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ABSTRAK 

 

Zulfa, Kartika. 2019. Pengaruh Perbedaan Konsentrasi Surfaktan Non Ionik 
terhadap Karakteristik Niosom Pterostilben. Tugas Akhir; Program Studi 

Sarjana Farmasi, Fakultas Kedokteran Universitas Brawijaya. 
Pembimbing: (1) Ferri Widodo, S.Si., M.Biomed., Apt. (2) Oktavia Eka 
Puspita, S.Farm., M.Sc., Apt. 

 
 Radiasin sinar UV yang berlebih dapat menyebabkan kerusakan kulit 

hingga melanoma, khususnya sinar UVB. Efek kronis dari paparan sinar UVB 

yang berlebih dapat menginduksi mutasi gen, karena langsung menyebabkan 

kerusakan pada DNA seluler dengan memproduksi ROS di epidermis, dermis 

dan sel epitelium kulit. Penggunaan tabir surya sangat diperlukan untuk 

mencegah terjadinya hal tersebut. Tabir surya yang mengandung antioksidan 

sangat direkomendasikan untuk menangkal radikal bebas dari sinar UVB. 

Pterostilben merupakan salah satu senyawa fenolik, yang memiliki aktivitas 

farmokologi antioksidan dan UV filter menjadi salah satu senyawa yang 

direkomendasikan untuk komponen tabir surya. Untuk meningkatkan efek 

farmakologi pterostilben pada penggunaan topikal, pterostilben perlu 

diformulasikan sistem penghantaran. Niosom merupakan vesikel surfaktan non 

ionik menjadi salah satu sistem pembawa amfifilik yang dapat  membawa bahan 

aktif bersifat hidrofobik seperti pterostilben, diharapkan mampu meningkatkan 

efek farmakologi dengan meningkatkan penetrasi pterostilben ke kulit. 

Pembuatan niosom pterostilben menggunakan surfakan non ionik (span 80 dan 

span 60) dengan metode hidrasi lapis tipis. Tujuan dari pengembangan formulasi 

niosom pterostilben adalah untuk melihat pengaruh variasi surfaktan (span 80 

dan span 60) dan konsentrasi, yaitu 2, 4, dan 6 g terhadap ukuran partikel yang 

dihasilkan dan menentukan formulasi optimum. Hasil uji karakteristik ukuran 

partikel niosom pterostilben dianalisis statistik menggunakan One-Way ANOVA 

dengan p<0,05. Hasil dari penelitian ini menunjukkan bahwa ukuran niosom 

pterostilben semakin kecil dengan peningkatan konsentrasi span 60. 

Berdasarkan hasil tersebut, didapatkan formulasi optimum niosom pterostilben 

yaitu pada penggunaan span 60 dengan konsentrasi 6 g. 

 

Kata kunci: Evaluasi, span 60, span 80, ukuran partikel 
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ABSTRACT 

 

Zulfa, Kartika. 2019. Effect of Surfactant Non Ionic Concentrations on 

Pterostilbene Niosome Characteristics. Final Assignment; Pharmacy 

Program, Faculty of Medicine, Universitas Brawijaya. Supervisors: (1) 

Ferri Widodo, S.Si., M.Biomed., Apt. (2) Oktavia Eka Puspita, S.Farm., 

M.Sc., Apt. 

 
Excessive radiation from UV light can cause skin damage to melanoma, 

especially UVB rays. Chronic effects of exposure to excessive UVB rays can 

induce gene mutations, because it directly causes damage to cellular DNA by 

producing ROS in the epidermis, dermis and skin epithelium cells. The use of 

sunscreen is very necessary to prevent this from happening. Sunscreen 

containing antioxidants is highly recommended to counteract free radicals from 

UVB rays. Pterostilben is one of the phenolic compounds, which has the 

pharmacological activity of antioxidants and UV filters to be one of the 

recommended compounds for sunscreen components. To improve the 

pharmacological effects of pterostilben on topical use, pterostilben needs to be 

formulated a delivery system. Niosomes are non ionic surfactant vesicles which 

are one of the amphiphilic carrier systems which can carry hydrophobic active 

ingredients such as pterostilben, which are expected to increase the 

pharmacological effect by increasing the penetration of pterostilben into the skin. 

Pterostilbene niosome using non ionic surfaces (span 80 and span 60) by thin 

layer hydration method. The aim of the reseacrh was to examine the effect of 

surfactant variations (span 80 and span 60) and concentrations of surfactant 2, 4, 

and 6 g toward the characteriziation of niosome pterostilben and determine the 

optimum formulation by particle size. The results of the study showed that the 

particle size was smaller with an increase in span concentration. Based on these 

results, the optimum formulation of pterostilben niosomes is obtained using span 

60 with a concentration of 6 g. 

 

Keywords: evaluation, span 60, span 80, particle size 
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ABSTRAK 

 

Zulfa, Kartika. 2019. Pengaruh Perbedaan Konsentrasi Surfaktan Non Ionik 
terhadap Karakteristik Niosom Pterostilben. Tugas Akhir; Program Studi 

Sarjana Farmasi, Fakultas Kedokteran Universitas Brawijaya. 
Pembimbing: (1) Ferri Widodo, S.Si., M.Biomed., Apt. (2) Oktavia Eka 
Puspita, S.Farm., M.Sc., Apt. 

 
 Radiasin sinar UV yang berlebih dapat menyebabkan kerusakan kulit 

hingga melanoma, khususnya sinar UVB. Efek kronis dari paparan sinar UVB 

yang berlebih dapat menginduksi mutasi gen, karena langsung menyebabkan 

kerusakan pada DNA seluler dengan memproduksi ROS di epidermis, dermis 

dan sel epitelium kulit. Penggunaan tabir surya sangat diperlukan untuk 

mencegah terjadinya hal tersebut. Tabir surya yang mengandung antioksidan 

sangat direkomendasikan untuk menangkal radikal bebas dari sinar UVB. 

Pterostilben merupakan salah satu senyawa fenolik, yang memiliki aktivitas 

farmokologi antioksidan dan UV filter menjadi salah satu senyawa yang 

direkomendasikan untuk komponen tabir surya. Untuk meningkatkan efek 

farmakologi pterostilben pada penggunaan topikal, pterostilben perlu 

diformulasikan sistem penghantaran. Niosom merupakan vesikel surfaktan non 

ionik menjadi salah satu sistem pembawa amfifilik yang dapat  membawa bahan 

aktif bersifat hidrofobik seperti pterostilben, diharapkan mampu meningkatkan 

efek farmakologi dengan meningkatkan penetrasi pterostilben ke kulit. 

Pembuatan niosom pterostilben menggunakan surfakan non ionik (span 80 dan 

span 60) dengan metode hidrasi lapis tipis. Tujuan dari pengembangan formulasi 

niosom pterostilben adalah untuk melihat pengaruh konsentrasi surfaktan non 

ionik (span 80 dan span 60), yaitu 2, 4, dan 6 g terhadap ukuran partikel yang 

dihasilkan dan menentukan formulasi optimum. Hasil uji karakteristik ukuran 

partikel niosom pterostilben dianalisis statistik menggunakan One-Way ANOVA 

dengan p<0,05. Hasil dari penelitian ini menunjukkan bahwa ukuran niosom 

pterostilben semakin kecil dengan peningkatan konsentrasi span 60. 

Berdasarkan hasil tersebut, didapatkan formulasi optimum niosom pterostilben 

yaitu pada penggunaan span 60 dengan konsentrasi 6 g. 

 

Kata kunci: Evaluasi, span 60, span 80, ukuran partikel 
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ABSTRACT 

 

Zulfa, Kartika. 2019. Effect of Surfactant Non Ionic Concentrations on 

Pterostilbene Niosome Characteristic. Final Assignment; Program 

Studi Sarjana Farmasi, Fakultas Kedokteran Universitas Brawijaya. 

Supervisors: (1) Ferri Widodo, S.Si., M.Biomed., Apt. (2) Oktavia Eka 

Puspita, S.Farm., M.Sc., Apt. 

 
Excessive radiation from UV light can cause skin damage to melanoma, 

especially UVB rays. Chronic effects of exposure to excessive UVB rays can 

induce gene mutations, because it directly causes damage to cellular DNA by 

producing ROS in the epidermis, dermis and skin epithelium cells. The use of 

sunscreen is very necessary to prevent this from happening. Sunscreen 

containing antioxidants is highly recommended to counteract free radicals from 

UVB rays. Pterostilben is one of the phenolic compounds, which has the 

pharmacological activity of antioxidants and UV filters to be one of the 

recommended compounds for sunscreen components. To improve the 

pharmacological effects of pterostilben on topical use, pterostilben needs to be 

formulated a delivery system. Niosomes are non ionic surfactant vesicles which 

are one of the amphiphilic carrier systems which can carry hydrophobic active 

ingredients such as pterostilben, which are expected to increase the 

pharmacological effect by increasing the penetration of pterostilben into the skin. 

Pterostilbene niosome using non ionic surfaces (span 80 and span 60) by thin 

layer hydration method. The aim of the reseacrh was to examine the effect of 

surfactant concentration (span 80 and span 60) 2, 4, and 6 g toward the 

characteriziation of niosome pterostilben and determine the optimum formulation 

by particle size. The results of the study showed that the particle size was smaller 

with an increase in span concentration. Based on these results, the optimum 

formulation of pterostilben niosomes is obtained using span 60 with a 

concentration of 6 g. 

 

Keywords: evaluation, span 60, span 80, particle size 
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BAB 1  

PENDAHULUAN 

 

 

1.1 Latar Belakang Masalah 

  Kulit adalah organ terbesar pada tubuh dan bertugas sebagai penghalang 

pertama untuk melawan sinar radiasi UV (UVR), patogen, tekanan mekanik, dan 

racun kimiawi. Hal ini memungkinkan kulit dapat mengalami kerusakan yang 

berujung pada penyakit kulit sampai melanoma (kanker kulit). Sinar UVB 

diketahui penyebab paling poten dari kerusakan kulit secara akut maupun kronis. 

Kerusakan kulit akut seperti kerutan dan lipatan pada kulit, penebalan epidermis 

pada kulit, kemerahan, serta hyperplasia. Sedangkan efek kronis dari paparan 

sinar UVB adalah dapat menginduksi terjadinya mutasi gen, karena langsung 

menyebabkan kerusakan pada DNA selular dengan cara memproduksi ROS di 

epidermis, dermis, dan sel epitelium. Hal ini dapat menyebabkan terjadinya 

inflamasi, stress oksidatif, disregulasi jalur pensinyalan, dan imunosupresi, yang 

itu semua merupakan faktor terjadinya kanker kulit (Chen dkk., 2017). 

  Negara Indonesia adalah negara yang terletak di sepanjang garis 

khatulistiwa, hal ini berarti paparan sinar UV cukup tinggi disepanjang tahun. 

Berdasarkan Riskesdas 2007, kanker kulit menempati urutan ketiga dari 

keseluruhan jenis kanker di Indonesia. Mengingat bahaya dari radiasi sinar UV, 

maka kulit perlu dilindungi agar mencegah terjadinya kerusakan kulit akibat 

radiasi sinar UV, khususnya sinar UVB. Terdapat beberapa cara untuk 

melindungi kulit dari bahaya radiasi sinar UV serta mengurangi risiko kerusakan 

kulit sampai kanker kulit, antara lain membatasi waktu terkena sinar UV secara 

langsung, menggunakan tabir surya atau sunblock saat melakukan aktivitas di 
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luar ruangan, dan menggunakan pakaian tertutup tidak berwarna gelap saat 

berada di luar ruangan. Tabir surya adalah suatu zat atau material yang dapat 

melindungi kulit terhadap radiasi sinar UV (Isfardiyana & Safitri, 2014). Pada saat 

ini tabir surya yang mengandung antioksidan menjadi salah satu solusi untuk 

menangkal radikal bebas dari sinar UVB. Pterostilben merupakan salah satu 

senyawa kimia yang memiliki aktivitas antioksidan yang dapat menangkal radikal 

bebas dari sinar UVB (Sirerol dkk, 2015). 

  Pterostilben ditemukan pertama kali pada blueberies dan batang 

Pterocarpus marsupium, merupakan kelas senyawa polifenol. Pterostilben 

memiliki aktivitas antara lain, aktivitas antioksidan, antiinflamasi, dan 

antikarsinogen. Aktivitas pterostilben sebagai antioksidan adalah dengan 

menangkap radikal bebas, seperti hidroksil superoksida, hidrogen peroksida, dan 

lain-lain, menekan produksi reactive oxygen species (ROS), menstimulasi 

biosintesis antioksidan endogen, seperti glutation. Pterostilben juga dapat 

sebagai UV filter karena memiliki struktur polifenol yang dapat mengabsorpsi 

radiasi, khususnya radiasi sinar UVB yang dapat menyebabkan berbagai 

penyakit kulit. Hal ini dikarenakan pterostilbene memiliki spektrum absorbsi yang 

maksimal pada panjang gelombang sinar UVB, yaitu 290-320 nm. Aktivitas 

pterostilben sebagai antikarsinogen berhubungan dengan kemampuannya dalam 

sistem pertahanan antioksidan pada kulit dan menghambat kerusakan oksidatif 

yang diinduksi oleh sinar UVB (Ariquel dan Miguel, 2013). 

  Pemberian rute topikal menjadi pilihan untuk pterostilben yang 

mempunyai aktivitas menangkap radiasi sinar UVB. Sediaan yang ditujukan 

untuk pemberian secara topikal diharapkan memiliki kemampuan adhesi yang 

baik pada permukaan kulit, penetrasi ke kulit, dan efek yang terlokalisasi pada 
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lapisan kulit tertentu. Salah satu hal yang mempengaruhi adalah ukuran partikel 

sediaan itu sendiri. Menurut pendapat Danaei dkk (2018), semakin kecil ukuran 

partikel maka semakin luas permukaan, sehingga dapat meningkatkan 

kemampuan penetrasi ke kulit dan meningkatkan efek obat dengan membuat 

obat bereaksi pada lokasi administrasi, maka diperlukan sistem penghantaran 

yang dapat membantu pterostilben dalam melindungi dan mengobati kulit dari 

kerusakan akibat paparan radiasi sinar UV-B. 

