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RINGKASAN

Pengaruh Konsentrasi Surfaktan Terhadap Karakteristik, Aktivitas
Antioksidan, Dan Stabilitas Pada Solid Lipid Microparticle (SLM)
Quercetin

Siti Nasikatus Sairiyah

Paru-paru sebagai organ pernafasan rentan terhadap cedera yang disebabkan oleh
stress oksidatif dan Quercetin dapat menjadi pilihan pengobatannya (Mehta, et al., 2018)
dikarenakan memiliki aktivitas antioksidan yang tinggi (Arts, ef al., 2004). Sayangnya
aktifitas quercetin memiliki kendala pada kelarutan air yang rendah dan bioavailabilitas
oral yang kecil (Mehta, et al., 2018). Pada penelitian ini, kendala terapetik Quercetin
diatasi dengan menggunakan sistem penghantaran SLM (Solid Lipid Microparticle).
Solid lipid microparticle memiliki kompomen essensial yaitu lipid yang berfungsi untuk
membentuk inti hidrofobik dari SLM (Scalia, ef al., 2014) dan surfaktan yang berfungsi
sebagai stabilisasi partikel (Nahum & Domb, 2021). Mekanisme stabilisasi partikel
surfaktan melalui kemampuannya untuk memperkecil tegangan permukaan (Ameya
Deshpande, 2017) yangmana dapat mempengaruhi berbagai karakteristik SLM. Oleh
karena itu, dilakukan penelitian dengan tujuan untuk mengetahui pengaruh konsentrasi
surfaktan yang ditinjau dari segi karakteristik, aktivitas antioksidan, dan stabilitas SLM.

Pada penelitian ini dilakukan formulasi solid lipid microparticle quercetin dalam
bentuk sediaan DPI (Dry Powder Inhaler). SLM dibentuk dengan lipid padat compritol
888 ATO dan surfaktan poloxamer 188, dengan variabel pengubah berupa konsentrasi
surfaktan yang dibuat berbeda-beda setiap formula yaitu formulal 0,5%; formula2 1,5%,
dan formula3 1,5%. SLM dibuat dengan metode pembuatan melt emulsification methods
dikombinasikan sonification methods yang kemudian dikeringkan menggunakan metode
freeze drying. Hasil SLM Quercetin kemudian diperiksa moisture content dan spectra
FTIRnya untuk selanjutnya dievaluasi pada parameter karakteristik, aktivitas antioksidan,
dan stabilitas. Karakterisasi SLM quercetin yang dilakukan berupa organoleptis secara
visual, morfologi dengan menggunakan SEM, ukuran partikel dengan menggunakan
mikroskop optic dan SEM, yield menggunakan timbangan analitik, serta drug loading
dan efisiensi penjebakan menggunakan spektrofotometer UV. Aktivitas antioksidan diuji
menggunakan metode ABTS/TEAC dan dibandingkan dengan quercetin murni.
Sedangkan stabilitas SLM diuji pada dua suhu yaitu 25°C (suhu ruang) dan 40°C selama
28 hari penyimpanan untuk kemudian ditinjau pada karakteristik (organoleptis,
morfologi, ukuran partikel, drug loading, dan efisiensi penjebakan) serta aktivitas
antioksidan setiap minggunya.

Hasil SLM quercetin yang didapatkan memiliki bentuk serbuk berwarna kuning,
tidak menggumpal, dan tidak berbau. Pada pengujian FTIR, bahan baku memiliki
bilangan gelombang yang sesuai dengan pustaka sehingga memenuhi syarat sebagai
bahan penelitian, kemudian ketiga formula SLM quercetin juga menunjukkan tidak
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adanya pergeseran bilangan gelombang yang menyatakan bahwa tidak adanya interaksi
antar bahan baku dan semua bahan tercampur membentuk sistem SLM. Pada pengujian
moisture content ketiga formula memiliki MC yang rendah (< 3%) yang dapat mencegah
agregasi (Jung, et al., 2018).

