hampir sama, tetapi
pada formula 1 memberikan efek daya antipiretik yang lebih tinggi dibanding
dengan formula 2.

Kata kunci : Patch transdermal, Ekstrak Etanol Daun Srikaya, Antipiretik, Tikus
Putih Jantan.
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ABSTRACT

Fever is the body’s defense mechanism or physiological reaction to changes
in the benchmark point in the hypothalamus. Srikaya leaves contain flavonoid
compounds thet have antipyretic properties. A transdermal patch is a drug thet
works through the skin and into the bloodstream. This study aims to determine the
physical properties of transdernal patch preparations meet the requirements and
have antipyretic activity.

The extraction of srikaya leaves used the maceration method with 96%
ethanol as solvent and 2 transdermal patch formulations were made. Physical
properties tests carried out included organoleptic tests, weight uniformity test, pH
test, thickness tests. Floding endurance tests and moisture absorption tests.
Antipyretic activity test was carried out with DPT-HB-Hib vaccine. The data
obtained were processed by statistical Analysis of Variance.

In this study, good physical test result werw obtained for all formulas.
Antipyretic test results transdermal patch of srikaya leaf (Annona squamosa L.) in
positive control with the highest yield og 3,84%, while formula 1 with extract
concentration of 3% and formula 2 with extract concentration of 5% had almost
the same antipytetic effect, but formula 1 gave a higer antipyretic sffect than with
formula 2.

Keywords : Transdermal patch, Srikaya Leaf Ethanol Extract, Antipyretic, Male
White Rat.
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BAB |
PENDAHULUAN
A. Latar Belakang Masalah

Demam merupakan suatu keadaan suhu tubuh diatas normal sebagai
akibat peningkatan pusat pengatur suhu di hipotalamus. Sebagian besar
demam merupakan akibat dari perubahan pada pusat panas (termoregulasi) di
hipotalamus. Penyakit — penyakit yang ditandai dengan adanya demam dapat
menyerang sistem tubuh. Selain itu demam mungkin berperan dalam
meningkatkan perkembangan imunitas spesifik dan non spesifik dalam
membantu pemulihan atau pertahanan terhadap infeksi (Sodikin, 2016).

Demam atau suhu tubuh yang tinggi dapat diturunkan dengan berbagai cara,
cara yang paling sering digunakan adalah mengonsumsi obat golongan antipiretik.
Obat golongan antipiretik yang biasa digunakan untuk menurunkan demam antara
lain paracetamol, aspirin, dan ibuprofen (Leonis, dkk., 2013). Mekanisme aksi
antipiretik adalah dengan memblokade produksi prostaglandin yang berperan
sebagai penginduksi suhu di termostat hipotalamus (Syarifah L, 2010). Namun
pemberian obat antipiretik sintetik sering kali muncul efek samping seperti mual,
muntah, dan kerusakan organ terutama hati atau hepatotoksisitas. Dengan adanya
efek samping tersebut maka diperlukan altenatif lain dalam proses pengobatan
demam yaitu dengan memanfaatkan tumbuhan yang ada di sekitar kita (Wan J,
dkk., 2011).

Pemanfaatan tumbuhan sebagai obat tradisional masih  banyak

digunakan masyarakat di Indonesia terutama di daerah pedesaan yang masih



kaya dengan keanekaragaman tumbuhan. Ada beberapa manfaat yang dapat
diambil dari penggunaan obat tradisional, diantaranya harganya yang murah,
mudah dalam mendapatkan bahan baku, bahkan tanaman obat dapat ditanam
sendiri di halaman rumah, efek samping yang ditimbulkan obat tradisional
relatif kecil, sehingga aman digunakan (Ermawati,2010).