  Konsep sistem penghantaran terkontrol dan tertarget adalah merancang 

suatu senyawa aktif untuk dapat terpusat pada jaringan dengan mengurangi 

konsentrasi obat yang tersisa di jaringan. Sehingga diharapkan obat tertarget di 

lokasi pemberian. Niosom merupakan salah satu sistem pembawa berbentuk 

vesikel yang terdiri dari surfaktan non ionik. Niosom (Non ionic surfactant 

vesicles) diperoleh dari hidrasi memiliki struktur mikroskopik lamellar dengan 

kombinasi surfaktan non ionik, kolesterol, dan bahan tambahan lain. Niosom 

memiliki struktur bilayer yang bersifat ampifilik, sehingga dapat sebagai sistem 

pembawa untuk obat yang bersifat hidrofilik maupun lipofilik. Sistem 

penghantaran menggunakan niosom merupakan salah satu pendekatan untuk 

mencapai aktivitas obat yang poten dapat tertarget di lapisan kulit tertentu seperti 

epidermis dan dermis (Karim, dkk., 2016). 

  Stabilitas niosom dipengaruhi oleh beberapa faktor, salah satunya adalah 

jenis surfaktan non ionik yang digunakan dan konsentrasinya. Surfaktan non 

ionik pada niosom berperan penting dalam pembentukan nosom, ini akan 

membentuk vesikel bilayer rapat di dalam media air, hal ini yang membuat 

niosom memiliki sifat ampifilik. Gugus hidrofobik akan tetap terjaga dari pelarut 

air, sedangkan gugus kepala hidrofilik yang akan kontak langsung dengan 
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pelarut air. Surfaktan non ionik yang digunakan dalam pembuatan niosom harus 

bersifat biodegradable, biokompatibel dan tidak mengakibatkan aktivitas 

imunogenik. Rangkaian surfaktan span mempunyai nilai HLB antara 4 – 8 yang 

bisa membentuk vesikel (Karim, dkk., 2016) 

  Dalam penelitian ini surfaktan non ionik yang digunakan, dipilih 

berdasarkan nilai HLB yang sesuai untuk pembuatan niosom. Contoh surfaktan 

yang memiliki nilai HLB dalam rentang tersebut adalah span 60 dan span 80, 

berturut-turut yaitu, 4,7 dan 4,3. Surfaktan yang digunakan untuk pembuatan 

niosom dalam penelitian ini akan dilakukan variasi konsentrasi untuk melihat 

pengaruhnya terhadap karakteristik niosom pterostilben yang meliputi 

organoleptis, pH, ukuran partikel, indeks polidispersitas, dan potensial zeta. 

Variasi jenis dan konsentrasi dari surfaktan non ionik dapat mempengaruhi 

karakteristik niosom yang dihasilkan, salah satunya adalah ukuran vesikel 

niosom. Ukuran vesikel niosom yang lebih kecil ditunjukkan pada penggunaan 

surfaktan dengan nilai HLB lebih kecil karena terjadi peningkatan hidrofobisitas 

dan konsentrasi span yang lebih tinggi, hal ini kemungkinan dikarenakan 

surfaktan lebih memudahkan pembentukan struktur dari vesikel (Shatalebi, 

Mostafavi, & Moghaddas, 2010).  

 

1.2 Rumusan Masalah 

Rumusan masalah pada penelitian ini adalah : 

Bagaimana pengaruh perbedaan konsentrasi surfaktan non ionik 

terhadap karakteristik niosom pterostilben? 
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1.3 Tujuan Penelitian 

Tujuan dari penelitian ini adalah : 

Untuk mengetahui pengaruh perbedaan konsentrasi surfaktan non ionik 

terhadap karakteristik niosom pterostilben. 

 

1.4 Manfaat Penelitian 

Manfaat dari penelitian ini adalah : 

1.4.1 Manfaat akademis 

  Mahasiswa dapat menerapkan dispilin ilmu dalam bidang farmasetika 

khususnya pembuatan niosom pterostilben, pengembangan pengetahuan 

terkait formulasi niosom sehingga dapat mengoptimalkan penggunaan 

surfaktan non ionik Span 60 dan span 80 dalam karakteristik niosom 

pterostilben yang dihasilkan. 

1.4.2 Manfaat Praktis 

Mahasiswa dapat memberikan kontribusi dalam pengembangan ilmu 

pengetahuan bidang farmasetika sehingga mendapatkan rancangan formula 

niosom pterostilben yang optimum menggunakan Span 60 dan span 80. 
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BAB 2  

TINJAUAN PUSTAKA 

 

 

2.1 Kulit dan Sinar UV 

2.1.1 Kulit 

Kulit merupakan organ terbesar dari tubu, yaitu hampir 16% dari 

total massa tubuh. Kulit terdiri dari dua lapisan primer, yaitu epidermis 

dan dermis, yang keduanya tersusun dari sel epithelial, mesenchymal, 

glandular, dan neurovascular. Epidermis merupakan lapisan terluar dan 

berfungsi sebagai pertahan tubuh pertama dari kontak lingkungan, seperti 

infeksi pathogen, senyawa kimia dan sinar UV. Dermis terbentuk dari 

mesoderm, berada dibawah lapisan epidermis dan terdapat folikel 

rambut, saraf, kelenjar sebaseous, serta kelenjar keringat. Pada lapisan 

dermis juga terdapat sel imun dan fibroblast, yang terlibat dalam 

beberapa respon fisiologi di kulit (D’Orazio, Jarrett, Amaro-Ortiz, dan 

Scott., 2013). 

2.1.2 Sinar UV 

Sinar UV berkontribusi terhadap berbagai macam penyakit kulit, seperti 

inflamasi, penuaan dini (skin aging) sampai melanoma (kanker kulit). 

Paparan sinar UV biasanya meningkat ketika sesorang lebih banyak 

menghabiskan waktu di luar ruangan, seperti bekerja atau kegiatan 

lainnya. Sinar UV dapat dibedakan menjadi UV-A, UV-B, dan UV-C 

berdasarkan karakteristik elektrofisikal. UV-C memiliki panjang 

gelombang paling pendek, yaitu 100-280 nm dan memiliki energi paling 

tinggi. UV-A memiliki panjang gelombang 315-400 nm, dan UV-B memiliki 
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panjang gelombang 290-320 nm. SInar UV dengan panjang gelombang  

yang lebih panjang, UV-A akan berpenetrasi lebih dalam sampai 

menyentuh lapisan dermis, sedangkan UV-B dengan panjang gelombang 

lebih pendek, akan terabsorbsi oleh epidermis (D’Orazio, Jarrett, Amaro-

Ortiz, dan Scott., 2013). 

 
Gambar 2.1 Macam sinar UV dan kemampuan penetrasi ke kulit. 

 

2.1.3 Respon Kulit Terhadap Sinar UV 

Sinar UV dapat mengganggu fungsi fisiologi kulit tergantung 

berapa lama kulit terpapar sinar UV, akut ataupun kronis. Salah satu efek 

akut dari paparan sinar UV terhdap kulit adalah inflamasi. UV-B 

menginduksi mediator cascade sitokin, vasoaktif, dan neuroaktif di kulit 

secara bersaman, sehinggga menghasilkan respon inflamasi dan 

penyebab kulit terbakar (sunburn). Paparan sinar UV juga dapat 

menyebabkan penebalan epidermis, dan hyperkeratosis. Sinar UV juga 

dapat menginduksi kerusakan kulit melalui jalur pensinyalan DNA. Jika 

jalur pensinyalan ini terganggu akan menyebabkan mutasi DNA yang 

menginduksi kanker kulit (D’Orazio, Jarrett, Amaro-Ortiz, dan Scott., 

2013). 
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2.2 Pterostilbene 

Pterostilben adalah senyawa kimia yang diklasifikasikan sebagai stilben 

yang diproduksi secara alami oleh bebrbagai macam tanaman, lebih dominan 

ditemukan pada bluberi, beberapa tipe anggur, dan batang pohon. Tanaman ini 

mensekresi stilben sebagai respon terhadap perubahan lingkungan seperti 

infeksi mikroba atau paparan sinar UV yang berlebih. Salah satu karakteristik 

senyawa golongan stilben, seperti resveratrol, diketahui memiliki efek 

antioksidan, senyawa antiaging, dan agen anti inflamasi (Chen dkk., 2017). 

2.2.1 Karakteristik Pterostilben 

Pterostilbene (3,5-dimethoxy-4’-hydroxy-trans-stilbene) adalah 

struktur analog dari resveratrol, secara in vivo memiliki stabilitas lebih 

tinggi dibandingkan dengan resveratrol karena adanya gugus metoksi. 

Adanya gugus metoksi, membuat Pterostilbene lebih lipofilik sehingga 

dapat meningkatkan bioavailabilitasnya. Pertama kali diisolasi dari 

empulur batang tanaman Pterocarpus santalinus dan kemudian 

diidentifikasi termasuk ke dalam senyawa fenolik. Pterostilben memiliki 

berat molekul sebesar 256,301 g/mol (Majeed, dkk., 2010). 

Pemerian   : Kristal solid 

Rumus molekul  : C16H16O3 

Stabilitas    : Stabil ≥ 2 tahun pada suhu -20oC 

Pterostilben larut dalam pelarut organik seperti etanol, dimetil 

sulfoksida (DMSO), dimetil fomamida (DMF). Kelarutan pterostilben 

dalam etanol sekitar 50 mg/mL, 30mg/mL dalam DMSO dan DMF. 

Pterostilben sedikit larut dalam larutan buffers. Untuk kelarutan maksimal 
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dalam larutan buffers, pterostilben sebaiknya dilarutkan terlebih dahulu ke 

dalam etanol. Kelarutan pterostilben sekitar 0,15 mg/mL dalam 1:5 

larutan etanol:buffer fosfat saline (pH 7,2) (Cayman Chemical, 2015). 

 

Gambar 2.2 Struktur Pterostilbene 

 

2.2.2 Aktivitas farmakologi pterostilben 

 Pterostilbene memiliki banyak aktivitas farmakologi yang 

bermanfaat untuk pengobatan dan pencegahan penyakit pada manusia, 

antara lain adalah sebagai antioksidan dengan cara menangkal radikal 

bebas (ROS), anti inflamasi, dan anti karsinogenik, serta sebagai UV filter 

karena memiliki struktur polifenol yang dapat mengabsorpsi radiasi, 

khususnya radiasi sinar UV-B yang dapat menyebabkan berbagai 

penyakit kulit. Hal ini dikarenakan spektrum Pterostilbene berada pada 

panjang gelombang maksimum sinar UV-B, yaitu 290-320 nm (Ariquel 

dan Miguel, 2013). 

   Terdapat banyak aktivitas pterostilben yang sangat bermanfaat 

dalam terapi dan pencegahan penyakit pada manusia, khususnya pada 

kulit. Perlindungan kulit oleh pterostilben dari sinar UV (fotoprotektfif) 

berhubungan dengan aktivitasnya sebagai antioksidan. Aktivitas 

pterostilben sebagai antioksidan adalah dengan menstimulasi Nrf2 pada 
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kulit. Nrf2 adalah faktor transkripsi yang meregulasi produksi enzim 

antioksidan, Nrf2 memiliki efek protektif pada beberapa organ seperti 

liver, otak, jantung, kulit, dan sel saraf melalui mekanisme penurunan 

ROS. Selain itu, Nrf2 berperan penting sebagai regulator utama dari 

mekanisme protektif epidermis kulit dari sinar UV. Mekanisme 

pterostilben pada jalur pensinyalan Nrf2 adalah dengan meningkatkan 

aktivitas Nrf2 dalam menghasilkan enzim antioksidan alami dan 

menurunkan aktivasi NFkB dengan cara menghambat fosforilasi dari 

protein kinase C-β2 dalam menginduksi kanker (Chen dkk., 2017). 

 
Gambar 2.3 Efek pterostilben sebagai antioksidan (Li, Li, & Lin, 2017) 

 

2.3 Niosom 

Niosom atau vesikel surfaktan non ionik adalah sistem pembawa yang 

memiliki struktur lamellar mikroskopik terbentuk dari campuran surfaktan non 

ionik seperti golongan alkil atau eter poligliserol dialkil dan kolesterol dengan 

dihidrasi dalam media air. Niosom merupakan sistem pembawa yang mirip 

dengan liposom yang dapat digunakan sebagai pembawa obat ampifilik. Niosom 
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secara struktur mirip dengan liposom karena memiliki membran bilayer yang 

dapat membawa obat bersifat hidrofilik maupun lipofilik, namun terdapat 

perbedaan pada komponen penyusunnya. Pada niosom konsentrasi surfaktan 

non ionik yang digunakan lebih tinggi, sedangkan pada liposom, komponen 

dengan konsentrasi yang lebih tinggi adalah fosfolipid, sehingga pada niosom 

diasumsikan memiliki stabilitas kimia lebih tinggi daripada liposom, dimana 

fosfolipid akan lebih mudah terhidrolisis (Tangri & Khurana, 2011). 

Niosom dapat digunakan sebagai sistem pembawa yang menjanjikan 

untuk penghantaran obat, toksisitas lebih kecil, dan meningkatkan indeks 

terapetik obat dengan cara menghantarkan obat tertarget ke satu jaringan atau 

organ. Terdapat beberapa kelebihan menggunakan niosom sebagai sistem 

pembawa untuk penghantaran obat, antara lain dispersi niosom dalam fase air 

dapat menjadi teremulsi di dalam fase non air untuk mengontrol laju pelepasan 

obat, suspensi vesikel berbasis air sehingga lebih bisa diterima oleh pasien, 

meningkatkan penjerapan obat, tidak ada kondisi khusus penyimpanan maupun 

penanganan surfaktan, meningkatkan penetrasi obat ke kulit (Tangri & Khurana, 

2011). 

 
Gambar 2.4: Skema struktur niosom (Homaei, 2016) 

2.5.3 Struktur Niosom 
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Niosome dapat dibedakan menjadi beberapa kategori 

berdasarkan ukurannya (kecil dan besar) dan jumlah membran bilayer 

yang terbentuk (unilamellar dan multilamellar). Berikut ini merupakan 

klasifikasi noisom berdasarkan jumlah membran bilayer yang terbentuk 

(Karim, dkk., 2016): 

- Vesikel small unilamellar atau SUV (diameter 20-50 nm), 

- Vesikel large unilamellar atau LUV (diameter 50 - 100 nm), 

- Vesikel multilamellar atau MLV (diameter > 50 nm). 

  
(a)                          (b) 

Gambar 2.5: Struktur niosom berdasarkan jumlah membran bilayer. 

(a) multilamellar (MLV) dan (b) unilamellar vesicle (ULV). 

