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ABSTRAK

Kombinasi berbagai senyawa bahan alam yang diformulasikan menjadi gel
dikhawatirkan memengaruhi stabilitas sediaan selama masa penyimpanan. Tujuan
penelitian ini untuk mengetahui konsentrasi asam hialuronat yang dapat memenuhi
kriteria sifat fisik dan menjaga stabilitas gel. Gel dibuat dengan memformulasikan
berbagai bahan alam diantaranya ikan gabus melalui metode freeze dry, madu
kelulut, ekstrak etanol daun sirih hijau dan teripang emas dengan metode maserasi
dan minyak cengkeh serta penambahan eksipien berupa aquadest, carbopol,
propilen glikol, gliserin, hyaluronic acid, DMDM hydantoin, metil paraben, propil
paraben, dan TEA. Gel dibuat dalam 3 variasi konsentrasi HA yaitu F1 (0,5%), F2
(0,25%), dan kontrol (tanpa HA). Metode yang digunakan adalah uji stabilitas
intermediate berdasarkan ICH Q1A guideline pada suhu 30°C+2°C/RH65% selama
6 bulan. Evaluasi sifat fisik gel dilakukan pada bulan ke-0,1,3, dan 6 dengan
parameter yang meliputi uji organoleptis, homogenitas, daya sebar, daya lekat,
proteksi, dan pH. Hasil uji menunjukkan seluruh formula memenuhi kriteria sifat
fisik gel. Berdasarkan hasil analisis SPSS, F1 mampu menjaga stabilitas daya sebar
hingga titik uji bulan ke-1 dan merupakan formula terbaik yang mampu menjaga
stabilitas daya lekat hingga titik uji bulan ke-3. Sedangkan, data uji pH
menunjukkan F1 dan F2 tidak mampu menjaga stabilitasnya dari titik uji bulan ke-
0 hingga ke-3.

Kata kunci: Asam hialuronat, humektan, stabilitas, gel, ikan gabus.
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ABSTRACT

The combination of various natural ingredient compounds that are formulated into
gels is feared to affect the stability of the preparations during the storage period.
The purpose of this study was to determine the concentration of hyaluronic acid that
could meet the criteria for physical properties and maintain gel stability. The gel is
made by formulating various natural ingredients including snakehead fish through
the freeze-drying method, kelulut honey, ethanol extract of green betel leaves and
golden sea cucumbers using the maceration method and clove oil and adding
excipients in the form of aquadest, carbopol, propylene glycol, glycerin, hyaluronic
acid, DMDM hydantoin, methyl paraben, propylparaben, and TEA. Gels were made
in 3 variations of HA concentration, namely F1 (0.5%), F2 (0.25%), and control
(without HA). The method used is an intermediate stability test based on ICH Q1A
guidelines at 30°C+2°C/RH65% for 6 months. Evaluation of the physical properties
of the gel was carried out at 0, 1, 3, and 6 months with parameters including
organoleptic, homogeneity, spreadability, adhesion, protection, and pH tests. The
test results showed that all formulas met the criteria for the physical properties of
the gel. Based on the results of the SPSS analysis, F1 was able to maintain
spreadability stability up to the 1st-month test point and was the best formula
capable of maintaining adhesion stability up to the 3rd-month test point.
Meanwhile, the pH test data showed that F1 and F2 were not able to maintain their
stability from the O to 3-month test points.