Daun srikaya mengandung beberapa senyawa aktif, hasil skrining fitokimia
daun srikaya mengandung senyawa flavonoid, tanin, dan steroid/terpenoid (
Kusmardiyani, dkk., 2012). Berdasarkan hasil penelitian Timur, dkk (2018)
Ekstrak daun srikaya mempunyai aktivitas sebagai antipiretik pada tikus jantan
galur wistar dan aktivitas antipiretik ekstrak daun srikaya sama dengan aktivitas
antipiretik obat paracetamol. Dosis ekstrak etanol daun srikaya sebagai antipiretik
adalah 1440 mg/kgBB, aktivitas antipiretik dikarenakan adanya kandungan
flavonoid pada ekstrak daun srikaya. Senyawa flavonoid telah dikenal memiliki
efek antipiretik yang bekerja sebagai inhibitor cyclooxygenase (COX) yang
berfungsi memicu pembentukan prostaglandin, prostaglandin berperan dalam
proses peningkatan suhu tubuh, apabila prostaglandin tidak dihambat maka terjadi
peningkatan suhu tubuh yang akan mengakibatkan demam (Suwertayasa, dkKk.,
2013).

Bahan alam digunakan dalam bentuk ekstrak memiliki permasalahan seperti
sulit dalam penggunaannya, pemakaian yang tidak nyaman karena lengket, selain
itu juga memiliki stabilitas yang rendah sehingga perlu dibuat dalam bentuk

sediaan salah satunya yaitu sediaan patch transdermal (Rana, 2016).



Sediaan transdermal memiliki beberapa keuntungan dibanding rute oral dan
parenteral, ini termasuk manfaat terapeutik pada sediaan transdermal seperi
pemberian obat yang berkelanjutan, menghindari metabolisme pra sistemik,
menghindari faktor gastrointensial yang mampu menurunkan bioavaibilitas obat
misalnya pH lambung dan waktu transit lambung. Kesesuaian untuk obat dengan
waktu paruh biologis singkat dan indeks terapeutik yang sempit, beberapa
manfaat kepatuhan pasien termasuk pemberian obat non-invasif, fleksibilitas
dalam frekuensi pemberian dosis dan kesesuaian untuk pengobatan diri sendiri
(Saoji, dkk., 2015).

Patch dapat didefinisikan sebagai salah satu bentuk sediaan transdermal
yang dapat menghantarkan obat secara terkendali melalui kulit dalam waktu
tertentu (Nurahmanto, dkk., 2017). Patch transdermal merupakan sediaan drug
delivery systems yang berupa patch dengan perekat yang mengandung senyawa
obat yang diletakan dikulit untuk melepaskan zat aktif dalam dosis tertentu
melalui kulit menuju aliran darah (Rahim dkk., 2016). Patch yang merupakan
sistem penghantaran obat transdermal yang dapat memberikan banyak keunggulan
dibandingkan rute oral yaitu dapat meningkatkan kepatuhan pasien, mudah
digunakan, langsung masuk kedalam pembuluh darah, mudah dilepas dari kulit
dan menghindari yang jalur lintas pertama metabolisme (John and Kumar, 2014).

Berdasarkan uraian di atas, diketahui bahwa daun srikaya berpotensi sebagai
antipiretik. Oleh karena itu, dalam penelitian ini akan dikembangkan lebih lanjut

mengenai potensi ekstrak etanol daun srikaya dengan memformulasikan dalam



bentuk sediaan patch transdermal sebagai antipiretik terhadap tikus putih jantan

serta dilakukan uji sifat fisik sediaan.

B. Rumusan Masalah

Berdasarkan rumusan latar belakang diatas maka rumusan masalah

penelitian ini adalah :

1.

Apakabh sifat fisik dari sediaan patch transdermal ekstrak etanol daun srikaya
(Annona squamosa L.) memenuhi persyaratan?
Apakah sediaan patch transdermal ekstrak etanol daun srikaya (Annona
squamosa L.) mempunyai aktivitas antipiretik terhadap tikus putih jantan
yang diinduksi vaksin DPT-HB-Hib?
Pada formula berapa sediaan patch transdermal ekstrak etanol daun srikaya
(Annona squamosa L.) dapat menurunkan suhu tubuh tikus putih jantan yang
diinduksi vaksin DPT-HB-Hib?