 

Berikut ini merupakan niosom yang diklasifikasikan berdasarkan 

ukurannya (Karim, dkk., 2016) : 

- Vesikel kecil (small vesicles) atau SV (diameter 25-50 nm) 

- Large vesicles atau LV (diameter 100-3000 nm) 

- Giant vesicles atau GV (diameter 1-20 μm). 

Metode preparasi/pembuatan niosom mempengaruhi ukuran 

dan jumlah membran bilayer yang dihasilkan. MLV sangat stabil sebagai 

pembawa untuk senyawa lipofilik, sedangkan LUV sesuai sebagai 

pembawa untuk senyawa hidrofilik (Homaei, 2016). 
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2.3.2 Mekanisme Niosom sebagai sistem penghantaran obat topikal 

Beberapa mekanisme telah dijelaskan terkait dengan kemampuan 

niosom sebagai sistem penghantaran obat secara topikal. Berikut ini 

adalah beberapa mekanisme niosom dalam meningkatkan penetrasi obat 

secara topikal (Muzzalupo dan Tavano, 2015): 

1. Niosom mempengaruhi permeabilitas stratum korneum dengan cara 

mengganggu fungsi barier lipid interseluler sehingga stratum korneum 

menjadi lebih permeable. 

2. Menurunkan hilangnya air di transepidermal, yaitu dengan 

meningkatan hidrasi stratum korneum sehingga menurunkan struktur 

seluler yang sangat padat. 

3. Niosom berinteraksi dengan stratum korneum dengan agregrasi, fusi, 

dan adesi ke permukaan sel yang menyebabkan gradien aktivitas 

termodinamik obat pada permukaan vesikel-stratum korneum, dimana 

hal ini dapat mendorong penetrasi obat lipofili melewati stratum 

korneum. 

4. Surfaktan non ionik yang merupakan salah satu komponen penyusun 

surfaktan juga dapat berfungsi sebagai peningkat penetrasi 

(penetration enhancer) dan mungkin secara tidak langsung berperan 

dalam meningkatkan permeasi obat dari niosom. 
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Gambar 2.6 Mekanisme niosom sebagai sistem penghantaran 

obat secara topikal. 

 

2.4 Komponen Pembentuk Niosom 

2.5.3 Surfaktan Non ionik 

Surfaktan non ionik merupakan salah satu kelas surfaktan yang 

tidak mempunyai muatan pada gugus kepala hidrofilik. Surfaktan non 

ionik yang paling sering digunakan untuk pembuatan niosom adalah 

Span, Tween, dan Brij. Kemampuan surfaktan membentuk vesikel 

bergantung pada nilai HLB (hydrophilic-lipophilic balance), nilai CPP 

(critical packing parameter), dan suhu transisi gel-liquid (Homaei, 2016). 
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Gambar 2.7 Tipe surfaktan non ionik yang paling sering digunakan 

dalam preparasi niosom dan daftar nilai HLBnya (Homaei, 2016). 
 

Rata-rata ukuran vesikel niosom meningkat secara proposional 

dengan peningkatan nilai HLB surfaktan, seperti Span 85 dengan nilai 

HLB 1,8 sampai Span 20 yang memiliki nilai HLB 8,6. Hal ini dikarenakan 

terjadi penurunan energi bebas permukaan dengan peningkatan 

hidrofobisitas surfaktan (Tangri & Khurana, 2011) 

Nilai CPP adalah skala dimensi dari surfaktan, digunakan untuk 

memprediksi bentuk dari agregasi ampifilik. Molekul geometri dari 

ampifilik mempengaruhi dirinya untuk bersatu dan membentuk stuktur 

vesikel yang berbeda. Tipe vesikel dapat diprediksi dengan mengestimasi 

nilai CPP dari surfaktan tertentu. Nilai CCP dapat ditentukan dengan 

rumus berikut (Kumar & Rajeshwarrao, 2011): 

CPP = 
𝑉

a0lc
 

Dimana v adalah volume gugus hidrofobik, lc adalah panjang ekor 

hidrofobik, dan a0 adalah area gugus hidrofilik. Berikut ini menunjukkan 
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rentang nilai CPP yang berhubungan dengan perbedaan tipe agregasi 

ampifilik. 

 
Gambar 2.8 CCP untuk molekul ampifilik. (a) CCP untuk molekul 

ampifilik dan menghasilkan critical packing shape dan (b) Struktur 
kristal cair yang dihasilkan (Homaei, 2016). 

 

 Suhu transisi fase gel-likuid merupakan parameter yang secara 

langsung mempengaruhi efisiensi penjerapan dari vesikel. Vesikel bilayer 

juga disebut sebagai fase likuid atau gel, tergantung pada suhu, tipe 

surfaktan dan bahan tambahan lain yang digunakan. Pada fase likuid, 

rantai alkil dari struktur bilayer lebih tidak beraturan, sedangkan pada fase 

gel, struktur bilayer memiliki struktur yang baik dan beraturan (Homaei, 

2016). 

 Suhu transisi terendah dimiliki oleh Span 20 dan Span 80, yaitu 

sekitar 16oC dan -12 oC, sedangkan suhu transisi dari Span 40 adalah 42 

oC dan Span 60 adalah 53 oC. Suhu transisi fase gel-likuid yang rendah 

akan menghasilkan vesikel fase likuid pada suhu ruang dan tidak dapat 

membentuk fase gel jika menggunakan kolesterol dengan konsentrasi 

rendah. Suhu transisi fase gel-likuid yang tinggi akan menghasilkan 

vesikel solid pada suhu ruang (Khoee dan Yaghoobian, 2017). 
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2.4.2 Kolesterol 

Kolesterol terdiri dari sterol (kombinasi steroid dan alkohol) dan 

lipid yang ditemukan pada membran sel semu organ tubuh. Kolesterol 

berasal dari bahasa Yunani yaitu chloe-(bile) dan stereos (solid), dan –ol 

untuk alkohol. Terdapat kolesterol dengan bentuk bebas ataupun dalam 

bentuk ester dengan asam lemak tunggal (panjang karbon 10-20) yang 

membentuk ikatan kovalen dengan gugus hidroksil pada cincin kolesterol 

(NCBI, 2018b). 

Adanya kolesterol dalam komponen penyusun niosom berada 

pada bilayer vesikel dan akan membentuk ikatan hidrogen dengan gugus 

kepala hidrofilik dari surfaktan non ionik. Kolesterol mempengaruhi 

beberapa karakteristik vesikel niosom seperti efisiensi penjerapan, waktu 

penyimpanan, permeabilitas membran bilayer vesikel dan stabilitas. 

Penambahan kolesterol pada surfaktan dengan nilai HLB kurang dari 6 

akan meningkatkan stabilitas vesikel niosom. Kolesterol akan 

meningkatkan stabilitas dan rigiditas (kekakuan) surfaktan bilayer dengan 

cara meningkatkan suhu transisi gel-liquid (Homaei, 2016). 

 
Gambar 2.9 Contoh penambahan kolesterol pada niosom bilayer. 

 

2.4.3 Soya Lecithin 

Komponen utama dari lecithin adalah fosfatidilkolin. Fosfatidilkolin 

memiliki kelarutan yang rendah di dalam air. Fosfolipid akan membentuk 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



18 
 

liposom, lapisan bilayer, struktur misel ataupun lamellar pada larutan 

aqueous tergantung pada suhu dan proses hidrasi. Lecithin pada niosom 

ataupun proniosom dapat berperan sebagai peningkat permeasi, 

meningkatkan efisiensi penjerapan dan dapat menghasilkan ukuran 

partikel lebih kecil karena peningkatan hidrofobisitas. Selain itu, lecithin 

dapat meningkatkan kerapatan struktur dinding bilayer, sehingga dapat 

mencegah terjadinya kebocoran pada vesikel. Sumber lecithin yang biasa 

digunakan untuk penelitian adalah berasal dari kuning telur dan kedelai 

(Yadav dkk, 2010). 

 

2.5 Monografi Eksipien 

2.5.3 Span 60 (Rowe, dkk., 2009, Halaman 675) 

Pemerian : krim padat atau serbuk berwarna krem hingga kecoklatan 

atau cairan warna krem dengan rasa pahit. 

Nama lain : Sorbitan monostearat, anhydrosorbitol monostearat, 

alblunol S-60, 1,4-Anhydro-D-Glucitol, Sorgen 50, sorbitan 

stearat. 

Struktur kimia :  

Rumus molekul : C24H46O6  

Bobot molekul : 430,626 g/mol 
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Kelarutan : larut dan terdispersi dalam minyak, pelarut organik, tidak 

larut dalam air, umunya terdisepersi dalam air hangat. 

 

pH  : 5-10 

Titik beku : - 

Titik leleh : 53-57oC 

Stabilitas : Bertahap membentuk sabun dengan penambahan asam 

atau basa kuat, stabil di dalam asam atau basa lemah, 

simpan dalam wadah tertutup rapat, dingin dan kering.  

Inkompatibilitas : - 

2.5.2 Span 80 (Rowe, et al., 2009, Halaman 675) 

Pemerian : Cairan kental berwarna kulit. 

Nama lain : Sorbitan mono-9-octadecenoate, Sorbitan monooleat, 

Alblunol S-80, Sorbitani oleas, Sorgen 40, Lamesorb SMO. 

Struktur kimia :   

Rumus molekul : C24H44O6 
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Bobot molekul : 429 g/mol 

Kelarutan : larut dan terdispersi dalam minyak, pelarut organik, tidak 

larut dalam air, umunya terdisepersi dalam air hangat. 

pH  : ≤ 8.0 

Titik beku : - 

Titik leleh : - 

Stabilitas : Bertahap membentuk sabun dengan penambahan asam 

atau basa kuat, stabil di dalam asam atau basa lemah, 

simpan dalam wadah tertutup rapat, dingin dan kering.  

Inkompatibilitas : - 

2.5.3 Kolesterol (Rowe, dkk., 2009, Halaman 178) 

Pemerian : berwarna putih sampai kekuningan, hampir tidak berbau, 

berbentuk lembaran, jarum, bubuk atau granul.  

Nama lain : Cholesterin, cholesterolum 

Struktur kimia :  

Rumus molekul : C27H46O 

Bobot molekul : 388,67 g/mol 

Kelarutan : Larut dalam aseton dan minyak sayur, praktis tidak larut 

dalam air. 

pH  : - 

Titik beku :- 
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Titik leleh : 147 – 150 oC 

Stabilitas : Stabil dan harus disimpan dalam wadah tertutup rapat, 

serta terhindar dari cahaya. 

Inkompatibiltas : Mengendap dengan digitonin 

 

2.5.4 Soya Lecithin (NCBI, 2018c) 

Pemerian : lemak kuning-kecoklatan; rasa seperti minyak kedelai; 

tidak berbau. 

Nama lain : 1-palmitoyl-2-linoleoylphosphatidylcholine, PLPC, 

soybean lecithin 

Struktur kimia :  

Rumus molekul : C42H80NO8P 

Bobot molekul : 758,075 g/mol 

Kelarutan : larut dalam hidrokarbon alifatik dan aromatic, minyak 

mineral, dan asam lemak. Tidak larut dalam minyak 

nabati dan hewani dingin, pelarut polar, dan air. Ketika 

dicampurkan dengan air akan terhidrasi dan membentuk 

emulsi. 

pH :  

Titik beku : 

Titik leleh : - 5oC 
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Stabilitas : terdekomposisi pada pH ekstrem. Higroskopis dan subjek 

degradasi mikroba. Ketika dipanaskan akan teroksidasi 

menjadi lebih gelap dan terdekomposisi. Suhu 160-180oC 

akan menyebabkan degradasi dalam 24 jam. 

Inkompatibilitas : mengalami hidrolisis dengan adanya esterase. 

 

2.5.5 Kloroform (NCBI, 2018a) 

Pemerian : Cairan tidak berwarna, mudah menguap, berbau seperti 

eter. 

Nama lain : Trichoromethane, formyl trichloride, trichloroform, 

trichloromethane. 

Struktur kimia :  

Rumus molekul : CHCl3  

Bobot molekul : 119,369 g/mol 

Kelarutan : Larut dalam disulfida karbon, tidak larut dalam alkohol, 

eter, benzena, karbon tetraklorida, mudah larut dalam air. 

pH  : - 

Titik beku : - 

Titik didih : 61,2 oC 

Stabilitas : terdekomposisi jika terkena sinar matahari 

Inkompatibilitas : - 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



23 
 

2.4 Metode Pembuatan Niosom 

2.5.4 Metode Injeksi Eter 

Pembuatan niosom dengan metode ini adalah melarutkan larutan 

surfaktan dalam dietil eter ke dalam air hangat pada suhu 60 oC. 

Surfaktan dicampurkan ke dalam eter dengan cara diinjeksikan melalu 

jarum 14 G. Vaporasi eter akan menghasilkan vesikel lapis tunggal. 

Diamter vesikel yang dihasilkan berikisar antara 50 – 1000 nm (Usman, 

Prasanna, dan Bharat., 2017). 

2.6.2 Teknik hidrasi lapis tipis 

Campuran surfaktan non ionik dan kolesterol dilarutkan dalam 

pelarut organik seperti dietil eter, kloroform, atau metanol di dalam labu 

alas bulat yang berputar. Pelarut organik dihilangkan menggunakan alat 

rotari evaporator pada suhu 60 oC yang menghasilkan lapisan tipis di 

dinding labu. Lapisan surfaktan tersebut dihidrasi menggunakan fase air 

yang mengandung bahan aktif pada suhu 60 oC dengan sedikit agitasi. 

Metode ini akan membentuk tipe niosom multilamelar (Usman, Prasanna, 

dan Bharat., 2017). 

2.6.3 Metode Sonikasi 

Pada metode ini, larutan disonikasi sehingga menghasilkan 

vesikel. Larutan obat dalam sistem buffer ditambahkan ke dalam 

campuran surfaktan dan kolesterol di dalam vial kaca 10 mL. Campuran 

ini kemudian disonikasi pada suhu 60 oC selama 3 menit menggunakan 

sonikator (Usman, Prasanna, dan Bharat., 2017). 

2.6.4 Metode Micro fluidization 
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Metode ini merupakan teknik terbaru yang digunakan untuk 

menghasilkan vesikel tipe unilamelar. Prinsip dari metode ini adalah 

submerged jet, dimana terdapat interaksi dua aliran fluidized pada 

kecepatan sangat tinggi. Metode ini menghasilkan keseragaman bentuk 

vesikel yang lebhih baik dibandingkan dengan metode lain, ukuran lebih 

kecil dan kemampuan reproduksi pembentukan niosom yang lebih baik 

(Usman, Prasanna, dan Bharat., 2017). 