Evaluasi karakteristik morfologi menunjukkan ketiga formula SLM quercetin
memiliki bentuk sferis dan permukaan halus sesuai karakteristik yang diharapkan. Pada
pengujian ukuran partikel metode mikroskop optic diperoleh hasil F1 (1,81% 0,20 um),
F2 (1,90 + 0,15 pum), dan F3 (1,94 + 0,25 pm), ketiga formula mencapai target ukuran
partikel yang diharapkan yaitu 1-5 pm (AKDAG, 2019) dan tidak terdapat perbedaan
signifikan antar ketiga formula. Evaluasi ukuran partikel metode SEM diperoleh hasil F1
2,48 um; F2 2,51 um; dan F3 2,31 um; ukuran partikel F3 menunjukkan perbedaan
signifikan lebih kecil dengan formula lainnya yang dapat disebabkan efisiensi konsentrasi
surfaktan pada F3 untuk mencegah koalesensi partikel (Ignjatovica, et al., 2021). Evaluasi
karakteristik yield didapatkan hasil F1 (92,87 + 3,15%), F2 (91,44 £ 4,86%), dan F3
(88,53 +3,80%), SLM quercetin mencapai target yang diharapkan yaitu mendekati 100%
(Patel, et al., 2019) dan tidak terdapat perbedaan yang signifikan antar ketiga formula.
Pada pengujian drug loading diperoleh hasil pada masing-masing formula F1 (15,96 +
0,87%), F2 (13,74 + 0,31%), dan F3 (13,19 £ 0,54%), kemudian formula 1 menunjukkan
perbedaan signifikan dengan formula lainnya yang dapat disebabkan jumlah surfaktan
pada F2 dan F3 terlalu besar sehingga menyebabkan interaksi kuat antara obat dan
surfaktan dengan penurunan drug loading sebagai akibatnya (Wang, et al., 2016). Hasil
pengujian efisiensi penjebakan diperoleh F1 (96,53 + 7,31%), F2 (87,94 £+ 5,95%), dan
F3 (87,48 = 2,67%), ketiga formula mencapai target yang diharapkan yaitu mendekati
100% (Scalia, 2014) dan tidak terdapat perbedaan yang signifikan antar ketiga formula.

Pada pengujian aktivitas antioksidan, ketiga formula SLM quercetin
dibandingkan dengan quercetin murni. Keempat sampel menunjukkan hasil yang baik
(mendekati 100%), dengan hasil aktivitas antioksidan keempat sampel masing-masing
yaitu Quercetin murni (94,43 + 0,00%), F1 (94,35 £+ 0,04%), F2 (94,36 + 0,02%), dan
F3 (94,37 £ 0,02%). Keempat sampel tidak menunjukkan perbedaan signifikan.

Pada pengujian stabilitas dilakukan pada 2 suhu yaitu 25°C dan 40°C. Pada
stabilitas suhu 25°C, SLM quercetin tidak menunjukkan perbedaan akibat konsentrasi
surfaktan baik pada karakteristik organoleptis, ukuran partikel, drug loading, maupun
efisiensi penjebakan dan semua parameter tetap stabil. Pada stabilitas suhu 40°C,
parameter organoleptis dan morfologi tidak menunjukkan perbedaan yang signifikan
akibat peningkatan konsentrasi surfaktan dan ketiga formula tetap stabil. Stabilitas suhu
40°C pada parameter ukuran partikel menunjukkan perbedaan yang signifikan akibat
peningkatan konsentrasi surfaktan antara formulal dan formula2 yang dapat disebabkan
oleh perbedaan kelembaban dalam penyimpanan sedangkan secara waktu penyimpanan
parameter ukuran partikel tetap stabil. Stabilitas suhu 40°C pada parameter drug loading
menunjukkan perbedaan yang signifikan akibat peningkatan konsentrasi surfaktan pada
formulal yang dapat disebabkan oleh drug loading awal formula 1 yang memang lebih
besar dibandingkan formula lainnya sedangkan secara waktu penyimpanan parameter
drug loading tetap stabil. Pada stabilitas suhu 40°C pada parameter efisiensi penjebakan
menunjukkan perbedaan yang signifikan akibat peningkatan konsentrasi surfaktan pada
formulal dengan formula3 yang dapat disebabkan oleh degradasi surfaktan poloxamer
188 sehingga menyebabkan zat aktif dalam sistem keluar yangmana formula 3 dengan
konsentrasi surfaktan terbanyak lebih terpengaruh dibandingkan fomulal dengan
konsentrasi surfaktan terkecil, sedangkan secara waktu penyimpanan parameter efisiensi
penjebakan tetap stabil.
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Pada stabilitas aktivitas antioksidan suhu 25°C dan suhu 40°C, ketiga formula
SLM gquercetin dibandingkan dengan quercetin murni. Quercetin murni mengalami
penurunan aktivitas antioksidan yang lebih besar dibandingkan SLM quercetin terutama
pada suhu 40°C. Hal ini dapat disebabkan sistem SLM yang dapat menstabilkan zat aktif
melalui enkapsulasi dari matriks padat (Scalia, ef al., 2014). Sayangnya keempat sampel
memiliki aktivitas antioksidan yang tidak stabil dinyatakan pada perbedaan signifikan
antar hari penyimpanan. Hal ini dapat disebabkan oleh ketidakstabilan reagen yang
digunakan dan reproduksibilitas metode yang digunakan.