C. Tujuan Penelitian
Untuk mengetahui bahwa sifat fisik sediaan patch transdermal ekstrak etanol
daun srikaya (Annona squamosa L.) memenuhi persyaratan.
Untuk mengetahui bahwa sediaan patch transdermal ekstrak etanol daun
srikaya (Annona squamosa L.) mempunyai aktivitas antipiretik terhadap
tubuh tikus putih jantan yang diinduksi vaksin DPT-HB-Hib.
Untuk mengetahui pada formula berapa sediaan patch yang mengandung
ekstrak etanol daun srikaya (Annona squamosa L.) dapat menurunkan

temperatur tubuh tikus putih jantan yang diinduksi vaksin DPT-HB-Hib.



D. Manfaat Penelitian
Pada penelitian ini diharapkan dapat diperoleh suatu data ilmiah formulasi patch
transdermal ekstrak etanol daun srikaya (Annona squamosa L.) sebagai antipiretik
pada tikus putih jantan yang diinduksi vaksin DPT-HB-Hib sehingga dapat

digunakan untuk pengembangan penelitian selanjutnya.



BAB Il
METODE PENELITIAN
A. Desain penelitian

Metode yang digunakan pada penelitian ini adalah eksperimental. Pada

penelitian kali ini tahap penelitian yang dilakukan yaitu : Pembuatan ekstrak

etanol daun srikaya; Skrining fitokimia (identifikasi kandungan senyawa

flavonoid, tanin, saponin, terpenoid, dan steroid); Pembuatan sediaan patch

transdermal; Uji fisik sediaan patch (uji organoleptis, uji keseragaman bobot, uji

pH, uji ketebalan patch, uji daya tahan lipatan, uji daya serap kelembapan); Uji

efek antipiretik; Analisis data.

1.

B. Alat dan Bahan
Alat
Timbangan digital (ACIS), mortir, stamfer, gelas ukur (PYREX), cawan petri,
oven (JOUAN TIPE IG 150), alat pencukur (GILLETTE), timbangan tikus
(ACIS), termometer (TERMOONE), pipet tetes, rotary evapolator
(STUART), blender (MI'YAKO), toples kaca, neraca analitik (OHAUS), pH
meter (OHAUS BENCHTOP STARTER 3100), syringe (ONEMED),
desikator, tabung reaksi.
Bahan
Daun srikaya (Annona squamosa L.), HPMC, gliserol, asam oleat, metil

paraben, tween-80, etanol 70%, aquadest, paracetamol, CMC-Na, alumunium

26
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foil, etanol 96%, pakan dan minuman untuk tikus, kertas saring, HCI pekat,
serbuk magnesium.
C. Variabel Penelitian
1. Variabel Bebas
Variabel bebas pada penelitian ini adalah variasi dosis patch transdermal
ekstrak etanol daun srikaya.
2. Variabel Terikat
Variabel terikat pada penelitian ini adalah pengaruh sifat fisik patch
transdermal ekstrak etanol daun srikaya dengan variasi dosis dan efek
antipiretik pada tikus putih jantan yang diinduksi vaksin DPT-HB-Hib.
3. Variabel Terkendali
Variabel terkendali pada penelitian ini adalah umur, berat badan tikus putih

jantan, kepekaan tikus putih jantan terhadap zat dan obat yang digunakan.

D. Definisi Operasional
1. Ekstrak etanol daun srikaya (Annona aquamosa L.) adalah hasil penyarian
serbuk daun srikaya yang dimaserasi dengan pelarut etanol 96% dan diuapkan
menggunakan rotary evaporator sehingga menjadi ekstrak kental.
2. Skrining fitokimia dilakukan untuk memberikan gambaran tentang golongan
senyawa kimia yang terkandung dalam ekstrak etanol daun srikaya (Annona
aquamosa L.). Dilakukan identifikasi kandungan senyawa flavonoid, tanin,

saponin, terpenoid, dan steroid.
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3. Efek antipiretik adalah penurunan suhu tikus putih jantan yang dihitung dari
nilai rata-rata yang diukur setiap 15 menit pada 2 jam pertama selanjutnya
pengukuran dilakukan setiap 30 menit hingga 3 jam. Adanya efek antipiretik
ditandai dengan adanya penurunan suhu tikus putih jantan.