2.6.5 Metode ekstrasi membran ganda 

Campuran surfaktan, kolesterol, dan dicetil fosfat dalam kloroform 

membentuk lapisan film tipis dengan cara evaporasi. Lapisan film 

dihidrasi dengan larutan air yang mengandung obat (Usman, Prasanna, 

dan Bharat., 2017). 

2.6.6 Trans membran pH gradient 

Surfaktan dan kolesterol dilarutkan dalam kloroform. Kemudian, 

pelarut dievaporasi dengan tekanan rendah yang akan membentuk 

lapisan film tipis pada dinding bawah labu alas bulat. Lapisan film tipis ini 

dihidrasi dengan 300 mM asam sitrat (pH 4) menggunakan vortex. 

Vesikel multilamelar yang terbentuk dibekukan dan diulang 3 kali lalu 

disonikasi dan menghasilkan suspensi niosom. Pada suspensi niosom 

tersebut ditambahkan larutan yang mengandung 10 mg/mL obat dan 

divortex. Kemudian pH dari campuran ditingkatkan sampai 7,0 – 7,2 

menggunakan 1M disodium fosfat. Campuran ini kemudian dipanaskan 

pada suhu 60 oC selama 10 menit hingga terbentuk niosom (Usman, 

Prasanna, dan Bharat., 2017). 
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2.5 Karakterisasi niosom 

2.5.4 Ukuran dan Indeks Polidispersitas 

Bentuk yang diharapkan dari niosom adalah sperik, dan ukuran 

rata-rata-rata diameter dari niosom dapat diukur menggunakan metode 

laser light scattering dengan mikroskop elektron, molecular sieve 

chromatography, ultrasentrufugasi, photon correlation microscopy, 

dynamic light scattering (DLS) , freeze fracture electron microscopy dan 

mikroskopi optikal (Karim, dkk., 2016) 

  Ukuran partikel mempengaruhi berbagai karakteristikk dari 

material partikulat dan merupakan indikator penting dari kualitas serta 

penampilan partikel. Bentuk dan ukuran partikel dapat mempengaruhi laju 

alir, karakteristik kepadatan, dan stabilitas suspensi maupun emulsi. 

Ukuran partikel yang lebih besar dan sperik dapat mengalir lebih mudah 

daripada ukuran partkel yang lebih kecil. Ukuran partikel yang lebih kecil 

lebih mudah larut dan menghasilkan suspensi dengan viskositas tinggi. 

Partikel dengan ukuran droplet yang lebih kecil dan memiliki nilai 

potensial zeta yang tinggi dapat meningkatkan stabilitas suspensi 

maupun emulsi. Semua instrument yang digunakan untuk menganalisa 

ukuran partikel mampu mengukur dan menghasilkan distribusi ukuran 

partikel dari sampel (HORIBA, 2017). Distribusi ukuran partikel adalah 

pengukuran yang dilakukan untuk menentukan dan memberikan 

informasi tentang ukuran dan rentang ukuran satu set partikel dari suatu 

material. 
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2.7.2 Potensial zeta 

Potensial zeta adalah ukuran besarnya tolakan atau daya tarik 

antar partikel. Pengukuran ini akan memberikan informasi tentang 

mekanisme penyebaran dan merupakan kunci untuk mengontrol dispersi 

elektrostatik. Besarnya nilai potensial zeta mengindikasikan potensi 

stabilitas dari sistem koloidal. Jika partikel memiliki nilai potensial zeta 

positif atau negatif yang besar, partikel-partikel ini akan saling bertolakan 

dan menghasilkan dispersi yang stabil. Rentang normal yang dapat 

dipertimbangkan bahwa dispersi stabil adalah +20 sampai +30mV atau – 

20 sampai -30mV (Khoshnevisan, K. & Barkhi, 2015). 

 

2.7.3 Difusi In Vitro 

Uji difusi dilakukan untuk mempelajari pelepasan obat dari suatu 

sistem penghantaran. Metode in vitro untuk melihat karakteristik permeasi 

obat secara perkutan paling sering digunakan. Pemilihan membran difusi 

merupakan salah satuu kunci parameter dalam melakukan uji difusi 

secara in vitro. Metode in vitro sudah banyak ditemukan dan divalidasi 

antara lain oleh Franz dan Maibach pada tahun 1975; Bronaugh dan 

Maibach pada tahun 1985. Beberapa peneliti menggunakan beberapa 

jenis membran difusi, seperti kulit manusia yang diperoleh dari amputasi 

dan operasi, serta beberapa kulit hewan seperti babi, tikus, monyet, dan 

ular yang direkomendasikan dapat menggantikan penggunaan kulit 

manusia pada uji difusi secara in vitro (Moss, Gullick, dan Wilkinson., 

2015). Uji difusi menggunakan metode sel difusi (Tipe Frans) pada suhu 

ruang konstan 25oC (Harada, Murakami, Yata, dan Yamamoto., 1992). 
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BAB 3  

KERANGKA KONSEP DAN HIPOTESIS PENELITIAN 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Gambar 3.1 Kerangka konsep penelitian 

 

Radiasi Sinar UV-B 

Niosom pterostilben 

Pterostilbene 

Evaluasi   

Organoleptis 

   : Variabel yang diteliti 

   : Variabel yang tidak diteliti 

   : Menghambat 

Lipofilisitas tinggi, 

kelarutan rendah 

Keterangan : 

Potensial zeta 

Formula optimum 

Obat terlokalisasi di lokasi 

administrasi 

Surfaktan non ionik 
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Kerusakan struktur, fungsi 
kulit, photoaging & melanoma 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



28 
 

 
 

1.1 Penjabaran Kerangka Konsep 

  Radiasi sinar UV-B dapat mengakibatkan kerusakan struktur, fungsi kulit 

serta menginduksi terjadinya penyakit kulit seperti penuaan dini atau sampai 

kanker kulit (melanoma) melalui mekanisme peningkatan ROS. Untuk mencegah 

terjadinya peningkatan ROS di epidermis, derims, dan sel epitelium kulit, 

pterostilbene dapat bekerja sebagai UV filter dan antioksidan untuk mencegah 

terjadinya kerusakan kulit. Aktivitas antioksidan pterostilben adalah melalui jalur 

aktivasi NF-E2-related factor 2 (Nrf2) dan beberapa proses autofagi (Chen dkk, 

2017). Berdasarkan aktivitas tersebut, pterostilben memiliki potensi untuk 

menjadi bahan aktif dalam bidang farmasi, namun pterostilben memiliki 

solubilitas rendah dan lipofilisitas tinggi. Selain itu, pterostilben juga memiliki 

karakteristik tidak stabil terhadap cahaya dan udara, karena gugus hidroksil 

fenolik pada pterostilben akan mudah teroksidasi, sehingga memungkinkan 

terjadinya penurunan aktivitas farmakologi secara signifikan (Zhang dkk, 2014). 

Oleh karena itu, diperlukan modifikasi sistem penghantaran yang sesuai untuk 

dapat meningkatkan kelarutan dan stabilitas dari pterostilben, sehingga dapat 

meningkatkan efek farmokologi dari pterostilben. Niosom merupakan pilihan 

pembawa obat yang potensial untuk zat aktif yang tidak larut dalam air, karena 

memiliki struktur membran bilayer yang bersifat ampifilik. Niosom dapat 

mengakomodasi kosentrasi obat lebih baik pada lokasi administrasi secara 

topikal (Karim dkk, 2016). Berdasarkan penelitian yang dilakukan Nina (2015), 

dalam pembuatan gel niosom vitamin C yang dibandingkan dengan gel biasa 

vitamin C, didapatkan bahwa sediaan gel yang dibuat dengan sistem niosom 

mampu melindungi zat aktif dari proses oksidasi sehingga dapat menjaga 
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kestabilan zat aktif tersebut yang dapat dilihat dari evaluasi penetapan kadar 

setelah 28 hari.  

 Sediaan yang ditujukan untuk penggunaan secara topikal diformulasikan 

untuk dapat berinteraksi dengan kulit dan memiliki efek lokal maupun sampai ke 

sirkulasi sistemik. Mekanisme sistem penghantaran obat secara topikal atau 

transdermal dipengaruhi oleh beberapa faktor, seperti ukuran partikel, komposisi, 

dan jumlah lamellar. Ukuran partikel suatu vesikel menunjukkan adanya 

pengaruh signifikan terhadap mekanisme penetrasi obat di kulit. Ukuran vesikel 

yang lebih kecil dapat meningkatkan penetrasi pterostilben ke lapisan kulit 

tertentu seperti dermis dan epidermis. Sedangkan ukuran partikel dengan 

diameter lebih dari 600 nm tidak dapat menghantarkan obat yang terjerap ke 

lapisan kulit yang lebih dalam, bahkan dapat menetap pada stratum korneum 

dan membentuk lapisan lipid di kulit setelah mongering (Danaei dkk, 2018). 

 Ukuran partikel niosom dipengaruhi oleh beberapa faktor seperti, 

prosedur pembuatan, jenis dan konsentrasi surfaktan yang digunakan. Pada 

penelitian ini dilakukan optimasi penggunaan variasi surfaktan dan 

konsentrasinya yang merupakan komponen utama dalam niosom. Span 80 dan 

Span 60 dipilih berdasarkan nilai HLB nya, 4,3 dan 4,7. Dimana, surfaktan non 

ionik golongan span yang dapat digunakan dalam proses pambuatan niosom 

adalah span dengan nilai HLB dalam rentang 4-8 (Vishal dkk, 2018). Nilai HLB 

yang semakin kecil akan menghasilkan ukuran partikel yang semakin kecil 

dikarenakan terjadi penurunan hidrofobisitas. Selain itu, konsentrasi span yang 

digunakan dalam pembuatan niosom juga dapat berpengaruh pada ukuran 

niosom yang dihasilkan. Menurut penelitian yang dilakukan oleh Shatalebi 

(2010), penggunaan konsentrasi span yang relatif lebih tinggi dalam pembuatan 
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niosom dapat menghasilkan ukuran partikel yang lebih kecil, hal ini dapat 

dikarenakan span mengakomodasi terjadinya pembentukan vesikel yang lebih 

mudah. Pada formulasi niosom pterostilben, digunakan 3 konsentrasi berbeda 

dari surfaktan non ionik, yaitu 2 g, 4 g, dan 6 g, yang nantinya akan dilihat 

formulasi mana yang paling optimum berdasarkan ukuran partikel yang 

dihasilkan. Evaluasi pada niosom ini adalah organoleptis, ukuran niosom, indeks 

polidispersitas dan potensial zeta. 

 

3.2 Hipotesis Penelitian. 

Jenis dan konsentrasi surfaktan non ionik yang digunakan dalam 

pembuatan niosom dapat mempengaruhi ukuran niosom yang dihasilkan. 

Diperkirakan formulasi niosom pterostilben yang optimum berdasarkan 

karakteristik ukuran partikel adalah formulasi niosom dengan konsentrasi 

surfaktan non ionik paling tinggi, yaitu sebanyak 6 g. 
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BAB 4  

METODE PENELITIAN 

 

 

4.1 Design Penelitian 

Design penelitian ini menggunakan design penelitian eksperimental murni 

(True Experimental Design). 

 

4.2 Variabel Penelitian 

Variabel dalam penelitian ini terbagi atas 2, antara lain : 

4.2.1 Variabel Terikat 

Variabel terikat dalam penelitian ini adalah ukuran niosom yang 

dihasilkan sebagai sistem penghantaran pterostilben dengan 

menggunakan tiga konsentrasi surfaktan non ionik yang berbeda. 

4.2.2 Variabel Bebas 

Variabel bebas dalam penelitian ini adalah konsentrasi surfaktan 

non ionik, yaitu 2 g, 4 g, dan 6 g. 

 

4.3 Lokasi dan Waktu Penelitian 

Penelitian ini akan dilaksanakan di Laboratorium Farmasi Fakultas 

Kedokteran untuk proses pembuatan niosom pterostilben, evaluasi morfologi dan 

uji stabilitas. Evaluasi potensial zeta dilakukan di Institut Teknologi Sepuluh 

November (ITS). Penelitian dilakukan pada bulan Januari-Mei 2019. 
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4.4 Alat dan Bahan 

4.4.1 Alat 

  Alat yang digunakan dalam penelitian ini adalah timbangan digital 

(OHAUS PIONEER®), kuas, gelas arloji, beaker glass, rotari evaporator (IKA 

® RV 10 basic), ultra turrax (IKA® T25 digital), batang pengaduk, zetasizer 

(Malvern Zetasizer Nano Series®), Particle Size Analyzer  (Malvern Zetasizer 

Nano Series®), sonikator (Sonica®), mikroskop (Shimadzu UV-1800®), dan 

kaca preparat. 

4.4.2 Bahan 

   Bahan yang digunakan dalam penelitian ini adalah aquadest, 

Span 60, Span 80, kolesterol, soya lecithin, pterostilbene, larutan buffet fosfat 

pH 7,4, pelarut kloroform, dan membran kulit ular. 

 

4.5 Definisi Operasional 

1. Niosom pterostilben adalah suatu sistem penghantaran senyawa 

pterostilben yang terdiri dari surfaktan non ionik, kolesterol, dan pelarut 

serta bahan tambahan lain seperti, lesitin. 

2. Optimasi adalah proses pencarian nilai yang dianggap sesuai dengan 

hasil yang diinginkan. 

3. Optimasi meliputi perbedaan berbagai konsentrasi surfaktan non ionik 

yang digunakan, yaitu 2 g, 4 g, dan 6 g. 

4. Karakteristik niosom pterostilben yang dihasilkan dalam penelitian ini 

meliputi organoleptis, pH, ukuran partikel, indeks polidispersitas dan 

potensial zeta. 
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5. Optimum adalah kondisi dimana didapatkan formulasi niosom pterostilben 

yang sesuai dengan karakteristik yang diinginkan, yaitu niosom 

pterostilben dengan ukuran partikel dalam rentang 51-599 nm. 

 

4.6 Prosedur Penelitian 

4.6.1 Pembuatan Larutan Buffer Fosfat (pH 7,4) 

  Pada penelitian ini digunakan larutan buffer fosfat pH 7,4 sebagai 

media hidrasi. Larutan buffer fosfat pH 7,4 disiapkan dengan cara 

menimbang KH2PO4 sebanyak 27,22 gram lalu dilarutkan dengan 1000 mL 

aquadest, menghasilkan larutan stok KH2PO4 0,2 M. Setelah itu membuat 

larutan stok NaOH 0,2 M dengan cara menimbang NaOH sebanyak 0,4 

gram lalu dilarutkan ke dalam 50 mL aquadest. Larutan stok KH2PO4 

diambil sebanyak 50 mL ke dalam beaker glass 250 mL, kemudian 

ditambahkan larutan stok NaOH 0,2 M sebanyak 39,1 mL. Setelah itu 

dilakukan pengukuran pH pada larutan sampai mencapai pH 7,4, lalu 

ditambahkan aquadest sampai volume 200 mL. 

