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RINGKASAN 
 

Masalah atau kesenjangan yang akan diatasi: Minyak atsiri bunga cengkeh dengan 

kandungan bahan aktif eugenol telah terbukti secara ilmiah berkhasiat sebagai anti inflamasi 

sehingga penelitian lanjutan terkait formulasinya terus dilakukan. Faktor-faktor penting 

dalam pengembangan formulasi adalah penentuan dosis, formula, evaluasi aktivitas dan 

toksisitasnya dalam sediaan tersebut.   

Tujuan Jangka panjang: Tujuan umum penelitian ini adalah mendapatkan sediaan 

krim yang efektif dan efisien untuk pengobatan inflamasi pada kulit. Keberhasilan penelitian 

ini menawarkan alternative penggunaan agen anti inflamasi eugenol dalam minyak atsiri 

bunga cengkeh yang mudah dan efektif yaitu sediaan krim. 

Target khusus yang ingin dicapai: Penelitian ini bertujuan, pada tahun pertama,  

mengkaji (1) standardisasi senyawa aktif, (2) penentuan dosis minyak atsiri bunga cengkeh 

dalam berbagai tipe basis (krim tipe o/w, krim tipe w/o, gel, lotion, salep hidrokarbon, salep 

serap dan salep larut air) berdasarkan parameter sifat fisik (daya sebar, daya lekat, viskositas, 

stabilitas dan pH), daya antiinflamasi (COX-2, ketebalan epidermis dan jumlah sel radang) 

serta efek iritasi;  pada tahun kedua: optimasi enhancer asam oleat dan propilen glikol 

dalam berbagai tipe basis (krim tipe o/w, krim tipe w/o, gel, lotion, salep hidrokarbon, salep 

serap dan salep larut air) berdasarkan parameter sifat fisik (daya sebar, daya lekat, viskositas, 

stabilitas dan pH), daya antiinflamasi (COX-2, ketebalan epidermis dan jumlah sel radang) 

efek iritasi dan efektifitas transport melewati kulit (flux, lag time, permeabilitas), dan pada 

tahun ketiga: (1) evaluasi efektivitas formula berdasarkan parameter COX-2, ketebalan 

epidermis dan jumlah sel radang (2) evaluasi toksisitas formula (gambaran histopatologi pada 

hepar, jantung dan ginjal). 

Metode yang akan dipakai: Metode yang akan dipakai pada tahun pertama, (1) 

dilakukan destilasi dan identifikasi senyawa aktif eugenol pada minyak atsiri bunga cengkeh 
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dengan Kromatografi GC MS (2) uji sifat fisik sediaan dengan alat uji daya sebar, daya lekat, 

viskositas, stabilitas dan pH; uji daya antiinflamasi pada mencit galur BALB/c yang diinduksi 

inflamasi dengan crotton oil serta efek iritasi dengan menggunakan hewan uji marmot. 

Tahun kedua, dilakukan optimasi enhancer dengan menggunakan metode Simplex Lattice 

Design pada sediaan berdasarkan parameter sifat fisik sediaan, daya antiinflamasi, daya iritasi 

dan parameter transport dengan menggunakan membran kulit Tahun ketiga, (1) uji uji daya 

antiinflamasi sediaan pada mencit galur BALB/c yang diinduksi inflamasi dengan crotton oil  

(2) uji toksisitas akut sediaan pada mencit. 

Hasil yang telah dicapai sampai laporan kemajuan ini disusun adalah minyak 

atsiri bunga cengkeh yang digunakan dalam penelitian ini mengandung eugenol sebagai 

bahan aktifnya. Minyak atsiri tersebut diformulasikan dalam sediaan semisolid dengan 

berbagai tipe basis dengan konsentrasi yang paling baik pada setiap tipe basis adalah sebagai 

berikut: basis krim A/M sebesar 5%, krim M/A 2,5%, lotion 10%, larut air 5%, hidrokarbon 

2,5%, basis serap 2,5% dan emulgel 10%.  Setelah itu setiap sediaan ditingkatkan 

kemampuan penetrasinya dengan penambahan campuran enhancer propilen glikol dan asam 

oleat. Optimasi untuk mendapatkan komposisi optimal enhancer pada setiap formula 

dilakukan dengan melakukan uji sifat fisik, transport, iritasi dan antiinflamasi. Berdasarkan 

hasil uji diketahui komposisi optimum asam oleat (AO) dan propilen glikol (PG) sebagai 

enhancer pada setiap basis adalah dengan perbandingan sebagai berikut: basis krim tipe a/m 

50 AO : 50 PG, basis krim m/a 40 AO : 60 PG, emulgel 60 AO : 40 PG, lotion 30 AO : 70 

PG, basis salep hidrokarbon 30 AO : 70 PG, basis salep larut air 30 AO : 70 PG, dan salep 

basis serap 70 AO : 30 PG.  
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PRAKATA 
 

Puji syukur penulis panjatkan ke hadirat Allah SWT karena hanya atas curahan 

rahmah, ridha dan hidayah-Nya, laporan akhir penelitian tahun I dengan judul ―Optimasi 

Formulasi Minyak Atsiri Bunga Cengkeh (Syzygium aromaticum) sebagai Sediaan Herbal 

Terstandar Antiinflamasi‖ ini dapat diselesaikan. 

Terselesaikannya laporan akhir penelitian ini tentulah tidak lepas dari bantuan, 

dorongan, bimbingan, saran serta nasehat segenap pihak yabg telah memberikan seluruh 

dorongan baik moril maupun material. Untuk itu pada kesempatan ini penulis ingin 

mengucapkan ucapan terimakasih kepada: 

1. Dr. Kasiyarno, M.Hum selaku Rektor Universitas Ahmad Dahlan 

2. Dr. Dyah Aryani Perwitasari, M.Si., Ph.D., Apt. selaku Dekan Fakultas Farmasi 

Universitas Ahmad Dahlan 

3. Dr. Widodo, M. Si. Selaku ketua Lembaga Penelitian dan Pengembangan 

4. Prof. Dr. Achmad Mursyidi, M.Sc., Apt. selaku Direktur Program Pascasarjana 

5. Segenap tim mahasiswa yang telah membantu di laboratorium 

6. Segenap Laboran Laboratorium Teknologi Farmasi\Segenap pihak yang tidak dapat 

penulis sebutkan satu persatu. 

Sesuai dengan pepatah ―Tiada gading yang tak retak‖, penulis menyadari bahwa 

laporan kemajuan penelitian ini masih jauh dari sempurna dan oleh karenanya semua kritik 

dan saran dari manapun sangat penulis harapkan untuk menyempurnakannya. 

 

Yogyakarta, Agustus 2016 
 
 
 

Penulis 
 
 



8 
 

DAFTAR ISI 
 
HALAMAN JUDUL .......................................................................................................... 1 

HALAMAN PENGESAHAN ............................................................................................ 1 

RINGKASAN ..................................................................................................................... 5 

PRAKATA .......................................................................................................................... 7 

DAFTAR ISI ....................................................................................................................... 8 

DAFTAR TABEL ............................................................................................................... 9 

DAFTAR GAMBAR .......................................................................................................... 13 

DAFTAR LAMPIRAN ....................................................................................................... 17 

BAB 1 ................................................................................................................................. 18 

PENDAHULUAN .............................................................................................................. 18 

1.1. Latar Belakang dan Permasalahan yang Akan Diteliti ......................................... 18 

1.2. Temuan yang ditargetkan serta kontribusinya terhadap ilmu pengetahuan .......... 19 

BAB 2 TINJAUAN PUSTAKA ......................................................................................... 20 

2.1.State of ArtsMinyak Atsiri Bunga Cengkeh sebagai Anti Inflamasi ..................... 20 

2.1.1. Anti Inflamasi .................................................................................................... 20 

2.1.2. Peran Minyak Atsiri Bunga Cengkeh sebagai Anti Inflamasi ........................... 21 

2.2. Road Map penelitian ............................................................................................. 22 

BAB 3 TUJUAN DAN MANFAAT PENELITIAN .......................................................... 25 

1.3. Tujuan Penelitian .................................................................................................. 25 

1.4. Keutamaan Penelitian ........................................................................................... 25 

BAB 4 METODE PENELITIAN ....................................................................................... 26 

3.1. Desain Penelitian .................................................................................................. 26 

3.2. Jalannya Penelitian ............................................................................................... 26 

3.3. Evaluasi sediaan .................................................................................................... 29 

BAB 6 RENCANA TAHAP BERIKUTNYA .................................................................... 111 

BAB 7 KESIMPULAN DAN SARAN .............................................................................. 113 

DAFTAR PUSTAKA ......................................................................................................... 114 

LAMPIRAN - LAMPIRAN ............................................................................................... 116 

 
 
 
 
 
 

file:///E:/Proposal%20tesis/FILE%20TESIS/Laporan%20kemajuan%20S2.docx%23_Toc458616960
file:///E:/Proposal%20tesis/FILE%20TESIS/Laporan%20kemajuan%20S2.docx%23_Toc458616961


9 
 

DAFTAR TABEL 

Tabel I.Formulasi sediaan krim M/A minyak atsiri bunga cengkeh ........................................ 27 

Tabel II. Formulasi sediaan krimA/M minyak atsiri bunga cengkeh ...................................... 27 

Tabel III. Formulasi sediaan emulgel minyak Atsiri Bunga Cengkeh..................................... 27 

Tabel IV. Formulasi sediaan lotion minyak atsiri bunga cengkeh........................................... 27 

Tabel V. Formulasi sediaan salep basis larut air minyak atsiri bunga cengkeh ...................... 28 

Tabel VI. Formulasi sediaan salep hidrokarbon minyak atsiri bunga cengkeh ....................... 28 

Tabel VII. Formulasi sediaan salep basis serap minyak atsiri bunga cengkeh ........................ 28 

Tabel VIII. Hasil penelitian tahun kedua ................................................................................. 31 

Tabel IX. Hasil Uji Viskositas Krim A/M Formula 1 ............................................................. 32 

Tabel X. Hasil Uji Viskositas Krim A/M Formula 2 ............................................................... 33 

Tabel XI. Hasil Uji Viskositas Krim A/M Formula 3 ............................................................. 34 

Tabel XII. Hasil Uji Daya Sebar Krim A/M ............................................................................ 35 

Tabel XIII. Hasil Uji Daya Lekat Krim A/M .......................................................................... 36 

Tabel XIV. Hasil Uji pH Krim A/M ........................................................................................ 37 

Tabel XV. Hasil Uji Viskositas Krim M/A Formula 1 ............................................................ 38 

Tabel XVI. Hasil Uji Viskositas Krim M/A Formula 2........................................................... 39 

Tabel XVII. Hasil Uji Viskositas Krim M/A Formula 3 ......................................................... 39 

Tabel XVIII. Tabel Hasil Uji Daya Sebar Krim M/A ............................................................. 41 

Tabel XIX. Hasil Uji Daya Lekat Krim M/A .......................................................................... 42 

Tabel XX. Hasil Uji pH Krim M/A ......................................................................................... 43 

Tabel XXI. Hasil Uji Viskositas Emulgel Formula 1 ............................................................. 44 

Tabel XXII. Hasil Uji Viskositas Emulgel Formula 2 ............................................................. 45 

Tabel XXIII. Hasil Uji Viskositas Emulgel F3 ........................................................................ 46 

Tabel XXIV. Hasil Uji Daya Lekat Emulgel ........................................................................... 47 



10 
 

Tabel XXV. Hasil Uji Daya Sebar Emulgel ............................................................................ 48 

Tabel XXVI. Hasil Uji pH Emulgel ........................................................................................ 49 

Tabel XXVII. Hasil Uji Viskositas Lotion Formula 1 ............................................................. 50 

Tabel XXVIII. Hasil Uji Viskositas Lotion Formula 2 ........................................................... 50 

Tabel XXIX. Hasil Uji Viskositas Lotion Formula 3 .............................................................. 51 

Tabel XXX. Hasil Uji Daya Sebar Lotion ............................................................................... 52 

Tabel XXXI. Hasil Uji Daya Lekat Lotion .............................................................................. 53 

Tabel XXXII. Hasil Uji Viskositas Salep Hidrokarbon Formula 1 ......................................... 54 

Tabel XXXIII. Hasil Uji Viskositas Salep Hidrokarbon Formula 2 ........................................ 55 

Tabel XXXIV. Hasil Uji Viskositas Salep Hidrokarbon Formula 3 ....................................... 55 

Tabel XXXV. Hasil Uji Daya Lekat Salep Hidrokarbon ........................................................ 57 

Tabel XXXVI. Hasil Uji Daya Sebar Salep Hidrokarbon ....................................................... 58 

Tabel XXXVII. Hasil Uji pH Salep Hidrokarbon ................................................................... 59 

Tabel XXXVIII. Hasil Uji Viskositas Salep Basis Larut Air .................................................. 59 

Tabel XXXIX. Hasil Uji Daya Lekat Salep Basis Larut Air ................................................... 60 

Tabel XL. Hasil Uji Daya Sebar Salep Basis Larut Air .......................................................... 61 

Tabel XLI. Hasil Uji pH Salep Basis Larut Air ....................................................................... 62 

Tabel XLII. Hasil Uji Viskositas Salep Basis Serap Formula 1 .............................................. 63 

Tabel XLIII. Hasil Uji Viskositas Salep Basis Serap Formula 2 ............................................. 64 

Tabel XLIV. Hasil Uji Viskositas Salep Basis Serap Formula 3 ............................................ 64 

Tabel XLV. Hasil Uji Daya Lekat Salep Basi Serap ............................................................... 65 

Tabel XLVI. Hasil Uji Daya Sebar Salep Basis Serap ............................................................ 66 

Tabel XLVII. Hasil Uji pH Salep Basis Serap ........................................................................ 67 

Tabel XLVIII. Hasil Uji Iritasi Krim A/M .............................................................................. 68 

Tabel XLIX. Hasil Uji Iritasi Krim M/A ................................................................................. 69 



11 
 

Tabel L. Hasil Uji Iritasi Emulgel............................................................................................ 69 

Tabel LI. Hasil Uji Iritasi Lotion ............................................................................................. 70 

Tabel LII. Hasil Uji Iritasi Salep Hidrokarbon ........................................................................ 70 

Tabel LIII. Hasil Uji Iritasi Salep Larut Air ............................................................................ 71 

Tabel LIV. Hasil Uji Iritasi Basis Serap .................................................................................. 71 

Tabel LV. Nilai SLD Fluks Krim tipe A/M ............................................................................. 72 

Tabel LVI. Nilai SLD Permeabilitas Krim tipe A/M .............................................................. 73 

Tabel LVII. Nilai SLD Fluks Krim tipe A/M .......................................................................... 74 

Tabel LVIII. Nilai Hasil SLD Permeabilitas Krim Tipe M/A ................................................. 75 

Tabel LIX. Nilai SLD Lag Time Krim Tipe M/A ................................................................... 76 

Tabel LX. Nilai SLD Koefisien Difusi Krim Tipe M/A .......................................................... 77 

Tabel LXI. Nilai SLD Fluks Emulgel ...................................................................................... 78 

Tabel LXII. Nilai SLD Permeabilitas Emulgel........................................................................ 79 

Tabel LXIII. Nilai SLD Lag Time Emulgel ............................................................................ 80 

Tabel LXIV. Nilai SLD Koefisien Difusi Emulgel ................................................................. 81 

Tabel LXV. Nilai SLD Fluks Lotion ....................................................................................... 82 

Tabel LXVI. Nilai SLD Permeabilitas Lotion ......................................................................... 83 

Tabel LXVII. Nilai SLD Fluks Salep Hidrokarbon ................................................................. 84 

Tabel LXVIII. Nilai SLD Permeabilitas Salep Hidrokarbon................................................... 85 

Tabel LXIX. Nilai SLD Fluks Salep Larut Air ........................................................................ 86 

Tabel LXX. Nilai SLD Permeabilitas Salep Larut Air ............................................................ 87 

Tabel LXXI. Nilai SLD Fluks Salep Basis Serap .................................................................... 88 

Tabel LXXII. Nilai SLD Permeabilitas Salep Basis Serap...................................................... 89 

Tabel LXXIII. Nilai SLD Tebal Epidermis Krim A/M ........................................................... 90 

Tabel LXXIV. Nilai SLD Sel Radang Krim Tipe A/M ........................................................... 91 



12 
 

Tabel LXXV. Nilai SLD Cox-2 Krim Tipe A/M .................................................................... 92 

Tabel LXXVI. Nilai SLD Tebal Epidermis Krim M/A ........................................................... 93 

Tabel LXXVII. Nilai SLD Sel Radang Krim Tipe M/A ......................................................... 94 

Tabel LXXVIII. Nilai SLD Cox-2 Krim Tipe M/A ................................................................ 95 

Tabel LXXIX.Nilai SLD Tebal Epidermis Pada Sediaan Emulgel ......................................... 96 

Tabel LXXX. Nilai SLD Sel Radang Pada Sediaan Emulgel ................................................. 97 

Tabel LXXXI. Nilai SLD COX-2 Pada Sediaan Emulgel ....................................................... 98 

Tabel LXXXII. Nilai SLD Tebal Epidermis Lotion ................................................................ 99 

Tabel LXXXIII. Nilai SLD Sel Radang Lotion ..................................................................... 100 

Tabel LXXXIV. Nilai SLD Cox-2 Lotion ............................................................................. 101 

Tabel LXXXV.  Nilai SLD Tebal Epidermis Salep Hidrokarbon ......................................... 102 

Tabel LXXXVI. Nilai SLD Sel Radang Salep Hidrokarbon ................................................. 103 

Tabel LXXXVII. Nilai SLD Cox-2 Salep HIdrokarbon ........................................................ 104 

Tabel LXXXVIII. Nilai SLD Tebal Epidermis Salep Larut Air ........................................... 105 

Tabel LXXXIX. Nilai SLD Sel Radang Salep Larut Air ...................................................... 106 

Tabel XC. Nilai SLD Cox-2 Salep Larut Air ........................................................................ 107 

Tabel XCI. Nilai SLD Tebal Epidermis Salep Basis Serap ................................................... 108 

Tabel XCII. Nilai SLD Sel Radang Salep Basis Serap .......................................................... 109 

Tabel XCIII. Nilai SLD Cox-2 Salep Basis Serap ................................................................. 110 

 

  

 

 

 
 
 
 



13 
 

DAFTAR GAMBAR 

Gambar 1. Struktur kimia eugenol ........................................................................................... 22 

Gambar 2. Road Map ............................................................................................................... 24 

Gambar 3. Fishbone ................................................................................................................. 26 

Gambar 4. Hasil Uji Viskositas Krim A/M Formula 1 ............................................................ 33 

Gambar 5. Hasil Uji Viskositas Krim A/M Formula 2 ............................................................ 33 

Gambar 6. Hasil Uji Viskositas Krim A/M Formula 3 ............................................................ 34 

Gambar 7. Hasil Uji Daya Sebar Krim A/M............................................................................ 35 

Gambar 8. Hasil Uji Daya Lekat A/M ..................................................................................... 36 

Gambar 9. Hasil Uji pH Krim A/M ......................................................................................... 38 

Gambar 10. Hasil Uji Viskositas Krim M/A Formula 1 .......................................................... 39 

Gambar 11. Hasil Uji Viskositas Krim M/A Formula 2 .......................................................... 39 

Gambar 12. Hasil Uji Viskositas Krim M/A Formula 3 .......................................................... 40 

Gambar 13. Hasil Uji Daya Sebar Krim M/A.......................................................................... 41 

Gambar 14. Hasil Uji Daya Lekat Krim M/A.......................................................................... 42 

Gambar 15. Hasil Uji pH Krim M/A ....................................................................................... 43 

Gambar 16.Hasil Uji Viskositas Emulgel Formula 1 .............................................................. 44 

Gambar 17. Hasil Uji Viskositas Emulgel F2 .......................................................................... 45 

Gambar 18. Hasil Uji Viskositas Emulgel F2 .......................................................................... 46 

Gambar 19. Hasil Uji Daya Lekat Emulgel ............................................................................. 47 

Gambar 20. Hasil Uji Daya Sebar Emulgel ............................................................................. 48 

Gambar 21. Hasil Uji pH Emulgel ........................................................................................... 49 

Gambar 22. Hasil Uji Viskositas Lotion Formula 1 ................................................................ 50 

Gambar 23. Hasil Uji Viskositas Lotion Formula 2 ................................................................ 51 

Gambar 24. Hasil Uji Viskositas Lotion Formula 3 ................................................................ 51 



14 
 

Gambar 25. Hasil Uji Daya Sebar Lotion ................................................................................ 52 

Gambar 26. Hasil Uji Daya Lekat Lotion ................................................................................ 53 

Gambar 27. Hasil Uji pH Lotion.............................................................................................. 54 

Gambar 28. Hasil Uji Viskositas Salep Hidrokarbon Formula 1............................................. 55 

Gambar 29. Hasil Uji Viskositas Salep Hidrokarbon Formula 2............................................. 55 

Gambar 30. Hasil Uji Viskositas Salep Hidrokarbon Formula 3............................................. 56 

Gambar 31. Hasil Uji Daya Lekat Salep Hidrokarbon ............................................................ 57 

Gambar 32. Hasil Uji Daya Sebar Salep Hidrokarbon ............................................................ 58 

Gambar 33. Hasil Uji pH Salep Hidrokarbon .......................................................................... 59 

Gambar 34. Hasil Uji Viskositas Basis Larut Air .................................................................... 60 

Gambar 35. Hasil Uji Daya Lekat Salep Basis Larut Air ........................................................ 61 

Gambar 36. Hasil Uji Daya Sebar Salep Basis Larut Air ........................................................ 62 

Gambar 37. Hasil Uji pH Salep Basis Larut Air ...................................................................... 63 

Gambar 38. Hasil Uji Viskositas Salep Basis Serap Formula 1 .............................................. 63 

Gambar 39. Hasil Uji Viskositas Salep Basis Serap Formula 2 .............................................. 64 

Gambar 40. Hasil Uji Viskositas Salep Basis Serap Formula 3 .............................................. 65 

Gambar 41. Hasil Uji Daya Lekat Salep Basis Serap .............................................................. 66 

Gambar 42. Hasil Uji Daya Sebar Salep Basis Serap .............................................................. 67 

Gambar 43. Hasil Uji pH Salep Basis Serap............................................................................ 68 

Gambar 44. Grafik Nilai SLD Fluks Krim tipe A/M ............................................................... 72 

Gambar 45. Grafik Nilai SLD Permeabilitas Krim tipe A/M .................................................. 73 

Gambar 46. Grafik Nilai SLD Fluks Krim Tipe M/A ............................................................. 74 

Gambar 47. Grafik Nilai SLD Permeabilitas Krim Tipe M/A ................................................. 75 

Gambar 48. Grafik Nilai SLD Lag Time Krim Tipe M/A ....................................................... 76 

Gambar 49. Grafik Nilai SLD Koefisien Difusi Krim Tipe M/A ............................................ 77 



15 
 

Gambar 50. Grafik Nilai SLD Fluks Emulgel ......................................................................... 78 

Gambar 51. Grafik Nilai SLD Permeabilitas Emulgel ............................................................ 79 

Gambar 52. Grafik Nilai SLD Lag Time Emulgel .................................................................. 80 

Gambar 53. Grafik Nilai SLD Koefisien Difusi Emulgel........................................................ 81 

Gambar 54. Grafik Nilai Fluks Lotion ..................................................................................... 82 

Gambar 55. Grafik Nilai SLD Permeabilitas Lotion ............................................................... 83 

Gambar 56. Grafik Nilai SLD Fluks Salep Hidrokarbon ........................................................ 84 

Gambar 57. Grafik Nilai SLD Permebilitas Salep Hidrokarbon ............................................. 85 

Gambar 58. Grafik Nilai SLD Fluks Salep Larut Air .............................................................. 86 

Gambar 59. Grafik Nilai SLD Permeabilitas Salep Larut Air ................................................. 87 

Gambar 60. Grafik Nilai SLD Fluks Salep Basis Serap .......................................................... 88 

Gambar 61. Grafik Nilai SLD Permeabilitas Salep Basis Serap ............................................. 89 

Gambar 62. Grafik SLD Tebal Epidermis Krim Tipe A/M ..................................................... 90 

Gambar 63. Grafik Nilai SLD Sel Radang Krim Tipe A/M .................................................... 91 

Gambar 64. Grafik Nilai SLD Krim Tipe A/M ....................................................................... 92 

Gambar 65. Grafik SLD Tebal Epidermis Krim Tipe M/A ..................................................... 93 

Gambar 66. Grafik Nilai SLD Sel Radang Krim Tipe M/A .................................................... 94 

Gambar 67. Grafik Nilai SLD Krim Tipe M/A ....................................................................... 95 

Gambar 68. Grafik SLD Tebal Epidermis Pada Sediaan Emulgel .......................................... 96 

Gambar 69. Grafik SLD Sel Radang Pada Sediaan Emulgel .................................................. 97 

Gambar 70. Grafik SLD COX-2 Pada Sediaan Emulgel ......................................................... 98 

Gambar 71. Grafik SLD Tebal Epidermis Lotion ................................................................... 99 

Gambar 72. Grafik Nilai SLD Sel Radang Lotion ................................................................. 100 

Gambar 73. Grafik Nilai SLD Cox-2 Lotion ......................................................................... 101 

Gambar 74. Grafik SLD Tebal Epidermis Salep Hidrokarbon .............................................. 102 



16 
 

Gambar 75. Grafik Nilai SLD Sel Radang Salep Hidrokarbon ............................................. 103 

Gambar 76. Grafik Nilai SLD Salep Hidrokarbon ................................................................ 104 

Gambar 77. Grafik SLD Tebal Epidermis Salep Larut Air ................................................... 105 

Gambar 78. Grafik Nilai SLD Sel Radang Salep Larut Air .................................................. 106 

Gambar 79. Grafik Nilai SLD Cox-2 Salep Larut Air ........................................................... 107 

Gambar 80. Grafik SLD Tebal Epidermis Salep Basis Serap ............................................... 108 

Gambar 81. Grafik Nilai SLD Sel Radang Salep Basis Serap ............................................... 109 

Gambar 82. Grafik Nilai SLD Cox-2 Salep Basis Serap ....................................................... 110 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 
 
 



17 
 

DAFTAR LAMPIRAN 

Lampiran 1. Daftar artikel ilmiah yang sudah di publikasi di jurnal (Tahun Pertama) ......... 116 

Lampiran 2. Daftar artikel ilmiah yang sedang di submit di jurnal (Tahun Kedua) .............. 157 

Lampiran 3. Daftar mahasiswa yang sudah lulus .................................................................. 222 

Lampiran 4. Daftar mahasiswa yang sudah melakukan  seminar proposal tesis ................... 228 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 



18 
 

BAB 1 

PENDAHULUAN 

1.1. Latar Belakang dan Permasalahan yang Akan Diteliti 

Inflamasi merupakan respon terhadap adanya cedera, penetrasi senyawa penyebab 

infeksi, antigen atau adanya kerusakan sel yang mengindikasikan adanya hal yang 

membahayakan tubuh atau terjadinya penyakit.Oleh karena itu proses ini merupakan respon 

pertahanan tubuh yang akan menginduksi upaya tubuh dalam meminimalkan kerusakan 

jaringan (Lima dkk., 2011; Souto dkk., 2011). Mekanisme pertahanan tubuh tersebut 

merupakan rangkaian yang kompleks seperti dilatasi arteria, kapiler dan vena dengan 

peningkatan permeabilitas vaskuler, eksudasi cairan termasuk protein plasma dan juga 

pergerakan leukosit ke tempat inflamasi untuk menetralkan dan menghilangkan rangsangan 

berbahaya (Lima dkk., 2011).  

Eugenol (4-allyl-2-methoxyphenol) dalam minyak atsiri bunga cengkeh memiliki 

aktivitas sebagai antioksidan dan antiinflamasi. Mekanisme kerja sebagai anti inflamasi 

adalah dengan menghambat sintesis prostaglandin dan neutrohil chemotaxis (Ma dan 

Kinneer, 2002; Murakami dkk.,2003), menghambat faktor NF-kByang akan mengaktivasi 

faktor tumor necrosis factor-α (TNF-α) (Chainy dkk., 2000; D' Acquisto dkk., 1997) dan 

menghambat ekspresi  siklooksigenase (COX)-2 dalam lipopolisakarida (LPS) yang 

dirangsang makrofag (Murakami dkk.,2003). 