4. Patch transdermal adalah suatu obat yang direkatkan pada patch dan di
tempatkan pada kulit untuk memberikan efek tertentu obat melalui kulit dan
masuk ke aliran darah.

5. Sifat fisik patch transdermal adalah parameter yang digunakan untuk
mengetahui sifat fisik patch transdermal antipiretik, meliputi organoleptis,
keseragaman bobot, pH, ketebalan patch transdermal, uji daya tahan lipatan, uji

daya serap kelembaban patch transdermal.

E. Jalannya Penelitian
1. Determinasi Tanaman
Determinasi tanaman dilakukan untuk mengetahui kebenaran sampel daun
srikaya (Annona aquamosa L.) yang berkaitan dengan ciri-ciri mikroskopis dan
makroskopis, serta untuk mencocokkan ciri-ciri morfologi yang ada pada
tanaman daun srikaya (Annona squamosa L.) terhadap kepustakaan yang
dilakukan di  Laboratorium Biologi Fakultas MIPA  Universitas

Muhammadiyah Surakarta.
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2. Penyiapan Sampel
a. Pengambilan sampel
Sampel daun srikaya (Annona squamosa L.) dari Desa Blateran,
Ngabeyan, Kartasura. Daun srikaya diambil dari daun yang masih segar
dan pada daun yang tua.
b. Pembuatan simplisia
Pada tahap awal dilakukan pengumpulan sampel daun srikaya (Annona
squamosa L.) sebanyak 4 kg daun srikaya basah, daun srikaya dicuci
dengan air bersih kemudian ditiriskan lalu dikeringkan, pengeringan
dilakukan dengan menjemur daun srikaya dibawah sinar matahari yang
ditutup dengan kain hitam. Daun srikaya yang sudah kering dibuat dalam
bentuk serbuk dengan cara dihaluskan, kemudian diayak dengan
menggunakan ayakan mesh 40 (Puspitasari dan Lean, 2016).
3. Pembuatan Ekstrak
Sampel diekstraksi menggunakan metode maserasi menggunakan pelarut
etanol 96%. Sebanyak 1 kg serbuk kering daun srikaya dimasukkan kedalam
wadah maserasi, kemudian ditambahkan etanol 96% sebanyak 7.500 ml
dengan sesekali dilakukan pengadukan, wadah maserasi ditutup dan disimpan
selama 3 hari ditempat yang terlindung dari sinar matahari langsung. Sampel
yang direndam disaring menghasilkan filtrat | dan residu I. Residu dimaserasi
ulang menggunakan etanol 96% sebanyak 2.500 ml, kemudian ditutup dan
dibiarkan selama 2 hari sambil sesekali diaduk. Setelah 2 hari sampel disaring

menghasilkan filtrat 1l. Filtrat | dan Il dicampur menjadi satu, kemudian
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dievaporasi dengan rotary evaporator pada suhu 40°C sampai diperoleh
ekstrak kental etanol. Kemudian setelah diperoleh ekstrak kental dihitung
rendemennya dengan rumus dibawah ini :

Bobot ekstrak

Rendemen = X 100%
Bobot simplisia

4. Skrining Fitokimia

a. ldentifikasi kandungan senyawa flavonoid
Sebanyak 0,1 g ekstrak kental etanol dimasukkan ke dalam tabung reaksi.
Ditambahkan pada sampel berupa serbuk magnesium 2 mg dan di
tambahkan 3 tetes HCI pekat. Sampel dikocok dan diamati perubahan
yang terjadi, terbentuknya warna merah, kuning atau jingga pada larutan
menunjukan adanya flavonoid (Purwanti, dkk., 2017).