 

4.6.2 Pengembangan Formulasi Niosom Pterostilben 

  Pembuatan niosom pterostilben menggunakan surfaktan non ionik 

dengan konsentrasi F1= 2 g; F2= 4 g; dan F3= 6 g. Metode yang digunakan 

dalam pembuatan niosom pterostilben ini adalah hidrasi lapis tipis. Dalam 

penelitian ini, pembuatan niosom dijelaskan dalam tahap-tahap berikut ini. 

surfaktan non ionik, kolesterol, soya lecithin, dan pterostilben ditimbang 

sesuai dengan tabel 4.1, kemudian masing-masing formula dilarutkan 

dengan kloroform dalam labu alas bulat 1000 mL. Setelah itu, pelarut 
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organik dievaporasi pada kecepatan 150 rpm dan suhu 60±4 oC 

menggunakan rotari evaporator sampai terbentuk lapis tipis di dinding labu 

alas bulat. Lapis tipis pada dinding labu alas bulat dihidrasi menggunakan 

larutan buffer fosfat pH 7,4 menggunakan rotari evaporator pada suhu 60oC 

dengan kecepatan 150 rpm selama 1 jam, keadaan tanpa vakum hingga 

terbentuk niosom dan dibiarkan mendingin. F1, F2 dan F3 masing-masing 

direplikasi sebanyak 3 kali. Pada penelitian ini juga digunakan formula 

kontrol. 

 

4.6.3 Karakterisasi Niosom Pterostilben 

  Niosom pterostilben yang dihasilkan dari pengembangan 

formulasi F1, F2, dan F3 dievaluasi karakteristiknya. Karakterisasi yang 

dilakukan dalam penelitian ini adalah organoleptis, ukuran partikel, indeks 

polidispersitas, dan potensial zeta. Data yang diperoleh dari hasil 

karakterisasi niosom pterostilben dianalisis. Analisis dilakukan secara 

deskriptif dan statistika. Setelah itu, akan diperoleh formulasi optimum 

berdasarkan hasil ukuran partikel. Formulasi optimum niosom pterostilben 

selanjutnya dilakukan uji difusi. 
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4.7 Skema kerja 

4.7.1 Pembuatan Larutan Buffer Fosfat (pH 7,4) 

 

       dtimbang 27,22 gram       ditimbang 4,00 gram 

dilarutkan dalam 1000 mL aquades dilarutkan dalam 500 mL    
aquades 

 

 
diambil 500 mL ke dalam beaker glass     diambil 39,1 mL 

  

dicampurkan 

  dilakukan pengaturan pH sampai mencapai pH 7,4 

  ditambahkan aquadest sampai 200 mL 

 
 
 

Gambar 4.1 Prosedur Pembuatan Larutan Buffer Fosfat pH 7,4 
 

4.7.2 Pengembangan Formulasi Niosom Pterostilben 
 
 

 

 

 

         Ditimbang sesuai        Ditimbang                ditimbang 

         tabel 4.1                     sesuai tabel 4.1       sesuai tabel 4.1              

 

 Dilarutkan dalam 10 mL kloroform lalu dimasukkan ke dalam labu                  

alas bulat 1000 mL 

Dievaporasi menggunakan rotari evaporator pada kecepatan 150 

rpm dan suhu 60±4 oC 

 

  

        Dihidrasi menggunakan rotari evaporator pada suhu 60oC,         
dengan kecepatan 150 rpm  selama 1 jam 

     

  

 

Gambar 4.2 Skema pengembangan formulasi niosom pterostilbe 

Penimbangan bahan formulasi 

niosom 

surfaktan non ionik Kolesterol pterostilben 

Lapisan film kering Larutan buffer fosfat pH 7,4 

sistem dispersi niosom 

KH2PO4 

Soya lecithin 

NaOH 

Larutan KH2PO4 0,2 M Larutan NaOH 0,2 M 

Larutan Buffer fosfat pH 7,4 
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4.7.3 Karakterisasi Niosom Pterostilben 

      

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
Gambar 4.3 Skema karakterisasi niosom pterostilben 

 

4.8 Rancangan Formula 

Pada pembuatan niosom pterostilben, digunakan tiga kelompok formula 

dengan perbedaan konsentrasi surfaktan non ionik dan tiga kelompok kontrol 

tanpa kadungan pterostilben. Berikut ini adalah rancangan formula untuk 

pembuatan niosom ptrostilben : 

Tabel 4.1 Rancangan formulasi niosom pterostilben 

Kelompok Pterostilben 
(g) 

Surfaktan non 
ionik (g) 

Kolesterol 
(g) 

Soya lecithin 
(g) 

1 0,14 2 0,5 2 

2 0,14 4 0,5 2 

3 0,14 6 0,5 2 
K1 - 2 0,5 2 
K2 - 4 0,5 2 

K3 - 6 0,5 2 

Keterangan: K = tanpa pterostilben, F = dengan pterostilben, F1= konsentrasi 
surfaktan non ionik2 g, F2= konsentrasi surfaktan non ionik 60 4 g, F3= 

konsentrasi surfaktan non ionik 6 g 

Niosom pterostilben 

Karakterisasi niosom pterostilben 

Organoleptis 

pH 

Ukuran partikel 

Indeks polidispersitas 

Potensial Zeta 

Analisis data deksriptif dan statistika 

Formula niosom pterostilben yang optimum 

Uji difusi niosom pterostilben 
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4.9 Karakterisasi Niosom Pterostilben 

4.9.1 Organoleptis  

Tujuan 

 Uji organoleptis dari niosom pterostilben dilakukan untuk 

mengetahui kondisi fisik dari niosom yang dihasilkan secara visual. 

Metode  

Pengamatan organoleptis dari niosom pterostilben dilakukan 

secara visual, yaitu meliputi warna dan bau. 

 Interpretasi Hasil 

 Niosom pterostilben tidak berbau, berwarna putih sampai 

kekuningan. 

 

4.9.2 Ukuran Partikel dan Indeks Polidispersitas 

 Tujuan 

Analisis ukuran partikel bertujuan untuk mengetahui ukuran dan 

rentang distribusi ukuran partikel niosom pterostilben. 

 Metode 

   Metode dilakukan dengan cara 100 μL sampel niosom diencerkan 

menggunakan 4 mL larutan buffer fosfat pH 7,4 untuk menghasilkan 

intensitas hamburan yang tepat dan divorteks selama kurang lebih 30 

detik, kemudian sampel dianalisis menggunakan metode dynamic light 

scattering (DLS) atau penghamburan sinar menggunakan particle size 

analyzer (PSA). Pengukuran dilakukan pada suhu 25oC sebanyak 3 set 

replikasi (Alvi dkk, 2010) 
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 Interpretasi Hasil 

 Ukuran niosom pterstilben berada pada rentang 50 nm-600 nm 

dan Indeks polidispersitas < 0,7 (homogen); > 0,7 (heterogen). 

4.9.3 Potensial Zeta 

Tujuan  

 Analisis potensial zeta bertujuan untuk mengukur kemungkinan 

stabilitas penyimpanan dispersi niosom. 

Metode 

 Analisis potensial zeta dapat dilakukan dengan menggunakan 

zeta potential analyzer atau zeta meter. 100 μL sampel niosom 

diencerkan menggunakan 4 mL larutan buffer fosfat pH 7, dan divorteks 

selama kurang lebih 30 detik, lalu diukur menggunakan instrumen 

sebanyak 3 set replikasi. Analisis dilakukan pada suhu 25oC (Alvi dkk, 

2010). 

Interpretasi Hasil 

 Nilai potensial zeta yang dihasilkan adalah ± 20 – 30 mV. 

 

4.10 Uji Difusi 

Tujuan 

 Uji in vitro difusi ini dilakukan untuk mengetahui kemampuan difusi 

niosom dalam penetrasi ke kulit sebagai pembawa pterostilben dan untuk 

mengetahui pelepasan pterostilben dari niosom. 

Metode 
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 In vitro difusi ini dilakukan menggunakan Franz diffusion cell. Sampel 

niosom diletakkan pada membran kulit ular antara kompartemen donor dan 

reseptor yang mengandung larutan buffer fosfat pH 7,4 pada suhu 37C̊±5 C̊ 

dengan kecepatan 200 rpm. Setelah itu, pada kompartemen reseptor diambil 

menggunakan syringe dalam interval waktu 15, 30, 45, 60, 90, dan 120 menit 

sebagai sampel. Media digantikan dengan larutan buffer fosfat pH 7,4 sesuai 

dengan volume yang diambil. Sampel dianalisis menggunakan spektrofotometri 

UV pada panjang gelombang maksimum yang telah ditentukan (Desnita, 

Lestiawati, dan Apridamayanti., 2015). 

Interpretasi Hasil 

 Niosom pterostilben berdifusi melewati membran dan pterostilben dapat 

terlepas dari jerapan niosom. 

 

4.11 Analisis Data 

4.11.1 Analisis deskriptif 

    Data yang diperoleh dari hasil penelitian dibandingkan dengan 

persyaratan-persyaratan yang sudah terdapat dalam literatur atau didasarkan 

pada kemampuan peneliti dalam mengekspresikan persepsi produk yang 

dihasilkan. 

4.11.2 Analisis Statistika 

a. Uji Distribusi Normal 

 Metode yang digunakan untuk mengetahui data hasil evaluasi 

dalam penelitian ini memiliki distribusi normal atau tidak adalah Shapiro-

Wilk. Data termasuk ke dalam kriteria berdistribusi normal jika nilai 
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kemaknaannya (p) > 0,05. Metode Shapiro-Wilk ini digunakan untuk data 

dengan sampel kecil (≤ 50) (Dahlan, 2009). 

 

b. Uji Homogenitas Varians 

 Metode yang digunakan untuk mengetahui data hasil evaluasi 

dalam penellitian mempunyai varians sama atau tidak adalah Levene’s 

test (uji varians). Uji varians digunakan untuk mengetahui apakah dua 

atau lebih kelompok data punya varians yang sama atau tidak. Jika nilai 

hasil uji varians menghasilkan nilai p > 0,05, maka varian dari data yang 

diuji adalah sama (Dahlan, 2009). 

c. Uji One-Way Anova 

 Data hasil evaluasi dianalisis menggunakan aplikasi SPSS. Metode yang 

digunakan adalah One-Way ANOVA dengan syarat data homogen dan sebaran 

data mengikuti distribusi normal. Uji One-Way ANOVA adalah uji statistik yang 

digunakan untuk membandingkan rata-rata dari data yang lebih dari 2 kelompok 

tidak berpasangan. Pengujian ini dilakukan untuk menguji adanya perbedaan 

yang bermakna antar kelompok dari data hasil penelitian. Data dikatakan 

memiliki perbedaan yang bermakna apabila nilai p < 0,05 dan tidak bermakna 

apabila nilai p > 0,05 (Dahlan, 2009). 
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BAB 5  

HASIL DAN ANALISI DATA 

 

 

5.1 Niosom Pterostilben 

Pembuatan niosom pterostilben menggunakan metode hidrasi lapis tipis. 

Niosom pterostilben dibuat dengan komposisi Span 60, kolesterol, soya lecithin, 

pelarut kloroform dan media hidrasi larutan buffer fosfat pH 7,4. Hasil 

penimbangan masing-masing bahan tiap formula dapat dilihat pada Lampiran 2. 

Proses pembuatan niosom pterostilben dengan metode hidrasi lapis tipis dapat 

dilihat pada Lampiran 3. Hasil akhir suspensi niosom pterostilben ditunjukkan 

pada Gambar 5.2. 

 

 

 
Gambar 5.1 Hasil Niosom Pterostilben 

 

F1 C K1 F1 A F1 B 

F2 A K2 F2 B F2 C 

K3 F3 A F3 B F3 C 
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5.2 Hasil Evaluasi Niosom Pterostilben 

5.2.1 Organoleptis 

Evaluasi organoleptis niosom pterostilben dilakukan dengan 

pengamatan secara visual, meliputi bentuk, warna, dan bau. Deskripsi hasil 

evaluasi organoleptis niosom pterostilben ditunjukkan pada Tabel 5.1. 

 

Tabel 5.1 Hasil evaluasi organoleptis niosom pterostilben 

Kelompok Organoleptis 

Bentuk Warna Bau 

K1 Cair Kuning pucat Khas soya lecithin 

K2 Cair Kuning pucat Khas soya lecithin 
K3 Cair Kuning pucat Khas soya lecithin 
F1 Cair Kuning pucat Khas soya lecithin 
F2  Cair Kuning pucat Khas soya lecithin 
F3  Cair Kuning pucat Khas soya lecithin 

Keterangan: K = tanpa pterostilben, F = dengan pterostilben, F1= konsentrasi 
Span 60 2 g, F2= konsentrasi Span 60 4 g, F3= konsentrasi Span 60 6 g 

 

5.2.2 pH Niosom Pterostilben 

Pengukuran pH dari sediaan niosom pterostilben diukur 

menggunakan pH meter SCHOTT. Indikator pH dinetralkan menggunakan 

aquadest, kemudian dicelupkan ke dalam larutan buffer standar pH 7 terlebih 

dahulu untuk memastikan alat berfungsi dengan baik. Setelah itu, indikator 

pH di celupkan ke dalam niosom pterostilben. Hasil pengukuran pH terdapat 

pada Tabel 5.2. 

Tabel 5.2 Hasil Pengukuran pH Niosom Pterostilben 

Kelompok Spesifikasi pH (rata-rata ± SD) 

K1  
 

5 – 8 

9 

K2 9.204 

K3 9.405 

F1 9.0633 ± 0.2117 

F2 9.1957 ± 0.1296 

F3 9.4610 ± 0.0367 

Keterangan: K = tanpa pterostilben, F = dengan pterostilben, F1= konsentrasi 
Span 60 2 g, F2= konsentrasi Span 60 4 g, F3= konsentrasi Span 60 6 g 
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    Berdasarkan tabel tersebut, hasil pengukuran pH sediaan niosom 

pterostilben tidak memenuhi spefikasi pH yang diinginkan, pH niosom 

pterostilben berada pada rentang pH ± 9. Pada F3 dan K3 yang 

menggunakan konsentrasi Span 60 paling tinggi memiliki nilai pH lebih tinggi. 