Potensi tersebut perlu dikembangkan dalam bentuk sediaan yang sesuai agar dapat 

dirasakan manfaatnya oleh masyarakat luas. Bentuk sediaan yang diaplikasikan pada 

permukaan kulit yang mengalami inflamasi merupakan salah satu sediaan yang banyak 

digunakan oleh masyarakat. Penentuan dosis dalam sediaan dan pemilihan jenis basis yang 

tepat merupakan faktor mendasar yang harus ditentukan. Kegiatan tersebut dilakukan pada 

tahun pertama. 
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Tahun kedua dilakukan optimasi formula dengan penambahan komposisi optimum 

enhancer asam oleat dan propilen glikol dengan menggunakan konsep Simplex`Lattice 

Design. Penambahan enhancer tersebut bertujuan untuk meningkatkan kemampuan penetrasi 

eugenol ke lapisan kulit sehingga daya anti inflamasinya akan semakin meningkat. Parameter 

evaluasi yang digunakan meliputi sifat fisik sediaan, parameter transpor melewati membran 

kulit dan daya anti inflamasi secara in vivo. Berdasarkan hasil penelitian pada tahun pertama 

dan kedua maka sudah dapat diketahui formulasi terbaik yang mengandung dosis minyak 

atsiri bunga cengkeh dalam tipe basis sediaan yang sesuai dan adanya enhancer untuk 

meningkatkan penetrasi melewati kulit. Selanjutnya pada tahun ketiga formulasi tersebut 

akan dievaluasi daya anti inflamasinya dan efek toksisitas akut secara in vivo. Penelitian 

tingkat pascasarjana di bidang Teknologi Farmasi tentunya sampai tahapan evaluasi in vivo. 

Sehubungan dengan besarnya biaya yang diperlukan maka diperlukan dukungan dana di luar 

dana mandiri.   

1.2. Temuan yang ditargetkan serta kontribusinya terhadap ilmu pengetahuan 

Temuan/inovasi yang ditargetkan dari penelitian ini pada publikasi mengenai 

komposisi optimum asam oleat dan propilen glikol sebagai enhancer dalam berbagai tipe 

basis pada Majalah Farmasi Indonesia. 

Hasil penelitian ini selain publikasi ilmiah pada jurnal nasional terakreditasi dan jurnal 

international, juga diperoleh sediaan obat herbal terstandard minyak atsiri bunga cengkeh 

sebagai anti inflamasi.   
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BAB 2 

TINJAUAN PUSTAKA 

2.1.State of ArtsMinyak Atsiri Bunga Cengkeh sebagai Anti Inflamasi 

2.1.1. Anti Inflamasi 

Inflamasi adalah respon terhadap adanya cedera, penetrasi senyawa penyebab 

infeksi, antigen atau karena adanya kerusakan sel. Oleh karena itu inflamasi merupakan 

pertanda adanya hal yang membahayakan tubuh atau terjadinya penyakit (Lima dkk., 2011; 

Souto dkk., 2011). Proses ini merupakan respon pertahanan tubuh yang akan menginduksi 

upaya tubuh dalam meminimalkan kerusakan jaringan. Mekanisme pertahanan tubuh tersebut 

merupakan rangkaian yang kompleks seperti dilatasi arteria, kapiler dan vena dengan 

peningkatan permeabilitas vaskuler, eksudasi cairan termasuk protein plasma dan juga 

pergerakan leukosit ke tempat inflamasi untuk menetralkan dan menghilangkan rangsangan 

berbahaya (Lima dkk., 2011).  

Migrasi leukosit tsb disertai dengan sintesis reactive oxygen derivatives dan mediator 

lokal inflamasi seperti prostaglandins (PGs), leukotrienes dan faktor antiplatelet yang 

diinduksi oleh phospholipase A2, siklooksigenase (COXs) dan lipooksigenase. Asam 

arakhidonat merupakan intermediat penting yang akan diubah menjadi sejumlah besar 

eikosanoid yang berperan penting dalam tubuh.  Terdapat 2 jalur metabolisme asam 

arakhidonat yaitu jalur COX yang menghasilkan PGs dan tromboksan serta jalur 5-

lipooksigenase yang menghasilkan pembentukan leukotrien dan 5S-hydroxy-6E, 8Z, 11 Z, 

14Z-eicosatetraenoic acid (5-HETE) (Shah dkk., 2011). 

Saat ini obat anti inflamasi digunakan sebagai antagonis atau berfungsi mengeblok 

mediator inflamasi yang dilepaskan.Terapi antiinflamasi saat ini bertujuan untuk mengontrol 

tanda-tanda peradangan, antagonis atau memblokir kunci mediator pro-inflamasi yang 

dilepaskan pada awal terjadinya inflamasi. Non steroid antiinflammation drug 
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(NSAID)meredakan inflamasi dengan menghambat enzim siklooksigenase yang terlibat 

dalam produksi prostaglandin.Enzim tersebut ada dua yaitu COX-1 dan COX-2.Senyawa 

yang dapat menghambat enzim COX dianggap berpotensi sebagai antiinflamasi.Beberapa 

senyawa antiinflamasi kurang dapat diterima karena dapat menyebabkan intoleransi lambung 

dan kerusakan sumsum tulang apabila digunakan dalam jangka waktu lama. 

Tanaman merupakan sumber penting dari alam yang dianggap menjanjikan untuk 

penemuan obat baru karena mudah diperoleh, murah dan tersedia dalam jumlah melimpah. 

Pengembangan obat herbal terstandar yang sudah terbukti manfaat dan tingkat keamanannya 

meningkatkan kesempatan setiap orang untuk memperoleh obat alternatif sebagai anti 

inflamasi (Lima dkk., 2011). 

2.1.2. Peran Minyak Atsiri Bunga Cengkeh sebagai Anti Inflamasi 

Minyak atsiri dalam bunga cengkeh (Syzygium aromaticum) mengandung eugenol 

yang telah terbukti memiliki aktivitas anti inflamasi (Kamatou dkk., 2012; Murakami dkk., 

2005 dan da Silveira e sa dkk., 2014), analgesik dan antiseptik (Rapp, 2007) dan. Eugenol 

(C10H12O2;2-metoksi-4-(2-propenil) merupakan golongan fenol yang memiliki ciri fisik 

jernih, berwarna kuning pucat serta larut dalam pelarut organik.US Food and Drug 

Administration (USFDA) telah menyetujui minyak cengkeh dapat digunakan dalam makanan 

sebagai penyedap, dalam kedokteran gigi biasa digunakan sebagai analgesik, sebagai 

wewangian di produk perawatan dan minyak aromaterapi, serta pemberian obat dengan 

sistem transdermal (Leonard dkk.,1989). Informasi yang tersedia mengindikasikan bahwa 

eugenol kandungan utama dalam cengkeh dapat mudah diserap dan dikeluarkan tanpa 

akumulasi didalam tubuh. Eugenol menunjukkan tingkat toksisitas yang rendah bagi 

beberapa spesies hewan yang diuji.  
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Gambar 1. Struktur kimia eugenol (Kamatou dkk., 2012) 
 

Mekanisme aksi eugenol dalam minyak atsiri bunga cengkeh sebagai antioksidan 

dan antiinflamasi dari adalah dengan penghambatan sintesis prostaglandin dan neutrofil 

chemotaxis (Ma dan Kinneer, 2000; Murakami dkk.,2003). Selain itu, telah terbukti bahwa 

antioksidan fenolik dapat menghambat ekspresi  siklooksigenase (COX)-2 dalam 

lipopolisakarida (LPS) yang dirangsang makrofag (Murakami dkk.,2005) dan dapat 

menghambat aktivitas factor-kB dalam mengaktivasi TNF-α sebagai agen yang terlibat dalam 

proses peradangan dan karsinogenesis dalam berbagai proses patofisiologi (Chainy 

dkk.,2000), faktor transkripsi yang penting dalam mengatur respon inflamasi dan ekspresi 

sitokin inflamasi dan merangsang aktivitas dari sel-sel otot polos saluran napas yang 

memiliki peran utama dalam merancang proses inflamasi. Di sisi lain, COX sebagai enzim 

mengkonversi asam arakidonat menjadi prostanoid.Ada dua isoform COX yaitu COX-1 

sebagai konstitutif yang berada didalam sebagian besar jenis sel, dan COX-2 yang muncul 

karena faktor-faktor pertumbuhan, sitokin dan LPS melalui aktivasi faktor transkripsi seperti 

NF -kB dalam berbagai sel(D' Acquisto dkk, 1997).  

2.2. Road Map penelitian 

Penelitian tentang khasiat eugenol dalam minyak atsiri bunga cengkeh dari wilayah 

Indonesia sebagai anti inflamasi dan mekanisme kerjanya dengan menghambat aktivitas 

enzyme COX-2 telah dilakukan oleh Kamatou dkk.(2012) dan Murakami dkk. (2005). 

Eugenol sebagai golongan fenilpropanoid juga telah dilaporkan mampu menghambat 
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pembentukan edema pada hewan uji yang diinduksi dengan crotton oil (da Silveira e sa dkk., 

2014). 

Penelitian tentang penggunaan asam oleat dan propilen glikol sebagai enhancer untuk 

meningkatkan transport melewati membran kulit dalam formulasi sediaan krim juga telah 

dilakukan. Propilen glikol terbukti dapat meningkatkan transport kurkumin (Sugihartini dkk., 

2009) dan epigalokatekin galat dalam ekstrak teh hijau (Sugihartini, 2012). Demikian juga 

dengan potensi asam oleat sebagai enhancer mampu meningkatkan transport epigalokatekin 

galat dalam ekstrak teh hijau (Sugihartini dkk., 2009) dan komposisi optimumnya dengan 

propilen glikol dan minyak atsiri temulawak berdasarkan konsep Simplex Lattice Design 

dalam transpor epigalokatekin galat  (Sugihartini dkk., 2011). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



24 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
Gambar 2. Road Map PenelitianOptimasi Formulasi Minyak Atsiri Bunga Cengkeh 

(Syzigium aromaticum)sebagai Sediaan Herbal Terstandar Anti Inflamasi 

Penelitian sebelumnya: 
terkait aktivitas farmakologi  
- Eugenol dalam minyak atsiri bunga 

cengkeh dari Indonesia sebagai 
antiinflamasi dengan mekanisme kerja 
menghambat aktivitas enzim COX-2 
(Kamatou dkk., 2012) 

- Mekanisme aksi eugenol dengan 
menghambat aktivitas enzim COX-2. 
(Murakami dkk., 2005) 

- Eugenol dalam minyak atsiri cengkeh 
menghambat terbentuknya edema pada 
hewan uji yang diinduksi dengan crotton 
oil (da Silveira e sa dkk., 2014 

 

PENELITIAN YANG DIUSULKAN : 
 

OPTIMASI FORMULASI MINYAK ATSIRI BUNGA CENGKEH 
(Syzigium aromaticum)SEBAGAI SEDIAAN HERBAL TERSTANDAR 
ANTI INFLAMASI 

 

RENCANA PENELITIAN LANJUTAN  
 

Uji klinis formula terbaik sediaan minyak atsiri bunga cengkeh 
sebagai anti inflamasi menuju sediaan Fitofarmaka 
 
 

Penelitian sebelumnya: 
terkait penggunaan enhancer dalam 
formulasi 
- Propilen glikol meningkatkan transpor  

kurkumin melewati membran kulit 
(Sugihartini dkk., 2009) 

- Asam oleat meningkatkan transpor 
epigalokatekin galat dalam ekstrak teh 
hijau     (Sugihartini dkk., 2009) 

-  Komposisi optimum campuran asam 
oleat, propilen glikol dan minyak atsiri 
temulawak berdasarkan Simplex lattice 
Designmeningkatkan transpor 
epigalokatekin galat dalam ekstrak teh 
hijau     (Sugihartini dkk., 2011) 

- Propilen glikol meningkatkan transpor  
epigalokatekin galat dalam ekstrak teh 
hijau melewati membran kulit 
(Sugihartini dkk., 2012) 
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BAB 3 

TUJUAN DAN MANFAAT PENELITIAN 

 

1.3. Tujuan Penelitian 

Penelitian ini bertujuan mengoptimasi enhancer asam oleat dan propilen glikol dalam 

berbagai tipe basis (krim tipe o/w, krim tipe w/o, gel, lotion, salep hidrokarbon, salep serap 

dan salep larut air) berdasarkan parametersifat fisik (daya sebar, daya lekat, viskositas, dan 

pH), daya antiinflamasi (COX-2, ketebalan epidermis dan jumlah sel radang) efek iritasi dan 

efektifitas transport melewati kulit (flux, lag time, permeabilitas). 

1.4. Keutamaan Penelitian 

Beberapa keutamaan penelitian yang diusulkan berdasarkan beberapa aspek yaitu : 

1. Aspek keilmuan, penelitian ini penting dilakukan sebagai tindak lanjut hasil 

penelitian sebelumnya untuk mengetahui formulasi yang paling tepat bagi minyak 

atsiri bunga cengkeh yang telah terbukti secara ilmiah sebagai anti inflamasi.   

2. Aspek ekonomis, memberikan nilai tambah yang sangat positif pada minyak atsiri 

bunga cengkeh yang merupakan hasil perkebunan dari masyarakat sekitar sehingga 

diharapkan dapat meningkatkan taraf kehidupan masyarakat.  

3. Aspekpendidikan pascasarjana, penelitian ini penting untuk meningkatkan 

kemampuan dan mutu penelitian serta mutu luaran penelitian yang akan 

dipublikasikan secara nasional maupun internasional. 
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BAB 4 

METODE PENELITIAN 

3.1. Desain Penelitian 

Penelitian ini direncanakan dalam tiga tahap yang dikerjakan dalam 3 tahun.   Fish bone  

penelitian ini dapat dilihat pada Gambar 3. 

 

Gambar 3. Fishbone Penelitian Optimasi Formulasi Minyak Atsiri Bunga Cengkeh 
(Syzigium aromaticum) sebagai Sediaan Herbal Terstandar Anti Inflamasi 

 
3.2. Jalannya Penelitian 



27 
 

Optimasi enhancer dalam formulasi minyak atsiri bunga cengkeh dalam berbagai 

bentuk sediaan 

Formulasi minyak atsiri bunga cengkeh disajikan pada tabel I sampai dengan VI. 

Tabel I.Formulasi sediaan krim M/A minyak atsiri bunga cengkeh 

 

 

 

 

 

 

 

 
Tabel II. Formulasi sediaan krimA/M minyak atsiri bunga cengkeh 

Bahan Formula I  Formula II  Formula III  
MABC Terstandar 5 5 5 

Asam oleat 100 50 0 
Propilen glikol 0 50 100 

Cetaceum 11,1 11,1 11,1 
Cera alba 8,9 8,9 8,9 

Parafin cair   49,8 49,8 49,8 
Natrium tetrabentoat 0,5 0,5 0,5 

Aquadest 14,7 14,7 14,7 
 

Tabel III. Formulasi sediaan emulgel minyak Atsiri Bunga Cengkeh 

Bahan F1 F2 F3 
Minyak bunga cengkeh 10 10 10 

Na CMC 1,5 1,5 1,5 
Sorbitol 1 1 1 

Parafin cair 1,25 1,25 1,25 
Span 80 2,5 2,5 2,5 

Tween 80 17,5 17,5 17,5 
Metil paraben 0,18 0,18 0,18 
Propil paraben 0,02 0,02 0,02 
Propilen glikol 10 5 0 

Asam oleat 0 5 10 
 
 

Tabel IV. Formulasi sediaan lotion minyak atsiri bunga cengkeh 

Bahan F1 F2 F3 
Konsentrasi minyak cengkeh 10 10 10 

Vaselin putih 25 25 25 
Nipagin 0,025 0,025 0,025 
Nipasol 0,015 0,015 0,015 

Propilen glikol 22 17 12 
Alkohol stearat 25 25 25 
Na Lauril sulfat 1 1 1 

Asam oleat 0 5 10 
Air suling 27 27 27 
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Bahan  F I F II F III 
Minyak asiri 5 10 15 

Setil alcohol 4 4 4 

Asam stearate 4 4 4 

Trietanolamin 2 2 2 

Gliserin 2 2 2 

Metil paraben 0,2 0,2 0,2 

Profil paraben 0,03 0,03 0,03 

Propilen glikol 10 5 0 

Asam oleat 0 5 10 

Aquadest 77,77 72,77 67,77 

Total  100 100 100 

 
Tabel V. Formulasi sediaan salep basis larut air minyak atsiri bunga cengkeh 

Bahan F1 F2 F3 

Konsentrasi minyak cengkeh 10 10 10 

PEG 4000 56.5 53 49.5 

PEG 400 28.5  27 25.5 

Propilen glikol 10 5 0 

Asam oleat 0 5 10 

 
Tabel VI. Formulasi sediaan salep hidrokarbon minyak atsiri bunga cengkeh 

Bahan F1 F2 F3 

Konsentrasi minyak cengkeh 10 10 10 

Vaselin album 75.5 71 66.5 

Paraffin liquidum 9.5  9 8.5 

Propilen glikol 10 5 0 

Asam oleat 0 5 10 

 
 
 
 
 
 

Tabel VII. Formulasi sediaan salep basis serap minyak atsiri bunga cengkeh 
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Bahan Formula I  Formula II  Formula III  

Minyak atsiri bunga cengkeh 5 10 20 

Adeps Lanae 2,85 2,7 2,4 

Cera alba 7,6 7,2 6,4 

Stearil Alkohol 2,85 2,7 2,4 

Vaselin Putih 81,7 77,4 68,8 

Propilen glikol 10 5 0 

Asam oleat 0 5 10 

 
 
3.3. Evaluasi sediaan 

Sediaan yang diperoleh berdasarkan 7 formula dievaluasi meliputi 

1. Uji sifat fisik sediaan 

a. Penetapan pH 

Untuk pengujian pH sediaan kulit hendaknya memiliki pH yang kurang lebih mirip 

dengan pH kulit sehingga tidak mudah mengiritasi kulit. 

b. Uji daya sebar 

Lima ratus mg krim diletakkan diatas kaca bulat berskala kemudian ditutup dengan 

menggunakan kaca bulat yang telah ditimbang dan diketahui bobotnya selama 5 menit 

serta dicatat diameter penyebarannya. Kemudian ditambahkan eban seberat 50 g 

selama 1 menit, catat diameter penyebarannya. Kemudian dilanjutkan dengan beban 

seberat 100 g, catat diameter penyebarannya. Replikasi dilakukan 5 kali. Dilakukan 

uji yang sama untuk formula lain. 

c. Uji daya lekat 

Lima ratus mg diletakkan diatas objek gelas dengan luas tertentu, kemudian ditutup 

objek gelas lain, ditekan dengan menggunakan beban seberat 1 kg selama 5 menit. 

Objek gelas dipasang pada alat uji dipasang pada alat uji, dilepas dengan beban 
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seberat 80 gram dan waktu yang diperlukan untuk memisah kedua objek tersebut. 

Replikasi dilakukan 5 kali. Uji yang sama dilalukan pada formula yang lain. 

d. Penetapan viskositas  

Sediaan ditentukan viskositasnya dengan viskosimeter Stormer.Sejumlah sediaan 

dimasukkan ke dalam cup viskosimeter dan kemudian alat dijalankan setelah diberi 

beban dengan berat tertentu. Setelah beban dilepaskan maka viskosimeter akan 

berputar dan kemudian dicatat rpm-nya. Viskositas ditentukan setelah dibuat kurva 

hubungan antara beban dengan rpm. 

2. Uji daya anti inflamasi secara in vivo 

Prosedur induksi inflamasi adalah pertama-tama punggung mencit dicukur rambutnya 

dan kemudian diolesi perontok rambut. Setelah 24 jam punggung mencit ditetesi 

dengan 0,1 ml croton oil konsentrasi 4%. Sedangkan pengolesan basis krim, krim 

optimal, krim tanpa enhancer, krim tanpa ekstrak dan krim tanpa emulgator sebesar 

100 mg dilakukan 30 menit setelah penetesan croton oil. Hari berikutnya juga diberi 

perlakuan yang sama. Perlakuan tersebut diberikan selama 3 hari.Setelah itu mencit 

dikorbankan dan diambil jaringan bagian punggungnya untuk dibuat preparat 

pengecata HE dan COX2. Berdasarkan hasil pengecatan dapat diukur tebal epidermis, 

jumlah sel radang dan jumlah ekspresi COX-2 (Sugihartini dkk., 2013). 

3. Uji iritasi 

Uji iritasi menggunakan metode remingtone yaitu pach test atau uji sampel. Rambut 

marmot dicukur pada bagian pungungnya sampi bersih, untuk menggunakan bulu 

halus digunakan veed sebagai perontok bulu-bulu  halus. Punggung marmot dibagi 

menjadi 6 berbentuk bujur sangkar. Evaluasi dilakukan selama 72  jam untuk melihat 

perubahan-perubahan yang terjadi seperti eritema dimana kulit menjadi kemerahan 

dan timbul bercak-bercak.   
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4. Uji transport eugenol krim MABC tipe M/A melewati membran kulit 

Uji transport eugenol secara in vitro dilakukan dengan menggunakan alat uji 

difusi tegak. Membran yang sebelumnya sudah dijenuhkan dengan enhancer 

diletakkan antara kompartemen donor dan aseptor. Kompartemen donor berisi 3,0 ml 

larutan donor sedangkan kompartemen aseptor berupa larutan PBS 0,1 M pH 6,2. 

Selama uji transport kompartemen aseptor dijaga pada suhu 37oC dan diberi 

pengadukan dengan stirrer pada skala 6. Sejumlah 3,0 ml larutan sampel diambil dari 

kompartemen aseptor dalam rentang waktu 26 jam (0,5; 1; 2; 3; 4; 5; 6; 24; 25; 26 

jam).  Setiap kali setelah pengambilan sampel maka langsung ditambahkan 3,0 ml 

larutan PBS 0,1 M pH 6,2. Selanjutnya eugenol dalam setiap sampel ditetapkan 

kadarnya dengan menggunakan alat HPLC kemudian menghitung besarnya flux dan 

lag time. 

3.4. Tahapan penelitian 

Berdasarkan hasil penelitian tahun kedua maka dapat dirangkum hasil sbb: 

Tabel VIII. Hasil penelitian tahun kedua 
 

Kegiatan yang 
dilakukan 

Lokasi  Parameter yang 
diuji 

Target yang diharapkan 

Optimasi formulasi 
enhancer campuran 
asam oleat dan 
propilen glikol pada 
berbagai sediaan 

Lab. Penelitian  - Flux 
- Lag time 
- Permeabilitas 

Komposisi enhancer yang 
memberikan transport 
eugenol paling tinggi 

Uji invivo sediaan 
yang mengandung 
enhancer 

Lab. Fitokimia dan 
Farmakologi  

- jumlah ekspresi 
COX-2 

- jumlah sel radang 
- ketebalan 

epidermis 

Mengetahui pengaruh 
penambahan enhancer 
terhadap daya antiinflamasi 

Uji sifat fisik 
sediaan yang 
mengandung 
enhancer 

Lab. Teknologi 
farmasi 

- Daya sebar 
- Daya lekat 
- Stabilitas 
- Viskositas 
- pH 

Mengetahui pengaruh 
penambahan enhancer 
terhadap sifat fisik sediaan 

Uji iritasi sediaan 
yang mengandung 
enhancer 

Lab. Fitokimia dan 
Farmakologi  

- indeks iritasi Mengetahui pengaruh 
penambahan enhancer 
terhadap efek iritasi sediaan 
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BAB 5 

HASIL DAN LUARAN YANG DICAPAI 

 

Tahun kedua penelitian bertujuan untuk menentukan komposisi Enhancer yang paling 

optimum pada berbagai bentuk sediaan topikal berdasarkan metode Simplex Latice Design. 

Berbagai sediaan topikal yang digunakan adalah basis krim tipe A/M, krim tipe M/A, 

emulgel, lotion, salep hidrokarbon, salep basis serap, dan salep basis larut air. Pada tiap 

sediaan topical telah dilakukan uji sifat fisik dan uji iritasi pada kulit. 

A. Hasil Uji Sifat Fisik Sediaan 

1. Krim A/M 

a. Uji Viskositas 

Hasil uji viskositas krim A/M pada berbagai komposisi Enhancer disajikan pada 

tabel IX, X, XI dan gambar 4,5,6. 

 
RPM Viskositas 

Cp 
 

Poise Kv (air) Shearing 
rate 

 

Shearing 
Stress 

 
5 
10 
20 
20 
10 
5 

 

69715 
22807 
12599 
12511 
19620 
50531 

 

697.15 
228.07 
125.99 
125.11 
196.2 
505.31 

 

0.7 
0.7 
0.7 
0.7 
0.7 
0.7 

 

5 
10 
20 
20 
10 
5 

 

4.9796429 
3.2581428 
3.5997142 
3.5745714 
2.8028571 
3.6093571 

 

  Tabel IX. Hasil Uji Viskositas Krim A/M Formula 1 
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Gambar 4. Hasil Uji Viskositas Krim A/M Formula 1 

 
RPM Viskositas cp poise KV 

(air) 
Shearing 
rate 

Shearing stress 

5 
10 
20 
20 
10 
5 

 

45422 
25790 
14726 
13008 
24119 
41799 

 

454.22 
257.9 
147.26 
130.08 
241.19 
417.99 

 

0.7 
0.7 
0.7 
0.7 
0.7 
0.7 

 

5 
10 
20 
20 
10 
5 

 

3.24442857 
3.68428571 
4.20742857 
3.71657142 
3.05885714 
2.98564285 

 

 
Tabel X. Hasil Uji Viskositas Krim A/M Formula 2 

 

 
 

Gambar 5. Hasil Uji Viskositas Krim A/M Formula 2 
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RPM Viskositas cp poise KV 

(air) 
Shearing 
rate 

Shearing stress 

5 

10 

20 

20 

10 

5 
 

82932 

46514 

22300 

19066 

41918 

78857 
 

829.32 

465.14 

223 

190.66 

419.18 

788.57 
 

0.7 

0.7 

0.7 

0.7 

0.7 

0.7 
 

5 

10 

20 

20 

10 

5 
 

5.92371429 

6.64485714 

6.37142857 

5.44742857 

5.98828571 

5.63264285 
 

 
Tabel XI. Hasil Uji Viskositas Krim A/M Formula 3 

 
 

 
 

Gambar 6. Hasil Uji Viskositas Krim A/M Formula 3 
 
 

Dari gambar 4, 5 dan 6 diatas menunjukkan bahwa gambaran profil krim tipe 

A/M MABC merupakan krim dengan tipe alir pseudoplastic. 

b. Uji Daya Sebar 

Hasil uji daya sebar krim A/M pada berbagai komposisi Enhancer disajikan 

pada tabel XII dan gambar 7. 
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A : B Respon Daya Sebar 

      100A : 0B 
90A : 10B 
80A : 20B 
70A : 30B 
60A : 40B 
50A : 50B 
40A : 60B 
30A : 70B 
20A : 80B 
90A : 10B 
0A : 100B 

 

17.55 
17.45 
17.43 
17.45 
17.54 
17.67 
17.86 
18.1 
18.41 
18.76 
19.18 

 

Tabel XII. Hasil Uji Daya Sebar Krim A/M 

 

 
Gambar 7. Hasil Uji Daya Sebar Krim A/M 

 
Dari tabel dan gambar diatas dapat membuktikan bahwa krim a/m dengan 

penambahan Asam oleat 100 % mempunyai daya sebar yang lebih baik dari pada 

kirim a/m dengan penambahan Propilen Glikol 100% dan krim dengan 

penambahan asam oleat dan propilen glikol dengan jumlah yang sama. Hal ini 

dikarenakan bentuk sediaan krim dengan penambahan asam oleat lebih encer 

dibandingkan dengan 2 sediaan yang lainnya. Namun,semua formula krim A/M 

MABC memenuhi persyaratan daya sebar sediaan topikal yaitu sekitar 5 – 7 cm 

seperti yang  terlihat pada gambar 4. (Ulaen, et al., 2012). 
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c. Uji Daya Lekat 

Hasil uji daya lekat krim A/M pada berbagai komposisi Enhancer disajikan 

pada tabel XIII dan gambar 8. 

A : B Respon Daya Lekat 
100A : 0B 
90A : 10B 
80A : 20B 
70A : 30B 
60A : 40B 
50A : 50B 
40A : 60B 
30A : 70B 
20A : 80B 
90A : 10B 
0A : 100B 

 

68 
71.48 
74.52 
77.12 
79.28 

81 
82.28 
83.12 
83.52 
83.48 

83 
 

Tabel XIII. Hasil Uji Daya Lekat Krim A/M 
 

 

 
 

Gambar 8. Hasil Uji Daya Lekat A/M 
 

Gambar diatas merupakan profil daya lekat yang ditentukan dengan metode 

Simplex Lattice Design dengan persamaan Y = 68 (A) + 83 (B) + 22 (A) (B). 

Profil daya lekat krim a/m membuktikan bahwa daya lekat krim a/m dengan 

penambahan propilen glikol lebih besar dari pada daya lekat krim dengan 
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penambahan asam oleat. Hal ini dikarenakan konsistensi krim dengan 

penambahan propilen glikol relatif lebih kental. Sedangkan jika krim a/m 

ditambahkan kombinasi asam oleat dan propilen glikol menghasilkan daya lekat 

yang rendah. Hal ini disebabkan menurunnya viskositas krim a/m sehingga 

konsistensinya akan lebih encer dan daya lekat lebih kecil.Hasil uji daya lekat 

menunjukkan bahwa daya lekat pada semua formula krim a/mmemenuhi syarat 

untuk daya lekat pada sediaan topikal adalah kurang dari 4 detik (Ulaen dkk, 

2002). 

d. Uji pH 

Hasil uji daya lekat krim A/M pada berbagai komposisi Enhancer disajikan 

pada tabel XIV dan gambar 9. 