b. Identifikasi kandungan senyawa tanin
Sebanyak 0,1 g ekstrak kental etanol dimasukkan ke dalam tabung reaksi.
Ditambahkan beberapa tetes larutan FeCls 1%, perubahan yang terjadi
diamati, terbentuknya warna biru tua atau hitam kehijauan menunjukkan
adanya senyawa tanin (Purwanti, dkk., 2017).

c. ldentifikasi kandungan senyawa saponin
Sebanyak 0,1 g ekstrak kental etanol dimasukkan ke dalam tabung reaksi,
kemudian ditambahkan akuades hingga seluruh sampel terendam,

dididihkan selama 2-3 menit, dan selanjutnya didinginkan, kemudian
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dikocok kuat-kuat. Hasil positif ditunjukkan dengan terbentuknya buih
yang stabil (Minarno, 2015).

d. Identifikasi kandungan senyawa terpenoid dan steroid
Sebanyak 0,1 g ekstrak kental etanol dimasukkan ke dalam tabung reaksi,
ditambahkan pereaksi Lieberman Burchard. Hasil positif adanya
terpenoid ditandai dengan adanya cincin kecoklatan atau violet,
sedangkan adanya steroid ditandai dengan perubahan warna menjadi
hijau kebiruan (Ikalinus, dkk., 2015).

5. Pembuatan Patch
a. Rancangan formula

Tabel 1. Formula Acuan Patch (Hermanto, dkk., 2019).

Bahan F1 F2 F3
Ekstrak daun 2% 6 % 10 %
handeuleum
HPMC 10 % 10 % 10 %
Gliserol 10 % 10 % 10 %
Asam Oleat 5% 5% 5%
Tween 80 1,2% 12% 1.2%

Etanol 70% ad 100 % 100 % 100 %
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Tabel 2. Rancangan Formula Patch Ekstrak Etanol Daun Srikaya

Bahan K (+) K () F1 F2 Fungsi
Ekstrak  daun - - 3% 5% Zat aktif
srikaya
Paracetamol 0,0030 % - - - Antipiretik
HPMC - 10% 10% 10% Basis
Gliserol - 10% 10% 10% Plasticizer
Metil paraben - 01% 01% 0,1% Pengawet
Asam Oleat - 5% 5% 5% Enhancer
Tween 80 - 12% 12% 12% Enhancer
Etanol 70% ad - 100% 100% 100 % Pelarut

b. Pembuatan asediaan patch antipiretik

HPMC dikembangkan menggunakan air panas dengan
perbandingan 1:20, HPMC yang sudah dikembangkan dicampur dengan
gliserol, diaduk sampai homogen, lalu ditambahkan ekstrak etanol daun
srikaya yang sebelumnya sudah ditambahkan etanol sebagian untuk
melarutkan ekstrak, kemudian diaduk sampai homogen. Metil paraben
dilarutkan dengan sedikit etanol, diaduk sampai homogen, ditambahkan
asam oleat dan tween 80. Campuran diaduk sampai homogen kemudian
ditambahkan etanol 70% sisa sedikit demi sedikit aduk sampai homogen.
Dimasukkan kedalam cetakan patch berukuran 2x2cm diuapkan 3jam
pada suhu kamar dan dioven selama 5jam pada suhu 50°C, setelah kering

patch dilepas dari cetakan.
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6. Pengujian Karakteristik Patch Antipiretik

a. Pengujian organoleptis
Pengamatan dilakukan secara visual berupa bentuk, warna, tekstur, dan
transparasi (Balasubramanian, dkk., 2012).

b. Pengujian keseragaman bobot
Uji ini dilakukan untuk mengetahui bobot sediaan patch. Lima patch
ditimbang keseimbangan digital. Berat rata-rata dan dinilai standar deviasi
dihiting dari masing-masing bobot (Madhulatha dan Naga, 2013). Syarat
keseragaman bobot patch memiliki standar devisiasi  tidak boleh
menyimpang dari 5% (Nurmesa, 2019).