Keywords: Hyaluronic acid, humectant, stability, gel, snakehead fish
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BAB |

PENDAHULUAN

I.1 Latar Belakang

Sediaan tradisional merupakan pengobatan alternatif bagi masyarakat
karena mampu memberikan hasil terapi dengan efek samping yang minim.®
Formulasi bahan alam yang dikombinasikan diharapkan dapat memberikan efek
sinergis, sehingga proses penyembuhan penyakit menjadi lebih efisien. Namun,
obat tradisional yang mengandung berbagai senyawa juga akan memengaruhi
stabilitas sediaan sehingga selama disimpan dapat memengaruhi kondisi fisiknya.®

Ikan Gabus (Channa striata) dengan konsentrasi ekstrak 1% telah terbukti
secara riset bahwa pemberian topikal menunjukkan gejala perbaikan jaringan
granulasi dan mengecilnya luas luka pada permukaan kulit.® Selain itu,
berdasarkan hasil penelitian, madu kelulut (Heterotrigona itama) dengan
konsentrasi 20-40% memberikan persentase penyembuhan luka sebesar 40-80%
dan pada persentase madu 30% dalam sediaan salep terbukti menunjukkan
pengecilan luas luka.¥®® Bahan alam lainnya yaitu teripang emas (Stichopus
hermanii) dengan konsentrasi 5% terbukti memberikan aktivitas antibakteri.(”
Kadar fenol sirih hijau pada konsentrasi 0,1-1% terbukti mampu bekerja sebagai
bakteriostatik, sedangkan pada konsentrasi 1-2% fenol bersifat bakteriosida.®
Konsentrasi minyak cengkeh sebesar 0,5 % juga sudah memberikan aktivitas

antibakteri.®



Produksi sediaan topikal khususnya gel, berkembang sangat pesat seiring
berkembangnya teknologi dan ilmu pengetahuan. Masyarakat lebih sering
menggunakan gel daripada obat topikal lainnya karena memberikan tingkat
kenyamanan yang lebih tinggi terutama sebagai agen terapeutik dalam perawatan
luka karena sifatnya yang mendinginkan dan tidak lengket.!9 Kombinasi bahan
alam yang diformulasikan pada sediaan gel diharapkan dapat saling melengkapi dan
meningkatkan efek teraupetik secara sinergis.®)

Stabilitas fisik sediaan gel dapat diperbaiki dengan cara mengurangi
penguapan air selama proses penyimpanan sebagaimana yang dinyatakan oleh
penelitian Rosita dkk yaitu dengan menambahkan humektan pada formula.*?
Humektan berfungsi untuk menahan air dalam sediaan, meningkatkan stabilitas
sediaan dalam jangka panjang, dan menjaga komponen yang terikat erat termasuk
air dan lemak.*® Asam hialuronat merupakan salah satu zat yang memiliki
karakteristik menyerupai humektan. Hyaluronic acid (HA) adalah biopolimer yang
banyak diaplikasikan pada sediaan farmasi diantaranya pada formulasi gel, krim,
salep, dan sediaan kosmetik lainnya dengan berbagai manfaat diantaranya
mempercepat regenerasi jaringan, anti-inflamasi, moisturizer, dan aktivitas
bakteriostatik yang penting dalam proses penyembuhan luka.t95)6)

Sediaan salep kombinasi ikan gabus, teripang emas, madu kelulut, sirih
hijau, dan minyak cengkeh sebelumnya telah dibuat oleh Andrie dengan stabilitas
fisik yang baik hingga hari ke-28 dengan metode uji stabilitas dipercepat pada suhu
40 + 2°C/ RH 75 £ 5%. Hasil uji sifat fisik sediaan tersebut belum memenuhi

kriteria sifat fisik yang baik, dimana nilai daya sebar sediaan masih dibawah syarat



yang ditetapkan.*” Penelitian lainnya dilakukan oleh Taurina pada sediaan gel juga
menunjukkan stabilitas fisik hingga hari ke-28, namun formula tersebut belum
dilakukan penambahan hyaluronic acid sebagai humektan.‘® Penggunaan gelling
agent pada formula sebelumnya menunjukkan konsistensi sediaan yang kurang
padat karena carbopol dapat membebaskan cairan yang terjerat dalam sediaan,
sehingga cairan tersebut berpindah ke arah permukaan dan menyebabkan
pemisahan pada sediaan.*” Hasil penelitian sebelumnya menunjukkan bahwa
setelah penambahan ekstrak teripang emas, sediaan menunjukkan adanya
penurunan konsistensi sehingga dikhawatirkan dapat memengaruhi stabilitas
sediaan.!? Sedangkan hasil orientasi penambahan hyaluronic acid dapat
meningkatkan konsistensi sediaan. Berdasarkan masalah tersebut maka perlu
dilakukan optimasi penambahan hyaluronic acid agar diperoleh sediaan gel dengan
konsistensi dan stabilitas yang baik.