 
A B Respon pH Krim 

a/m 
100 0 3.86 
90 10 4.174 
80 20 4.457 
70 30 4.709 
60 40 4.93 
50 50 5.12 
40 60 5.278 
30 70 5.405 
20 80 5.505 
10 90 5.566 
0 100 5.6 

Tabel XIV. Hasil Uji pH Krim A/M 
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Gambar 9. Hasil Uji pH Krim A/M 
 

 
2. Krim M/A 

a. Uji viskositas 

Hasil uji viskositas krim M/A pada berbagai komposisi Enhancer disajikan 

pada tabel XV, XVI, XVII dan gambar 10,11,12. 

RPM Viskositas Cp Poise  Kv SR  SS  
5 77119 603.47 1.25 5 2413.88 
10 36041 360.41 1.25 10 2883.28 
20 17948 179.48 1.25 20 2871.68 
10 31265 312.65 1.25 10 2501.2 
5 58376 520.69 1.25 5 2082.76 

Tabel XV. Hasil Uji Viskositas Krim M/A Formula 1 
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Gambar 10. Hasil Uji Viskositas Krim M/A Formula 1 
 
 

RPM 

Viskositas 

Cp Poise  Kv SR  SS  

5 88589 885.89 1.25 5 3543.56 

10 53521 535.21 1.25 10 4281.68 

20 27115 271.15 1.25 20 4338.4 

10 51421 514.21 1.25 10 4113.68 

5 79351 793.51 1.25 5 3174.04 

Tabel XVI. Hasil Uji Viskositas Krim M/A Formula 2 

 

 
 

  Gambar 11. Hasil Uji Viskositas Krim M/A Formula 2 

 

RPM 
Viskositas 

Cp 
Poise 

(X100) Kv 
SR 

(RPM) 
SS (Poise/Kv x 

SR) 
5 77392 773.92 1.25 5 3095.68 
10 51985 519.85 1.25 10 4158.8 
20 25796 257.96 1.25 20 4127.36 
10 46766 467.66 1.25 10 3741.28 
5 68865 688.65 1.25 5 2754.6 

 
  Tabel XVII. Hasil Uji Viskositas Krim M/A Formula 3 
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  Gambar 12. Hasil Uji Viskositas Krim M/A Formula 3 
 
Grafik rheogram hubungan Shearing rate (SS) dengan shearing stress (SR) 

pada FI, FII, dan FIII berturut-turut disajikan pada Gambar 4, 5, dan 6. Hubungan 

antara  (Shearing Stress) dan (Shearing Rate) akan membentuk suatu kurva 

rheogram yang akan menunjukkan sifat alir dari sediaan. Pada penentuan sifat 

alirnya, ditentukan oleh besar nya koefisien korelasi (r), dikatakan pseudoplastik 

jika nilai koefisien korelasi (r) hubungan antara  log SS vs log SR lebih besar dari 

nilai koefisien korelasi (r) hubungan antara  SS vs SR dan nilai slope (B) nya lebih 

dari 1, sebaliknya sifat alir dikatakan plastik jika nilai korelasi (r) log SS vs log 

SR lebih kecil dari nilai koefisien korelasi (r) SS vs SR dan nilai slope (B) negatif. 

Berdasarkan hasil perhitungan dan gambar grafik hubungan antara SS vs SR 

menunjukan sifat alir sediaan krim MABC tipe M/A pseudoplastik karena nilai 

koefisien korelasi (r) hubungan antara  log SS vs log SR lebih besar dari nilai 

koefisien korelasi (r) hubungan antara  SS vs SR dan nilai slope (B) nya lebih dari 

1 (Haque, 2015). 

b. Uji Daya sebar 

Hasil uji daya sebar krim M/A pada berbagai komposisi Enhancer disajikan 

pada tabel XVIII dan gambar 13. 
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A  B  Respon 
1 0 11.55 

0.9 0.1 11.2264 
0.8 0.2 10.8816 
0.7 0.3 10.5156 
0.6 0.4 10.1284 
0.5 0.5 9.72 
0.4 0.6 9.2904 
0.3 0.7 8.8396 
0.2 0.8 8.3676 
0.1 0.9 7.8744 
0 1 7.36 

Tabel XVIII. Tabel Hasil Uji Daya Sebar Krim M/A 
 

 
 Gambar 13. Hasil Uji Daya Sebar Krim M/A 

 
  Hasil uji menunjukkan bahwa komposisi optimum pemberian 

enhancer pada formula krim MABC tipe M/A berdasarkan data daya sebar krim 

dengan menggunakan analisis Simplex Lattice Design yaitu pada perbandingan 

100%AO : 0%PG. Hal ini menunjukan bahwa semakin banyak pemberian 

enhancer asam oleat akan meningkatkan daya sebar krim MABC tipe M/A, hal ini 

disebabkan karena asam oleat memiliki tingkat kekentalan lebih rendah (Viscosity 

26 cP) dibandingkan dengan viskositas propilen glikol (Viscosity 58.1 cP) (Rowe 

dkk, 2009). 

c. Uji daya lekat 

Hasil uji daya lekat krim M/A pada berbagai komposisi Enhancer disajikan 

pada tabel XIX dan gambar 14. 
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A  B  Respon 

1 0 15.37 

0.9 0.1 48.96 

0.8 0.2 76.56 

0.7 0.3 98.17 

0.6 0.4 113.79 

0.5 0.5 123.42 

0.4 0.6 127.06 

0.3 0.7 124.71 

0.2 0.8 116.37 

0.1 0.9 102.04 

0 1 81.72 
Tabel XIX. Hasil Uji Daya Lekat Krim M/A 

 

 
  

Gambar 14. Hasil Uji Daya Lekat Krim M/A 
 

Hasil uji daya lekat menunjukkan bahwa daya lekat pada semua formula 

krim MABC tipe M/A memenuhi syarat untuk daya lekat pada sediaan topikal 

adalah tidak kurang dari 4 detik (Ulaen dkk., 2012), dan komposisi optimum 

pemberian enhancer pada formula krim MABC tipe M/A berdasarkan data daya 

lekat krim dengan menggunakan analisis Simplex Lattice Design yaitu pada 

perbandingan 40% AO : 60% PG. Perbandingan PG lebih besar dibandingkan AO 
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dalam pengaruh daya lekat krim, hal ini disebebkan karena konsistensi PG 

memiliki kekentalan lebih besar dibandingkan AO (Rowe dkk, 2009). 

d. Uji pH 

Hasil uji pH krim M/A pada berbagai komposisi Enhancer disajikan pada tabel 

XX dan gambar 15. 

A  B  Respon pH 
1 0 5.52 

0.9 0.1 5.5036 
0.8 0.2 5.5004 
0.7 0.3 5.5104 
0.6 0.4 5.5336 
0.5 0.5 5.57 
0.4 0.6 5.6196 
0.3 0.7 5.6824 
0.2 0.8 5.7584 
0.1 0.9 5.8476 
0 1 5.95 

Tabel XX. Hasil Uji pH Krim M/A 
 

 
 

Gambar 15. Hasil Uji pH Krim M/A 
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3. Emulgel  

a. Uji Viskositas  

 Hasil uji viskositas Emulgel pada berbagai komposisi Enhancer disajikan pada 

tabel XXI, XXII, XXIII dan gambar 15,16,17. 

RPM Viskositas 
TORSI 
(CPs) 

TORSI 
(Poise) Kv 

SR 
(Rpm) 

SS (Poise 
/KV x SR) 

0.5 198200 16.52 0.1652 0.017429 0.5 18.95737705 
1 130671.8 21.8 0.218 0.017429 1 12.50819672 
2 81846.6 27.32 0.2732 0.017429 2 7.837704918 

2.5 72704.6 30.3 0.303 0.017429 2.5 6.954098361 
4 53268.6 35.52 0.3552 0.017429 4 5.095081967 
5 44534.4 37.12 0.3712 0.017429 5 4.259672131 

10 32021 53.38 0.5338 0.017429 10 3.062786885 
20 22603 75.36 0.7536 0.017429 20 2.161967213 
20 26110 87.4 0.874 0.017429 20 2.507377049 
10 44978.6 74.98 0.7498 0.017429 10 4.302131148 
5 69824.8 55.8 0.558 0.017429 5 6.403278689 
4 75943.8 50.64 0.5064 0.017429 4 7.263934426 

2.5 103740.4 43.22 0.4322 0.017429 2.5 9.919344262 
2 121335.8 40.52 0.4052 0.017429 2 11.62459016 
1 231800 38.64 0.3864 0.017429 1 22.1704918 

0.5 452400 37.7 0.377 0.017429 0.5 43.26229508 
Tabel XXI. Hasil Uji Viskositas Emulgel Formula 1 

 

 
  

                Gambar 16.Hasil Uji Viskositas Emulgel Formula 1 
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RPM Viskositas 
TORSI 
(CPs) 

TORSI 
(Poise) Kv SR (Rpm) 

SS (Poise 
/KV x SR) 

1 87471.2 14.6 0.146 0.017429 1 8.37704918 
2 40371.6 13.46 0.1346 0.017429 2 3.86147541 

2.5 33161 18.82 0.1882 0.017429 2.5 4.319344262 
4 22435 14.96 0.1496 0.017429 4 2.145901639 
5 17756.2 14.82 0.1482 0.017429 5 1.700655738 

10 10797.6 18 0.18 0.017429 10 1.032786885 
20 7060.4 23.54 0.2354 0.017429 20 0.675327869 
50 5778.2 48.16 0.4816 0.017429 50 0.552655738 

100 5445.8 90.84 0.9084 0.017429 100 0.521213115 
100 5614.2 93.64 0.9364 0.017429 100 0.537278689 
50 6843.4 57.04 0.5704 0.017429 50 0.654557377 
20 10527.8 35.1 0.351 0.017429 20 1.006967213 
10 17276.2 28.8 0.288 0.017429 10 1.652459016 
5 24426.6 20.36 0.2036 0.017429 5 2.336393443 
4 24774.4 16.52 0.1652 0.017429 4 2.369672131 

2.5 32729 13.64 0.1364 0.017429 2.5 3.130491803 
2 35932.4 11.98 0.1198 0.017429 2 3.436885246 
1 69705.4 11.62 0.1162 0.017429 1 6.667213115 

Tabel XXII. Hasil Uji Viskositas Emulgel Formula 2 
 
 

  
 

Gambar 17. Hasil Uji Viskositas Emulgel F2 
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RPM Viskositas 
TORSI 
(CPs) 

TORSI 
(Poise) Kv SR (Rpm) 

SS (Poise 
/KV x SR) 

5 2699 11.3 0.113 0.017429 5 1.296721311 
10 1780.6 14.84 0.1484 0.017429 10 0.85147541 
20 1276.8 21.28 0.2128 0.017429 20 0.610491803 
50 1236.2 51.52 0.5152 0.017429 50 0.591213115 
50 1433 59.72 0.5972 0.017429 50 0.685311475 
20 1735.2 28.92 0.2892 0.017429 20 0.829672131 
10 2066.2 17.22 0.1722 0.017429 10 0.988032787 
5 2869.4 11.96 0.1196 0.017429 5 1.372459016 

Tabel XXIII. Hasil Uji Viskositas Emulgel F3 
 

 
 

Gambar 18. Hasil Uji Viskositas Emulgel F2 
 
 
Berdasarkan reogram yang terlihat pada tabel dan gambar di atas terlihat 

bahwa emulgel FI, FII, FIII yang dibuat memiliki sifat alir non newton yaitu sifat 

alir plastis karena kurva tidak memotong titik 0,0 menunjukkan adanya yield 

value yang harus dilampaui sediaan untuk dapat memecah ikatan polimer 

carbopol sehingga dapat menggerakkan spindle alat yang digunakan. 

b. Daya lekat 

 Hasil uji daya lekat emulgel pada berbagai komposisi Enhancer disajikan pada 

tabel XXIV dan gambar 19. 
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A B Daya Lekat 
100 0 1.8 
90 10 1.684 
80 20 1.772 
70 30 2.016 
60 40 2.464 
50 50 3.1 
40 60 3.924 
30 70 4.936 
20 80 6.136 
10 90 7.524 
0 100 9.1 

Tabel XXIV. Hasil Uji Daya Lekat Emulgel 
 
 

 

Gambar 19. Hasil Uji Daya Lekat Emulgel 
 

 Dari hasil diatas menunjukkan bahwa semakin besar proporsi propilen glikol 

sebagai enhancer dalam sediaan emulgel MABC akan semakin meningkatkan 

daya lekat  sediaan emulgel. 

c. Daya sebar 

 Hasil uji daya sebar emulgel pada berbagai komposisi Enhancer disajikan pada 

tabel XXV dan gambar 20. 
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A B Daya sebar 
100 0 5.7 
90 10 5.564 
80 20 5.436 
70 30 5.316 
60 40 5.204 
50 50 5.1 
40 60 5.0856 
30 70 4.916 
20 80 4.836 
10 90 4.764 
0 100 4.7 

Tabel XXV. Hasil Uji Daya Sebar Emulgel 
 

 

 
Gambar 20. Hasil Uji Daya Sebar Emulgel 

 

  Berdasarkan hasil perhitungan SLD menunjukkan bahwa daya sebar emulgel 

yang paling baik ditunjukkan oleh formulasi dengan perbandingan enhancer 0 bagian 

propilen glikol dan 1 bagian asam oleat dengan luas area daya sebar 5,7 cm2. Hasil 

perbandingan kombinasi enhancer propilen glikol dan asam oleat antara uji daya lekat 

dan uji daya sebar berkebalikan karena semakin tinggi tingkat konsistensi sediaan 

akan semakin lama daya lekat nya namun semakin kecil luas area daya sebarnya atau 

semakin besar proporsi propilen glikol sebagai enhancer akan menurunkan daya sebar 

emulgel  
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d. Uji pH 

 Hasil uji pH emulgel pada berbagai komposisi Enhancer disajikan pada tabel 

XXVI dan gambar 21. 

A B PH 
100 0 6.02 
90 10 6.1656 
80 20 6.2924 
70 30 6.4004 
60 40 6.4896 
50 50 6.56 
40 60 6.6116 
30 70 6.6444 
20 80 6.6584 
10 90 6.6536 
0 100 6.63 

Tabel XXVI. Hasil Uji pH Emulgel 
 

 

Gambar 21. Hasil Uji pH Emulgel 

 

 

4. Lotion  

a. Uji viskositas 

 Hasil uji viskositas lotion pada berbagai komposisi Enhancer disajikan pada 

tabel XXVII, XXVIII, XXIX dan gambar 22,23,24. 
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RPM CP Poise 

(:100) 
kv SR 

(rpm) 
SS (poise/kv x 
SR) 

1 33213 332.13 0.717 1 463.2217573 
2.5 26586 265.86 0.717 2.5 926.9874477 

5 21539 215.39 0.717 5 1502.022315 
5 22444 224.44 0.717 5 1565.132497 

2.5 27570 275.7 0.717 2.5 961.2970711 
1 29773 297.73 0.717 1 415.2440725 
Tabel XXVII. Hasil Uji Viskositas Lotion Formula 1 

 
 

 

Gambar 22. Hasil Uji Viskositas Lotion Formula 1 
 

 
RPM CP Poise 

(:100) 
kv SR 

(rpm) 
SS (poise/kv x 
SR) 

0.5 48829 488.29 0.717 0.5 340.5090656 
1 39745 397.45 0.717 1 554.3235704 

2.5 31649 316.49 0.717 2.5 1103.521618 
2.5 28010 280.1 0.717 2.5 976.6387727 

1 38471 384.71 0.717 1 536.5550907 
0.5 52708 527.08 0.717 0.5 367.5592748 

Tabel XXVIII. Hasil Uji Viskositas Lotion Formula 2 
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 Gambar 23. Hasil Uji Viskositas Lotion Formula 2 
 
 

RPM CP Poise 
(:100) 

kv SR 
(rpm) 

SS (poise/kv x 
SR) 

2.5 16124 161.24 0.717 2.5 562.2036262 
5 10669 106.69 0.717 5 744.0027894 

10 6383 63.83 0.717 10 890.237099 
20 4643 46.43 0.717 20 1295.11855 
20 4798 47.98 0.717 20 1338.354254 
10 6631 66.31 0.717 10 924.8256625 
5 10290 102.9 0.717 5 717.5732218 

2.5 15137 151.37 0.717 2.5 527.7894003 
Tabel XXIX. Hasil Uji Viskositas Lotion Formula 3 

 
 

 

Gambar 24. Hasil Uji Viskositas Lotion Formula 3 
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  Hasil penelitian menunjukkan bahwa semakin tinggi komposisi propilen glikol 

maka semakin tinggi pula kekentalan pada suatu sediaan. Perbedaan viskositas ini 

di pengaruhi oleh perbedaan proporsi masing-masing formula. 

b. Uji daya sebar 

 Hasil uji daya sebar lotion pada berbagai komposisi Enhancer disajikan pada 

tabel XXX dan gambar 25. 

 
A B Respon Daya 

Sebar 
100 0 29.418 
90 10 27.69 
80 20 26.212 
70 30 24.982 
60 40 24 
50 50 23.268 
40 60 22.783 
30 70 22.548 
20 80 22.561 
10 90 22.823 
0 100 23.334 

 
Tabel XXX. Hasil Uji Daya Sebar Lotion 

 

 

Gambar 25. Hasil Uji Daya Sebar Lotion 
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 Dari hasil pengamatan uji daya sebar menunjukkan bahwa penambahan 

enhancer asam oleat memiliki diameter dengan luas penyebaran paling besar yaitu 

9 cm. Syarat daya sebar sediaan topikal sekitar 5-7 cm (Ulaen dkk; 2012 

c. Uji daya lekat  

 Hasil uji daya lekat lotion pada berbagai komposisi Enhancer disajikan pada 

tabel XXXI dan gambar 26. 

 
A B Respon Daya 

Lekat 
100 0 128 
90 10 89.07 
80 20 62.08 
70 30 47.03 
60 40 43.92 
50 50 52.75 
40 60 73.52 
30 70 106.23 
20 80 150.88 
10 90 207.47 
0 100 276 

Tabel XXXI. Hasil Uji Daya Lekat Lotion 
 

 

         Gambar 26. Hasil Uji Daya Lekat Lotion 
 

Hal ini menunjukkan bahwa sediaan lotion telah memenuhi persyaratan 

daya lekat. Dari hasil uji terlihat bahwa perbedaan konsentrasi pada enhancer asam 

oleat dan propilen glikol berpengaruh terhadap daya lekat lotion.  
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d. Uji pH  

 Hasil uji pH lotion pada  komposisi Enhancer disajikan pada  gambar 27. 

 

Gambar 27. Hasil Uji pH Lotion 
 

5. Salep hidrokarbon 

a. Uji viskositas 

 Hasil uji viskositas lotion pada berbagai komposisi Enhancer disajikan pada 

tabel XXXII, XXXIII, XXXIV dan gambar 28,29, 30. 

RPM 
Viskositas 

Cp 
Poise 
(:100) Kv 

SR 
(RPM) 

SS (Poise/Kv x 
SR) 

2.5 36312 363.12 0.717 2.5 1266.108787 
5 45310 453.1 0.717 5 3159.693166 
10 52412 524.12 0.717 10 7309.902371 
10 47650 476.5 0.717 10 6645.746165 
5 44547 445.47 0.717 5 3106.485356 

2.5 41511 415.11 0.717 2.5 1447.384937 
Tabel XXXII. Hasil Uji Viskositas Salep Hidrokarbon Formula 1 
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 Gambar 28. Hasil Uji Viskositas Salep Hidrokarbon Formula 1 

 
 

RPM 
Viskositas 

Cp 
Poise 
(:100) Kv 

SR 
(RPM) 

SS (Poise/Kv x 
SR) 

2.5 59654 596.54 0.717 2.5 2079.986053 
5 37912 379.12 0.717 5 2643.793584 
10 38722 387.22 0.717 10 5400.55788 
10 37682 376.82 0.717 10 5255.509066 
5 33733 337.33 0.717 5 2352.37099 

2.5 41071 410.71 0.717 2.5 1432.043236 
Tabel XXXIII. Hasil Uji Viskositas Salep Hidrokarbon Formula 2 

 
 

 
Gambar 29. Hasil Uji Viskositas Salep Hidrokarbon Formula 2 

 

RPM 
Viskositas 

Cp 
Poise 
(:100) Kv 

SR 
(RPM) 

SS (Poise/Kv x 
SR) 

2.5 59347 593.47 0.717 2.5 2069.281729 
5 57606 576.06 0.717 5 4017.154812 
10 47680 476.8 0.717 10 6649.930265 
10 44111 441.11 0.717 10 6152.161785 
5 44311 443.11 0.717 5 3090.027894 

2.5 62244 622.44 0.717 2.5 2170.292887 
Tabel XXXIV. Hasil Uji Viskositas Salep Hidrokarbon Formula 3 
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Gambar 30. Hasil Uji Viskositas Salep Hidrokarbon Formula 3 

 
Hasil uji viskositas dari ketiga formula salep hidrokarbon MABC dapat dilihat 

dari Gambar. Uji viskositas dilakukan untuk mengetahui tingkat kekentalan dan tipe 

aliran dari sediaan salep hidrokarbon MABC. Hal ini ditujukan untuk memudahkan 

dan memberikan kenyamanan dalam menggunakan sediaan. Tipe alir dari sediaan 

salep hidrokarbon MABC jika dilihat dari grafik hubungan antara shearing rate (rpm) 

dengan shearing stress (ss) adalah tipe alir pseudoplastis. 

b. Uji daya lekat 

 Hasil uji daya lekat salep hidrokarbon pada berbagai komposisi Enhancer 

disajikan pada tabel XXXV dan gambar 31. 

 
A  B  Respon 
1 0 4.76 

0.9 0.1 4.3664 
0.8 0.2 4.0696 
0.7 0.3 3.8696 
0.6 0.4 3.7664 
0.5 0.5 3.76 
0.4 0.6 3.8504 
0.3 0.7 4.0376 
0.2 0.8 4.3216 
0.1 0.9 4.7024 
0 1 5.18 
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Tabel XXXV. Hasil Uji Daya Lekat Salep Hidrokarbon 
 

 

 
 

Gambar 31. Hasil Uji Daya Lekat Salep Hidrokarbon 
 

  Hasil uji daya lekat menunjukkan bahwa formula III dengan enhancerPG10% 

memiliki kemampuan melekat yang lebih lama bila dibandingkan dengan formula 

yang lain.selain pengaruh dari penggunaan basis salep bersifat lemak yang dapat 

sehingga ikatan dengan minyak atsiri bunga cengkeh kuat dan penambahan suatu 

enhancer PG, memungkinkan untuk waktu kontak sediaan dengan kulit lebih 

lama, sehingga penetrasi salep dapat menghasilkan efek yang lebih baik. Syarat 

untuk daya lekat pada sediaan topikal adalah tidak kurang dari 4 detik (Ulaen 

dkk., 2012). Hal ini menunjukkan bahwa salep hidrokarbon MABC 

dengankomposisienhancerAO 10% atau  PG 10% yang memenuhi persyaratan 

daya lekat, sedangkan campuran antara AO dan PG memberikan daya lekat 

paling rendah. 

c. Uji daya sebar 

 Hasil uj daya sebar salep hidrokarbon pada berbagai komposisi Enhancer 

disajikan pada tabel XXXVI dan gambar 32 
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. 

A  B  Respon 
1 0:00 11.24 

0.9 0.1 10.8036 
0.8 0.2 10.4984 
0.7 0.3 10.3244 
0.6 0.4 10.2816 
0.5 0.5 10.37 
0.4 0.6 10.5896 
0.3 0.7 10.9404 
0.2 0.8 11.4224 
0.1 0.9 12.0356 
0 1 12.78 

 
Tabel XXXVI. Hasil Uji Daya Sebar Salep Hidrokarbon 

 

 
Gambar 32. Hasil Uji Daya Sebar Salep Hidrokarbon 

 

  Hasil uji menunjukkan bahwa dengan penambahan komposisi enhancer PG 

10% memberikan luas area penyebaran dari salep yang paling besar dibandingkan 

dengan formula yang lain. 

d. Uji pH 

 Hasil uji pH salep hidrokarbon pada berbagai komposisi Enhancer disajikan 

pada tabel XXXVII dan gambar 33. 

A  B  Respon pH 
1 0 3.5 
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0.9 0.1 3.6352 
0.8 0.2 3.7848 
0.7 0.3 3.9488 
0.6 0.4 4.1272 
0.5 0.5 4.32 
0.4 0.6 4.5272 
0.3 0.7 4.7488 
0.2 0.8 4.9848 
0.1 0.9 5.2352 
0 1 5.5 

Tabel XXXVII. Hasil Uji pH Salep Hidrokarbon 
 

 

 
Gambar 33. Hasil Uji pH Salep Hidrokarbon 

 
 

6. Salep basis larut air 

a. Uji viskositas 

 Hasil uji viskositas salep basis larut air pada berbagai komposisi Enhancer 

disajikan pada tabel XXVIII dan gambar 34. 

Formula Viskositas (dPa.s) 

F1 300.33 

F2 288.67 

F3 159.33 
Tabel XXXVIII. Hasil Uji Viskositas Salep Basis Larut Air 
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Gambar 34. Hasil Uji Viskositas Basis Larut Air 

 
 Hasil uji sifat fisik salep MABC basis larut air dengan penambahan enhancer 

menunjukkan bahwa semakin banyak komposisi asam oleat (AO) yang digunakan 

maka akan semakin besar viskositasnya dengan menunjukkan salep yang kental. 

Semakin banyak komposisi PG yang digunakan maka viskositasnya semakin 

menurun. Perbedaan viskositas dipengaruhi oleh besarnya kombinasi jumlah AO 

dan PG. 

b. Uji daya lekat 

 Hasil uji daya lekat salep basis larut air pada berbagai komposisi Enhancer 

disajikan pada tabel XXIX dan gambar 35. 

A B 
Respon daya lekat salep larut 

air 
1 0 30.36 

0.9 0.1 30.43 
0.8 0.2 30.48 
0.7 0.3 30.52 
0.6 0.4 30.53 
0.5 0.5 30.52 
0.4 0.6 30.5 
0.3 0.7 30.45 
0.2 0.8 30.38 
0.1 0.9 30.3 
0 1 30.19 

Tabel XXXIX. Hasil Uji Daya Lekat Salep Basis Larut Air 
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Gambar 35. Hasil Uji Daya Lekat Salep Basis Larut Air 

 
  Hasil uji daya lekat pada Grafik 2 menunjukkan bahwa semakin AO semakin 

besar memberikan pengaruh yang lebih besar daripada PG dalam meningkatkan 

daya lekat salep. Semakin besar PG justru daya lekat semakin kecil. 

c. Uji daya sebar 

 Hasil uji daya sebar salep basis larut air pada berbagai komposisi Enhancer 

disajikan pada tabel XL dan gambar 36. 

A B Respon daya sebar salep larut air 
1 0 4.98 

0.9 0.1 5.14 
0.8 0.2 5.28 
0.7 0.3 5.41 
0.6 0.4 5.52 
0.5 0.5 5.62 
0.4 0.6 5.7 
0.3 0.7 5.77 
0.2 0.8 5.83 
0.1 0.9 5.87 
0 1 5.89 
Tabel XL. Hasil Uji Daya Sebar Salep Basis Larut Air 
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Gambar 36. Hasil Uji Daya Sebar Salep Basis Larut Air 

  
Hasil uji daya sebar pada Gambar menunjukkan bahwa PG memiliki pengaruh 

yang sangat besar dibandingkan dengan AO yang menurunkan daya sebar. 

Semakin tinggi PG pada formula, maka semakin besar diameter penyebaran salep 

sehingga luas pula penyebarannya. Kenaikkan daya sebar disebabkan olehturunya 

viskositas salep sehingga salep menjadi lebih lunak dan lebih mudah menyebar. 

d. Uji pH 

 Hasil uji pH salep basis larut air pada berbagai komposisi Enhancer disajikan 

pada tabel XLI dan gambar 37. 

A B Respon pH salep larut air 
1 0 5.72 

0.9 0.1 5.89 
0.8 0.2 6.03 
0.7 0.3 6.15 
0.6 0.4 6.26 
0.5 0.5 6.34 
0.4 0.6 6.4 
0.3 0.7 6.44 
0.2 0.8 6.46 
0.1 0.9 6.46 
0 1 6.44 

Tabel XLI. Hasil Uji pH Salep Basis Larut Air 
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Gambar 37. Hasil Uji pH Salep Basis Larut Air 

 
 

7. Salep Basis Serap 

a. Uji viskositas 

 Hasil uji viskositas salep basis serap pada berbagai komposisi Enhancer 

disajikan pada tabel XLII, XLIII, XLIV dan gambar 38,39,40. 