c. Pengujian pH
Pengujian dilakukan untuk menjamin pH permukaan patch. Uji ini
dilakukan dengan menambahkan 10mL aquadest bebas CO, kedalam
patch dan didiamkan selama 1 jam (Bharkatiya, dkk., 2010). pH
ditentukan dengan meletakkan kertas pH pada permukaan patch, kemudian
dihitung nilai rata-ratanya dan dihitung standar deviasinya (Wardani,
2021). Nilai pH yang diinginkan dalam dalam rentang pH yang tidak
mengiritasi kulit, yaitu 5 - 6,5 (Hermanto, dkk., 2019).

d. Pengujian ketebalan
Penguji ketebalan patch transdermal pada tiap formula adalah dengan
mengukur ketebalan satu persatu 3 patch. Pengukuran tebal patch

menggunakan alat mikrometer dan dilakukan pada 3 titik yang berbeda
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(Parivesh, dkk, 2010). Persyaratan ketebalan patch transdermal yaitu tidak
lebih dari 1mm (Shirsand, dkk., 2012).

e. Uji daya tahan lipatan
Pengujian dilakukan dengan cara melipat secara berulang satu patch pada
tempat yang sama hingga patch patah atau dilipat hingga 300 kali secara
manual. Jumlah lipatan yang dapat dilipat pada tempat yang sama tanpa
patah memberikan nilai daya tahan lipatan (Bindu, 2010). Patch dikatakan
memenuhi Kriteria bila tahan terhadap lipatan sebanyak lebih dari 300 kali
(Lakhani, dkk., 2015).

f. Daya serap kelembapan (moisture up take)
Patch ditimbang kemudian disimpan pada suhu ruangan didalam desikator
selama 24 jam. Setelah itu, disimpan pada suhu 40°C didalam oven selama
24 jam dan ditimbang kembali (Hermanto, 2019). Syarat daya serap
kelembapan pada patch yaitu dengan rentang <10% (Khumar, 2012).
Persen daya serap kelembapan dihitung dengan rumus berikut :

Berat awal — berat akhir
% Kelembapan = X 100%

berat awal

7. Hewan Uji Tikus
Dihitung berdasarkan rumus Federer sebagai berikut :
(t-1) (n-1)> 15
Keterangan : n = Besar sampel tiap kelompok

T = Jumlah pengelompokan
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(t-1) (n-1)>15
(4-1) (n-1)>15
3n-3>15
3n>15+3
3n>18

18

nz ——

3

n>6

Hasil dari perhitungan tersebut dibutuhkan tikus sebanyak 6 ekor per

kelompok.

8. Pemeliharaan Hewan Uji

a. Perawatan hewan uji sebelum penelitian :

1)

2)

Kandang :

a) Kandang dibuat cocok untuk hewan uji tikus.

b) Tidak mempunyai permukaan yang tajam dan kasar sehingga
tidak melukai tikus.

c) Mudah dibersihkan dan diperbaiki.

d) Suhu antara 18-29°C, rata-rata 20-15°C.

Makanan dan minuman :

a) Tikus diberi makanan yang bermutu dengan jumlah yang
cukup, makanan diberikan setiap hari.

b) Minuman yang diberikan selalu bersih dan disediakan dengan

jumlah yang cukup. Botol minum dicuci dan diganti setiap hari
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c) Makanan yang diberikan disimpan ditempat yang bersih dan
kering.

b. Terminasi hewan uji
Setelah semua proses  penelitian selesai dikerjakan, hewan uji
diterminasi dengan cara dibius dengan inhalasi kloroform kemudian
dilakukan dekapitasi.

c. Penanganan sampah hewan uji
Hewan uji yang telah mati setelah didekapitasi kemudian dikubur
dalam tanah.