Berdasarkan latar belakang yang dipaparkan di atas, perlu penambahan
humektan yang bertujuan untuk meminimalisir penguapan air sehingga mampu
menjaga stabilitas fisik sediaan selama jangka waktu penyimpanan sebagaimana
telah direkomendasikan oleh peneliti sebelumnya terhadap stabilitas fisik sediaan
gel.1? Pada penelitian ini, hyaluronic acid sebagai agen humektan pada sediaan
merupakan keterbaruan dari penelitian sebelumnya yang dilakukan modifikasi
menjadi sediaan gel. Hyaluronic acid dipilih karena bersifat higroskopis serta
mampu memperbaiki konsistensi sediaan sehingga diharapkan mampu menjaga
stabilitas sifat fisik sediaan selama penyimpanan. Uji stabilitas pada penelitian ini

dilakukan menggunakan metode intermediate test yang mengacu pada panduan



ICH (International Conference on Harmonization).!® Parameter yang diuji
meliputi karakteristik sifat fisik sediaan diantaranya yaitu organoleptis,
homogenitas, pH, daya sebar, daya lekat, dan daya proteksi. Penelitian ini penting
dilakukan untuk mengetahui pengaruh konsentrasi hyaluronic acid terhadap
stabilitas sifat fisik gel kombinasi ikan gabus, teripang emas, madu kelulut, sirih
hijau, dan minyak cengkeh.

1.2 Rumusan Masalah

Berdasarkan latar belakang di atas, rumusan masalah pada penelitian ini
adalah sebagai berikut:

1. Berapa konsentrasi hyaluronic acid yang memenuhi kriteria sifat fisik sediaan
gel kombinasi ikan gabus, teripang emas, madu kelulut, sirih hijau, dan minyak
cengkeh yang baik?

2. Berapa konsentrasi hyaluronic acid yang mampu menjaga stabilitas fisik sediaan
gel kombinasi ikan gabus, teripang emas, madu kelulut, sirih hijau, dan minyak

cengkeh?

1.3 Tujuan Penelitian
Adapun tujuan dilakukannya penelitian ini adalah sebagai berikut:

1. Mengetahui berapa konsentrasi hyaluronic acid yang memenuhi kriteria sifat
fisik sediaan gel kombinasi ikan gabus, teripang emas, madu kelulut, sirih hijau,
dan minyak cengkeh yang baik.

2. Mengetahui berapa konsentrasi hyaluronic acid yang mampu menjaga stabilitas
fisik sediaan gel kombinasi ikan gabus, teripang emas, madu kelulut, sirih hijau,

dan minyak cengkeh.



1.4 Manfaat Penelitian
Manfaat dilakukannya penelitian ini adalah sebagai berikut:

1. Manfaat bagi peneliti, menambah serta memperluas khasanah ilmu pengetahuan
tentang formulasi sediaan gel dan stabilitasnya.

2. Manfaat bagi masyarakat, memberi sumber informasi kepada masyarakat
tentang formulasi dan stabilitas sediaan gel kombinasi ikan gabus, teripang
emas, madu kelulut, sirih hijau, dan minyak cengkeh.

3. Manfaat bagi pemerintah, hasil penelitian ini diharapkan dapat menambah
referensi dan sumber ilmiah mengenai formulasi dan stabilitas sediaan gel
kombinasi ikan gabus, teripang emas, madu kelulut, sirih hijau, dan minyak

cengkeh.