RPM Viskositas Cp 
Poise 
(:100) Kv 

SR 
(RPM) 

SS (Poise/Kv 
x SR) 

0,5 360500 3605 0.7206 0.5 2501.387732 
1,0 231312 2313.12 0.7206 1 3209.991674 
2,5 158667 1586.67 0.7206 2.5 5504.683597 
2,5 144805 1448.05 0.7206 2.5 5023.764918 
1,0 161365 1613.65 0.7206 1 2239.31446 
0,5 184832 1848.32 0.7206 0.5 1282.486817 
Tabel XLII. Hasil Uji Viskositas Salep Basis Serap Formula 1 

 
 
Gambar 38. Hasil Uji Viskositas Salep Basis Serap Formula 1 
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RPM Viskositas Cp 
Poise 
(:100) Kv 

SR 
(RPM) 

SS (Poise/Kv 
x SR) 

0,5 116333 1163.33 0.7206 0.5 807.1953927 

1,0 168563 1685.63 0.7206 1 2339.203442 

2,5 149000 1490 0.7206 2.5 5169.303358 

2,5 159833 1598.33 0.7206 2.5 5545.135998 

1,0 253333 2533.33 0.7206 1 3515.584235 

0,5 204333 2043.33 0.7206 0.5 1417.797669 
Tabel XLIII. Hasil Uji Viskositas Salep Basis Serap Formula 2 

 

 
 

Gambar 39. Hasil Uji Viskositas Salep Basis Serap Formula 2 
 
 

RPM Viskositas Cp 
Poise 
(:100) Kv 

SR 
(RPM) 

SS (Poise/Kv 
x SR) 

0,5 260333 2603.33 0.7206 0.5 1806.362753 
1,0 199916 1999.16 0.7206 1 2774.299195 
2,5 163200 1632 0.7206 2.5 5661.948376 
2,5 168500 1685 0.7206 2.5 5845.822925 
1,0 322800 3228 0.7206 1 4479.600333 
0,5 383500 3835 0.7206 0.5 2660.976964 
Tabel XLIV. Hasil Uji Viskositas Salep Basis Serap Formula 3 
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 Gambar 40. Hasil Uji Viskositas Salep Basis Serap Formula 3 

  
  Hasil uji viskositas untuk sediaan salep serap formula 1, 2 dan 3 dengan 

penambahan enhancer menunjukkan bahwa semakin banyak komposisi asam oleat 

(AO) yang digunakan maka akan semakin kecil viskositasnya dengan 

menunjukkan konsistensi salep yang lembek/lunak. Semakin banyak komposisi 

propylene glikol (PG) yang digunakan maka viskositasnya semakin tinggi dengan 

menunjukkan konsistensi sediaan salep serap yang lebih kental. 

b. Uji daya lekat 

 Hasil uji daya lekat salep basis serap pada berbagai komposisi Enhancer 

disajikan pada tabel XLV dan gambar 41. 

A  B  Respon 
1 0 17.065 

0.9 0.1 17.0235 
0.8 0.2 16.994 
0.7 0.3 16.9765 
0.6 0.4 16.971 
0.5 0.5 16.9775 
0.4 0.6 16.996 
0.3 0.7 17.0265 
0.2 0.8 17.069 
0.1 0.9 17.1235 
0 1 17.19 

Tabel XLV. Hasil Uji Daya Lekat Salep Basi Serap 
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Gambar 41. Hasil Uji Daya Lekat Salep Basis Serap 

 
  Hasil uji daya lekat pada gambar dan tabel menunjukkan bahwa semakin besar 

penambahan PG maka daya lekat salep semakin besar/tinggi  dan komposisi 

optimum pemberian enhancer pada formula salep serap berdasarkan data daya 

lekat salep serap dengan menggunakan analisis Simplex Lattice Design yaitu pada 

perbandingan enhancer (0% AO : 100% PG). 

c. Uji daya sebar 

 Hasil uji daya sebar salep basis serap pada berbagai komposisi Enhancer 

disajikan pada tabel XLVI dan gambar 42. 

A  B  Respon 
1 0 10.4 

0.9 0.1 10.472 
0.8 0.2 10.508 
0.7 0.3 10.508 
0.6 0.4 10.472 
0.5 0.5 10.4 
0.4 0.6 10.292 
0.3 0.7 10.148 
0.2 0.8 9.968 
0.1 0.9 9.752 
0 1 9.5 

Tabel XLVI. Hasil Uji Daya Sebar Salep Basis Serap 
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Gambar 42. Hasil Uji Daya Sebar Salep Basis Serap 
 
  Komposisi optimum pemberian enhancer pada formula salep serap 

berdasarkan data daya sebar salep serap dengan menggunakan analisis Simplex 

Lattice Design yaitu pada formula dengan konsentrasi 80% AO dan 20% PG. Hal 

ini menujukkan bahwa semakin banyak pemberian enhancer Asam Oleat akan 

meningkatkan daya sebar salep serap. 

d. Uji pH 

Hasil uji pH salep basis serap pada berbagai komposisi Enhancer disajikan pada 

tabel XLVII dan gambar 43. 

A  B  Respon pH 
1 0 4.5 

0.9 0.1 4.514 
0.8 0.2 4.536 
0.7 0.3 4.566 
0.6 0.4 4.604 
0.5 0.5 4.65 
0.4 0.6 4.704 
0.3 0.7 4.766 
0.2 0.8 4.836 
0.1 0.9 4.914 
0 1 5 

Tabel XLVII. Hasil Uji pH Salep Basis Serap 
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Gambar 43. Hasil Uji pH Salep Basis Serap 
 

B. Uji iritasi 

1. Krim A/M 

 Hasil uji iritasi krim A/M pada berbagai kelompok uji disajikan pada tabel 

XLVIII. 

Kelompok UJi Indeks Iritasi 

Formula I 

Formula II 

Formula II 

Control Basis 

Control sakit 

Control sehat 

0 

0 

0 

0 

2,6 

0 

Tabel XLVIII. Hasil Uji Iritasi Krim A/M 
 

  Tabel hasil pengamatan menunjukkan bahwa untuk  formula I, II, III krim a/m 

dan krim tanpa enhancer nilai indeks iritasi menunjukkan nilai 0,00. Sedangkan 

kontrol positif yaitu crotton oil menunjukkan tingkat iritasi berat yaitu 2,6 

sedangkan kontrol negatif tanpa perlakuan tidak menunjukkan reaksi dengan 

indeks nilai 0. Hasil nilai indeks iritasi di atas menunjukkan bahwa formula krim 

a/m minyak atsiri bunga cengkeh dengan penambahan enhancer AO dan PG 

aman untuk digunakan karena krim a/m tidak menunjukkan iritasi pada kulit. 
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2. Krim M/A 

 Hasil uji iritasi krim A/M pada berbagai kelompok uji disajikan pada tabel 

XLIX. 

Kelompok Uji Indeks Iritasi 

Formula I 

Formula II 

Formula II 

Control Basis 

Control sakit 

Control sehat 

0 

0 

0 

0 

2,5 

0 

Tabel XLIX. Hasil Uji Iritasi Krim M/A 
 

  Hasil indeks iritasi dari kontrol sehat, kontrol krim tanpa enhancer, dan 

sediaan krim MABC tipe M/A Formula I, II, dan III adalah tidak mengiritasi, 

sedangkan pada kontrol sakit terjadi iritasi sedang. 

3. Emulgel 

 Hasil uji iritasi emulgel pada berbagai kelompok uji disajikan pada tabel L. 

Kelompok Uji Indeks Iritasi 

Formula I 

Formula II 

Formula II 

Control Basis 

Control sakit 

Control sehat 

0 

0 

0 

0 

2 

0 

Tabel L. Hasil Uji Iritasi Emulgel 
 
  Hasil iritasi menunjukkan tidak terdapat adanya iritasi berupa eritema ataupun 

udema pada kulit yang diolesi emulgel FI, FII, FIII, basis emulgel, dan kontrol 

sehat. Eritema ringan dan udema kecil terdapat pada kulit kontrol sakit yang diolesi 

crotton oil. Hasil uji iritasi dilakukan skoring sesuai standar BPOM. 
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4. Lotion 

 Hasil uji iritasi lotion pada berbagai kelompok uji disajikan pada tabel LI. 

Kelompok Uji Indeks Iritasi 

Formula I 
Formula II 
Formula II 
Control Basis 
Control sakit 
Control sehat 

0 
0 
0 
0 
3,53 
0 

Tabel LI. Hasil Uji Iritasi Lotion 

  Dalam penelitian ini crotton oil digunakan sebagai kontrol sakit sebagai bahan 

yang menimbulkan iritasi. Nilai indeks iritasi yang ditunjukkan lotion minyak atsiri 

bunga cengkeh adalah tidak mengiritasi. Oleh karena itu hasil ini menunjukkan 

bahwa lotion minyak atsiri bunga cengkeh aman untuk digunakan karena tidak 

menimbulkan iritasi pada kulit. 

4. Salep Hidrokarbon 

 Hasil uji iritasi salep hidrokarbon pada berbagai kelompok uji disajikan pada 

tabel LII. 

Kelompok Uji Indeks Iritasi 

Formula I 
Formula II 
Formula II 
Control Basis 
Control sakit 
Control sehat 

0 
0 
0 
0 
1.83 
0 

Tabel LII. Hasil Uji Iritasi Salep Hidrokarbon 
 

  Berdasarkan hasil uji iritasi, adanya penambahan komposisi enhancer pada 

salep hidrokarbon MABC tidak memberikan efek iritan pada kulit. Hal ini dapat 

dibandingkan dengan kondisi kulit hewan uji yang diberi suatu iritan yaitu crotton 



71 
 

oil (kontrol sakit). Dimana kondisi kulit pada kontrol sakit memperlihatkan adanya 

eritema dan udema. 

5. Salep larut air 

 Hasil uji iritasi salep larut air pada berbagai kelompok uji disajikan pada tabel 

LIII. 

Kelompok Uji Indeks Iritasi 

Formula I 

Formula II 

Formula II 

Control Basis 

Control sakit 

Control sehat 

0 

0 

0 

0 

3,4 

0 

Tabel LIII. Hasil Uji Iritasi Salep Larut Air 
 
  Hasil penelitian indeks iritasi dari kontrol sehat, kontrol basis dan sediaan 

salep MABC basis larut air dengan penambahan enhancer ternyata tidak 

mengiritasi, sedangkan pada kontrol sakit justru terjadi iritasi ringan. 

6. Salep basis serap 

 Hasil uji iritasi salep basis serap pada berbagai kelompok uji disajikan pada 

tabel LIV. 

Kelompok Uji Indeks Iritasi 

Formula I 
Formula II 
Formula II 
Control Basis 
Control sakit 
Control sehat 

0 
0 
0 
0 
2 
0 

Tabel LIV. Hasil Uji Iritasi Basis Serap 
 
  Hasil penelitian indeks iritasi dari kontrol sehat, kontrol salep tanpa enhancer, 

dan sediaan salep serap formula I,II,III adalah tidak mengiritasi, sedangkan pada 

kontrol sakit terjadi iritasi sedang. 
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C. Uji Transport Eugenol 

1. Krim A/M 

a. Fluks 

 Nilai SLD fluks dari hasil uji transport eugenol krim tipe A/M pada berbagai 

komposisi enhancer disajikan pada tabel LV dan gambar 44. 

A B Respon Fluks 

1 0 0.0023 

0,9 0,1 0.008888 

0,8 0,2 0.014152 

0,7 0,3 0.018092 

0,6 0,4 0.020708 

0,5 0,5 0.022 

0,4 0,6 0.021968 

0,3 0,7 0.020612 

0,2 0,8 0.017932 

0,1 0,9 0.013928 

0 1 0.0086 

Tabel LV. Nilai SLD Fluks Krim tipe A/M 
    
   

 
 

Gambar 44. Grafik Nilai SLD Fluks Krim tipe A/M 
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b. Permeabilitas 

 Nilai SLD permeabilitas dari hasil uji transport eugenol krim tipe A/M 

pada berbagai komposisi enhancer disajikan pada tabel LVI dan gambar 45. 

A B Respon 

Permeabilitas 

1 0 
0.0000467 

0,9 0,1 
0.00164333 

0,8 0,2 
0.00288796 

0,7 0,3 
0.00378059 

0,6 0,4 
0.00432122 

0,5 0,5 
0.00450985 

0,4 0,6 
0.00434648 

0,3 0,7 
0.0038311 

0,2 0,8 
0.00296374 

0,1 0,9 
0.00174437 

0 1 
0.000173 

Tabel LVI. Nilai SLD Permeabilitas Krim tipe A/M 
 

 
 

Gambar 45. Grafik Nilai SLD Permeabilitas Krim tipe A/M 
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2. Krim M/A 

a. Fluks 

 Nilai SLD fluks dari hasil uji transport eugenol krim tipe M/A pada 

berbagai komposisi enhancer disajikan pada tabel LVII dan gambar 46. 

A B Respon Fluks 

1 0 0.0144 

0,9 0,1 0.168 

0,8 0,2 0.0188 

0,7 0,3 0.0205 

0,6 0,4 0.0217 

0,5 0,5 0.0226 

0,4 0,6 0.0231 

0,3 0,7 0.0231 

0,2 0,8 0.0228 

0,1 0,9 0.0221 

0 1 0.0210 

 
Tabel LVII. Nilai SLD Fluks Krim tipe A/M 

 
 

 
 

Gambar 46. Grafik Nilai SLD Fluks Krim Tipe M/A 
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b. Permeabilitas 

Nilai SLD permeabilitas dari hasil uji transport eugenol krim tipe M/A 

pada berbagai komposisi enhancer disajikan pada tabel LVIII dan gambar 

47. 

A B Respon 

Permeabilitas 

1 0 
0.000576 

0,9 0,1 
0.000674 

0,8 0,2 
0.000756 

0,7 0,3 
0.000823 

0,6 0,4 
0.000873 

0,5 0,5 
0.000908 

0,4 0,6 
0.000926 

0,3 0,7 
0.000928 

0,2 0,8 
0.000914 

0,1 0,9 
0.000884 

0 1 
0.000839 

 
Tabel LVIII. Nilai Hasil SLD Permeabilitas Krim Tipe M/A 

 
 

 
Gambar 47. Grafik Nilai SLD Permeabilitas Krim Tipe M/A 
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c. Lag Time 

  Nilai SLD lag time dari hasil uji transport eugenol krim tipe M/A pada 

berbagai komposisi enhancer disajikan pada tabel LIX dan gambar 48. 

A B Respon Lag 

Time 

1 0 
1,6 

0,9 0,1 
1,68 

0,8 0,2 
1,736 

0,7 0,3 
1,752 

0,6 0,4 
1,734 

0,5 0,5 
1,682 

0,4 0,6 
1,595 

0,3 0,7 
1,474 

0,2 0,8 
1,318 

0,1 0,9 
1,128 

0 1 
0.904 

Tabel LIX. Nilai SLD Lag Time Krim Tipe M/A 
 
 

 
Gambar 48. Grafik Nilai SLD Lag Time Krim Tipe M/A 
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d. Koefisien Difusi 

 Nilai SLD koefisien difusi dari hasil uji transport eugenol sediaan krim 

tipe M/A pada berbagai komposisi enhancer disajikan pada tabel LX dan 

gambar 49. 

A B Respon 

Koefisien Difusi 

1 0 
6,304E-08 

0,9 0,1 
8,288E-08 

0,8 0,2 
1,038E-07 

0,7 0,3 
1,259E-07 

0,6 0,4 
1,491E-07 

0,5 0,5 
1,735E-07 

0,4 0,6 
1,989E-07 

0,3 0,7 
2,255E-07 

0,2 0,8 
2,532E-07 

0,1 0,9 
2,825E-07 

0 1 
3,120E-07 

 
Tabel LX. Nilai SLD Koefisien Difusi Krim Tipe M/A 

 
 

 
Gambar 49. Grafik Nilai SLD Koefisien Difusi Krim Tipe M/A 

 



78 
 

3. Emulgel  

a. Fluks 

 Nilai SLD fluks dari hasil uji transport eugenol sediaan emulgel pada 

berbagai komposisi enhancer disajikan pada tabel LXI dan gambar 50. 

A B Respon Fluks 

1 0 
0.0752214 

0,9 0,1 
0.06741485 

0,8 0,2 
0.062094552 

0,7 0,3 
0.059260512 

0,6 0,4 
0.058912728 

0,5 0,5 
0.0610512 

0,4 0,6 
0.065675928 

0,3 0,7 
0.072786912 

0,2 0,8 
0.082384152 

0,1 0,9 
0.094467648 

0 1 
0.1090374 

Tabel LXI. Nilai SLD Fluks Emulgel 
 
 

 
Gambar 50. Grafik Nilai SLD Fluks Emulgel 
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b.  Permeabilitas 

 Nilai SLD permeabilitas dari hasil uji transport eugenol sediaan 

emulgel pada berbagai komposisi enhancer disajikan pada tabel LXII 

dan gambar 51. 

A B Respon 

Permeabilitas 

1 0 
2.08948E-07 

0,9 0,1 
2.49419E-07 

0,8 0,2 
2.82985E-07 

0,7 0,3 
3.09644E-07 

0,6 0,4 
3.29396E-07 

0,5 0,5 
3.42243E-07 

0,4 0,6 
3.48183E-07 

0,3 0,7 
3.47217E-07 

0,2 0,8 
3.39345E-07 

0,1 0,9 
3.24567E-07 

0 1 
3.02882E-07 

 
Tabel LXII. Nilai SLD Permeabilitas Emulgel 

 
 

 
 

Gambar 51. Grafik Nilai SLD Permeabilitas Emulgel 
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c. Lag Time 

  Nilai SLD lag time dari hasil uji transport sediaan emulgel pada 

berbagai komposisi enhancer disajikan pada tabel LXIII dan gambar 52. 

A B Respon Lag 

Time 

1 0 
1.466 

0,9 0,1 
1.7176 

0,8 0,2 
1.9404 

0,7 0,3 
2.1344 

0,6 0,4 
2.2996 

0,5 0,5 
2.436 

0,4 0,6 
2.5436 

0,3 0,7 
2.6224 

0,2 0,8 
2.6724 

0,1 0,9 
2.6936 

0 1 
2.686 

 
Tabel LXIII. Nilai SLD Lag Time Emulgel 

 
 
 

 
 

Gambar 52. Grafik Nilai SLD Lag Time Emulgel 
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d. Koefisien Difusi 

 Nilai SLD koefisien difusi dari hasil uji transport eugenol sediaan 

emulgel pada berbagai komposisi enhancer disajikan pada tabel LXIV dan 

gambar 53. 

A B Respon 

Koefisien Difusi 

1 0 
2.20443E-06 

0,9 0,1 
1.96819E-06 

0,8 0,2 
1.76216E-06 

0,7 0,3 
1.58633E-06 

0,6 0,4 
1.44071E-06 

0,5 0,5 
1.3253E-06 

0,4 0,6 
1.24009E-06 

0,3 0,7 
1.18509E-06 

0,2 0,8 
1.16029E-06 

0,1 0,9 
1.1657E-06 

0 1 
1.20132E-06 

 
Tabel LXIV. Nilai SLD Koefisien Difusi Emulgel 

 

 

Gambar 53. Grafik Nilai SLD Koefisien Difusi Emulgel 
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4. Lotion 

a. Fluks 

 Nilai SLD fluks dari hasil uji transport eugenol sediaan lotion pada 

berbagai komposisi enhancer disajikan pada tabel LXV dan gambar 54. 

A B Respon Fluks 

1 0 
0.0293 

0,9 0,1 
0.0289 

0,8 0,2 
0.0285 

0,7 0,3 
0.0282 

0,6 0,4 
0.0279 

0,5 0,5 
0.0276 

0,4 0,6 
0.0274 

0,3 0,7 
0.0272 

0,2 0,8 
0.027 

0,1 0,9 
0.0269 

0 1 
0.0268 

Tabel LXV. Nilai SLD Fluks Lotion 
 
 

 
 

Gambar 54. Grafik Nilai Fluks Lotion 
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b. Permeabilitas 

 Nilai SLD permeabilitas dari hasil uji transport eugenol sediaan lotion 

pada berbagai komposisi enhancer disajikan pada tabel LXVI dan gambar 

55. 

A B Respon 

Permeabilitas 

1 0 
2.93E-04 

0,9 0,1 
2.89E-04 

0,8 0,2 
2.85E-04 

0,7 0,3 
2.81E-04 

0,6 0,4 
2.78E-04 

0,5 0,5 
2.76E-04 

0,4 0,6 
2.73E-04 

0,3 0,7 
2.71E-04 

0,2 0,8 
2.70E-04 

0,1 0,9 
2.69E-04 

0 1 
2.68E-04 

 
Tabel LXVI. Nilai SLD Permeabilitas Lotion 

 
 

 
 

Gambar 55. Grafik Nilai SLD Permeabilitas Lotion 
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5. Salep hidrokarbon 

a. Fluks 

 Nilai SLD fluks dari hasil uji transport eugenol salep hidrokarbon pada 

berbagai komposisi enhancer disajikan pada tabel LXVII dan gambar 56. 

A B Respon Fluks 

1 0 
0.0091 

0,9 0,1 
0.01 

0,8 0,2 
0.0108 

0,7 0,3 
0.0116 

0,6 0,4 
0.0122 

0,5 0,5 
0.0127 

0,4 0,6 
0.013 

0,3 0,7 
0.0133 

0,2 0,8 
0.01346 

0,1 0,9 
0.01349 

0 1 
0.0134 

Tabel LXVII. Nilai SLD Fluks Salep Hidrokarbon 
 
 

 
 

Gambar 56. Grafik Nilai SLD Fluks Salep Hidrokarbon 
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b. Permeabilitas 

 Nilai SLD permeabilitas dari hasil uji transport eugenol Salep 

Hidrokarbon pada berbagai komposisi enhancer disajikan pada tabel 

LXVIII dan gambar 57. 

A B Respon 

Permeabilitas 

1 0 
1.01E-07 

0,9 0,1 
1.12E-07 

0,8 0,2 
1.21E-07 

0,7 0,3 
1.29E-07 

0,6 0,4 
1.36E-07 

0,5 0,5 
1.41E-07 

0,4 0,6 
1.45E-07 

0,3 0,7 
1.48E-07 

0,2 0,8 
1.50E-07 

0,1 0,9 
1.50E-07 

0 1 
1.49E-07 

 
Tabel LXVIII. Nilai SLD Permeabilitas Salep Hidrokarbon 

 
 

 
 

Gambar 57. Grafik Nilai SLD Permebilitas Salep Hidrokarbon 
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6. Salep larut air 

a. Fluks 

 Nilai SLD fluks dari hasil uji transport eugenol salep larut air pada 

berbagai komposisi enhancer disajikan pada tabel LXIX dan gambar 58. 

A B Respon Fluks 

1 0 
0.215 

0,9 0,1 
0.18 

0,8 0,2 
0.148 

0,7 0,3 
0.126 

0,6 0,4 
0.108 

0,5 0,5 
0.096 

0,4 0,6 
0.082 

0,3 0,7 
0.089 

0,2 0,8 
0.087 

0,1 0,9 
0.106 

0 1 
0.123 

 
Tabel LXIX. Nilai SLD Fluks Salep Larut Air 

 
 

 
 

Gambar 58. Grafik Nilai SLD Fluks Salep Larut Air 
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b. Permeabilitas 

 Nilai SLD permeabilitas dari hasil uji transport eugenol basis salep 

larut air pada berbagai komposisi enhancer disajikan pada tabel LXX dan 

gambar 59. 

A B Respon 

Permeabilitas 

1 0 
0.00416 

0,9 0,1 
0.00349 

0,8 0,2 
0.00293 

0,7 0,3 
0.00249 

0,6 0,4 
0.00215 

0,5 0,5 
0.00193 

0,4 0,6 
0.0015 

0,3 0,7 
0.00068 

0,2 0,8 
-0.000259 

0,1 0,9 
-0.00131 

0 1 
0.00247 

 
Tabel LXX. Nilai SLD Permeabilitas Salep Larut Air 

 

 
 

Gambar 59. Grafik Nilai SLD Permeabilitas Salep Larut Air 
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7. Salep basis serap 

a. Fluks 

 Nilai SLD fluks dari hasil uji transport eugenol salep basis serap pada 

berbagai komposisi enhancer disajikan pada tabel LXXI dan gambar 60. 

A B Respon Fluks 

1 0 
0.0127 

0,9 0,1 
0.0165 

0,8 0,2 
0.0196 

0,7 0,3 
0.022 

0,6 0,4 
0.0238 

0,5 0,5 
0.0249 

0,4 0,6 
0.0254 

0,3 0,7 
0.0252 

0,2 0,8 
0.0243 

0,1 0,9 
0.0228 

0 1 
0.0206 

 
Tabel LXXI. Nilai SLD Fluks Salep Basis Serap 

 
 
 

 
Gambar 60. Grafik Nilai SLD Fluks Salep Basis Serap 
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b. Permeabilitas 

 Nilai SLD permeabilitas dari hasil uji transport eugenol Salep basis 

serap pada berbagai komposisi enhancer disajikan pada tabel LXXII dan 

gambar 61. 

A B Respon 

Permeabilitas 

1 0 
5.11E-04 

0,9 0,1 
6.61E-04 

0,8 0,2 
7.84E-04 

0,7 0,3 
8.82E-04 

0,6 0,4 
9.53E-04 

0,5 0,5 
9.98E-04 

0,4 0,6 
1.02E-03 

0,3 0,7 
1.01E-03 

0,2 0,8 
9.74E-04 

0,1 0,9 
9.13E-04 

0 1 
8.27E-04 

 
Tabel LXXII. Nilai SLD Permeabilitas Salep Basis Serap 

 

 
Gambar 61. Grafik Nilai SLD Permeabilitas Salep Basis Serap 
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D. Uji Antiinflamasi 

1. Krim A/M 

a. Tebal Epidermis 

 Nilai SLD tebal epidermis dari hasil uji transport eugenol krim tipe A/M pada 

berbagai komposisi enhancer disajikan pada table LXIII dan gambar 62 . 

A B Tebal Epidermis 

1 0 
0.32 

0,9 0,1 
0.3402 

0,8 0,2 
0.3548 

0,7 0,3 
0.3638 

0,6 0,4 
0.3672 

0,5 0,5 
0.365 

0,4 0,6 
0.3572 

0,3 0,7 
0.3438 

0,2 0,8 
0.3248 

0,1 0,9 
0.3002 

0 1 
0.27 

Tabel LXXIII. Nilai SLD Tebal Epidermis Krim A/M 
 

 

 
Gambar 62. Grafik SLD Tebal Epidermis Krim Tipe A/M 
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b. Sel Radang 

  Nilai SLD Sel Radang dari hasil uji transport eugenol sediaan krim tipe 

A/M pada berbagai komposisi enhancer disajikan pada tabel LXIV dan 

gambar 63 . 

A B Sel Radang 

1 0 
12.469 

0,9 0,1 
11.7067 

0,8 0,2 
10.9944 

0,7 0,3 
10.3321 

0,6 0,4 
9.7198 

0,5 0,5 
9.1575 

0,4 0,6 
8.6452 

0,3 0,7 
8.1829 

0,2 0,8 
7.7706 

0,1 0,9 
7.4083 

0 1 
7.096 

 
Tabel LXXIV. Nilai SLD Sel Radang Krim Tipe A/M 

 

 
Gambar 63. Grafik Nilai SLD Sel Radang Krim Tipe A/M 
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c. Cox-2 

  Nilai SLD Cox-2 dari hasil uji transport eugenol krim tipe A/M pada 

berbagai komposisi enhancer disajikan pada table LXXV dan gambar 64. 

A B COX-2 

1 0 
13.634 

0,9 0,1 
12.0528 

0,8 0,2 
10.678 

0,7 0,3 
9.5096 

0,6 0,4 
8.5476 

0,5 0,5 
7.792 

0,4 0,6 
7.2428 

0,3 0,7 
6.9 

0,2 0,8 
6.7636 

0,1 0,9 
6.8336 

0 1 
7.11 

Tabel LXXV. Nilai SLD Cox-2 Krim Tipe A/M 
 
 

 
Gambar 64. Grafik Nilai SLD Krim Tipe A/M 
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2. Krim M/A 

a. Tebal Epidermis 

 Nilai SLD tebal epidermis dari hasil uji transport eugenol krim tipe M/A pada 

berbagai komposisi enhancer disajikan pada tabel LXXVI dan gambar 65. 

A B Tebal Epidermis 

1 0 
0.459 

0,9 0,1 
0.44884 

0,8 0,2 
0.43996 

0,7 0,3 
0.43236 

0,6 0,4 
0.42604 

0,5 0,5 
0.421 

0,4 0,6 
0.41724 

0,3 0,7 
0.41476 

0,2 0,8 
0.41356 

0,1 0,9 
0.41364 

0 1 
0.415 

Tabel LXXVI. Nilai SLD Tebal Epidermis Krim M/A 
 

 

 
 

Gambar 65. Grafik SLD Tebal Epidermis Krim Tipe M/A 
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b. Sel Radang 

  Nilai SLD Sel Radang dari hasil uji transport eugenol krim tipe M/A 

pada berbagai komposisi enhancer disajikan pada tabel LXXVII dan 

gambar 66 . 