9. Pengelompokan Pada Hewan Percobaan
Skema kerja penelitian formulasi sediaan patch transdermal ekstrak daun
etanol daun srikaya (Annona squamosa L.) sebagai antipiretik pada tikus putih
jantan dimana setiap kelompok terdiri dari 6 hewan uji adalah sebagai berikut :

a. Kelompok | . Pemberian vaksin DPT-HB-Hib 0,2 mL dan
pemberian patch transdermal tanpa ekstrak (kontrol negatif).

b. Kelompok Il . Pemberian vaksin DPT-HB-Hib 0,2 mL dan
pemberian paracetamol dengan dosis 3,024mg/200grBB tikus (kontrol
positif).

c. Kelompok Il . Pemberian vaksin DPT-HB-Hib 0,2 mL dan
pemberian patch transdermal ekstrak daun srikaya dengan konsentrasi

ekstrak 3%.
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d. Kelompok VI . Pemberian vaksin DPT-HB-Hib 0,2 mL dan
pemberian patch transdermal ekstrak daun srikaya dengan konsentrasi
ekstrak 5%.

10. Pengujian Efek Antipiretik

Hewan uji yang digunakan sebanyak 24 ekor tikus putih jantan, hewan
uji dibagi dalam empat kelompok perlakuan yang dibagi acak masing-masing
kelompok terdiri dari 6 ekor tikus. Masing-masing tikus putih jantan pada tiap
kelompok ditimbang dan diberi tanda. Tikus putih jantan diadaptasikan
selama 7 hari. Pada hari ke-8 dilakukan persiapan yaitu dengan mencukur
bulu pada punggung tikus sampai pemukaan kulit. Kemudian, didiamkan
selama 1 hari untuk menghindari adanya inflamasi yang disebabkan oleh
pencukuran.

Sebanyak 24 tikus putih jantan dilakukan pengukuran suhu awal pada
rektal tikus putih jantan satu jam sebelum penyuntikan vaksin DPT-HB-Hib,
kemudian disuntik vaksin DPT-HB-Hib 0,2 mL secara intraperitonial pada
bagian perut untuk menginduksi terjadinya demam. Setelah satu jam maka
kembali dilakukan pengukuran suhu rektal. Setelah pengukuran suhu
dilakukan maka patch transdermal diaplikasikan pada punggung tikus yang
telah dicukur bulunya sesuai dengan kelompok perlakuan yaitu, kelompok
kontol negatif diberi patch transdermal kosong dan kontrol positif diberi
paracetamol dengan dosis 3,024 mg/200grBB tikus, kelompok perlakuan F1
diberi patch transdermal yang berisi ekstrak etanol daun srikaya 3%,

kelompok perlakuan F2 diberi patch transdermal yang berisi ekstrak etanol
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daun srikaya 5%. Patch direkatkan pada tikus putih jantan menggunakan
perekat “hypafix”. Pengukuran suhu tikus putih jantan kembali dilakukan
setiap 15 menit pada 2 jam pertama, lalu selanjutnya pengukuran suhu tikus

dilakukan setiap 30 menit hingga 3 jam.

F. Persen Daya Antipiretik
Data yang diperoleh suhu awal (tp) adalah pengukuran suhu tubuh tikus
putih jantan sebelum diberi vaksin DPT-HB-Hib, suhu demam (Tdemam) adalah
suhu yang diperoleh satu jam setelah diinduksi vaksin DPT-HB-Hib. Dilakukan
pengamatan suhu pada menit ke-0, 15, 30, 45, 60, 75, 105, 120, 150, dan 180.
Kemudian hasil data pengukuran digunakan untuk menghitung AUC, berikut

merupakan rumus dari AUC :

tn _ Vtn+Vin—1
Aucgy ="

Dimana :

(tn — (tn-1))

Vtn  : Suhu rektal tikus pada tn (°C)
Vtn-1 : Suhu rektal tikus pada tn-1 (°C)
Selanjutnya data total AUC tiap perlakuan digunakan untuk menghitung persen

daya antipiretik dengan rumus :

% DAP = %x 100%

Dimana :
AUCk = AUC total tubuh terhadap waktu untuk kontrol negatif
AUCp = AUC total suhu tubuh terhadap waktu untuk kelompok perlakuan tiap

Individu
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DAP = Daya antipiretik