Pengukuran pH niosom pterostilben dapat dilihat pada Lampiran 5.  

 

5.2.3 Ukuran Partikel dan Indeks Polidispersitas 

Pada penelitian ini digunakan variasi konsentrasi Span 60 sebagai 

komponen niosom pterostilben untuk melihat pengaruhnya tehadap ukuran 

partikel dan indeks polidispersitas yang dihasilkan. Ukuran partikel dan 

indeks polidispersitas dari niosom pterostilben diukur menggunakan Particle 

size analyzer Malvern Zetasizer Nano Series dengan metode dynamic light 

scattering. Niosom pterostilben diambil sebanyak 100 µL menggunakan 

mikropipet, kemudian dimasukkan ke dalam 4 mL larutan buffer fosfat pH 7,4 

dalam valcon, lalu divortex selama ± 30 detik. Ukuran partikel niosom 

pterostilben ditunjukkan pada Tabel 5.3 dan indeks polidispersitas 

ditunjukkan pada Tabel 5.4. 

Tabel 5.3 Hasil Ukuran Partikel Niosom Pterostilben 

Kelompok Spesifikasi 
(nm) 

Ukuran Partikel (nm) Rata-rata ± SD 

A B C 

K1  
 

51 – 599 

306.7 303.2 303.3 304.4 ± 1.99 
K2 264.1 265.2 264.8 264.7 ± 0.56 

K3 274.5 275.6 280.8 276.97 ± 3.37 

F1 324.77 315.90 311.87 317.51 ± 6.59 

F2 279.00 262.63 301.87 281.17 ± 19.71 
F3 236.33 227.90 241.53 235.25 ± 6.88 

Keterangan: K = tanpa pterostilben, F = dengan pterostilben, F1= konsentrasi 
Span 60 2 g, F2= konsentrasi Span 60 4 g, F3= konsentrasi Span 60 6 g 
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Tabel 5.4 Hasil Indeks Polidispersitas Niosom Pterostilben 

Kelompok Spesifikasi PDI Rata-rata ± SD 

A B C 

K1  

 
0,05 - 0,700 

0.465 0.448 0.446 0.453 ± 0.010 

K2 0.430 0.397 0.444 0.424 ± 0.024 

K3 0.386 0.384 0.378 0.383 ± 0.004 

F1 0.479 0.448 0.351 0.426 ± 0.067 
F2 0.218 0.437 0.428 0.361 ± 0.124 

F3 0.248 0.266 0.267 0.260 ± 0.011 

Keterangan: K = tanpa pterostilben, F = dengan pterostilben, F1= konsentrasi 
Span 60 2 g, F2= konsentrasi Span 60 4 g, F3= konsentrasi Span 60 6 g 

 

Berdasarkan data tabel di atas, hasil ukuran partikel dan indeks 

polidispersitas berada dalam spesifikasi yang diinginkan. Hasil ukuran 

partikel berada pada rentang 337 – 223 nm. Ukuruan partikel dari yang 

terkecil berturut adalah F3, F2, dan F1, dimana ditunjukkan penurunan 

ukuran partikel dengan bertambahnya konsentrasi Span 60 yang digunakan. 

Hasil indeks polidispersitas berada pada rentang 0,250 - 0,500. Hasil 

pengukuran ukuran partikel dan indeks polidispersitas dapat dilihat pada 

Lampiran 7. 

 

5.2.4 Potensial Zeta 

Pengukuran potensial zeta dilakukan menggunakan alat Particle 

size analyzer Malvern Zetasizer Nano Series dengan teknik gabungan antara 

electrophoresis dan laser Doppler electrophoresis. Sampel yang digunakan 

untuk pengukuran potensial zeta adalah sampel yang digunakan untuk 

pengukuran ukuran partikel dan indeks polidispersitas. Hasil pengukuran 

potensial zeta niosom pterostilben ditunjukkan pada Tabel 5. 5. 

Tabel 5.5 Hasil Pengukuran Potensial Zeta 

Kelompok Spesifikasi Potensial Zeta ( - mV) Rata-rata ± SD 

A B C 

K1 > + 20 21.6 24.2 22.7 22.8 ± 1.3 
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K2 sampai 
dengan 30 
mV dan > - 
20 sampai 

30 mV 

18.8 22.4 21.7 21.0 ± 1.9 

K3 13.6 15.4 16.1 15.0 ± 1.3 
F1 24 22.8 22.5 20.9 ± 2.3 
F2 19.8 22.6 22.4 21.6 ± 1.6 

F3 17.2 18.7 18.1 18.0 ± 0.76 

Keterangan: K = tanpa pterostilben, F = dengan pterostilben, F1= konsentrasi 
Span 60 2 g, F2= konsentrasi Span 60 4 g, F3= konsentrasi Span 60 6 g 
 

Berdasarkan tabel tersebut, ditunjukkan bahwa nilai potensial zeta 

yang dihasilkan oleh sediaan niosom pterostilben beberapa tidak berada 

pada rentang spesifikasi yang diinginkan. Potensial zeta niosom pterostilben 

berada pada rentang ± 15.0 – 22.0 mV. Nilai potensial zeta yang lebih rendah 

ditemukan pada F3 dan K3, dimana konsentrasi Span 60 yang digunakan 

lebih tinggi daripada formula lain.  

 

5.3 Uji Difusi In Vitro 

5.3.1 Penentuan Panjang Gelombang Maksimal Pterostilben 

Penentuan panjang gelombang maksimal pterostilben dilakukan 

menggunakan spektrofotometri UV-Vis Shimadzu pada panjang gelombang 

200 – 400 nm. Didapatkan panjang gelombang maksimum pterostilben 

berada pada 345 nm. Proses penentuan panjang gelombang maksimum 

dapat dilihat pada Lampiran 8. 

 

5.3.2 Pembuatan Kurva Baku 

Larutan induk yang digunakan untuk penentuan panjang 

gelombang maksimum, dibuat variasi konsentrasi 5 – 25 mcg/mL kemudian 

larutan di absorbansi menggunakan panjang gelombang maksmimum yang di 

dapat. Nilai absorbansi yang didapat, dibuat persamaan regresi linier dengan 

rumus y = bx + a, dan ditentukan koefisien korelasi (r). Didapatkan nilai a= -
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0,2615, b (slope)= 0,15098, r (koefisien korelasi)= 0,9987, dan r2 = 0,997. 

Nilai koefisien korelasi yang diperoleh memenuhi syarat linieritas. Hasil 

absorbansi dan perhitungan regresi linier dapat dilihat pada Lampiran 9. 

 

5.3.3 Franz Difussion Cell Type 

Pada penelitian ini, metode yang digunakan untuk uji difusi In vitro 

adalah tipe Franz Difussion Cell. Berdasarkan uji yang dilakukan, diperoleh 

konsentrasi pterostilben yang berpenetrasi melewati membran pada menit ke 

15, 30, 45, 60, 90, dan 120 berturut-turut adalah 89,8; 103,68; 138,31; 

159,31; 175,44; dan 193,65 ppm. Hasil menunjukkan bahwa setelah 2 jam, 

terdapat 175,44 ppm atau 1,74 mg pterostilben yang terpenetrasi. Proses 

pengujian in vitro difusi dan perhitungan dapat dilihat pada Lampiran 10. 

Terjadi peningkatan konsentrasi pterostilben yang terpenetrasi melewati 

membran seiring dengan bertambahnya waktu. Hasil uji difusi in vitro  

ditunujukkan pada Tabel 5.6. 

Tabel 5.6 Hasil Uji Difusi In Vitro Franz Difussion Cell Type 

Waktu 
(menit) 

Absor
bansi 

Konsentrasi 
(ppm) 

FP Konsentrasi 
sebenarnya 

(ppm) 

Faktor 
koreksi 

Konsentrasi 
Terkoreksi 

(ppm) 

Ptero 
(mg) 

15 1,617 8,98 10 89,8 - 89,8 0,81 

30 1,676 9,37 10 93,7 9,98 103,68 0,93 

45 2,192 12,79 10 127,9 10,41 138,31 1,24 

60 2,452 14,51 10 145,1 14,21 159,31 1,43 

90 2,646 15,79 10 157,9 17,54 175,44 1,58 

120 2,921 17,61 10 176,1 17,55 193,65 1,74 

 

5.4 Analisis Data 

5.4.1 One-Way ANOVA 

Data hasil evaluasi niosom pterostilben, yaitu ukuran partikel, 

indeks polidispersitas dan potensial zeta dianalisa menggunakan software 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



47 
 

SPSS 20. Metode analisis statistika yang digunakan dalam penelitian ini 

adalah One-Way ANOVA, dengan syarat data mengikuti distribusi normal 

dan data homogen. Oleh, karena itu, data hasil evaluasi diuji normalitas dan 

homogenitas varian terlebih dahulu. Uji One-Way ANOVA adalah uji statistik 

parametrik yang digunakan untuk membandingkan rata-rata data yang lebih 

dari dua kelompok tidak berpasangan. Data dikatakan memiliki perbedaan 

yang bermakna apabila nilai p < 0,05. 

 

5.5.1.1 Uji Normalitas 

  Metode yang digunakan untuk mengetahui normalitas data hasil 

evaluasi pada penelitian ini adalah Shapiro-Wilk. Hasil analisa normalitas 

data ditunjukkan pada Tabel 5.7. 

Tabel 5.7 Hasil Analisis Normalitas Shapiro-Wilk 

Evaluasi Kelompok p Keterangan 

Ukuran partikel K1 0,922 Distribusi normal 

K2 0,702 Distribusi normal 

K3 0,314 Distribusi normal 

F1 0,593 Distribusi normal 

F2 0,818 Distribusi normal 

F3 0,740 Distribusi normal 

Keterangan: K = tanpa pterostilben, F = dengan pterostilben, F1= konsentrasi 
Span 60 2 g, F2= konsentrasi Span 60 4 g, F3= konsentrasi Span 60 6 g 

 

  Pada uji normalitas Shapiro-Wilk, didapatkan nilai signifikansi 

pada semua kelompok formula dan kontrol adalah lebih dari 0,05 (p > 0,05). 

Nilai tersebut menunjukkan bahwa data hasil evaluasi berdistribusi normal 

dan dapat dilanjutkan untuk analisa homogenitas varian data. 
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5.5.1.2 Uji Homogenitas  

Metode yang digunakan untuk mengetahui homogenitas varians 

data hasil evaluasi adalah Lavene’s Test. Hasil uji homogenitas ditunjukkan 

pada Tabel 5.8. 

Tabel 5.8 Hasil Uji Homogenitas Levene’s Test 

Evaluasi Kelompok P Keterangan 

Ukuran partikel Kontrol 0,169 Varian data homogen 

Formula 0,145 Varian data homogen 

Keterangan: K = tanpa pterostilben, F = dengan pterostilben 
 

   Berdasarkan data tersebut, pada uji homogenitas Levene’s Test, 

didapatkan nilai signifikansi lebih dari 0,05 (p > 0,05) pada semua kelompok 

kontrol maupun formula. Nilai p > 0,05 menunjukan bahwa varian data hasil 

evaluasi adalah homogen dan data memenuhi syarat untuk dianalisa 

menggunakan metode parametrik One-Way ANOVA. 

 

5.5.1.3 One-Way ANOVA 

Pada penelitian ini, data hasil evaluasi yang memiliki varians 

homogen dan berdistribusi normal akan dianalisa menggunakna metode 

One-Way ANOVA untuk melihat hubungan antara dua kelompok yang 

dibandingkan. Hasil analisa One-Way ANOVA ditunjukkan pada Tabel 5.9. 

Tabel 5.9 Hasil Analisa One-Way ANOVA 

Evaluasi Kelompok P Keterangan 

Ukuran partikel Kontrol 0,000 Signifikan 

Formula 0,001 Signifikan 

Keterangan: K = tanpa pterostilben, F = dengan pterostilben 
 

Evaluasi ukuran partikel pada kelompok kontrol dan formula memiliki nilai 

signifikansi kurang dari 0,05 (p < 0,05), nilai tersebut menunjukkan bahwa paling 

tidak terdapat perbedaan yang bermakna pada hasil ukuran partikel terhadap 
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konsentrasi penggunaan Span. Lampiran hasil analisis statistika dapat dilihat 

pada Lampiran 11. 
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BAB 6  

PEMBAHASAN 

 

 

6.1 Pembahasan Hasil Penelitian 

Pterostilben merupakan analog dari senyawa resveratrol yang 

memiliki aktivitas kemopreventif pada kanker. Pterostilben berasal dari berbagai 

spesies tanaman (blueberies dan batang Pterocarpus marsupium). Secara 

struktur yang ditunjukkan pada Gambar 6.1, pterostilben memiliki dua gugus 

metoksi dan satu gugus hidroksil, sehingga mengurangi terjadinya metabolisme 

konjugasi, hal ini yang menyebabkan pterostilben diperkirakan memiliki waktu 

paruh lebih panjang daripada resveratrol (Sirerol dkk, 2015). 

 

Gambar 6.1 Struktur Pterostilben 

 

Senyawa kimia yang memiliki struktur polifenol seperti beberapa 

senyawa yang diisolasi dari daun teh hijau, pomegranat dan biji anggur 

menunjukkan adanya aktivitas antioksidan dan berpotensi memiliki keuntungan 

dalam mengatasi berbagai penyakit pada manusia, termasuk kanker. Hal ini 

yang menyebabkan, senyawa-senyawa tersebut diteliti menjadi bahan tambahan 

atau bahan aktif utama pada produk sunscreens yang dapat menurunkan 
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imunospuresi dan efek prokarsinogen dari radiasi sinar UV pada kulit (Sirerol 

dkk, 2015). 