A B Sel Radang 

1 0 
15.637 

0,9 0,1 
15.2108 

0,8 0,2 
14.841 

0,7 0,3 
14.5276 

0,6 0,4 
14.2706 

0,5 0,5 
14.07 

0,4 0,6 
13.9258 

0,3 0,7 
13.838 

0,2 0,8 
13.8066 

0,1 0,9 
13.8316 

0 1 
13.913 

 
Tabel LXXVII. Nilai SLD Sel Radang Krim Tipe M/A 

 
 

 
Gambar 66. Grafik Nilai SLD Sel Radang Krim Tipe M/A 
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c. Cox-2 

  Nilai SLD Cox-2 dari hasil uji transport eugenol krim tipe M/A pada 

berbagai komposisi enhancer disajikan pada tabel  LXXVIII dan gambar 

67. 

A B COX-2 

1 0 
20.825 

0,9 0,1 
20.94276 

0,8 0,2 
20.97944 

0,7 0,3 
20.93504 

0,6 0,4 
20.80956 

0,5 0,5 
20.603 

0,4 0,6 
20.31536 

0,3 0,7 
19.94664 

0,2 0,8 
19.49684 

0,1 0,9 
18.96596 

0 1 
18.354 

Tabel LXXVIII. Nilai SLD Cox-2 Krim Tipe M/A 
 
 

 
 

Gambar 67. Grafik Nilai SLD Krim Tipe M/A 
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3. Emulgel 

a. Tebal Epidermis 

 Nilai SLD tebal epidermis dari hasil uji transport eugenol sediaan emulgel 

pada berbagai komposisi enhancer disajikan pada tabel LXXIX dan gambar 68 . 

A B Tebal Epidermis 

1 0 
0.4912 

0,9 0,1 
0.51301 

0,8 0,2 
0.53074 

0,7 0,3 
0.54439 

0,6 0,4 
0.55396 

0,5 0,5 
0.55945 

0,4 0,6 
0.56086 

0,3 0,7 
0.55819 

0,2 0,8 
0.55144 

0,1 0,9 
0.54061 

0 1 
0.5257 

Tabel LXXIX.Nilai SLD Tebal Epidermis Pada Sediaan Emulgel 
 

 

 
 

Gambar 68. Grafik SLD Tebal Epidermis Pada Sediaan Emulgel 
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b. Sel Radang 

  Nilai SLD Sel Radang dari hasil uji transport eugenol sediaan emulgel 

pada berbagai komposisi enhancer disajikan pada tabel LXXX dan gambar 

69. 

A B Sel Radang 

1 0 
16.98 

0,9 0,1 
17.5748 

0,8 0,2 
18.1312 

0,7 0,3 
18.6492 

0,6 0,4 
19.1288 

0,5 0,5 
19.57 

0,4 0,6 
19.9728 

0,3 0,7 
20.3372 

0,2 0,8 
20.6632 

0,1 0,9 
20.9508 

0 1 
21.2 

 
Tabel LXXX. Nilai SLD Sel Radang Pada Sediaan Emulgel 

 
 

 
 

Gambar 69. Grafik SLD Sel Radang Pada Sediaan Emulgel 
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c. Cox-2 

  Nilai SLD Cox-2 dari hasil uji transport eugenol sediaan emulgel pada 

berbagai komposisi enhancer disajikan pada tabel LXXXI dan gambar 70 . 

A B COX-2 

1 0 
12.6 

0,9 0,1 
13.036 

0,8 0,2 
13.496 

0,7 0,3 
13.98 

0,6 0,4 
14.488 

0,5 0,5 
15.02 

0,4 0,6 
15.576 

0,3 0,7 
16.156 

0,2 0,8 
16.76 

0,1 0,9 
17.388 

0 1 
18.04 

Tabel LXXXI. Nilai SLD COX-2 Pada Sediaan Emulgel 
 

 
 

 
Gambar 70. Grafik SLD COX-2 Pada Sediaan Emulgel 
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4. Lotion 

a. Tebal Epidermis 

 Nilai SLD tebal epidermis dari hasil uji transport eugenol sediaan lotion pada 

berbagai komposisi enhancer disajikan pada tabel LXXXII dan gambar 71 . 

A B Tebal Epidermis 

1 0 
0.373 

0,9 0,1 
0.36512 

0,8 0,2 
0.35728 

0,7 0,3 
0.34948 

0,6 0,4 
0.34172 

0,5 0,5 
0.334 

0,4 0,6 
0.32632 

0,3 0,7 
0.31868 

0,2 0,8 
0.31108 

0,1 0,9 
0.30352 

0 1 
0.296 

Tabel LXXXII. Nilai SLD Tebal Epidermis Lotion 
 

 

 
 

Gambar 71. Grafik SLD Tebal Epidermis Lotion 
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b. Sel Radang 

  Nilai SLD Sel Radang dari hasil uji transport eugenol lotion pada 

berbagai komposisi enhancer disajikan pada table LXXXIII dan gambar 72. 

A B Sel Radang 

1 0 
10.8 

0,9 0,1 
10.5852 

0,8 0,2 
10.3748 

0,7 0,3 
10.1688 

0,6 0,4 
9.9672 

0,5 0,5 
9.77 

0,4 0,6 
9.5772 

0,3 0,7 
9.3888 

0,2 0,8 
9.2048 

0,1 0,9 
9.0252 

0 1 
8.85 

 
Tabel LXXXIII. Nilai SLD Sel Radang Lotion 

 
 

 
 

Gambar 72. Grafik Nilai SLD Sel Radang Lotion 
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c. Cox-2 

  Nilai SLD Cox-2 dari hasil uji transport eugenol lotion pada berbagai 

komposisi enhancer disajikan pada tabel LXXXIV dan gambar 73. 

A B COX-2 

1 0 
15.39 

0,9 0,1 
14.9116 

0,8 0,2 
14.4444 

0,7 0,3 
13.9884 

0,6 0,4 
13.5436 

0,5 0,5 
13.11 

0,4 0,6 
12.6876 

0,3 0,7 
12.2764 

0,2 0,8 
11.8764 

0,1 0,9 
11.4876 

0 1 
11.11 

Tabel LXXXIV. Nilai SLD Cox-2 Lotion 
 
 

 
 

Gambar 73. Grafik Nilai SLD Cox-2 Lotion 
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5. Salep Hidrokarbon 

a. Tebal Epidermis 

 Nilai SLD tebal epidermis dari hasil uji transport eugenol Salep Hidrokarbon 

pada berbagai komposisi enhancer disajikan pada table LXXXV dan gambar 74 . 

A B Tebal Epidermis 

1 0 
0.272 

0,9 0,1 
0.270604 

0,8 0,2 
0.271356 

0,7 0,3 
0.274256 

0,6 0,4 
0.279304 

0,5 0,5 
0.2865 

0,4 0,6 
0.295844 

0,3 0,7 
0.307336 

0,2 0,8 
0.320976 

0,1 0,9 
0.336764 

0 1 
0.3547 

Tabel LXXXV.  Nilai SLD Tebal Epidermis Salep Hidrokarbon 
 

 

 
 

Gambar 74. Grafik SLD Tebal Epidermis Salep Hidrokarbon 
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b. Sel Radang 

   Nilai SLD Sel Radang dari hasil uji transport eugenol salep 

hidrokarbon pada berbagai komposisi enhancer disajikan pada tabel LXXXVI 

dan gambar 75 . 

A B Sel Radang 

1 0 
26.187 

0,9 0,1 
23.872524 

0,8 0,2 
21.715756 

0,7 0,3 
19.716696 

0,6 0,4 
17.875344 

0,5 0,5 
16.1917 

0,4 0,6 
14.665764 

0,3 0,7 
13.297536 

0,2 0,8 
12.087016 

0,1 0,9 
11.034204 

0 1 
10.1391 

 
Tabel LXXXVI. Nilai SLD Sel Radang Salep Hidrokarbon 

 
 

 
Gambar 75. Grafik Nilai SLD Sel Radang Salep Hidrokarbon 
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c. Cox-2 

  Nilai SLD Cox-2 dari hasil uji transport eugenol salep hidrokarbon 

pada berbagai komposisi enhancer disajikan pada tabel LXXXVII dan 

gambar 76. 

A B COX-2 

1 0 
25.4143 

0,9 0,1 
24.474764 

0,8 0,2 
23.558516 

0,7 0,3 
22.665556 

0,6 0,4 
21.795884 

0,5 0,5 
20.9495 

0,4 0,6 
20.126404 

0,3 0,7 
19.326596 

0,2 0,8 
18.550076 

0,1 0,9 
17.796844 

0 1 
17.0669 

Tabel LXXXVII. Nilai SLD Cox-2 Salep HIdrokarbon 
 
 

 
 

Gambar 76. Grafik Nilai SLD Salep Hidrokarbon 
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6. Salep Larut Air 

a. Tebal Epidermis 

 Nilai SLD tebal epidermis dari hasil uji transport eugenol salep larut air pada 

berbagai komposisi enhancer disajikan pada table LXXXVIII dan gambar 77 . 

A B Tebal Epidermis 

1 0 
0.45 

0,9 0,1 
0.44 

0,8 0,2 
0.44 

0,7 0,3 
0.44 

0,6 0,4 
0.43 

0,5 0,5 
0.43 

0,4 0,6 
0.42 

0,3 0,7 
0.41 

0,2 0,8 
0.4 

0,1 0,9 
0.39 

0 1 
0.39 

Tabel LXXXVIII. Nilai SLD Tebal Epidermis Salep Larut Air 
 

 
 
 

Gambar 77. Grafik SLD Tebal Epidermis Salep Larut Air 
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b. Sel Radang 

  Nilai SLD Sel Radang dari hasil uji transport eugenol salep larut air 

pada berbagai komposisi enhancer disajikan pada tabel LXXXIX dan 

gambar 78. 

A B Sel Radang 

1 0 
16.56 

0,9 0,1 
16.85 

0,8 0,2 
17.02 

0,7 0,3 
17.04 

0,6 0,4 
16.91 

0,5 0,5 
16.66 

0,4 0,6 
16.23 

0,3 0,7 
15.68 

0,2 0,8 
14.98 

0,1 0,9 
14.13 

0 1 
13.16 

 
Tabel LXXXIX. Nilai SLD Sel Radang Salep Larut Air 

 
 

 
 

Gambar 78. Grafik Nilai SLD Sel Radang Salep Larut Air 
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c. Cox-2 

  Nilai SLD Cox-2 dari hasil uji transport eugenol salep larut air pada 

berbagai komposisi enhancer disajikan pada tabel XC dan gambar 79. 

A B COX-2 

1 0 
11.7 

0,9 0,1 
11.87 

0,8 0,2 
11.97 

0,7 0,3 
11.99 

0,6 0,4 
11.93 

0,5 0,5 
11.8 

0,4 0,6 
11.58 

0,3 0,7 
11.28 

0,2 0,8 
10.9 

0,1 0,9 
10.44 

0 1 
9.92 

Tabel XC. Nilai SLD Cox-2 Salep Larut Air 
 
 

 
 

 
Gambar 79. Grafik Nilai SLD Cox-2 Salep Larut Air 
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7. Salep Basis Serap 

a. Tebal Epidermis 

 Nilai SLD tebal epidermis dari hasil uji transport eugenol salep basis serap 

pada berbagai komposisi enhancer disajikan pada table XCI dan gambar 80. 

A B Tebal Epidermis 

1 0 
0.343 

0,9 0,1 
0.34012 

0,8 0,2 
0.33868 

0,7 0,3 
0.33868 

0,6 0,4 
0.34012 

0,5 0,5 
0.343 

0,4 0,6 
0.34732 

0,3 0,7 
0.35308 

0,2 0,8 
0.36028 

0,1 0,9 
0.36892 

0 1 
0.379 

Tabel XCI. Nilai SLD Tebal Epidermis Salep Basis Serap 
 

 

 
 
 

Gambar 80. Grafik SLD Tebal Epidermis Salep Basis Serap 
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b. Sel Radang 

  Nilai SLD Sel Radang dari hasil uji transport eugenol salep basis serap 

pada berbagai komposisi enhancer disajikan pada tabel XCII dan gambar 

81 . 

A B Sel Radang 

1 0 
16.56 

0,9 0,1 
16.85 

0,8 0,2 
17.02 

0,7 0,3 
17.04 

0,6 0,4 
16.91 

0,5 0,5 
16.66 

0,4 0,6 
16.23 

0,3 0,7 
15.68 

0,2 0,8 
14.98 

0,1 0,9 
14.13 

0 1 
13.16 

 
Tabel XCII. Nilai SLD Sel Radang Salep Basis Serap 

 
 

 
 

Gambar 81. Grafik Nilai SLD Sel Radang Salep Basis Serap 
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c. Cox-2 

  Nilai SLD Cox-2 dari hasil uji transport eugenol salep basis serap  

pada berbagai komposisi enhancer disajikan pada tabel XCIII dan gambar 

82. 

A B COX-2 

1 0 
13.634 

0,9 0,1 
12.0528 

0,8 0,2 
10.678 

0,7 0,3 
9.5096 

0,6 0,4 
8.5476 

0,5 0,5 
7.792 

0,4 0,6 
7.2428 

0,3 0,7 
6.9 

0,2 0,8 
6.7636 

0,1 0,9 
6.8336 

0 1 
7.11 

Tabel XCIII. Nilai SLD Cox-2 Salep Basis Serap 
 
 

 
 

Gambar 82. Grafik Nilai SLD Cox-2 Salep Basis Serap 
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BAB 6 

 RENCANA TAHAP BERIKUTNYA 

 
1. Kegiatan tahun pertama 

 Berdasarkan hasil kemajuan penelitian tahun pertama maka dirangkum hasil sbb:  

Kegiatan yang dilakukan Parameter yang diuji  Keterangan capaian 
Destilasi Bunga cengkih 
dengan destilasi uap 

GC MS Sudah dilakukan dengan 
hasil: 
Minyak atsiri memiliki 
kandungan utama Eugenol  

Formulasi berbagai sediaan 
dengan variasi dosis eugenol  
 
 

 

Sifat fisik sediaan : 
- Daya sebar 
- Daya lekat 
- Stabilitas 
- Viskositas 
- pH 

 
 

Sudah dilakukan dengan 
hasil: 
Konsentrasi yang 
dipergunakan memberikan 
hasil uji sifat fisik yang baik 

Uji in vivo - jumlah ekspresi 
COX-2 

- jumlah sel radang 
- ketebalan epidermis 

Sudah dilakukan dengan 
hasil: 
Ketebalan epidermis terendah 
diberikan oleh sediaan krim  
M/A 10%, tebal lipat kulit 
terendah diberikan oleh krim 
A/M 2,5% dan jumlah sel 
radang terendah diberikan 
oleh M/A 2,5% 

Uji iritasi - indeks iritasi Sudah dilakukan dengan 
hasil: 
Indeks iritasi terendah 
diberikan oleh sediaan lotion 

 
 
2. Kegiatan tahun kedua 

 
Berdasarkan hasil kemajuan penelitian tahun kedua maka dirangkum hasil sbb: 
 

Kegiatan yang dilakukan Parameter yang diuji Keterangan capaian 
Optimasi formulasi enhancer 
campuran asam oleat dan 
propilen glikol pada berbagai 
sediaan 

- Flux 
- Lag time 
- Permeabilitas 

Semua bentuk sediaan 
enhancer sudah melakukan 
pengujian transport eugenol 

 

Uji in vivo sediaan yang 
mengandung enhancer 

- jumlah ekspresi COX-2 
- jumlah sel radang 
- ketebalan epidermis 

Semua bentuk sediaan 
enhancer sudah melakukan 
uji antiinflamasi  

 

Uji sifat fisik sediaan yang - Daya sebar Semua sediaan enhancer  
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mengandung enhancer - Daya lekat 
- Viskositas 
- pH 

sudah melakukan uji sifat 
fisik dengan hasil: 
Komposisi Enhancer yang 
dipergunakan memberikan 
pada semua sediaan daya 
sebar dan daya lekat yang 
memenuhi persyaratan.  

Uji iritasi sediaan yang 
mengandung enhancer 

- indeks iritasi Semua sediaan sudah 
melakukan uji sifat fisik 
dengan hasil: 
Semua bentuk sediaan tidak 
mengiritasi. 

 

 
Berdasarkan pada tahun pertama dan kedua maka rencana pada tahun berikutnya adalah 
 
3. Kegiatan tahun ketiga 

 
Kegiatan yang akan 

dilakukan 
Parameter Yang diuji Target yang diharapkan 

Evaluasi efek anti 
inflamasi formula 
terpilih pada mencit 

- jumlah ekspresi COX-2 
- jumlah sel radang 
- ketebalan epidermis 

Sediaan terbukti dapat 
digunakan untuk mengobati 
inflamasi 

Evaluasi efek 
toksisitas dari berbagai 
sediaan pada mencit 

Tikus diolesi  sediaan 
selama 30 hari  

Sediaan terbukti tidak 
menyebabkan toksisitas pada 
mencit 
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BAB 7 

KESIMPULAN DAN SARAN 

 

A. Kesimpulan 

1. Semua formulasi sediaan enhancer minyak atsiri bunga cengkeh dalam bentuk 

sediaan  krim A/M, Krim M/A, emulgel, lotion, hidrokarbon, basis larut air, dan basis 

serap memberikan daya lekat, daya sebar, pH yang memenuhi persyaratan. 

2. Sediaan enhancer minyak atsiri bunga cengkeh dalam bentuk sediaan  krim A/M, 

Krim M/A, emulgel, lotion, hidrokarbon, basis larut air, dan basis serap tidak 

mengiritasi. 

3. Konsentrasi yang paling baik pada setiap tipe basis adalah sebagai berikut: basis krim 

A/M sebesar 5%, krim M/A 2,5%, lotion 10%, larut air 5%, hidrokarbon 2,5%, basis 

serap 2,5% dan emulgel 10%.   

4. Berdasarkan hasil uji diketahui komposisi optimum asam oleat (AO) dan propilen 

glikol (PG) sebagai enhancer pada setiap basis adalah dengan perbandingan sebagai 

berikut: basis krim tipe a/m 50 AO : 50 PG, basis krim m/a 40 AO : 60 PG, emulgel 

60 AO : 40 PG, lotion 30 AO : 70 PG, basis salep hidrokarbon 30 AO : 70 PG, basis 

salep larut air 30 AO : 70 PG, dan salep basis serap 70 AO : 30 PG.  

 

 

B. Saran 
 
 Uji antiinflamasi & uji toksisitas dengan menggunakan komposisi enhancer yang 

terbaik 
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ABSTRAK 

 
Formula krim minyak atsiri bunga cengkeh (Syzygium aromaticum) tipe M/A dengan kandungan bahan aktif 

eugenol telah terbukti berkhasiat sebagai antiinflamasi. Pengembangan formulasi dengan penambahan enhancer asam oleat 
(AO) dan propilen glikol (PG) dalam formula krim minyak atsiri bunga cengkeh (MABC) perlu dilakukan untuk 
meningkatkan penetrasi obat menembus lapisan kulit. Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui komposisi optimal 
penambahan enhancer AO dan PG pada sediaan krim MABC tipe M/A berdasarkan sifat fisik dan daya iritasi. Penelitian ini 
menggunakan konsep Simplex Lattice Design dengan perbandingan AO dan PG : 100-0 (F1), 0-100 (F2), dan 50-50 (F3). 
Krim dari ketiga formula ini kemudian dievaluasi sifat fisiknya, meliputi daya sebar, daya lekat, dan viskositas. Selain itu 
dievaluasi sifat iritatifnya dengan menggunakan hewan uji kelinci berdasarkan Pedoman Uji Toksisitas Nonklinik Secara In 
Vivo BPOM RI tahun 2014. Data hasil uji digunakan untuk menentukan komposisi optimum campuran enhancer AO dan PG 
dengan metode Simplex Lattice Design. 

Sediaan Krim MABC tipe M/A dengan penambahan enhancer AO dan PG pada semua formula memiliki sifat fisik 
sediaan yang baik dengan profil sifat alir pseudoplastik. Berdasarkan hasil analisis Simplex Lattice Design, perbedaan 
komposisi AO dan PG mempengaruhi sifat fisik sediaan krim MABC tipe M/A. Krim MABC tipe M/A dengan penambahan 
enhancer AO dan PG memiliki sifat tidak mengiritasi. 
 
Kata kunci : Minyak atsiri bunga cengkeh, krim tipe M/A, enhancer asam oleat, enhancer propilen glikol, sifat fisik sediaan 
krim, daya iritasi sediaan krim 
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PENDAHULUAN 
Indonesia merupakan negara penghasil minyak cengkeh terbesar, sehingga pemanfaatan minyak cengkeh 

dapat dilakukan secara optimal dari segi agrobisnis, pendidikan dan pengobatan (Harnani dkk, 2010). Senyawa 
eugenol merupakan komponen utama yang terkandung dalam minyak cengkeh dengan kandungan dapat mencapai 
70-96% dan telah terbukti memiliki aktivitas antiinflamasi untuk penggunaan secara topikal dalam sediaan krim tipe 
M/A (Towaha, 2012 ; Haque, 2016). 

Pengembangan formulasi sediaan topikal perlu dilakukan karena penghantaran obat melewati kulit sering 
mengalami permasalahan dalam proses penetrasi obat menembus lapisan kulit terutama stratum corneum. Stratum 
corneum merupakan pembatas yang menentukan laju, yang menahan keluar masuknya zat-zat kimia sehingga 
menghalangi penetrasi obat melalui kulit (Lachman dkk, 2008; Chantasart dan Kevin Li, 2012). Efektivitas 
antiinflamasi formula krim  minyak atsiri bunga cengkeh (Syzygium aromaticum) tipe M/A dengan kandungan 
bahan aktif eugenol dapat ditingkatkan dengan penambahan enhancer. Penambahan enhancer akan meningkatkan 
kemampuan penetrasi zat aktif ke dalam kulit (Songkro, 2009). 

Jenis enhancer yang digunakan dalam penelitian ini menggunakan enhancer asam oleat dan propilen 
glikol. Asam oleat  merupakan enhancer asam lemak rantai tunggal yang telah disetujui FDA mampu menambah 
penetrasi kimia karena dapat berinteraksi dengan domain lipid dari stratum corneum melalui dua mekanisme yaitu 
melalui fluiditas lipid dan pemisahan fase lipid sehingga dapat meningkatkan permeabilitas kulit (Vikas dkk, 2011; 
Shah dkk, 2012; Jiang dan Zhou, 2002). Propilen glikol dapat berfungsi sebagai enhancer melaui mekanisme secara 
langsung pada struktur protein epidermis yang dapat meningkatkan kelarutan protein dan juga denaturasi protein 
sehingga menyebabkan kehilangan struktur sekunder, tersier, dan kuartener mereka (Jiang dkk, 2000). Propilen 
glikol dapat meningkatkan  permeabilitas obat hidrofobik dalam melintasi membran biologis (Xiao Wu dkk, 2012). 
Asam oleat memiliki aktivitas yang sinergis jika digabungkan dengan propilen glikol (Jiang dkk, 2000).  

Evaluasi terhadap sifat fisik dan sifat iritatif pada sediaan topikal perlu dilakukan. Hal ini untuk menjamin 
bahwa sediaan memiliki sifat fisik yang baik dan tidak mengiritasi kulit ketika digunakan. Sifat fisik sediaan 
mempengaruhi tercapainya efek farmakologis sesuai yang diharapkan. Parameter pengujian sifat fisik krim antara 
lain uji daya sebar, daya lekat, dan viskositas (Naibaho dkk., 2013). Selain itu juga dievaluasi terhadap daya iritasi 
krim untuk menjamin keamanan sediaan krim (Amirudin, 2003). 

Metode optimasi yang digunakan dalam penelitian ini menggunakan metode Simplex Lattice Design. 
Metode ini dapat digunakan untuk menentukan proporsi relatif bahan-bahan yang membuat suatu formulasi paling 
baik mengenai variabel yang ditentukan. Pilihan konsentrasi maksimum atau minimum dari variabel bahan 
umumnya didasarkan penelitian atau data dari percobaan sebelumnya (Engelina dkk, 2013). 

 
METODE PENELITIAN  
Bahan dan Alat Penelitian 

Bahan-bahan yang digunakan dalam penelitian ini meliputi MABC terstandar dari Pusat Studi Minyak 
Atsiri/ Center of Essential Oils Studies (CEOS) Universitas Islam Indonesia, bahan tambahan sediaan krim, yaitu 
vaselin putih, nipagin, nipasol, Na lauril sulfat, aquadest, asam oleat, propilen glikol; kelinci jantan, galur New 
Zeland dengan rata-rata berat badan 500-600 g. Peralatan yang digunakan meliputi seperangkat alat gelas (Pirex), 
pengaduk, waterbath (Memmerth), cawan porselen, mortir, stamper, timbangan analitik (Ohaus), viscometer 
(Brookfield), seperangkat alat uji daya sebar dan daya lekat. 

 
Jalannya Penelitian 
1. Formulasi Sediaan Krim MABC Tipe M/A 
Formula krim  MABC tipe M/A dengan penambahan enhancer asam oleat dan propilen glikol disajikan pada Tabel 
I. Pembuatan krim dilakukan dengan cara, bahan yang bersifat larut dalam minyak yaitu vaselin putih, nipasol, 
stearil alkohol, Na Lauril sulfat dan asam oleat dilelehkan pada suhu 75°C. Bahan yang larut dalam air yaitu 
propilen glikol, air suling, dan nipagin juga dileburkan pada suhu yang sama. Setelah itu kedua campuran diaduk 
sampai homogen. Terakhir ditambahkan minyak atsiri cengkeh ke dalam campuran dan diaduk hingga homogen 
(Haque, 2016). 



161 
 

Tabel I. Optimasi Formula Sediaan Krim MABC Tipe M/A dengan Penambahan Enhancer Asam Oleat dan Propilen Glikol 

Bahan FI (%) FII (%) FIII (%) 

MABC Terstandar 2,5 2,5 2,5 

Vaselin putih 20 20 20 

Nipagin 0,025 0,025 0,025 
Nipasol 0,015 0,015 0,015 
Propilen glikol 5 5 5 
Alkohol stearat 20 20 20 
Na Lauril Sulfat 1 1 1 
Air suling 41,46 41,46 41,46 
Enhancer AO 10 5 0 
Enhancer PG 0 5 10 

 
2. Evaluasi sifat fisik krim MABC tipe M/A 
Uji daya lekat 

Sebanyak 0,25 gram krim diletakkan diatas objek gelas dengan luas tertentu, kemudian ditutup objek gelas 
lain, ditekan dengan menggunakan beban seberat 1 kg selama 5 menit. Objek gelas dipasang pada alat uji dipasang 
pada alat uji, dilepas dengan beban seberat 80 gram dan waktu yang diperlukan untuk memisah kedua objek 
tersebut. Replikasi dilakukan 6 kali. Uji yang sama dilalukan pada formula yang lain (Sugihartini, 2013) 
Uji daya sebar 

Sebanyak 0,5 gram krim diletakkan diatas kaca bulat berskala kemudian ditutup dengan menggunakan kaca 
bulat yang telah ditimbang dan diketahui bobotnya selama 5 menit serta dicatat diameter penyebarannya. Kemudian 
ditambahkan beban seberat 50 g selama 1 menit, catat diameter penyebarannya. Kemudian dilanjutkan dengan 
beban seberat 100 g, catat diameter penyebarannya dan hitung luas penyebaran krim. Replikasi dilakukan 6 kali. 
Dilakukan uji yang sama untuk formula lain (Astuti dkk, 2010). 
 
Uji viskositas 

Sediaan ditentukan viskositasnya dengan viskosimeter Brookfield. Nyalakan viskometer Brookfield,  
pasang spindel pada gantungan spindel (terletak di bawah viskometer). Masukkan sampel pada wadah, lalu turunkan 
spindel hingga batas tercelup ke dalam cairan sampel yang akan diukur viskositasnya. Zero-kan dahulu display pada 
viskometer dengan memutar tombol pada viskometer. Jalankan rotor dengan cara menekan tombol yang ada di 
viskometer. Biarkan spindel berputar dan lihatlah jarum pada skala sesuai rotor yang kita gunakan. Baca angka yang 
ditujukan oleh jarum tersebut untuk menghitung viskositas sediaan krim MABC tipe M/A yang digunakan sebagai 
sampel (Haque, 2016). 
 