G. Analisis Data
Analisis data penurunan suhu tubuh tikus dilakukan di uji statistik menggunakan
uji normalitas, uji homogenitas, dan uji parameter ANOVA (Analysis of
variences). Analisis data dilanjutkan dengan uji One Way untuk mengetahui
perbedaan bermakna antara kelompok perlakuan dan kontrol (Muthmainah dkk,
2017). Dilakukan uji normalitas dan uji homogenitas sebagai syarat dari uiji
ANOVA, data dikatakan terdistribusi normal apabila (P>0,05) dan homogen
apabila (P>0,05). Selanjutnya dilakukan uji ANOVA untuk menentukan apakah
kelompok perlakuan dalam penelitian ini berbeda secara nyata dengan didapatkan
data yang normal dan variasi data yang homogen maka analisis uji ANOVA dapat
dilakukan. Jika nilai (P<0,05) maka HO ditolak, jika nilai (P=0,05 atau > 0,05)
maka HO diterima. Apabila terdapat perbedaan bermakna maka dilanjutkan uji

Post Hoc untuk membandingkan lebih lanjut perbedaan kelompok tersebut.



H. Alur Penelitian

Pembuatan simplisia

\2
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Pembuatan ekstrak etanol daun srikaya menggunakan metode maserasi

v > Skrining fitokimia
Pembuatan patch transdermal ekstrak etanol daun srikaya
v V v
K() F1 F2

Patch transdermal tanpa
ekstrak etanol daun srikaya

Patch transdermal dengan
konsentrasi ekstrak etanol
daun srikaya 3%

Patch transdermal dengan
konsentrasi ekstrak etanol daun

srikaya 5%

4

uji kelembapan patch transdermal)

Uji sifat fisik patch transdermal ( Organoleptis, uji pH, uji keseragaman bobot, uji ketebalan, uji daya lipat,

Pengujian efek antipiretik <—— |,

Pengukuran suhu awal pada tikus putih jantan

\Z

7

> Setelah 1 jam
v

\%

Tikus diinduksi vaksin
DPT-HB-Hib 0,2 mL
dan diberi paracetamol

dengan dosis 3,024 mg

Kontrol (+)

/200grBB tikus

Kontrol (-)
Tikus diinduksi

vaksin DPT-HB-Hib
0,2 mL dan diberi
patch transdermal

tanpa ekstrak etanol

F1
Tikus diberi diinduksi
DPT-HB-Hib 0,2 mL
dan diberi patch
transdermal dengan
konsentrasi ekstrak
etanol 3%

F1
Tikus diberi diinduksi
DPT-HB-Hib 0,2 mL
dan diberi patch
transdermal dengan
konsentrasi ekstrak
etanol 5%

> Setelah 1 jam

Pengukuran suhu tikus putih jantan kembali dilakukan selama 3 jam pada menit ke- 15, 30, 45, 60, 75, 90,
105, 120, 150, 180.

v

Analisis data

v

Pembahasan

\”

Kesimpulan

Gambar 4. Alur Penelitian




BAB V

KESIMPULAN DAN SARAN

A. Kesimpulan

1. Sifat fisik dari sediaan patch transdermal ekstrak etanol daun srikaya
(Annona squamosa L.) memenuhi persyratan.

2. Patch transdermal ekstrak etanol daun srikaya (Annona squamosa L.)
memiliki aktivitas antipiretik terhadap tubuh tikus putih jantan yang
diinduksi vaksin DPT-HB-Hib.

3. Patch transdermal ekstrak etanol daun srikaya (Annona squamosa L..) pada
formula 1 dengan konsentrasi ekstrak 3% dan formula 2 dengan
konsentrasi ekstrak 5% memiliki efek antipiretik yang hampir sama, tetapi
pada formula 1 memberikan efek daya antipiretik yang lebih tinggi
dibanding dengan formula 2.

B. Saran

1. Perlu dilakukan penelitian lebih lanjut mengenai pembuatan sediaan patch
transdermal sebagai antipiretik dengan bahan alam sebagai zat aktif yang
berbeda.

2. Perlu dilakukan penelitian lebih lanjut mengenai pengujian efek antipiretik

antara kontrol dengan sediaan uji berbentuk patch transdermal.

67
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