Berdasarkan hasil penelitian yang telah diperoleh, dapat disimpulkan bahwa
peningkatan konsentrasi surfaktan poloxamer 188 pada rentang yang dipelajari (0,5%;
1,0%; dan 1,5%) tidak memberikan perbedaan yang signifikan pada karakteristik,
aktivitas antioksidan, dan stabilitas sediaan. Mengacu pada hasil yang didapatkan saran
yang dapat diberikan berupa pengujian peningkatan konsentrasi surfaktan dengan
menggunakan konsentrasi yang umum digunakan (1-5%) dengan perbedaan konsentrasi
yang bervariasi dari variasi kecil hingga besar, selain itu sebaiknya digunakan surfaktan
yang stabil pada penyimpanan. Pada pengujian aktivitas antioksidan disarankan perlu
dilakukan optimasi kembali pada prosedur penelitian untuk didapat reagen yang stabil
dan hasil yang dapat direproduksi. Dikarenakan pengujian yang dilakukan merupakan
pengujian dasar, perlu dilakukan pengujian lanjutan berupa MMAD (mass median
aerodinamis) untuk mengetahui kemungkinan deposisi sampel pada paru-paru.
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ABSTRACT

Pengaruh Konsentrasi Surfaktan Terhadap Karakteristik, Aktivitas Antioksidan,
Dan Stabilitas Pada Solid Lipid Microparticle (SLM) Quercetin

Siti Nasikatus Sairiyah

This study aims to investigate the effect of surfactant concentration on SLM as
the development of a potential carrier for respiratory system diseases, especially due to
oxidative stress injury with quercetin as the active ingredient. Quercetin is a natural
antioxidant with high antioxidant activity. SLM was formed with 5% compritol 888 ATO
as lipid and different concentrations of poloxamer 188 as surfactant. SLM was prepared
by melt emulsification method combined with sonication and then dried by freeze drying.
SLM was characterized of organoleptic, morphology, yield, particle size, drug loading,
and entrapment efficiency. SLM characterization showed spherical and smooth
morphology, high yield (F1 88.53%; F2 91.44%; F3 92.87%); aerodynamic diameter
particle size (F1 1.81pm; F2 1.90um; F3 1.94pm); high drug loading (F1 15.96%; F2
13.74%; F3 13.19%); and high entrapment efficiency (F1 96.53%; F2 87.94%; F3
87.48%), unfortunately the increase in surfactant concentration did not give a significant
difference between formulas. The antioxidant activity of slm quercetin was tested by the
abts method and compared with pure quercetin. SLM quercetin showed high antioxidant
activity (Quercetin 94.43%; F1 94.35%; F2 94.36%; F3 94.37%) which stated that SLM
quercetin can be a antioxidant agent. SLM stable at 25°C and 40°C storage temperatures.
The effect of surfactants is seen in particle size, drug loading, and entrapment efficiency
at 40°C storage temperature. SLM has potential for pulmonary administration and it is
recommended to use surfactant concentrations of varying differences and stable
surfactant types for the next study.

Keyword: SLM, poloxamer 188 concentration, inhalation, antioxidant, stability
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