3. Evaluasi Daya Iritasi Krim MABC tipe M/A 

Uji iritasi sediaan krim MABC tipe M/A dilakukan terhadap hewan uji kelinci. Penelitian ini menggunakan 
6 ekor kelinci berkelamin jantan, albino, dan galur New Zaeland. Penelitian ini mengacu pada Pedoman Uji 
Toksisitas Nonklinik Secara In Vivo BPOM RI tahun 2014. Rambut kelinci dicukur pada bagian punggungnya 
sampai bersih.Pencukuran dilakukan secara hati-hati agar tidak melukai punggung marmut. setelah 48 jam 
punggung kelinci dibagi menjadi 6 bagian yang berbentuk bujur sangkar dengan luas masing masing 2x3 cm dan 
jarak per area sekitar 2 cm, untuk kemudian diberi perlakuan sediaan krim MABC tipe M/A dengan variasi 
enhancer FI, FII, FIII, kontrol sakit,  kontrol sehat, dan kontrol krim tanpa enhancer asam oleat dan propilen glikol. 
Setelah 24 jam, plester dan perban dibuka dan dibiarkan selama 1 jam, lalu diamati. Setelah diamati, bagian tersebut 
ditutup kembali dengan plester yang sama dan dilakukan pengamatan kembali setelah 24, 48, dan 72 jam. Untuk 
melihat reversibilitas, diamati hari ke 7 hingga hari ke 14. Respon dari sediaan dinilai sesuai dengan pedoman pada 
tabel II. 

Hasil pengujian pada tiap-tiap paparan kemudian dilakukan analisis dan evaluasinya. Kategori respon iritasi 
dan hasil perhitungan indeks iritasi primer dapat dilihat pada tabel IV dan yang harus dievaluasi adalah terhadap 
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tingkat keparahan luka dan ada tidaknya reversibilitas. Pengukuran terhadap seluruh observasi pengujian dinyatakan 
dalam skor indeks iritasi primer, yang dihitung dengan rumus persamaan:  

Indeks iritasi primer =      

Keterangan: 
A : jumlah skor eritema dan udema seluruh titik pengamatan sampel pada jam ke  24, 48 dan 72 dibagi jumlah 
pengamatan. 
B : jumlah skor eritema dan udema seluruh titik pengamatan kontrol pada jam ke 24, 48 dan 72 dibagi jumlah 
pengamatan. 
C : jumlah hewan (Anonim, 2014). 

Indeks iritasi dihitung dengan cara menjumlahkan nilai dari setiap kelinci percobaan setelah 24 jam, 48 jam 
dan 72 jam pemberiaan sampel iritan, kemudian dibagi 6. Penilaian iritasinya sebagai berikut : 
0,0 – 0,4 : Sangat ringan (negligible) 
0,5 – 1,9  : Iritan ringan (slight) 
2,0 – 4,9  : Iritan sedang (moderate) 
5,0 – 8,0 : Iritan kuat (severe) (Anonim, 2014). 
 

Tabel II. Penilaian Reaksi pada Kulit (Anonim, 2014) 

PEMBENTUKAN ERITEMA SKOR 

Tidak ada eritema 0 

Eritema yang terjadi sangat kecil (hampir tidak dapat 
dibedakan) 

1 

Eritema terlihat jelas 2 

Eritema sedang sampai parah 3 

Eritema parah (merah daging) hingga terjadi 
pembentukan eschar yang menghambat penilaian 
eritema 

4 

PEMBENTUKAN UDEMA SKOR 

Tidak ada udema 0 

Udema sangat kecil (hampir tidak dapat dibedakan) 1 

Udema kecil (batas area terlihat jelas) 2 

Udema tingkat menengah (lukanya bertambah sekitar 1 
mm) 

3 

Udema parah (luas bertambah lebih dari 1 mm dan 
melebar melebihi area pemaparan oleh sediaan uji 

4 

 
HASIL DAN PEMBAHASAN 

Uji daya sebar pada krim dilakukan untuk melihat kemampuan sediaan menyebar pada kulit, dimana suatu 
basis krim sebaiknya memiliki daya sebar yang baik untuk menjamin pemberian bahan obat yang baik (Naibaho 
dkk., 2013). Hasil uji daya sebar disajikan pada Gambar 1. Hasil uji menunjukkan bahwa komposisi optimum 
pemberian enhancer pada formula krim MABC tipe M/A berdasarkan data daya sebar krim dengan menggunakan 
analisis Simplex Lattice Design yaitu pada perbandingan 100%AO : 0%PG. Hal ini menunjukan bahwa semakin 
banyak pemberian enhancer asam oleat akan meningkatkan daya sebar krim MABC tipe M/A, hal ini disebabkan 
karena asam oleat memiliki tingkat kekentalan lebih rendah (Viscosity 26 cP) dibandingkan dengan viskositas 
propilen glikol (Viscosity 58.1 cP) (Rowe dkk, 2009). Semakin rendah viskositas krim maka kemampuan krim untuk 
mengalir lebih tinggi sehingga memungkinkan krim untuk menyebar dengan mudah dan terdistribusi merata (Haque, 
2015). 
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Gambar 1. Grafik Hubungan antara Komposis enhancer AO dan PG dalam Krim MABC Tipe M/A dengan Daya Sebar 

 
Uji daya lekat pada krim dilakukan untuk melihat kemampuan krim melekat pada kulit, dimana hal ini 

dapat mempengaruhi kemampuan penetrasi krim ke dalam kulit untuk menimbulkan efek terapi. Hasil uji daya lekat 
disajikan pada Gambar 2. Hasil uji daya lekat menunjukkan bahwa daya lekat pada semua formula krim MABC tipe 
M/A memenuhi syarat untuk daya lekat pada sediaan topikal adalah tidak kurang dari 4 detik (Ulaen dkk., 2012), 
dan komposisi optimum pemberian enhancer pada formula krim MABC tipe M/A berdasarkan data daya lekat krim 
dengan menggunakan analisis Simplex Lattice Design yaitu pada perbandingan 40% AO : 60% PG. Perbandingan 
PG lebih besar dibandingkan AO dalam pengaruh daya lekat krim, hal ini disebebkan karena konsistensi PG 
memiliki kekentalan lebih besar dibandingkan AO (Rowe dkk, 2009). 

 
Gambar 2. Grafik Hubungan antara antara Komposis enhancer AO dan PG dalam Krim MABC Tipe M/A dengan Daya Lekat 

 

Pengujian sifat fisik selanjutnya, adalah uji viskositas. Uji viskositas dilakukan untuk mengetahui tingkat 
kekentalan sediaan dan tipe alir sediaan krim dengan menggunakan viskometer Brookfield (Haque, 2015). 
Viskositas sediaan semi padat menjadi salah satu faktor yang perlu diperhatikan karena berkaitan dengan 
kenyamanan pengunaan. Krim tidak boleh terlalu keras dan tidak boleh terlalu encer karena berkaitan dengan efek 
terapi yang diinginkan serta kenyamanan penggunaaan (Rahmawati dkk., 2010). Grafik rheogram hubungan 
Shearing rate (SS) dengan shearing stress (SR) pada FI, FII, dan FIII berturut-turut disajikan pada Gambar 4, 5, dan 
6. Hubungan antara  (Shearing Stress) dan (Shearing Rate) akan membentuk suatu kurva rheogram yang akan 
menunjukkan sifat alir dari sediaan. Pada penentuan sifat alirnya, ditentukan oleh besar nya koefisien korelasi (r), 
dikatakan pseudoplastik jika nilai koefisien korelasi (r) hubungan antara  log SS vs log SR lebih besar dari nilai 
koefisien korelasi (r) hubungan antara  SS vs SR dan nilai slope (B) nya lebih dari 1, sebaliknya sifat alir dikatakan 
plastik jika nilai korelasi (r) log SS vs log SR lebih kecil dari nilai koefisien korelasi (r) SS vs SR dan nilai slope (B) 
negatif. Berdasarkan hasil perhitungan dan gambar grafik hubungan antara SS vs SR menunjukan sifat alir sediaan 
krim MABC tipe M/A pseudoplastik karena nilai koefisien korelasi (r) hubungan antara  log SS vs log SR lebih 
besar dari nilai koefisien korelasi (r) hubungan antara  SS vs SR dan nilai slope (B) nya lebih dari 1 (Haque, 2015). 
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Gambar 4. Grafik Rheogram Hubungan Shearing Strees  (SS) vs Shearing Rate (SR) Formula I Krim MABC tipe M/A 

 
 

 
Gambar 5. Grafik Rheogram Hubungan Shearing Strees  (SS) vs Shearing Rate (SR) Formula II Krim MABC tipe M/A 

 

 
Gambar 5. Grafik Rheogram Hubungan Shearing Strees  (SS) vs Shearing Rate (SR) Formula III Krim MABC tipe M/A 

 

Pengamatan daya iritasi krim MABC tipe M/A dilakukan untuk mengetahui apakah bahan-bahan yang 
digunakan pada formulasi krim memiliki sifat mengiritasi pada kulit. Pengamatan ini dilakukan menggunakan 
hewan uji kelinci, terhadap 3 macam formula sediaan krim, selain itu juga menggunakan kontrol sehat, kontrol krim 
tanpa enhancer dan kontrol sakit dengan menggunakan croton oil. Pengamatan dilakukan dengan menggunakan 
Pedoman Uji Toksisitas Nonklinik Secara In Vivo BPOM RI tahun 2014, dan diamati adanya eritema dan udema 
yang terjadi pada kulit kelinci. Setelah dihitung skoring eritema dan udema yang terjadi, kemudian dihitung indeks 
iritasi yang terjadi. Hasil indeks iritasi dari kontrol sehat, kontrol krim tanpa enhancer, dan sediaan krim MABC tipe 
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M/A Formula I, II, dan III adalah tidak mengiritasi, sedangkan pada kontrol sakit terjadi iritasi sedang dapat dilihat 
pada tabel III. 

 
Tabel III. Hasil Perhitungan Indeks Iritasi 

Kelompok Uji Indeks 
Iritasi 

Keterangan 

Kontrol sehat 0 Tidak 
mengiritasi 

Kontrol negaif 2,4 Iritasi sedang 
Kontrol krim tanpa enhancer 0 Tidak 

mengiritasi 
Formula I (100% AO : 0% PG) 0 Tidak 

mengiritasi 
Formula II ( 50% AO: 50% PG) 0 Tidak 

mengiritasi 
Formula III (0% AO : 100% PG) 0 Tidak 

mengiritasi 
 
KESIMPULAN 

Perbedaan komposisi AO dan PG mempengaruhi sifat fisik sediaan krim MABC tipe M/A. Krim MABC 
tipe M/A dengan penambahan enhancer AO dan PG memiliki sifat tidak mengiritasi. 
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ABSTRAK 
Formulasi minyak atsiri bunga cengkeh (Syzigium aromaticum) dalam sediaan lotion 

telah dilakukan. Pengembangan formulasi berikutnya dilakukan untuk menghasilkan daya 
penetrasi menembus lapisan kulit dengan penambahan enhancer asam oleat dan propilen glikol. 
Tujuan dari penelitian ini adalah untuk mengetahui pengaruh penambahan enhancer asam oleat 
dan propilen glikol pada sediaan lotion minyak atsiri bunga cengkeh terhadap daya antiinflamasi 
berdasarkan metode Simplex Lattice Design. Penelitian ini mengacu pada metode Simplex Lattice 
Design dengan perbandingan komposisi asam oleat dan propilen glikol, antara lain: FI: 100% - 
0%, FII: 50% - 50%, FII: 0% - 100%. Selanjutnya dilakukan uji sifat fisik sediaan (uji daya 
sebar, daya lekat, viskositas, dan pH). Efek iritasi yang dilakukan menggunakan hewan uji 
kelinci.  
 
Kata kunci : antiinflamasi, enhancer, lotion, minyak atsiri bunga cengkeh, sifat fisik. 
 

Pendahuluan  

Inflamasi merupakan respon protektif setempat yang ditimbulkan oleh cedera atau 

kerusakan pada jaringan yang berfungsi untuk menghancurkan, mengurangi, atau melokalisasi 

(sekuster) baik agen pencedera maupun jaringan yang cedera itu (Erlina dkk., 2007). Dalam 

beberapa tahun terakhir ini metabolit sekunder yang berasal dari tanaman sangat banyak 

menunjukan aktivitas penghambat cyclooxigenase. Golongan utama dari senyawa penghambat 

cyclooxigenase adalah flavonoid, fenolik dan beberapa stilbenoid. Senyawa fenolik seperti 

gingerol, eugenol dan curcuminoid menunjukan penghambatan terhadap aktivitas cyclooxigenase 

secara signifikan (Jachak, 2006).   
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Lotion dipilih sebab memiliki konsistensi yang berbentuk cair 

memungkinkan pemakaian yang cepat dan merata pada permukaan kulit, sehingga 

mudah menyebar dan dapat segera kering setelah pengolesan serta meninggalkan 

lapisan tipis pada pemukaan kulit (Lachman, 1994).  

Berdasarkan penelitian sebelumnya menunjukkan bahwa dosis optimum 

minyak atsiri bunga cengkeh untuk sediaan lotion paling optimal sebesar 10% 

sebagai antiinflamasi. Kemampuan lotion minyak atisiri bunga cengkeh sebagai 

antiinflamasi dapat ditingkatkan dengan cara penambahan enhancer. Jenis 

enhancer yang digunakan adalah asam oleat dan propilen glikol. Asam oleat 

digunakan sebagai emulsifyingagent dalam makanan dan formulasi sediaan 

topical. Selain itu dapat digunakan juga sebagai enhancer pada sediaan 

transdermal. Kombinasinya dengan propilen glikol akan membantu aktivitas asam 

oleat karena propilen glikol dapat melarutkan α-keratin pada korneosit (Ammar 

dkk., 2006).Komposisi optimum dari lotion pada penelitian ini akan ditentukan 

dengan metode Simplex Lattice Design. Metode Simplex Lattice Design 

merupakan metode untuk menentukan proporsi komponen teroptimum yang 

disesuaikan dengan variabel atau respon yang telah ditentukan. 

Metode Penelitian 

Alat  

Alat yang digunakan dalam penelitian ini meliputi seperangkat alat gelas 

(pyrex), pengaduk, waterbath (memmert), cawan porselen, mortir, stamper, 

timbangan analitik (O’haus), seperangkat alat uji daya sebar, daya lekat, 

viscometer (Brookfield), pH meter (seven easy mttler Toledo), dan pencukur 

rambut/bulu. 

Bahan-bahan yang digunakan dalam penelitian ini meliputi minyak atsiri 

bunga cengkeh terstandar dari Pusat Studi Minyak Atsiri/Center of Essential Oils 

Studies (CEOS) Universitas Islam Indonesia, bahan-bahan pembuat lotion dengan  

kualitas farmasetis (cetyl alcohol, asam stearat, trietanolamin, gliserin, metil 

paraban, propil paraben), asam oleat, propilen glikol, aquadest, larutan donor, 

larutan dapar phospat pH 7,4, crotton oil, veed, bahan pengecatan, mencit galur  

BALB/c dan kelinci. 
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Jalannya Penelitian 

1. Formulasi sediaan lotion minyak atsisri bunga cengkeh 

 Formula lotion minyak atsiri bunga cengkeh dengan penambahan enhancer 

asam oleat dan propilen glikol dengan dosis minyak atsiri sebsar 10% ditunjukkan 

pada table I.  

Tabel 1. Optimasi Formulasi Sediaan Lotion Minyak Atsiri Bunga 
Cengkeh (MABC) dengan Penambahan Enhancer Asam Oleat dan 
Propilen Glikol 

Bahan Formula 
I  

Formula 
II  

Formula 
III  

MABC 
Terstandar 

10 10 10 

Cetyl alcohol 4 4 4 
Asam stearat 4 4 4 
Trietanolamin 2 2 2 

Gliserin 2 2 2 
Metil paraben 0,2 0,2 0,2 

Propil 
paraben 

0,03 0,03 0,03 

Aquadest 67,77 67,77 67,77 
Enhancer 
asam oleat 

10 5 0 

Enhancer 
propilen 
glikol 

0 5 10 

Total 100 100 100 
Lotion di buat dengan cara memasukkan cetyl alcohol, asam stearat ke 

dalam cawan porselen dan di lebur di atas penangas air hingga suhu 70oC (fase 

minyak). Kemudian trietanolamin, propil paraben, dan metil paraben di larutkan 

dalam aquadest yang sebelumnya sudah di panaskan (fase air). Setelah masing-

masing sediaan tercampur, fase air dimasukkan ke dalam fase minyak dan diaduk 

hingga campuran tersebut homogen. Terakhir ditambahkan minyak atsiri bunga 

cengkeh. 

2. Evaluasi Sifat Fisik Lotion MABC 

 Untuk penentuan viskositasnya menggunakan viskosimeter Brookfield. 

Viskometer Brookfield dinyalakan, dipasang spindel pada gantungan spindel 

(terletak di bawah viskometer). Kemudian dimasukkan sampel pada wadah, lalu 
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turunkan spindel hingga batas tercelup ke dalam cairan sampel yang akan diukur 

viskositasnya. Zero-kan dahulu display pada viskometer dengan memutar tombol 

pada viskometer. Jalankan rotor dengan cara menekan tombol yang ada di 

viskometer. Biarkan spindel berputar dan lihatlah jarum pada skala sesuai rotor 

yang kita gunakan. Baca angka yang ditujukan oleh jarum tersebut untuk 

menghitung viskositas sediaan lotion yang digunakan sebagai sampel. 

 Uji daya lekat, sebanyak 500 mg sediaan lotion diletakkan diatas objek 

gelas dengan luas tertentu, kemudian ditutup objek gelas lain, ditekan dengan 

menggunakan beban seberat 1 kg selama 5 menit. Objek gelas dipasang pada alat 

uji dipasang pada alat uji, dilepas dengan beban seberat 80 gram dan waktu yang 

diperlukan untuk memisah kedua objek tersebut. Replikasi dilakukan 5 kali.  

 Untuk uji daya sebar, sebanyak 500 mg sediaan lotion diletakkan diatas 

kaca bulat berskala kemudian ditutup dengan menggunakan kaca bulat yang telah 

ditimbang dan diketahui bobotnya selama 5 menit serta dicatat diameter 

penyebarannya. Kemudian ditambahkan beban seberat 50 g selama 1 menit, catat 

diameter penyebarannya. Kemudian dilanjutkan dengan beban seberat 100 g, catat 

diameter penyebarannya. Replikasi dilakukan 5 kali.  

3. Evaluasi uji iritasi Lotion MABC 

 Uji iritasi sediaan lotion dilakukan terhadap hewan uji kelinci. Penelitian ini 

menggunakan 6 ekor kelinci berkelamin jantan, albino, dan galur New Zaeland. 

Penelitian ini mengacu pada Pedoman Uji Toksisitas Nonklinik Secara In Vivo 

BPOM RI tahun 2014. Rambut kelinci dicukur pada bagian punggungnya sampai 

bersih. Pencukuran dilakukan secara hati-hati agar tidak melukai punggung 

kelinci. Setelah 48 jam punggung kelinci dibagi menjadi 6 bagian yang berbentuk 

bujur sangkar dengan luas masing masing 2x3 cm dan jarak per area sekitar 2 cm, 

untuk kemudian diberi perlakuan sediaan lotion dengan variasi enhancer FI, FII, 

FIII, kontrol basis, kontrol sakit, dan kontrol sehat. Setelah 24 jam, plester dan 

perban dibuka dan dibiarkan selama 1 jam, lalu diamati. Setelah diamati, bagian 

tersebut ditutup kembali dengan plester yang sama dan dilakukan pengamatan 

kembali setelah 36 dan 48 jam. Untuk melihat reversibilitas, diamati hingga hari 

ke 14. Respon dari sediaan dinilai sesuai dengan pedoman pada tabel 2. 
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Tabel 2. Penilaian Reaksi pada Kulit (Anonim, 2014) 

PEMBENTUKAN ERITEMA SKOR 

Tidak ada eritema 0 

Eritema yang terjadi sangat kecil 
(hampir tidak dapat dibedakan) 

1 

Eritema terlihat jelas 2 

Eritema sedang sampai parah 3 

Eritema parah (merah daging) 
hingga terjadi pembentukan eschar 
yang menghambat penilaian eritema 

4 

PEMBENTUKAN UDEMA SKOR 

Tidak ada udema 0 

Udema sangat kecil (hampir tidak 
dapat dibedakan) 

1 

Udema kecil (batas area terlihat 
jelas) 

2 

Udema tingkat menengah (lukanya 
bertambah sekitar 1 mm) 

3 

Udema parah (luas bertambah lebih 
dari 1 mm dan melebar melebihi 
area pemaparan oleh sediaan uji 

4 

 
Indeks iritasi dihitung dengan cara menjumlahkan nilai dari setiap kelinci 

percobaan setelah 24 jam dan 72 jam pemberiaan sampel iritan, kemudian dibagi 

6. Penilaian iritasinya sebagai berikut : 

0,00  = tidak mengiritasi  

0,04 - 0,99 = sedikit mengiritasi  

1,00 - 2,99 = iritasi ringan  

3,00 - 5,99 = iritasi sedang  

6,00-8,00 = iritasi berat (Anonim, 2014). 

 

Hasil dan Pembahasan 

Uji viskositas dilakukan untuk mengetahui tingkat kekentalan dan tipe 

aliran dari sediaan. Sifat alir suatu sediaan dapat diketahui dengan melihat 
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hubungan antara Shearing Stress (SS) dan Shearing Rate (SR). Tipe aliran dari 

sediaan lotion adalah tipe alir pseudoplastis. 

 

Gambar 1. Grafik hubungan antara SS dan SR pada enhancer Asam Oleat (AO) 
dan Propilen Glikol (PG) dalam Lotion MABC Formula I 
 

 

 

Gambar 2. Grafik hubungan antara SS dan SR pada enhancer Asam Oleat (AO) 
dan Propilen Glikol (PG) dalam Lotion MABC Formula II 

 

 

Gambar 3. Grafik hubungan antara SS dan SR pada enhancer Asam Oleat (AO) 
dan Propilen Glikol (PG) dalam Lotion MABC Formula III 
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Hasil penelitian menunjukkan bahwa semakin tinggi komposisi propilen 

glikol maka semakin tinggi pula kekentalan pada suatu sediaan. Perbedaan 

viskositas ini di pengaruhi oleh perbedaan proporsi masing-masing formula. 

Pengujian daya lekat menggambarkan kemampuan sediaan lotion untuk 

melekat pada kulit. Kemampuan lotion melekat lebih lama pada kulit 

memungkinkan zat aktif dapat memberikan efek yang lebih baik. Penentuan daya 

lekat lotion dengan metode Simplex Lattice Design menghasilkan persamaan Y = 

128 [A] + 276 [B] - 597 [A [B] yang disajikan pada gambar.  

 

Gambar 4. Grafik hubungan antara komposisi AO dan PG dalam Lotion 
MABC dengan daya lekat 

 

Syarat untuk sediaan topikal tidak kurang dari 4 detik (Ulaen, dkk., 2012). 

Profil daya lekat menunjukkan bahwa daya lekat sediaan paling cepat pada 30 

detik, yaitu pada formula I. Hal ini menunjukkan bahwa sediaan lotion telah 

memenuhi persyaratan daya lekat. Dari hasil uji terlihat bahwa perbedaan 

konsentrasi pada enhancer asam oleat dan propilen glikol berpengaruh terhadap 

daya lekat lotion.  

Uji daya sebar pada sediaan lotion di maksudkan untuk melihat 

kemampuan sediaan menyebar pada kulit. Kemampuan penyebaran sediaan yang 

baik akan memberikan kemudahan pengaplikasian pada permukaan kulit. Selain 

itu penyebaran bahan aktif pada kulit lebih merata sehingga efek yang 

ditimbulkan bahan aktif menjadi lebih optimal. Penentuan daya sebar lotion 
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dengan metode Simplex Lattice Design menghasilkan persamaan persamaan Y = 

29.418 [A] + 23.334 [B] - 12.432 [A] [B] di sajikan pada gambar. 

 

Gambar 5. Grafik hubungan antara komposisi AO dan PG dalam Lotion 
MABC dengan daya sebar 
 

Dari hasil pengamatan uji daya sebar menunjukkan bahwa penambahan 

enhancer asam oleat memiliki diameter dengan luas penyebaran paling besar yaitu 

9 cm. Syarat daya sebar sediaan topikal sekitar 5-7 cm (Ulaen dkk; 2012). Daya 

sebar pada lotion jauh lebih besar dikarenakan konsistensinya yang jauh lebih 

encer yaitu pada penambahan asam oleat. Luas penyebaran ini berhubungan 

dengan konsistensi atau viskositas lotion serta adanya penambahan beban, 

diameter penyebarannya juga semakin besar, sehingga semakin besar juga luas 

penyebarannya. 

Pengamatan terhadap  iritasi yang terjadi pada hewan uji kelinci dilakukan 

terhadap sediaan lotion dengan 3 macam formula yaitu FI (AO 100% : PG 0%), 

FII (AO 50% : PG 50%), FII (AO 0% : PG 100%), serta kontrol basis, kontrol 

sakit, dan kontrol sehat. Hasil pengamatan disajikan pada Tabel 3. 
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Tabel 3. Hasil pengamatan uji iritasi Lotion MABC pada kulit kelinci 

Kelompok UJi Indeks Iritasi 

Formula I 

Formula II 

Formula II 

Control Basis 

Control sakit 

Control sehat 

0 

0 

0 

0 

3,53 

0 

 

Dalam penelitian ini crotton oil digunakan sebagai kontrol sakit sebagai 

bahan yang menimbulkan iritasi. Nilai indeks iritasi yang ditunjukkan lotion 

minyak atsiri bunga cengkeh adalah tidak mengiritasi. Oleh karena itu hasil ini 

menunjukkan bahwa lotion minyak atsiri bunga cengkeh aman untuk digunakan 

karena tidak menimbulkan iritasi pada kulit. 

Kesimpulan 

Perbedaan komposisi asam oleat dan propilen glikol mempengaruhi uji 

sifat fisik ditunjukkan dengan perbedaan grafik pada setiap pengujian. Selain itu 

dari hasil uji iritasi diketahui bahwa sediaan lotion tidak mengiritasi sehingga 

aman untuk kulit. 
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Abstract : Formulasi krim tipe a/m minyak atsiri bunga cengkeh (Syzigium 
aromaticum) sebagai anti inflamasi telah dilakukan dan diketahui bahwa 
kosentrasi 5% merupakan konsentrasi optimum. Oleh karena itu penelitian 
lanjutan terkait penambahan enhancer pada formulasi krim tipe a/m perlu 
dilakukan untuk meningkatkan kemampuan penetrasi ke dalam kulit. Enhancer 
yang digunakan adalah asam oleatdan propilenglikol. Tujuan penelitian adalah 
untuk mengetahui komposisi optimum enhancer asam oleat, propilen glikol dalam 
krim minyak atsiri bunga cengkeh dengan metode Simplex lattice design.  

Penelitian ini mengacu pada konsep Simplex lattice design dengan 
perbandingan komposisi sebagai berikut : FI (100% asam oleat), FII (50% asam 
oleat : 50% propilen glikol), FIII (100% propilen glikol). Evaluasi sediaan krim 
a/m meliputi uji daya iritasi dengan menggunakan kelinci dan uji sifat fisik 
sediaan (viskositas,daya lekat, daya sebar). Hasil penelitian menunjukkan sifat 
fisik krim a/m MABC  dengan penambahan enhancer asam oleat dan propilen 
glikol pada semua formula memenuhi persyaratan sifat fisik sediaan (daya sebar 
dan daya lekat ). Sediaan krim MABC tipe A/M dengan penambahan enhancer 
AO dan PG memiliki tipe sifat alir pseudoplastik dan tidak memberikan efek yang 
mengiritasi.   

 
 

Key words:  minyak atsiri bunga cengkeh, krim a/m, enhancer, iritasi, sifat fisik 

krim. 
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1. Pendahuluan 

Minyak bunga cengkeh  merupakan  minyak atsiri yang berasal dari bahan alam yaitu 
tanaman bunga cengkeh (Syzigium aromaticum yang banyak ditanam di Indonesia, India dan 
Madagaskar (Alma. dkk, 2007). Minyak bunga cengkeh memiliki aktivitas biologis karena 
mengandung eugenol dengan kadar tinggi, yaitu sebagai antiiflamasi, antiseptik, dan analgesik 
pada pengobatan gigi dan mulut (Sukandar. dkk, 2010). 

Berdasarkan potensi minyak atsiri bunga cengkeh dengan bahan aktif eugenol sebagai 
anti inflamasi, maka perlu dikembangkan bentuk sediaan yang acceptable dan dapat diterima 
dengan baik oleh masyarakat luas.Berdasarkan penelitian yang telah dilakukan di Indonesia, 
kira-kira 500.000 orang tiap tahunnya menderita tukak lambung dan 70% diantaranya berusia 
25-64 tahun. Sebanyak 24% penderita tukak lambung disebabkan karena penggunaan obat 
NSAID (NieYan. dkk, 2012). Dengan banyaknya kejadian tukak lambung yang disebabkan 
karena penggunaan obat-obat anti inflamasi secara oral, sehingga perlu dikembangkan sediaan 
yang lebih aman untuk mengobati inflamasi, salah satunya dengan menggunakan sediaan topical 
seperti sediaan krim. 