Pterostilben dalam penelitian ini diformulasikan untuk menghasilkan 

niosom pterostilben. Sistem penghantaran niosom diharapkan dapat 

meningkatkan efek pterostilben dengan mengakomodasi konsentrasi obat lebih 

baik pada lokasi administrasi, kemampuan adhesi dan penetrasi pterostilben ke 

kulit. Niosom dapat meningkatkan penetrasi pterostilben melewati kulit dengan 

cara mengurangi transepidermal water loss sehingga dapat mempengaruhi 

struktur stratum korneum yang kaku dan padat. Penggunaan nanovesikel 

menunjukkan permeabilitas dan retensi obat ke kulit lebih baik daripada sediaan 

yang tidak menggunakan nanovesikel (Hamishehkar, Yahya, dan Maryam, 

2013). Menurut Lakshmi dkk (2011), dalam penelitiannya yang memformulasikan 

sediaan topikal gel niosom untuk terapi psoriasis menunjukkan bahwa obat 

mampu berdifusi melewati kulit dan terdeposisi dikulit lebih baik dibandingkan 

dengan gel biasa, sehingga dapat meningkatkan efek terapi. Niosom juga dapat 

melindungi bahan aktif yang kurang stabil secara kimia, seperti fotodegradasi 

(Manconi dkk, 2003). Pada penelitian ini, pterostilben dapat dengan mudah 

teroksidasi jika terpapar cahaya. Sehingga formulasi niosom pterostilben dapat 

diharapkan dapat melindungi pterostilben dari oksidasi karena cahaya dan dapat 

meningkatkan efek terapi dari pterostilben (Zhang dkk, 2014). 

Pada penelitian ini, Span 60 dipilih dan digunakan sebagai surfaktan 

non ionik yang merupakan komponen utama dalam pembuatan niosom. Maka, 

penelitian ini ditujukan untuk mengetahui pengaruh perbedaan konsentrasi Span 

60 sebagai surfaktan non ionik terhadap karakteristik ukuran partikel niosom 

pterostilben. Dalam penelitian ini, selain menggunakan span 60, digunakan juga 
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kolesterol dan soya lecithin sebagai penyusun dinding bilayer vesikel niosom. 

Pengembangan formulasi niosom dibedakan menjadi 3 variasi kosentrasi Span 

60, yaitu formula 1, formula 2, dan formula 3 berturut-turut 2 g, 4 g, dan 6 g 

dengan konsentrasi lipid yang tetap, yaitu 0,5 g kolesterol : 2 g soya lecithin = 2 : 

8. Berdasarkan penelitian yang dilakukan oleh Shatalebi (2010), Span 60 

menghasilkan ukuran partikel yang lebih kecil dibandingkan dengan Span 40 dan 

lebih besar dibandingkan dengan Span 80. Selain itu Span 60 memiliki efektivitas 

penjerapan lebih baik daripada Span 80, dimana pada niosom menggunakan 

Span 80 mudah terjadi kebocoran pada vesikel dikarenakan ukurannya yang 

terlalu kecil. Ukuran vesikel yang lebih kecil juga ditunjukkan oleh penggunaan 

konsentrasi Span yang relatif lebih tinggi, hal ini mungkin dapat digambarkan 

karena pembentukan vesikel yang lebih mudah dan/atau kemampuan surfaktan 

pada kondisi tertentu yang mengakomodasi pembentukan struktur vesikel lebih 

baik. 

Sebelumnya, penulis menggunakan span 80 sebagai surfaktan non 

ionik dalam pembuatan niosom pterostilben, namun penelitian tidak dilanjutkan 

karena dalam proses pembuatan niosom menggunakan span 80 tidak terbentuk 

lapis tipis yang menempel pada dinding labu alas bulat dan tidak terjadi 

pembentukan vesikel saat proses hidrasi. Hal ini dapat disebabkan oleh 

beberapa faktor dari karkateristik surfaktan, yaitu nilai HLB dan suhu transisi fase 

gel-likuid. Tidak terbentuknya lapis tipis pada dinding labu alas bulat, dapat 

disebabkan dari suhu transisi fase gel-likuid span 80 yang sangat rendah, yaitu -

12 oC. Berdasarkan literatur, suhu transisi fase gel-likuid surfaktan non ionik 

dapat mempengaruhi proses pembentukan niosom. Suhu transisi fase gel-likuid 

yang rendah tidak dapat membentuk fase gel pada suhu ruang tanpa kolesterol 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



53 
 

 
 

dengan konsentrasi tinggi (Khoee dan Morteza, 2017). Pada proses hidrasi, 

didapatkan bahwa campuran lipid yang terdiri dari span 80 dan kolesterol 

memisah dengan media hidrasi dan tidak membentuk vesikel. Tidak 

terbentuknya vesikel niosom pada penggunaan span 80 mungkin disebabkan 

oleh beberapa faktor, yaitu tidak terbentuknya struktur lipid bilayer karena 

kurangnya bahan pembentuk dinding bilayer niosom dan nilai HLB span 80 yang 

lebih kecil. Oleh karena itu, pada pembuatan niosom menggunakan span 60 

ditambahkan lesitin yang diharapkan dapat meningkatkan stabilitas fisik niosom 

pterostilben. Lesitin dalam komponen niosom dapat meningkatkan kerapatan 

struktur dinding bilayer, sehingga dapat mencegah terjadinya kebocoran pada 

vesikel (Yadav dkk, 2010). Nilai HLB span 80 yang lebih kecil dapat 

menghasilkan ukuran partikel yang lebih kecil, namun dapat meningkatkan 

kebocoran atau rusaknya vesikel (Shatalebi dkk, 2010). 

Komponen soya lecithin dalam niosom juga dapat mempengaruhi 

ukuran partikel. Terjadi penurunan diameter vesikel dengan peningkatan 

konsentrasi soya lecithin. Hal ini kemungkinan dikarenakan adanya peningkatan 

hidrofobisitas (Chowadry dkk, 2013). Ukuran partikel merupakan karakteristik 

penting dari sebuah nanovesikel, dimana dapat mempengaruhi stabilitas, 

efektivitas penjerapan, profil pelepasan obat, distribusi adesi di kulit. Hal ini yang 

menjadikan ukuran partikel sebagai penentu formula optimum dalam penelitian.  

Niosom pterostilben diformulasikan dengan metode hidrasi lapis tipis. 

Metode hidrasi lapis tipis merupakan metode yang paling sering digunakan 

dalam pembuatan nanovesikel, dikarenakan metode ini simple dan praktis serta 

mampu menghasilkan partikel kecil yang seragam. Pada metode hidrasi lapis 

tipis terjadi pembentukan lapis tipis dan proses hidrasi sehingga terbentuk 
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vesikel. Pterostilben, span, kolesterol, dan soya lecithin dilarutkan dalam pelarut 

organik yang kemudian dievaporasi untuk menghilangkan pelarut organik sampai 

membetuk lapis tipis di dinding alas bulat. Pemilihan penggunaan kloroform 

sebagai pelarut organik dalam penelitian ini berdasarkan kelarutan bahan-bahan 

yang digunakan, yaitu span 60, kolesterol, pterostilben, dan soya lecithin. Luas 

lapis tipis yang terbentuk pada dinding labu alas bulat mungkin akan 

mempegaruhi efektivitas penjerapan vesikel. Proses hidrasi merupakan salah 

satu titik kritis pembentukan vesikel pada metode ini. Penambahan fase aqueous 

pada proses hidrasi ke dalam lapis tipis menyebabkan pengembangan bilayer 

dari campuran lipid dan secara bersamaan akan membentuk vesikel karena 

adanya interaksi fase air dengan gugus polar molekul surfaktan. Interaksi antara 

air dan bilayer, akan menghasilkan struktur vesikel yang akan memisah dengan 

sendirinya (Singh dkk, 2012). Pada penelitian ini digunakan larutan buffer fosfat 

pH 7,4 sebagai media hidrasi lapis tipis. Media hidrasi yang dapat digunakan 

dalam pembuatan niosom adalah larutan buffer dan gliserin 0,1%. Pemilihan 

larutan buffer fosfat pH 7,4 sebagai media hidrasi dikarenakan media hidrasi 

dengan fase air akan mempercepat proses hidrasi. Selain itu, larutan buffer 

fosfat dengan pH 7,4 mensimulasikan kondisi cairan fisiologis tubuh yang 

mendekati netral (Moss, Gullick, dan Wilkinson., 2015). Suhu saat proses hidrasi 

pada penelitian ini adalah ± 65o C, dimana suhu ini lebih tinggi dari suhu transisi 

gel likuid Span 60. Suhu hidrasi mempegaruhi bentuk dan ukuran partikel 

niosom. Dalam pembuatan niosom, suhu yang digunakan biasanya harus di atas 

suhu transisis fase gel likuid dari surfaktan yang digunakan (Debnath dan Anup, 

2015). Setelah hidrasi, dilanjutkan dengan pengecilan ukuran menggunakan ultra 

turrax dan sonikator, Vesikel yang terbentuk setelah diultra turrax dan disonikasi 
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menunujukkan ukuran yang lebih kecil dan distribusi ukuran partikel yang lebih 

homogen (Yeo dkk, 2019).  

Niosom pterostilben yang dihasilkan kemudian di uji karteristik 

organoleptisnya. Tidak terdapat perbedaan secara visual pada formula (F) dan 

kontrol (K) niosom pterostilben. Analisis secara visual, didapatkan bahwa niosom 

pterostilben berbentuk cair dengan warna kuning pucat dan memiliki bau khas 

soya lecithin. Hal ini kemungkinan dikarenakan komponen niosom yang 

digunakana pada penelitian ini tidak memiliki warna yang kuat. Warna kuning 

pucat dan bau khas soya lecithin yang dihasilkan berasal dari penggunaan 

bahan soya lecithin.  

Pengukuran pH dilakukan pada sediaan niosom pterostilben. 

Spesifikasi pH niosom pterostilben yang diinginkan adalah 5 – 8. Menurut 

Standar Nasional Indonesia (1996), kulit dengan pH  4,5 – 6,5 dapat 

mentoleransi dengan baik saat berinteraksi dengan sediaan yang memiliki pH 

dengan rentang 4,5 – 8. Berdasarkan hasil penelitian, nilai pH niosom 

pterostilben adalah ± 9. Namun nilai pH 9 masih dalam rentang pH internal tubuh 

yang hampir mendekati normal, yaitu 7-9 (Ali dan Gil, 2013). Peningkatan pH 

terjadi kemungkinan dikarenakan penggunaan soya lecithin dengan konsentrasi 

yang cukup tinggi. Berdasarkan penelitian Budai dkk (2013), soya lecithin akan 

terionisasi dan menghasilkan nilai pH yang dipengaruhi oleh muatan energi 

permukaan. Nilai pH dapat mempengaruhi nilai potensial zeta sediaan. Nilai pH 

yang basa cenderung akan menghasilkan muatan lebih negatif dan muatan lebih 

positif apabila nilai pH lebih asam (Doymus, 2007). pH medium dalam proses 

preparasi niosom dapat mempengaruhi ukuran partikel yang dihasilkan. Pada 

medium dengan pH asam (1,2) dan basa (9,0), ukuran partikel akan mengalami 
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perubahan secara signifikan, dimana pada 2 jam awal akan meningkat, hal ini 

mungkin dikarenakan terjadinya fusi/penggabungan. Pada medium dengan pH 

netral (7,4), ukuran partikel cenderung lebih stabil (Ramana dkk, 2010). 

Pada pengujian karakteristik ukuran partikel, didapatkan rata-rata 

ukuran partikel niosom dari terbesar sampai terkecil berturut-turut, yaitu 

F1>F2>F3 untuk formulasi dengan pterostilben dan K1>K2>K3 untuk formulasi 

kontrol tanpa pterostilben. Ukuran partikel yang dihasilkan memenuhi rentang 

spesifikasi yang diinginkan, yaitu 50 – 600 nm. Ukuran niosom yang mungkin 

dihasilkan menggunakan metode hidrasi lapis tipis adalah > 50 nm (Yeo dkk, 

2016). Pada umumnya ukuran vesikel ≥ 600 nm tidak dapat menghantarkan 

bahan aktif ke lapisan kulit yang lebih dalam, bahkan dapat menetap pada 

stratum korneum dan membentuk lapisan lipid pada kulit setelah kering. 

Nanovesikel dengan diameter ≤ 300 nm dapat menghantarkan bahan aktif 

sampai batas tertentu ke kulit yang lebih dalam (Danaei dkk, 2018). Stabilitas 

ukuran partikel juga dapat dipengaruhi oleh pemilihan pH medium. Ukuran 

partikel akan lebih stabil pada medium dengan pH netral (7,4) dan kurang stabil 

pada medium dengan pH asam (1,2) serta basa (9,0) (Ramana dkk, 2010). 

Ukuran partikel dapat dipengaruhi oleh beberapa faktor, antara lain 

proses pengecilan ukuran dan komponen bahan penyusun nanovesikel. 

Komponen utama niosom adalah surfaktan non ionik. Pemilihan penggunaan 

surfaktan dalam pembuatan niosom dapat mempengaruhi ukuran partikel yang 

dihasilkan. Surfakatan dengan nilai HLB yang lebih rendah akan menghasilkan 

ukuran partikel lebih kecil, hal ini disebabkan karena terjadi penurunan energi 

bebas permukaan dengan peningkatan hidrofobisitas surfaktan (Tangri dan 

Khurana, 2011). Pada penelitian ini digunakan surfaktan golongan sorbitan 
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monoesters, yaitu sorbitan monostearat atau Span 60. Span 60 memiliki nilai 

HLB 4,7. Pada penelitian yang dilakukan Shatalebi (2010), niosom dengan 

surfaktan span 60 menghasilkan ukuran partikel yang lebih kecil daripada span 

40, dimana nilai HLB Span 40 adalah 6,7. Selain itu, penggunaan span 60 juga 

menunjukkan efisiensi penjerapan yang lebih baik daripada span 20 dan span 

40. 

Hasil ukuran partikel kemudian dianalisis statistik One-Way ANOVA. 

Didapatkan hasil analisis statistik nilai signifikansi kurang dari 0,05 (p<0,05). Nilai 

tersebut menunjukkan bahwa terdapat perbedaan yang bermakna pada 

kelompok yang dibandingkan, yaitu konsentrasi span 60 terhadap ukuran 

partikel. Hal ini sesuai dengan penelitian yang dilakukan oleh Shatalebi (2010), 

vesikel dengan ukuran lebih kecil ditunjukkan pada penggunaan Span dengan 

konsentrasi relatif lebih tinggi. Hal ini dijelaskan bahwa pembentukan vesikel 

yang lebih mudah karena dapat mencapai titik misel kritis dengan cepat dan/atau 

kemampuan surfaktan pada kondisi tertentu yang mengakomodasi pembentukan 

struktur vesikel lebih baik.  