Penelitian ini menggunakan konsentrasi5% minyak atsiri bunga cengkeh dalam sediaan 
krim tipe w/o. Krim tipe a/m dapat ditingkatkan aktivitas antiinflamasinya dengan menambahkan 
enhancer dan perlu dilakukan optimasi pemberian enhancer untuk memberikan efek maksimal 
pada uji anti inflamasinya. Penggunaan asam oleat dapat meningkatkan premeabilitas lapisan 
epidermis, sedangkan penggunaan propilenglikol sebagai enhancer dapat membantu asam oleat 
melarutkan α-keratin pada korneosit.  

Enhancer merupakan zat tambahan yang dimaksudkan untuk Meningkatkan jumlah zat 
yang terpenetrasi agar dapat digunakan untuk tujuan pengobatan sistemik melalui kulit (Agoes, 
1993). 
 
2. METODE PENELITIAN 
2.1 Alat 

Alat yang digunakan dalam penelitian ini meliputi seperangkat alat gelas (Iwaki pirex), 
pengaduk, waterbath (memmerth), cawan porselen, mortir, stamper, timbangan analitik 
(Ohauss), destilator, seperangkat alat uji daya sebar, daya lekat, viscometer (Brookfield), pH 
meter (Seven easy mettler toledo) dan pencukur rambut/bulu. 

 
2.2 Bahan 

Bahan-bahan yang digunakandalampenelitianinimeliputi minyak atsiri bunga cengkeh 
(MABC) terstandar dari Pusat Studi Minyak Atsiri / Center of Essential Oils Studies (CEOS) 
Universitas Islam Indonesia, bahan-bahan pembuat krim A/M dengan  kualitas farmasetis 
(cetaceum, cera alba, parafin cair, natrium tetrabentoat, aquadest), asam oleat (AO), propilen 
glikol (PG), crotton oil, &kelinci. 
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2.3 Formula Krim a/m MABC 
Konsentrasi maksimal minyak atsiri bunga cengkeh yang akan digunakan pada penelitian ini 

adalah sebesar 5%. Selanjutnya formula tersebut ditambahkan enhancer asam oleat dan propilen 
glikol yang komposisi optimumnya akan ditentukan berdasarkan konsep Simplex Lattice Design 
yang disajikan pada tabel I.  

Bahan 
Formula 

I (%) 
Formula 

II (%) 
Formula 
III (%) 

MABC 
Terstandar 

5 5 5 

Asam oleat 100 50 0 
Propilen 

glikol 
0 50 100 

Cetaceum 11,1 11,1 11,1 
Cera alba 8,9 8,9 8,9 

Parafin cair   49,8 49,8 49,8 
Natrium 

tetrabentoat 
0,5 0,5 0,5 

Aquadest 14,7 14,7 14,7 
 
Metode pembuatan formula krim tipe A/M menggunakan metode peleburan. Metode 

peleburan dilakukan dengan meleburkan/ memanaskan basis krim yang  padat, kemudian  basis 
lain yang berbentuk cair dicampurkan  sambil didinginkan dan terus diaduk. Setelah dingin 
kemudian dimasukkan MABC dan diaduk hingga homogen. 

 
2.4 Uji sifat fisik krim MABC 
Uji viskositas 

Viskositas sediaan krim a/m MABC diukur dengan menggunakan alat viskosimeter 
Brookfield. Alat ini digunakan dengan cara memasang spindel pada gantungan spindel. 
Masukkan sampel pada wadah, lalu turunkan spindel hingga batas tercelup ke dalam sediaan. 
Zero-kan dahulu display pada viskometer dengan memutar tombol viskometer. Jalankan rotor 
dengan cara menekan tombol yang ada pada alat viskometer. Biarkan spindel berputar dan 
lihatlah jarum pada skala sesuai rotor yang kita gunakan. Baca angka yang ditujukan oleh jarum 
tersebut untuk menentukan viskositas sediaan krim a/m MABC yang digunakan sebagai sampel. 

 
Uji Daya Lekat 

500 mg krim diletakkan diatas objek gelas dengan luas tertentu, kemudian ditutup dengan 
objek gelas lain, ditekan dengan menggunakan beban seberat 1 g selama 5 menit. Objek gelas 
dipasang pada alat uji, dilepas dengan beban seberat 80 gram dan waktu yang diperlukan untuk 
memisah kedua objek tersebut. Replikasi dilakukan 5 kali. Uji yang sama dilakukan pada 
formula yang lain. 
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Uji Daya Sebar 

500 mg krim tipe w/o minyak atsiri bunga cengkeh diletakkan diatas kaca bulat berskala 
kemudian ditutup dengan menggunakan kaca bulat yang telah ditimbang dan diketahui bobotnya 
selama 5 menit serta dicatat diameter penyebarannya. Kemudian ditambahkan beban seberat 50 g 
selama 1 menit, catat diameter penyebarannya. Kemudian dilanjutkan dengan beban seberat 100 
g, catat diameter penyebarannya. Replikasi dilakukan 5 kali. Dilakukan uji yang sama untuk 
formula lain. 

 
1. 2.5 Uji iritasi krim MABC tipe w/o 

Uji iritasi menggunakan metode remingtone. Rambut marmut dicukur pada bagian 
pungungnya sampi bersih, untuk menghilangkan bulu halus digunakan veed sebagai perontok 
bulu-buluhalus. Punggung marmut dibagi menjadi 6 berbentuk bujur sangkar. Evaluasi dilakukan 
selama 72  jam untuk melihat perubahan-perubahan yang terjadi seperti eritema dimana kulit 
menjadi kemerahan dan timbul bercak-bercak. Intensitas eritema yang terjadi dinilai dengan skor 
pada uji sampel sebagai berikut :  
Penilaianiritasinyasebagaiberikut:  
0,0 – 0,4 : Sangatringan (negligible) 
0,5 – 1,9  : Iritanringan(slight) 
2,0 – 4,9  : Iritansedang (moderate) 
5,0 – 8,0 : Iritankuat(severe) 

 
3. Analisis Data 
3.1 Uji Sifat FisikKrim A/M 

Datadayasebar, dandayalekatdianalisis dengan menentukan profil berdasarkan metode 
Simplex Lattice Design dengan persamaan : 
Y = a(A) + b(B) + ab(A)(B) 
Dimana : 
Y  = Respon (hasil percobaan) 
a, b, ab = Koefisien yang didapat dari 

ketiga percobaan 
(A)(B)= Fraksi campuran A, B. (Amstrong dan James 1996) 
 Koefisien a ditentukan daripercobaan yang menggunakan 100%Propilen Glikol, koefisien 
b melalui percobaanyang menggunakan 100% asam oleat, danuntuk menentukan koefisien ab 
diperlukanpercobaan yang menggunakan 
campuran 50% Propilen Glikol dan 50% Asam oleat. Sehingga dari persamaan yangdiperoleh 
dapat ditentukan profil sifatcampuran secara teoritis denganmenggunakan berbagai proporsi 
Propilen Glikol dan Asam Oleat. 
 Data viskositas dianalisis dengan melihat profil hubungan antara shearing rate dan 
shearing stress dengan menunjukkan tipe alir sediaan krim a/m MABC. 
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3.2 Uji Iritasi  
Data skor uji iritasi dengan metode remington (kejadian eritema) dianalisis dengan 

menghitung nilai iritasi pada punggung kelinci dan dibandingkan dengan nilai indeks iritasi yang 
telah ditentukan. 
 
4. HASIL DAN PEMBAHASAN 
Uji Viskositas 
 Pada pengukuran viskositas spindel yang digunakan adalah spindel 64 dengan 3 macam 
kecepatan 5 rpm, 10 rpm, 20 rpm. Adapun profil sifat alir dari 3 formula dapat dilihat pada 
gambar 1, 2 dan 3. 
 

 
Gambar1.Grafik Rheogram Hubungan Shearing Rate dan Shearing Stress Formula 1 Krim a/m 

MABC. 
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Gambar2.Grafik Rheogram Hubungan Shearing Rate dan Shearing Stress Formula 2 Krim a/m 
MABC. 

 
 

 
Gambar3.Grafik Rheogram Hubungan Shearing Rate dan Shearing Stress Formula 3 Krim a/m 

MABC. 
 
 Dari gambar 1, 2 dan 3 diatas menunjukkan bahwa gambaran profil krim tipe A/MMABC 
merupakan krim dengan tipe alir pseudoplastic. 

 
Uji Daya Sebar 
 Uji daya sebar dilakukan untuk melihat kemampuan penyebaran krim a/m pada kulit. 
Berdasarkan hasil uji daya lekat diperoleh persamaan sebagai berikut : Y= 19,18 (A) + 17,55  
(B) + 1,02 (A)(B).sehingga, diperoleh profil daya sebar yang dapat dilihat pada gambar 4. 
 

 
 
Gambar4. Profil uji daya sebar Krim a/m MABC dengan perbandingan variasi Enhaner AO dan 

PG. 
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 Dari persamaan dan gambar 4 diatas dapat membuktikan bahwa krim a/mdengan 
penambahan Asam oleat 100 % mempunyai daya sebar yang lebih baik dari pada kirim a/m 
dengan penambahan Propilen Glikol 100% dan krim dengan penambahan asam oleat dan 
propilen glikol dengan jumlah yang sama. Hal ini dikarenakan bentuk sediaan krim dengan 
penambahan asam oleat lebih encer dibandingkan dengan 2 sediaan yang lainnya. Namun,semua 
formula krim A/M MABC memenuhi persyaratan daya sebar sediaan topikal yaitu sekitar 5 – 7 
cm seperti yang  terlihat pada gambar 4. (Ulaen, et al., 2012). 
 
Uji Daya Lekat 
 Daya lekat menggambarkan kemampuan suatu sediaan melekat pada kulit. Kemampuan 
melekat lebih lama pada kulit memungkinkan zat aktif yang terdapat pada krim memberikan efek 
yang lebih sempurna. Profil uji daya lekat pada sediaan krim a/m MABC dapat dilihat pada 
gambar 5. 
 

 
 
Gambar 5. Profil uji daya sebar Krim a/m MABC dengan perbandingan variasi Enhaner AO dan 

PG. 
 
 Gambar diatas merupakan profil daya lekat yang ditentukan dengan metode Simplex 
Lattice Design dengan persamaan Y = 68 (A) + 83 (B) + 22 (A) (B). Profil daya lekat krim a/m 
membuktikan bahwa daya lekat krim a/m dengan penambahan propilen glikol lebih besar dari 
pada daya lekat krim dengan penambahan asam oleat. Hal ini dikarenakan konsistensi krim 
dengan penambahan propilen glikol relatif lebih kental. Sedangkan jika krim a/m ditambahkan 
kombinasi asam oleat dan propilen glikol menghasilkan daya lekat yang rendah. Hal ini 
disebabkan menurunnya viskositas krim a/m sehingga konsistensinya akan lebih encer dan daya 
lekat lebih kecil.Hasil uji daya lekat menunjukkan bahwa daya lekat pada semua formula krim 
a/mmemenuhi syarat untuk daya lekat pada sediaan topikal adalah kurang dari 4 detik (Ulaen 
dkk, 2002). 
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Uji Iritasi 
 Uji iritasi menggunakan metode remington, yaitu pach test atau uji sample. Uji iritasi 
bertujuan untuk mengetahui apakah sediaan krim a/m menimbulkan reaksi iritatif terhadap kulit. 
Hasil pengamatan dapat dilihat pada tabel 2. 
 

Kelompok Uji Indeks Iritasi 
Tanpa pemberian 0 
Crotton oil 2,6 
Basis Tanpa Enhancer 0 
Formula1 0 
Formula 2 0 
Formula 3 0 

Tabel 2. Hasil Perhitungan Indeks Iritasi 
 
 Tabel hasil pengamatan menunjukkan bahwa untuk formula I, II, III krim a/m dan krim 
tanpa enhancer nilai indeks iritasi menunjukkan nilai 0,00. Sedangkan kontrol positif yaitu 
crotton oil menunjukkan tingkat iritasi berat yaitu 2,6sedangkan kontrol negatif tanpa perlakuan 
tidak menunjukkan reaksi dengan indeks nilai 0.  
 Hasil nilai indeks iritasi di atas menunjukkan bahwa formula krim a/m minyak atsiri 
bunga cengkeh dengan penambahan enhancer AO dan PG aman untuk digunakan karena krim 
a/m tidak menunjukkan iritasi pada kulit. 
 
KESIMPULAN 
Dari hasil penelitian yang telah dilakukan diperoleh kesimpulan sbb: 
1. Sediaan krim MABC tipe A/M dengan penambahan enhancer asam oleat dan propilen glikol 
pada semua formula memenuhi persyaratan sifat fisik sediaan (daya sebar dan daya lekat ) 
2. Sediaan krim MABC tipe A/M dengan penambahan enhancer AO dan PG memiliki tipe sifat 
alir pseudoplastik dan tidak memberikan efek yang mengiritasi.  
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ABSTRAK 
 

Minyak  atsiri  bunga cengkeh (Syzygium 
aromaticum)  (MABC)  dengan  kandungan 
bahan aktif  eugenol  sebelumnya  telah banyak 
diteliti berkhasiat  sebagai  antiinflamasi.  
Sehingga  sediaan antiinflamasi salep minyak 
atsiri bunga cengkeh (MABC) basis larut air 
konsentrasi asam oleat (AO) 100% untuk formula 
1, asam oleat (AO) dan propilen glikol (PG) 50% : 
50% untuk formula 2 dan propilen glikol (PG) 
100% untuk formula 3. Pada penelitian 
sebelumnya minyak atsiri bunga cengkeh 
(MABC) dalam basis larut air telah terbukti 
memiliki formula terbaik dengan konsentrasi 5% 
(Diah,S., 2015). Oleh karena itu pengembangan 
penelitian ini dengan menambahkan enhancer 
untuk tujuan meningkatkan penetrasi eugenol 
menembus lapisan kulit. Tujuan penelitian ini 
untuk melihat sifat fisik dari sediaan minyak atsiri 
bunga cengkeh (MABC) basis larut air dengan 
penambahan enhancer. 
 Penelitian ini dilakukan dengan metode 
SLD (Simplex Lattice Design) menggunakan 3 
formula yang terdiri dari kombinasi enhancer 
asam oleat (AO) dan prop[ilen glikol (PG) 
masing-masing 100% : 0%, 50% : 50%, 0% : 
100%. Campuran tersebut dibuat dengan metode 
peleburan. Sedangkan untuk evaluasi sediaan 
salep MABC basis larut air meliputi uji sifat fisik 
dan uji iritasi. Uji sifat fisik yang dilakukan 
meliputi viskositas, daya lekat, dan daya sebar. 
Sedangkan untuk uji iritasi dengan menggunakan 
hewan uji kelinci. 
 Hasil penelitian menunjukkan sifat fisik 
salep MABC basis larut air dengan penambahan 
enhancer memenuhi standar persyartan. Dengan 
menunjukkan bahwa semakin banyak 
penambahan propilen glikol (PG) akan menurun 
viskositas dan daya lekat, serta meningkatkan 
daya sebar salep. Pada percobaan terhadap 
hasil uji iritasi menunjukkan bahwa salep basis 
larut air minyak atsiri bunga cengkeh dengan 
penambahan enhancer tidak menimbulkan iritasi 
pada kulit kelinci. 
Kata kunci : minyak atsiri bunga cengkeh, salep 
basis larut air, uji iritasi,enhancer. 

ABSTRACT 
 

Essential oil of clove (Syzygium aromaticum) 
(MABC) with the active ingredient eugenol has 
previously been widely studied as a potent anti-
inflammatory. So that the dosage of anti-
inflammatory ointment essential oil of clove 
(MABC) base water soluble concentrations of 
oleic acid (AO) 100% for formula 1, oleic acid 
(AO) and propylene glycol (PG) 50%: 50% to the 
formula 2 and propylene glycol (PG ) 100% for 
the formula 3. in a previous study clove essential 
oil (MABC) in a water-soluble base has proven to 
have the best formula with a concentration of 5% 
(Diah, S., 2015). Therefore, the development of 
this research by adding enhancer for the purpose 
of increasing the penetration of eugenol 
penetrate the skin layers. The purpose of this 
study to look at the physical properties of the 
preparation clove essential oil (MABC) water-
soluble base with the addition of enhancers. 
 This study was conducted using SLD 
(Simplex Lattice Design) using 3 formula 
consisting of a combination of enhancers oleic 
acid (AO) and prop [Ilen glycol (PG) respectively 
100%: 0%, 50%: 50%, 0%: 100%. The mixture 
was prepared by fusion method. As for the 
evaluation of ointment preparation MABC water-
soluble base includes physical properties and test 
irritation. Test was conducted on the physical 
properties of viscosity, adhesion, and the scatter. 
As for irritation test using rabbit test animals. 
The results showed the physical properties of 
water-soluble ointment MABC base with the 
addition of enhancers meet the standards of 
Google's Terms. By showing that the more the 
addition of propylene glycol (PG) will decrease 
the viscosity and adhesion, as well as the 
increase of the spread ointment. In experiments 
on irritation test results show that the water-
soluble ointment base clove essential oil with the 
addition of enhancers do not cause irritation to 
the skin of rabbits. 
Keywords :clove essential oil, water-soluble 
ointment base, irritation test, enhancer 
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PENDAHULUAN  
 

Inflamasimerupakan respon 
perlindungan yang normal saat terjadi kerusakan 
jaringan atau infeksi pada tubuh. Inflamasi juga 
berfungsi untuk melawan zat-zat asing yang 
masuk ke dalam tubuh (mikroorganisme atau zat 
asing lain). Proses inflamasi juga berperan untuk 
mengeleminasi sel-sel inang yang telah rusak 
atau mati (Stevenson dan Hurst, 2007). Salah 
satu bahan aktif yang telah terbukti berkhasiat 
sebagai antiinflamasi adalah minyak atsiri bunga 
cengkeh. Kandungan eugenol (4-allyl-2-
methoxyphenol) dalam minyak atsiri bunga 
cengkeh telah banyak diteliti dan terbukti memiliki 
aktivitas sebagai antioksidan dan antiinflamasi 
(Chainy dkk., 2000, da Silveira, 2014; Miguel, 
2010; Ma dan Kinneer, 2002; Murakami dkk., 
2003). Salah satu cara yang dapat membantu 
sediaan obat bekerja secara sempurna yaitu 
dengan penetrasi obat melalui kulit harus 
melewati sawar utama yaitu stratum korneum. 
Untuk meningkatkan penetrasi obat melalui kulit 
dapat digunakann pemacu transpor yang 
memperbaiki penetrasi obat dengan mengubah 
struktur lipid sistem sawar stratum korneum. 
Bahan yang dapat dipakai sebagai pemacu 
transpor antara lain adalah asam oleat dan 
propilen glikol sebagai enhancer. 

Enhancer atau peningkat penetrasi 
adalah bahan yang dapat meningkatkan 
permeabilitas kulit ataupun mengurangi 
impermeabilitas kulit. Bahan peningkat penetrasi 
tidak memiliki efek terapi, tetapi dapat 
mentransport obat dari bentuk sediaan ke dalam 
kulit (Kumar, et al., 2012). Pada sediaan topikal 
salah satu parameter yang penting adalah produk 
yang di aplikasikan tidak dapat menimbulkan 
iritasi terhadap kulit. Munculnya iritasi dapat 
terjadi setelah beberapa waktu dari 
pengaplikasian selama yang ditandai dengan 
gejala kulit mengering, terasa nyeri, mengalami 
perdarahan dan pecah–pecah. Pada sediaan 
salep basis larut air memikili kelebihan mudah 
dicuci dengan air dan mudah penggunaanya.oleh 
karena itu perlu dilakukan uji iritasinya dimana 
iritasi di tandai dengan eritema dan edema. Dari 
latar belakang tersebut, maka penelitian ini 
dilakukan untuk mengetahui sifat fisik dari 
sediaan salep basis larut air minyak atsiri bunga 
cengkeh dengan penambahan enhancer dan 
efek iritasinya. 
 
 
METODE PENELITIAN 
 

Penelitian ini merupakan penelitian 
eksperimental dengan membandingkan beberapa 
perbandingan konsentrasi enhancerasam oleat 
dan propilen glikol pada sediaan salep MABC 
basis larut air terhadap uji sifat fisik dan uji daya 
iritasi. Berdasarkan metode Simplex Lattice 
Design. 
 
 

 

ALAT DAN BAHAN 
 
Peralatan yang digunakan adalah seperangkat 
alat glass (Pyrek), waterbath (Memmert), 
timbangan analitik (Ohaus), alat uji daya 
menyebar,alat uji daya lekat, dan alat uji 
viskositas (Rion Viscotesmeter VT-04F).Bahan 
yang digunakan dalam penelitian ini adalah 
Minyak Atsiri / Center of Essential Oils Studies 
(CEOS) Universitas Islam Indonesia, poli etilen 
glikol (PEG) 4000 dan poli etilen glikol (PEG) 
400, enhancer (asam oleat dan propilen glikol).  
 
 
Formulasi MABC salep larut airdengan 
penambahan enhancer 
 

Formulasi minyak atsiri bunga cengkeh 
dengan penambahan enhancer mengacu ke hasil 
penelitian yang disajikan pada tabel 1. Pada 
masing-masing formula tersebut divariasi 
konsentrasi minyak atsiri bunga cengkeh dengan 
penambahan enhancer AO 100%,AO 50% : PG 
50%, PG 100%. 
 
Tabel 1. Formula Sediaan Salep Basis Larut Air  

Minyak Atsiri Bunga Cengkeh(MABC) 
dengan Penambahan Enhancer Asam 
Oleat (AO) dan Propilen Glikol (PG). 

 
Bahan F1 F2 F3 

MABC 
Terstandar 5 5 5 

AO 10 5 0 

PG 0 5 10 

PEG 4000 25,5 25,5 25,5 

PEG 400 59,5 59,5 59,5 
 

Pembuatan formula salep basis larut air 
minyak atsiri bunga cengkeh dengan 
penambahan enhancer menggunakan metode 
peleburan. Salep dibuat dengan melelehkan PEG 
4000 di atas penangas air. Setelah cair, PEG 
4000 dituang dalam mortir hangat dan 
ditambahkan PEG 400, enhancer (asam oleat 
dan propilen glikol) sedikit demi sedikit setelah 
campurancukup dingin (suhu dibawah 50C).  
Minyak atsiri ditambahkan kemudian dicampur 
sampai terbentuk massa salep yang halus dan 
homogen (Anief, 1997 ), salep dikemas dalam 
wadah yang tertutup rapat. 
 
Evaluasi Sifat Fisik Salep Minyak Atsiri Bunga 
Cengkeh (MABC) Basis Larut Air Dengan 
Penambahan Enhancer. 
 
1. Uji viskositas 
 Sediaan salep sebanyak 100 gram 
dimasukkan dalam cawan pengukur lalu diukur 
viskositasnya menggunakan alat Rion 
Viscotesmeter VT-04F. Viskositas dilihat pada 
skla dalam alat setelah tercapai kestabilan 
(Depkes RI., 1995). 
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2. Uji Daya Lekat 
 
Sebanyak 0,25 gram salep diletakkan di atas 
gelas obyek yang telah ditentukan luasnya. Gelas 
obyek yang lain diletakkan di atas salep tersebut. 
Setelah itu ditambahkan, beban 1 kg selama 5 
menit pada gelas obyek dan dipasang pada alat 
tes. Beban seberat 80 gram dilepaskan, dicatat 
waktunya hingga kedua gelas obyek tersebut 
terlepas. Percobaan diulangi sebanyak 5 kali 
(Rahmawati dkk., 2010). 
 
3. Uji Daya Sebar 
 
Sebanyak 0,5 gr salep diletakkan diatas kaca 
bulat yang berdiameter 15 cm, kaca lainnya 
diletakkan diatasnya dan dibiarkan selama 1 
menit. Diameter sebar salep diukur. Setelahnya, 
100 gr beban ditambahkan dan didiamkan 
selama 1 menit lalu diukur diameter yang konstan 
(Astuti dkk., 2010). 
 
 
Evaluasi daya iritasi salep minyak atsiri 
bunga cengkeh (MABC)basis larut airdengan 
penambahan enhancer 
  

Uji iritasi sediaan salep basis larut air 
minyak atsiri bunga cengkeh dengan 
penambahan enhancer dilakukan terhadap 
hewan uji kelinci dengan menggunakan metode 
remingtone penelitian ini menggunakan 6 ekor 
kelinci berumur rata-rata 3 bulan dan berat badan 
rata-rata 2,5 kg. Rambut kelinci dicukur pada 
bagian punggungnya sampai bersih dengan 
menggunakan veet sebagai perontok bulu-bulu 
halus. Pencukuran dilakukan secara hati-hati 
agar tidak melukai punggung kelinci. Punggung 
kelinci di bagi 6 bagian berbentuk bujur sangkar. 
Yang akan diberikan perlakuan sediaan salep 
dengan konsentrasi (AO 100%), (AO 50% : PG 
50%),(PG 100%), Basis (tanpa sediaan 
enhancer), kontrol sakit (crotton oil) dan kontrol 
sehat. 

Masing-masing sampel iritan sebanyak 
0,5 gram dioleskan pada bagian punggung kelinci  
yang telah dicukur, lalu ditutup dengan kassa 
steril kemudian direkatkan dengan plester. 
Setelah 24 jam, plester dan perban dibuka lalu 
dibiarkan selama 1 jam, lalu diamati. Setelah 
diamati, bagian tersebut ditutup kembali dengan 
plester yang sama dan dilakukan pengamatan 
kembali setelah 72 jam (Irsan dkk., 2013). 
Evaluasi dilakukan selama 72 jam untuk melihat 
perubahan-perubahan yang terjadi seperti 
eritema dimana kulit menjadi kemerahan dan 
timbul bercak-bercak. Intensitas eritema yang 
terjadi dinilai dengan skor pada uji sampel 
sebagai berikut : 
1. Eritema 
a. tidak ada eritema = 0 
b. eritema sangat ringan = 1 
c. eritema ringan  = 2 
d. eritema sedang = 3 
e. eritema berat  = 4 

2. Edema 
a. tidak ada edema = 0 
b. edema sangat ringan = 1 
c. edema ringan  = 2 
d. edema sedang  = 3 
e. edema berat  = 4 
 
Indek iritasi dihitung dengan cara menjumlahkan 
nilai dari setiap kelinci percobaan setelah 24 jam 
dan 72 jam pemberian sampel iritan. Kemudian 
dibagi 4 penilaian iritasinya sebagai berikut :  
0,0   = tidak mengiritasi 
0,04 – 0,99 = sedikit mengiritasi 
1,00 – 2,99 = iritasi ringan 
3,00 – 5,99 = iritasi sedang 
6,00 – 8,00 = iritasi berat 
 
 
 
Hasil Dan Pembahasan 
 

Pada penelitian MABC salep basis larut 
air dengan penambahan enhancerdipilih karena 
memiliki kelebihan seperti mudah dicuci, daya 
sebar baiksehingga nyaman digunakan (Anief, 
1997). Selain itu juga dengan penambahan 
enhancer dapat membantu penetrasi obat untuk 
menembus lapisan kulit lebih optimum (Dewi 
dkk., 2016). Evaluasi salep MABC basis larut air 
dengan penambahan enhancer dilakukan untuk 
melihat kualitas fisik dan sediaan. Pada 
penelitian  dilakukan pengujian viskositas dan 
iritasi. 

Pengujian viskositas bertujuan untuk 
mengetahui mudah tidaknya suatu sediaan untuk 
diaplikasikan yang ditunjukkan dari kemampuan 
dalam mengalir. Viskositas dapat digunakan 
sebagai parameter kestabilan dan dapat 
mempengaruhi daya lekat serta daya sebar suatu 
sediaan. Hasil pengujian viskositas ditampilkan 
pada gambar 1. Untuk melihat sifat alir dari 
sediaan salep MABC basis larut air dengan 
penambahan enhancer. Nilai viskositas dari 
suatu sediaan memiliki hubungan dengan 
kemampuan suatu sediaan untuk mengalir ketika 
dimasukkan atau dikeluarkan dari wadah (Apriani 
dkk., 2013). 
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Gambar 1. Grafik komposisi PG dan AO salep  

MABC basis larut air dengan viskositas 
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Persamaan viskositas pada Gambar 1 
Hasil uji sifat fisik salep MABC basis larut air 
dengan penambahan enhancer menunjukkan 
bahwa semakin banyak komposisi asam oleat 
(AO) yang digunakan maka akan semakin besar 
viskositasnya dengan menunjukkan salep yang 
kental. Semakin banyak komposisi PG yang 
digunakan maka viskositasnya semakin 
menurun. Perbedaan viskositas dipengaruhi oleh 
besarnya kombinasi jumlah AO dan PG. Hal ini 
dikarenakan mekanisme diantara keduanya yang 
berbeda. Mekanisme kerja asam oleat (AO) 
sebagai peningkat penetrasi perkutan dengan 
mengganggu struktur lipid bilayer stratum 
korneum secara reversibel dengan berikatan 
pada gugus polar lipid bilayer sehingga 
memungkinkan penetrasi obat melalui stratum 
korneum (Swarbrick dan Boylan, 1995;William 
dan Barry,2007). Sedangkan mekanisme propilen 
glikol (PG) sebagai kosolven serta adanya proses 
hidrasi pada kulit (Carpentieri-Rodrigues et al, 
2007). 