Karakteristik indeks polidispersitas niosom pada penelitian ini, 

didapatkan nilai yang berada pada rentang spesifikasi yang diinginkan. Nilai 

indeks polidispersitas niosom dari terbesar hingga terkecil berturut-turut yaitu 

F1>F2>F3. Indeks polidispersitas (PDI) digunakan untuk menentukan derajat 

keseragaman distribusi ukuran partikel. Partikel dengan ukuran yang homogen 

(monodispersi) dapat meningkatkan fungsi nanovesikel untuk menghantarkan 

obat. Nilai PDI ≤ 0,05 menunjukkan standar monodispersi yang tinggi, dan nilai 

PDI ≥ 0,7 mengindikasikan sampel memiliki distribusi ukuran partikel yang 

sangat luas (Danaei dkk, 2018). Hasil uji karakteristik indeks polidispersitas pada 
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penelitian ini dapat dipengaruhi oleh adanya proses pengecilan ukuran partikel, 

seperti penggunaan ultra turrax dan sonikator. Hal ini sesuai dengan pendapat 

yang disampaikan oleh Homaei (2016), metode hidrasi lapis tipis yang 

menghasilkan multilameral vesikel dapat dikombinasikan dengan metode 

pengecilan ukuran. Sonikasi salah satu metode yang paling sering digunakan. 

Selain itu, sonikasi juga dapat menurunkan nilai PDI yang tinggi pada distribusi 

ukuran partikel. 

Pada hasil uji karakteristik potensial zeta, diperoleh nilai potensial 

zeta dengan rentang – 15,0 sampai dengan – 22,0 mV. Nilai tersebut berada 

lebih rendah dari spesifikasi rentang yang diinginkan, yaitu ± 20 – 30 mV. Pada 

umumnya, potensial zeta akan bernilai negatif atau lebih rendah pada pH tinggi. 

pH merupakan salah satu faktor penting yang dapat mempengaruhi nilai 

potensial zeta (Key, 2012). Nilai potensial zeta yang lebih rendah dari spesifikasi 

yang diinginkan, kemungkinan dikarenakan pada penelitian tidak menggunakan 

bahan tambahan yang berfungsi untuk memodifikasi muatan energi suatu 

vesikel. Terdapat 2 tipe penginduksi muatan, yaitu penginduksi muatan negatif 

dan positif. Penambahan bahan penginduksi muatan dapat meningkatkan 

stabilitas vesikel, dengan cara mencegah penggabungan vesikel dan 

memungkinkan untuk meningkatkan nilai potensial zeta. Sterylamine dan 

cetylpyridinium chloride merupakan contoh bahan penginduksi muatan positif 

yang sering digunakan, sedangkan penginduksi muatan negatif yang sering 

digunakan adalah dicetylphosphate, dihexadecyl phosphate dan lipoamine acid 

(Sankhyan dan Pravin, 2012). 

Niosom pterostilben yang dihasilkan kemudian di uji difusi in vitro 

dengan metode Franz Difussion Cell. Uji ini dilakukan untuk mengetahui 
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konsentrasi pterostilben yang berpenetrasi melewati membran, maka dilakukan 

pengambilan sampel sebanyak 1 mL di kompartemen reseptor pada menit ke 15, 

30, 45, 60, 90, dan 120. Didapatkan konsentrasi pterostilben berturut-turut 

adalah 89,8; 103,68; 138,31; 159,31; 175,44; dan 193,65 ppm. Setelah 2 jam, 

konsentrasi pterostilben yang terpenetrasi kurang dari konsentrasi yang 

seharusnya. Hal ini terjadi kemungkinan karena pterostilben belum sepenuhnya 

terpenetrasi setelah 2 jam, selain itu pterostilben  yang berdifusi mungkin 

sebagian tertinggal dalam jaringan yang digunakan sebagai membran 

(Anggraeni, 2013). 

 

6.2 Keterbatasan Penelitian 

Berdasarkan penelitian yang telah dilakukan dan pembahasan di atas, 

terdapat beberapa keterbatasan terhadap penelitian ini. Pada formulasi niosom 

pterostilben, hanya digunakan surfaktan non ionik dari golongan span dan hanya 

digunakan secara tunggal. Selain itu pada penelitian ini tidak diketahui stabilitas 

dan efisiensi penjerapan dari niosom pterostilben. Uji stabilitas dilakukan untuk 

mengetahui kondisi penyimpanan yang direkomendasikan dan masa 

penggunaan dari niosom pterostilben. Adanya pengujian efisiensi penjerapan 

dapat mengetahui kadar bahan aktif pterostilben dalam niosom. 
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BAB 7  

PENUTUP 

 

7.1 Kesimpulan 

Berdasarkan hasil penelitian dan pembahasan yang telah dilakukan, 

dapat disimpulkan bahwa surfaktan non ionik yang dapat digunakan dalam 

penelitian adalah span 60 dan formulasi optimum niosom pterostilben yang 

diperoleh adalah niosom dengan span 60 sebagai surfaktan non ionik dengan 

konsentrasi 6 g. 

7.2 Saran 

Saran yang dapat diberikan pada penelitian ini, antara lain: 

1. Dapat dilakukan pengembangan formulasi niosom pterostilben 

menggunakan variasi jenis-jenis surfaktan non ionik dari golongan Span 

maupun golongan lain seperti ether linked surfactant dan polysorbates 

secara tunggal ataupun campuran. 

2. Dapat dilakukan pengembangan karakterisasi uji stabilitas niosom 

pterostilben. 

3. Dapat dilakukan uji penetapan kadar bahan aktif pterostilben. 

4. Dapat dilakukan pengujian lebih lanjut untuk mengetahui aktivitas 

farmakologis lain dari pterostilben. 
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Lampiran 

 

 

Lampiran 1. Proses Pembuatan Larutan Buffer Fosfat pH 7,4 

a. Perhitungan penimbangan bahan 

KH2PO4 = 
massa

BM
 x 

1ooo

μ mL
 

0,2 M    = 
massa

136,09
 x 

1ooo

 1000 mL
 

massa   = 27,22 gram 

NaOH = 
massa

BM
 x 

1ooo

μ mL
 

0,2 M = 
massa

40
 x 

1ooo

 50 mL
 

massa = 0,4 gram 

b. Berdasarkan FI V () halaman 1749 – 1750 

50 mL larutan stok KH2PO4 0,2 M ditambahkan 39,1 mL larutan stok 

NaOH 0,2 M lalu pH diadjust sampai mencapai pH 7,4 menggunakan 

larutan stok NaOH atau HCl. 

c. Dokumentasi 

  
(a) 

Gambar 1. Penimbangan bahan KH2PO4 (a); dan NaOH (b) 
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    (a)   (b) 

Gambar 2. Larutan stok kalium fosfat 0,2 M (a); dan NaOH 0,2 M (b) 

 

  
Gambar 3. Pengukuran pH larutan buffer fosfat pH 7,4 

 
Gambar 4. Larutan buffer fosfat pH 7,4. 
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Lampiran 2. Penimbangan Bahan Komposisi Niosom Pterostilben 

Formula 
Pterostilben 

(g) 
Span 60 (g) Kolesterol (g) 

Soya Lecithin 

(g) 

F1 A 

    

F1 B 

    

F1 C 

    

K2 - 

   

F2 A 
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F2 B 

    

F2 C 

    

K3 - 

   

F3 A 

    

F3 B 
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F3 C 

    

Keterangan: K = tanpa pterostilben, F = dengan pterostilben, F1= konsentrasi 
Span 60 2 g, F2= konsentrasi Span 60 4 g, F3= konsentrasi Span 60 6 g 

 

Lampiran 3. Proses Pembuatan Niosom Pterostilben 

 
Gambar 1. Campuran lipid yang berisi Span 60, kolesterol, dan pterostilben 

dalam 13 mL kloroform. 
 

  
(a)                                       (b) 

Gambar 2. Campuran lipid di evaporasi menggunakan rotari evaporator 
pada suhu 60oC dengan kecapatan 150 rpm dan keadaan vakum (a); sampai 

terbentuk lapis tipis di dinding labu alas bulat (b). 
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Gambar 3. Proses hidrasi lapis tipis dengan 50 mL larutan buffer fosfat pH 
7,4 menggunakan rotari evaporator tanpa vakum. 

 

 
Gambar 4. Suspensi niosom pterostilben sebelum dilakukan pegecilan 

ukuran 
 

  
(a)                       (b)         

Gambar 5. Proses pengecilan ukuran menggunakan ultra turrax dengan 
kecepatan 8000 rpm selama 5 menit (a); dan menggunakan sonikator pada 

suhu ruang selama 5 menit (b). 
 

 
Gambar 6. Sediaan niosom pterostilben setelah dilakukan pengecilan 

ukuran. 
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Lampiran 4. Pengamatan dengan Mikroskop 

 
Gambar 1. Pengamatan formula 1 niosom pterostilben di bawah mikroskop 

dengan perbesaran 400X. 
 

 
Gambar 2. Pengamatan formula 2 niosom pterostilben di bawah mikroskop 

dengan perbesaran 400X. 
 

 
Gambar 3. Pengamatan formula 3 niosom pterostilben di bawah mikroskop 

dengan perbesaran 400X. 
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Lampiran 5. Dokumentasi Pengukuran pH 

Tabel 1. Pengukuran pH 

Formulasi Dokumentasi 

F1 

 

F2 

 

F3 
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K1 

 

K2 

 

K3 
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Lampiran 6. Certificate of Analysis 

a. Pterostilben 
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b. Soya Lecithin 
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c. Kloroform 
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d. Etanol 96% 
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e. Span 60 
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Lampiran 7. Hasil Karakterisasi Ukuran Partikel dan Indeks Polidispersitas 
1. F1 

a. F1A 
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b. F1B 
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c. F1 C 
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1. F2 

a. F2A 
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b. F2B 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



94 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



95 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



96 
 

c. F2C 
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2. F3 

a. F3A 
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b. F3B 
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c. F3C 
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3. K1 
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4. K2 
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5. K3 
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Lampiran 8. Pengukuran Panjang Gelombang Maksimal 

   
(a)           (b)             (c) 

 

 
(d) 

Gambar 1. Nilai absorbansi larutan pterostilben konsentrasi 10 ppm (a); 15 
ppm (b); 20 ppm (c); 25 ppm (d) pada rentang panjang gelombang 200-400 

nm. 
 

   
     (a)                                   (b) 

 

 
(c) 

Gambar 2. Peak larutan pterostilben konsentrasi 15 ppm (a); 20 ppm (b); 25 
ppm (c) pada rentang panjang gelombang 200-400 nm. 
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Lampiran 9. Kurva Baku dan Persamaan Regresi Linier 

  
(a)      (b) 

Gambar 1a; 1b. Absorbansi larutan kerja pterostilben konsentrasi 5, 10, 15, 
20, dan 25 ppm pada panjang gelombang maksimum terpilih 345 nm 

 

Tabel 1. Absorbansi larutan kerja pterostilben 

Konsentrasi (ppm) Absorbansi 

51 0,511 

10 1,245 

15 1,928 

20 2,848 

25 3,484 

 
Persamaan Regresi Linier 

a = - 0,2615 

b = 0,15098 

r = 0,9987 

r2 = 0,997 

y = bμ + a 

   = 0,15098 μ + (- 0,2615) 

   = 0,15098 μ - 0,2615 
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Lampiran 10. Dokumentasi Uji Difusi dan Perhitungan 

 
Gambar 1. Sampel niosom pterostilben pada interval waktu 15, 30, 45, 60, 

90, dan 120 menit. 
 

 
Gambar 2. Nilai absorbansi masing-masing sampel pada menit ke 15, 30, 

45, 60, 90, dan 120 berturut-turut ditunjukan nomor 7, 6, 5, 4, 3, dan 2. 
 

Contoh Perhitungan Uji Difusi Niosom Pterostilben 

Sampel menit ke 90 

Nilai absorbansi = 2,646 

Konsentrasi (ppm)  y = 0,15098 μ - 0,2615 

2,646 = 0,15098 μ - 0,2615 

μ = 
2,646 − 0,2615 

0,15098
 

μ = 15,79 ppm 

Faktor pengenceran (FP) = 10X 

Konsentrasi sebenarnya = konsentrasi x FP 

 = 15,79 ppm x 10 

 = 157,9 ppm 

15’ 45’ 30’ 60’ 90’ 120’ 
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Faktor koreksi = konsentrasi sebenarnya. 
Volume sampel 

Volume media
 

= 157,9 
1 mL

9 mL
 

= 17,54 

Konsentrai terkoreksi = konsentrasi sebenarnya + faktor koreksi 

= 157,9 ppm + 17,54 

= 175,44 ppm 

Jumlah pterostilben = konsentrasi x 
Volume media 

1000 mL
 

= 175,44 ppm x 
9 mL 

1000 mL
 

= 1,58 mg 

 

Lampiran 11. Hasil Analisis Statistika 

A. Uji Normalitas 

Tests of Normality 

 Formula Kolmogorov-Smirnova Shapiro-Wilk 

 Statistic Df Sig. Statistic df Sig. 

Ukuran partikel 

Formula 1 .263 3 . .955 3 .593 

Formula 2 .210 3 . .991 3 .818 

Formula 3 .229 3 . .982 3 .740 

a. Lilliefors Significance Correction 

 
 

Tests of Normality 

 K Kolmogorov-Smirnova Shapiro-Wilk 

 Statistic Df Sig. Statistic df Sig. 

Ukuran Partikel 

K1 .185 3 . .998 3 .922 

K2 .238 3 . .976 3 .702 

K3 .324 3 . .876 3 .314 

a. Lilliefors Significance Correction 

 

Berdistribusi normal 
p > 0,05 

 

Berdistribusi normal 
p > 0,05 
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B. Uji Homogenitas dan One-way ANOVA 

1. Formula 

Test of Homogeneity of Variances 

Ukuran partikel 

Levene Statistic df1 df2 Sig. 

1.955 2 6 .222 

 

 

ANOVA 

Ukuran partikel 

 Sum of Squares df Mean Square F Sig. 

Between Groups 10194.736 2 5097.368 31.910 .001 

Within Groups 958.446 6 159.741   

Total 11153.182 8    

 

 

 

 
2. Kontrol 

Test of Homogeneity of Variances 

Ukuran Partikel 

Levene Statistic df1 df2 Sig. 

2.423 2 6 .169 

 

ANOVA 

Ukuran Partikel 

 Sum of Squares df Mean Square F Sig. 

Between Groups 3346.207 2 1673.103 206.925 .000 

Within Groups 48.513 6 8.086   

Total 3394.720 8    

 

 

 

Varian data homogen 
p > 0,05 

Varian data homogen 
p > 0,05 

 

Terdapat perbedaan bermakna 
p < 0,05 

Terdapat perbedaan bermakna 
p < 0,05 
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