Pengujian daya lekat dengan tujuan 
untuk melihat berapa lama kemampuan salep 
untuk melekat di kulit (Atuti et al., 2010). Hasil 
pengujian daya lekat (gambar 2). Daya lekat 
semakin besar maka waktu kontak salep dengan 
kulit semakin lama sehingga absorpsi obat 
melalui kulit semakin besar. Hasil daya lekat dari 
salep diperoleh lebih dari 30 menit. Hal tersebut 
menunjukkan sediaan salep basis larut air 
dengan penambahan enhancer memenuhi 
persyaratan daya lekat. Syarat untuk daya lekat 
pada sediaan topikal adalah tidak  kurang dari 4 
detik (Ulaen dkk; 2012).  
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Gambar 2. Grafik komposisi PG dan AO salep  

MABC basis larut air dengan daya lekat 
  

Hasil uji daya lekat pada Grafik 2 menunjukkan 
bahwa semakin AO semakin besar memberikan 
pengaruh yang lebih besar daripada PG dalam 
meningkatkan daya lekat salep. Semakin besar 
PG justru daya lekat semakin kecil. 

 
 

Menurunya daya lekat salep sehingga 
waktu yang dibutuhkan salep untuk melekat 
semakin kecil. Daya lekat dipengaruhi oleh 
viskositas maka daya lekat dan viskositas adalah 
berbanding lurus. Semakin kecil viskositas maka 
daya lekat salep akan semakin kecil. Viskositas 
yang kecil cenderung memiliki konsistensi yang 
lebih cair sehingga kemampuannya untuk 
melekat akan lebih kecil. 

Uji daya sebar salep dengan 
penambahan enhancer bertujuan untuk melihat 
kemampuan sediaan menyebar pada kulit, 
dimana suatu basis salep dengan penambahan 
enhancer memiliki daya sebar yang baik,serta 
menjamin penyebaran bahan obat yang baik 
(Naibaho dkk; 2013). Syarat daya sebar sediaan 
topikal sekitar 5-7 cm (Ulaen dkk; 2012). Daya 
sebar pada penelitian ini diperoleh hasil sesuai 
dengan syarat daya sebar yang disyaratkan.Hasil 
uji daya sebar pada Gambar 3 menunjukkan 
bahwa PG memiliki pengaruh yang sangat besar 
dibandingkan dengan AO yang menurunkan daya 
sebar. Semakin tinggi PG pada formula, maka 
semakin besar diameter penyebaran salep 
sehingga luas pula penyebarannya. Kenaikkan 
daya sebar disebabkan olehturunya viskositas 
salep sehingga salep menjadi lebih lunak dan 
lebih mudah menyebar. 
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Gambar 2. Grafik komposisi PG dan AO salep  

MABC basis larut air dengan daya lekat 
 
 

Pengamatan selanjutnya dilakukan terhadap uji 
iritasi pada hewan uji kelinci dengan sediaan 
salep MABC basis larut air dengan penambahan 
enhancer yaitu dengan 3 macam kosentrasi 
enhancer adalah AO 100% (F1), AO 50% dan 
PG 50% (F2), PG 100% (F3), kontrol basis 
(tanpa enhancer) dan konrtol sakit (crotton oil) 
dan diamati edema pada kulit kelinci setelah itu di 
hitung skoring eritema dan edema yang terjadi 
lalu dihitung indeks iritasinya.Hasil penelitian 
indeks iritasi dari kontrol sehat, kontrol basis dan 
sediaan salep MABC basis larut air dengan 
penambahan enhancer ternyata tidak mengiritasi, 
sedangkan pada kontrol sakit justru terjadi iritasi 
ringan. 
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Kesimpulan 
 
 Sediaan salep basis larut air minyak 
atsiri bunga cengkeh dengan penambahan 
enhancer yang telah diuji sifat fisiknya  yang 
meliputi viskositas, daya lekat dan daya sebar 
telah memenuhi persyaratan dan bisa diabsorpsi 
oleh kulit. Semakin banyak penambahan PG  
akan menurunkan viskositas dan daya lekat, 
serta meningkatkan daya sebar salep.Sehingga 
sedian salep basis larut air dengan penambahan 
enhancer dapat diterima oleh kulit dan untuk 
pengujianiritasinya jugatidak memiliki efek iritasi 
pada hewan uji kelinci, meskipun dengan 
penambahan enhancer. 
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ABSTRAK 

Konsentrasi optimal minyak atsiri bunga cengkeh (MABC) dalam sediaan salep basis serap  
telah diteliti dan diketahui memiliki aktivitas antiinflamasi dengan efek iritasi yang memenuhi 
syarat. Pengembangan formulasi dapat dilakukan dengan penambahan campuran  enhancer asam 
oleat (AO) dan propilen glikol (PG) pada sediaan salep serap MABC berdasarkan metode 
Simplex Lattice Design (SLD). Enhancer yang  digunakan untuk meningkatkan transport eugenol 
pada penelitian ini adalah asam oleat dan propilen glikol. Metode yang digunakan yaitu 
Formulasi salep serap MABC dengan campuran enhancerAO dan PG berdasarkan metode SLD, 
uji sifat fisik (viscositas, daya lekat, daya sebar,) dan uji daya iritasi dari salep serap MABC. 
Dari penelitian yang telah dilakukan, pada hasil uji sifat fisik penambahan enhancer pada 
sediaan salep serap minyak atsiri bunga cengkeh Hasil penelitian menunjukkan sifat fisik salep 
MABC basis serap dengan penambahan enhancer memenuhi standar persyartan. Dengan 
menunjukkan bahwa semakin banyak penambahan propilen glikol (PG) akan meningkatkan 
viskositas dan daya lekat sediaan, serta menurunkan daya sebar salep. Pada percobaan terhadap 
hasil uji iritasi menunjukkan bahwa salep serap minyak atsiri bunga cengkeh dengan 
penambahan enhancer tidak menimbulkan iritasi pada kulit kelinci.  
Kata kunci : minyak atsiri bunga cengkeh, salep serap, uji iritasi,enhancer. 
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PENDAHULUAN  
Inflamasi merupakan respon perlindungan yang normal saat terjadi 

kerusakan jaringan atau infeksi pada tubuh. Inflamasi juga berfungsi untuk 
melawan zat-zat asing yang masuk ke dalam tubuh (mikroorganisme atau zat 
asing lain). Proses inflamasi juga berperan untuk mengeleminasi sel-sel inang 
yang telah rusak atau mati (Stevenson dan Hurst, 2007). Salah satu bahan aktif 
yang telah terbukti berkhasiat sebagai antiinflamasi adalah minyak atsiri bunga 
cengkeh. Minyak cengkeh merupakan minyak atsiri yang berasal dari tanaman 
cengkeh (Syzygium aromaticum) yang memiliki aktivitas biologis karena 
mengandung senyawa eugenol dan dikenal memiliki sifat farmakologi seperti  
hipotermia, antioksidan, anestesi lokal dan anti-inflamasi.  Penelitian telah 
menunjukkan bahwa eugenol menekan sinyal TNF α dan ekspresi COX-2, yang 
menunjukkan potensinya sebagai agen anti-inflamasi (Chainy. dkk, 2000). 
Kandungan eugenol (4-allyl-2- methoxyphenol) dalam minyak atsiri bunga 
cengkeh telah banyak diteliti dan terbukti memiliki aktivitas sebagai antioksidan 
dan antiinflamasi (Chainy dkk., 2000, da Silveira, 2014; Miguel, 2010; Ma dan 
Kinneer, 2002; Murakami dkk., 2003). Enhancer atau peningkat penetrasi adalah 
bahan yang dapat meningkatkan permeabilitas kulit ataupun mengurangi 
impermeabilitas kulit. Bahan peningkat penetrasi tidak memiliki efek terapi, tetapi 
dapat mentransport obat dari bentuk sediaan ke dalam kulit (Kumar, et al., 2012). 
Pada sediaan topikal salah satu parameter yang penting adalah produk yang di 
aplikasikan tidak dapat menimbulkan iritasi terhadap kulit. Munculnya iritasi 
dapat terjadi setelah beberapa waktu dari pengaplikasian selama yang ditandai 
dengan gejala kulit mengering, terasa nyeri, mengalami perdarahan dan pecah – 
pecah. Iritasi di tandai dengan eritema dan edema. Penelitian yang dilakukan 
Kresnanto (2015) menunjukkan bahwa konsentrasi optimal minyak atsiri bunga 
cengkeh (MABC) dalam sediaan salep basis serap yang memiliki sifat fisik dan 
aktivitas antiinflamasi terbaik dengan efek iritasi yang memenuhi syarat adalah 
2,5%. Berdasarkan potensi bahan aktif eugenol dari minyak atsiri bunga cengkeh, 
perlu dilakukan pengembangan sediaan yang disertai dengan evaluasi campuran 
enhancer sehingga dapat dimanfaatkan dengan baik tanpa menyebabkan toksisitas 
seperti iritasi pada kulit 

 
METODE PENELITIAN  
1. Alat dan Bahan Penelitian 

Alat yang digunakan dalam penelitian ini meliputi seperangkat alat gelas 
pyrex, timbangan analitik ohaus, alat uji daya sebar, daya lekat, viscometer 
Brookfield. Bahan yang digunakan dalam penelitian ini meliputi minyak atsiri 
bunga cengkeh (MABC) diperoleh dari Pusat Studi Minyak Atsiri/Center of 
Essential Oils Studies (CEOS UII), bahan-bahan pembuat basis salep serap yaitu 
vaselin album, adeps lanae, cera alba,  Stearil Alkohol  dengan derajat farmasetis, 
enhancer yaitu asam oleat dan propilen glikol Hewan uji yang digunakan untuk 
uji iritasi adalah kelinci jantan albino. Seluruh prosedur penelitian telah 
mendapatkan persetujuan dari Komite Etik Universitas Ahmad Dahlan (KEP 
UAD) Nomor 011504040 Tahun 2015. 
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2. Jalannya Penelitian 
2.1 Formulasi salep basis serap Minyak Atsiri Bunga Cengkeh dengan  Campuran 

Enhancer Asam Oleat dan Propilen Glikol 
Salep dibuat dengan menggunakan metode peleburan yaitu dengan 

meleburkan stearil alkohol, cera alba, dan vaselin putih bersama-sama di 
dalam cawan porselen hingga larut dan homogen diatas waterbath (campuran 
1). Pada cawan porselen yang lain, adeps lanae dipanaskan hingga meleleh 
kemudian dimasukan ke dalam campuran 1 dan diaduk terus menerus hingga 
tercampur homogen. Campuran tersebut dituang ke dalam mortar sambil terus 
diaduk dan setelah dingin ditambahkan Asam Oleat Propilrn glikol dan  
Minyak Atsiri Bunga Cengkeh (MABC) kemudian diaduk hingga homogen. 
Komposisi salep disajikan pada tabel I. 

 
Tabel I. Formula salep basis serap minyak atsiri bunga cengkeh (MABC) 

Bahan Formula I 
(%) 

Formula II 
(%) 

Formula III 
(%) 

MABC 
Terstandar 2,5 2,5 2,5 

Adeps Lanae 2,61 2,61 2,61 
Cera alba 7,11 7,11 7,11 

Stearil Alkohol 2,61 2,61 2,61 
Vaselin Putih 75,17 75,17 75,17 
Asam oleat 10 5 0 

Propylene glycol 0 5 10 

*MABC : Minyak Atsiri Bunga Cengkeh 
 
3. Uji sifat fisik salep basis serap 
3.1 Uji Viscositas 

Viskositas dari salep serap MABC ditentukan dengan menggunakan 
viskometer Brookfield. Viskometer Brookfield dinyalakan,kemudian spindel 
dipasang pada gantungan spindel (terletak di bawah viskometer). 

 
3.2 Uji daya lekat 

 Ditimbang sediaan salep sebanyak 0,25 gram lalu diletakan diantara 2 
gelas obyek yang telah ditentukan luasnya. Obyek glas tersebut ditekan dengan 
beban 1 kg selama 5 menit. Setelah itu beban diangkat dari gelas obyek dan 
gelas obyek dipasang pada alat uji yang diberi beban 80 gram. Dicatat waktu 
yang dibutuhkan sehingga 2 obyek glas tersebut terlepas (Putra dkk., 2014). 

 
3.3Uji daya sebar 

 Sebanyak 0,5 gr salep diletakkan diatas kaca bulat yang berdiameter 15 
cm, kaca lainnya diletakkan diatasnya dan dibiarkan selama 1 menit. Diameter 
sebar salep diukur. Setelahnya, ditambahkan 100 gr beban tambahan dan 
didiamkan selama 1 menit lalu diukur diameter yang konstan (Astuti dkk., 
2010) 

 
2.1 Uji Iritasi Salep Basis Serap 
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MABC dengan Campuran Enhancer Asam Oleat dan Propilen Glikol 
Salep dievaluasi daya iritasi menggunakan 6 ekor kelinci jantan albino 

dengan mengacu pada Pedoman Uji Toksisitas Nonklinik Secara In Vivo 
BPOM RI (Anonim, 2014). Bulu kelinci dicukur pada bagian punggungnya 
sampai bersih. Setelah 48 jam kemudian, punggung kelinci dibagi menjadi 6 
bagian yang berbentuk bujur sangkar, dengan luas masing-masing area adalah 
2x3 cm2 dan jarak per area sekitar 2 cm, kemudian diberikan perlakuan. 
Pengamatan dilakukan selama 4 jam pertama setelah pemberiaan sediaan, 
kemudian dilanjutkan pengamatan pada jam ke 24, 48 dan 36. Reversibilitas 
diamati hingga hari ke 14, sedangkan respon dari sediaan dinilai sesuai dengan 
pedoman. Respon dari sediaan dinilai sesuai dengan pedoman pada tabel 3. 

 
 
 
 
 
 

Tabel III. Penilaian Reaksi pada Kulit (OECD, 2002) 
Pembentukan Eritema Skor 

Tidak ada eritema  0 
Eritema yang terjadi sangat kecil (hampir 
tidak dapat dibedakan) 1 

Eritema terlihat jelas  2 
Eritema sedang sampai parah 3 
Eritema parah (merah daging) sampai 
pembentukan eschar yang menhambat 
penilaian eritema 

4 

  
Pembentukan Udema Skor 

Tidak ada udema  0 
Udema sangat kecil (hampir tidak dapat 
dibedakan) 1 

Udema kecil (batas area terlihat jelas)  2 
Udema tingkat menengah (lukanya 
bertambah sekitar 1 mm) 3 

Udema parah (luas bertambah lebih dari 1 
mm dan melebar melebihi area pemapara 
oleh sediaan uji 

4 

 
Hasil pengujian pada tiap-tiap paparan kemudian dilakukan analisa dan 
evaluasinya. Skor dievaluasi terhadap tingkat keparahan luka dan ada atau 
tidaknya reversibilitas. Pengukuran terhadap seluruh observasi pengujian 
dinyatakan dalam skor indeks iritasi primer, yang dihitung dengan rumus : 

Indeks Iritasi Primer  =  

Keterangan :  
A. Jumlah skor eritema dan udema seluruh titik pengamatan sampel pada jam ke 

24, 48 dam 72 jam dibagi jumlah pengamatan. 
B. Jumlah skor eritema dan udema seluruh titik pengamatan kontrol pada jam 24, 

48 dan 72 dibagi jumlah pengamatan 
C. Jumlah hewan 
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Kategori respon iritasi dari hasil perhitungan Indeks iritasi Primer adalah sebagai 
berikut (ISO 10993-10, 2002) : 
0.0 – 0.4 =Sangat ringan (negigible) 
0.5 – 1.9 =Iritasi ringan ( slight) 
2.0 – 4.9 =Iritan sedang (moderate) 
5.0 – 8.0 =Iritan kuat (severe) 
 
3. HASIL DAN PEMBAHASAN 
3.1 Uji Viscositas 

Pengujian viskositas bertujuan untuk mengetahui mudah tidaknya suatu 
sediaan untuk diaplikasikan yang ditunjukkan dari kemampuan dalam 
mengalir. Viskositas dapat digunakan sebagai parameter kestabilan dan dapat 

mempengaruhi daya lekat serta daya sebar suatu sediaan. Hasil pengujian 
viskositas ditampilkan pada gambar 1. Untuk melihat sifat alir dari sediaan 
salep MABC basis serap dengan penambahan enhancer. Nilai viskositas dari 
suatu sediaan memiliki hubungan dengan kemampuan suatu sediaan untuk 
mengalir ketika dimasukkan atau dikeluarkan dari wadah (Apriani dkk., 
2013). Hasil uji viskositas tinggi ditunjukkan pada formula 3 (0% AO : 100% 
PG) 
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Hasil uji viskositas untuk sediaan salep serap formula 1, 2 dan 3 dengan 
penambahan enhancer menunjukkan bahwa semakin banyak komposisi asam 
oleat (AO) yang digunakan maka akan semakin kecil viskositasnya dengan 
menunjukkan konsistensi salep yang lembek/lunak. Semakin banyak 
komposisi propylene glikol (PG) yang digunakan maka viskositasnya semakin 
tinggi dengan menunjukkan konsistensi sediaan salep serap yang lebih kental. 
Perbedaan viskositas dipengaruhi oleh besarnya kombinasi jumlah AO dan 
PG. Hal ini dikarenakan mekanisme diantara keduanya yang berbeda. 
Mekanisme kerja asam oleat (AO) sebagai peningkat penetrasi perkutan 
dengan mengganggu struktur lipid bilayer stratum korneum secara reversibel 
dengan berikatan pada gugus polar lipid bilayer sehingga memungkinkan 
penetrasi obat melalui stratum korneum (Swarbrick dan Boylan, 1995;William 
dan Barry,2007). Sedangkan mekanisme propilen glikol (PG) sebagai 
kosolven serta adanya proses hidrasi pada kulit (Carpentieri-Rodrigues et al, 
2007). Profil sifat alir sediaan salep serap yaitu psudeoplastis. 

 
 
 
3.2 Uji daya lekat 

Pengujian daya lekat dimaksudkan untuk melihat berapa lama kemampuan 
salep untuk melekat. Lama waktu lekat mempengaruhi efektivitas kerja zat 
aktif di lokasi pemberiannya (Swastika dkk., 2013). Semakin lama salep 
melekat pada kulit maka diharapkan semakin banyak zat aktif yang terlepas 
sehingga lebih efektif dalam memberikan efek sebagai antiinflamasi. Hasil uji 
daya lekat disajikan pada gambar 3. Hasil uji daya lekat menunjukkan bahwa 
daya lekat pada semua formula salep serap memenuhi syarat untuk daya lekat 
pada sediaan topikal adalah kurang dari 4 detik (Ulaen dkk, 2002). 
Meningkatnya daya lekat salep sehingga waktu yg dibutuhkan salep semakin 
besar. Dan memiliki konsistensi salep semakin kental.  Hasil uji daya lekat 
pada grafilk 2 menunjukkan bahwa semakin besar penambahan PG maka daya 
lekat salep semakin besar/tinggi  dan komposisi optimum pemberian enhancer 
pada formula salep serap berdasarkan data daya lekat salep serap dengan 
menggunakan analisis Simplex Lattice Design yaitu pada perbandingan 
enhancer (0% AO : 100% PG). 
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3.3 Uji daya sebar 

Uji daya sebar pada salep dilakukan untuk melihat kemampuan sediaan 
menyebar pada kulit, dimana suatu basis salep sebaiknya memiliki daya sebar 
yang baik untuk menjamin pemberian bahan obat yang memuaskan (Naibaho, 
2013). Syarat daya sebar untuk sediaan topikal adalah sekitar 5 – 7 cm (Ulaen, 
et al., 2012). Hasil uji daya sebar disajikan pada gambar 2. Komposisi 
optimum pemberian enhancer pada formula salep serap berdasarkan data daya 
sebar salep serap dengan menggunakan analisis Simplex Lattice Design yaitu 
pada formula dengan konsentrasi 80% AO dan 20% PG. Hal ini menujukkan 
bahwa semakin banyak pemberian enhancer Asam Oleat akan meningkatkan 
daya sebar salep serap. 
 

 
 
Gambar 3. Grafik hubungan antara %Enhancer yang digunakan dalam salep basis serap dengan pH 
 
3.4 Uji Iritasi 
 Uji iritasi bertujuan untuk mengetahui apakah sediaan yang digunakan 
menimbulkan reksi iritatif terhadap kulit (Nurlaela dkk., 2012). Uji iritasi 
dilakukan dengan menggunakan hewan uji kelinci yang telah dicukur halus 
punggungnya. Kulit punggung tersebut dibagi menjadi 6 area perlakuan, yang 
kemudian dioleskan croton oil (sebagai kontrol sakit), F1, F2, F3, sediaan tanpa 
enhancer, basis salep di 5 area yang berbeda, dan 1 area dibiarkan tanpa sediaan 
apapun sebagai area kontrol sehat. Pengamatan terhadap iritasi yang terjadi 
dengan melihat ada nya eritema (kemerahan) maupun udema (bengkak) pada 
kulit, untuk kemudian ditotal skoringnya dan  dilihat indeks iritasinya. 
Hasil penelitian indeks iritasi dari kontrol sehat, kontrol salep tanpa enhancer, dan 
sediaan salep serap formula I,II,III adalah tidak mengiritasi, sedangkan pada 
kontrol sakit terjadi iritasi sedang. 
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KESIMPULAN 
Evaluasi Sediaan salep basis serap minyak atsiri bunga cengkeh dengan 

penambahan enhancer Asam oleat (AO) dan Propylen glikol (PG) yang telah diuji 
sifat fisiknya yang meliputi viskositas, daya lekat dan daya sebar telah memenuhi 
persyaratan dan bisa diabsorpsi oleh kulit. Semakin banyak penambahan PG akan 
meningkatkan viskositas dan daya lekat sediaan salep serap dan akan menurunkan 
daya sebar salep. Sehingga sediaan salep basis serap dengan penambahan 
enhancer dapat diterima oleh kulit dan untuk pengujian iritasi sediaan tersebut 
menunjukkan tidak memiliki efek iritasi pada hewan uji kelinci, meskipun dengan 
penambahan enhancer. 
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ABSTRACT 
One of the natural sources that have been proven to treat inflammation are 

clove essential oil. This study aimed to evaluate the physical properties and 
irritation test with the addition of enhancers. Added an enhancer combination 
propylene glycol and oleic acid to enhance the penetration capability of clove 
essential oil. Created emulgel of clove essential oil with concentration of 10% and 
added with 10% enhancer combination of propylene glycol and oleic acid with 
Simplex Lattice Design (SLD) method to find anoptimum formula that will have 
physical properties and the irritation test the best. Parameter of physical test was 
done is including viscosity test, adhesive test, spreading test and pH. The irritation 
test used white male rabbit. The data obtained were calculated by SLD method. 
Emulgel with the addition of enhancer combination of propylene glycol and oleic 
acid produced good physical properties and does not irritate the rabbit skin. The 
optimum of the mixture enhancer consists of 100% propylene glycol. 
 
Keyword : emulgel, enhancer, propylene glycol, oleic acid, Simplex Lattice 
Design 

 
ABSTRAK 

 Salah satu bahan alam yang sudah terbukti mampu mengatasi inflamasi 
adalah minyak atsiri bunga cengkeh (MABC).Penelitian ini bertujuan untuk 
mengevaluasi sifat fisik dan uji iritasi sediaan emulgel MABC dengan 
penambahan enhancer.Ditambahkan enhancer kombinasi asam oleat dan propilen 
glikol untuk meningkatkan kemampuan penetrasi MABC. Dibuat sediaan emulgel 
konsentrasi 10% MABCdengan ditambahkan enhancer10% kombinasi propilen 
glikol dan asam oleat dengam metode Simplex Lattice Design(SLD) untuk 
mengetahui formula yang akan memiliki parameter ujifisik dan uji iritasi terbaik. 
Parameter uji fisik yang dilakukan adalah uji viskositas, pH, daya sebar, dan daya 
lekat emulgel sedangkan uji iritasi dilakukan dengan hewan uji kelinci putih 
jantan. Data yang diperoleh dihitung dengan metode Simplex Lattice Design. 
Emulgel MABC dengan penambahan enhancer kombinasi propilen glikol dan 
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asam oleat yang dihasilkan mempunyai sifat fisik yang baik dan tidak mengiritasi 
kulit hewan uji. Komposisi optimum campuran enhancer tersebut adalah 100% 
propilen glikol.  
 
Kata kunci : emulgel, enhancer, propilen glikol, asam oleat, Simplex Lattice 
Design 
 

PENDAHULUAN 

 Minyak atsiri bunga cengkeh telah terbukti mempunyai efek sebagai anti 

inflamasi.  Tanaman cengkeh mengandung eugenol sebagai senyawa penyusun 

utamanya, telah diketahui mempunyai potensi sebagai anti inflamasi terhadap  

enzim siklooksigenase-2 dan enzim lipooksigenase-15. Eugenol menujukkan efek 

sebagai inhibitor yang kuat terhadap siklooksigenase-2 (58,15%) dan 

lipooksigenase-15 (86,15%)  pada konsentrasi 10 µg/ml dan 25 µg/ml (Kamatou et 

al. 2012). Struktur eugenol dapat dilihat pada lampiran 1 

 Potensi MABC ini layak dikembangkan dalam bentuk sediaan emulgel 

karena emulgel dapat menghantarkan zat aktif yang bersifat hidrofobik, namun 

tidak kehilangan sifat-sifat dari gel yakni menimbulkan efek rasa dingin ketika 

digunakan dan mudah dicuci dengan air.(Khullar et al. 2012). Pada penelitian 

yang pernah dilakukan Sari dkk (2015) menunjukkan bahwa emulgel MABC 

dengan konsentrasi 10% yang dibuat memilki sifat fisik yang baik dan tidak 

mengiritasi kulit hewan uji. Sehingga dalam pengembangan yang akan dilakukan, 

formulasi emulgel ditambahkan enhancer kombinasi propilen glikol dan asam 

oleat dengan tujuan untuk meningkatkan daya penetrasi MABC menembus 

stratum korneum kulit sehingga efek anti inflamasi yang didapatkan akan lebih 

cepat dan optimal. Propilen glikol mampu meningkatkan permeasi obat yang 

digunakan secara topikal (Trommer & Neubert 2006), meningkatkan permeasi 

natrium diklofenak dalam basis carbopol (Arellano et al. 1999). Propilen glikol 

jika dikombinasikan dengan asam oleat akan menghasilkan efek sinergis dalam 

meningkatkan penetrasi beberapa jenis obat (Raut et al. 2014). Emulgel MABC 

dengan enhancer kombinasi propilen glikol dan asam oleat yang dibuat harus 

memiliki sifat fisik yang baik, meliputi viskositas, daya lekat, daya sebar dan pH 

yang sesuai dengan kulit dan juga tidak menimbulkan iritasi pada kulit. Pada 
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penelitian sebelumnya emulgel MABC memiliki sifat fisik yang baik dan tidak 

mengiritasi kulit hewan uji (Sari et al. 2015). Tujuan penelitian ini untuk 

mengetahui pengaruh enhancer kombinasi propilen glikol dan asam oleat 

terhadap sifat fisik dan efek iritasi pada kulit. Penentuan kombinasi enhancer 

propilen glikol dan asam oleat dalam sediaan emulgel menggunakan metode 

Simplex Lattice Design(Bolton & Bon 2004).  

 

METODE 

Alat 

 Alat-alat yang digunakan dalam penelitian ini adalah alat-alat gelas Iwaki 

Pyrex®, waterbath Memmerth®, alat uji daya lekat salep, alat uji daya sebar salep,  

pH meterSevenEasy Mettler Toledo®,, timbangan digital Mettler Toledo®, 

viscometer Brookfiled DV-1 Prime, dan ultra thurax IKA T18 Digital 

Homogenizer. Alat uji daya lekat emulgel dapat dilihat pada lampiran 2. 

 

 

Bahan 

 Bahan yang diperlukan dalam penelitian ini adalah minyak atsiri bunga 

cengkeh (MABC) yang diperoleh dari Center of Essential Oil Studies (CEOS) 

Universitas Islam Indonesia, Yogyakarta. Bahan yang digunakan dalam formulasi 

sediaan emulgel adalah pharmaceutic grade meliputi carbopol 940, trietanolamin, 

propilen glikol, asam oleat, paraffin cair, sorbitol, span 80, tween 80, metil 

paraben, propil paraben, aquadest dan crotton oil. Semua bahan untuk formulasi 

emulgel diperoleh dari PT Brataco Chemica Yogyakarta. Hewan uji yang 

digunakan adalah kelinci jantan galur New Zealand whiteusia 4 bulan. 

 

Jalannya Penelitian 

 Formulasi emulgel MABC disajikan dalam Tabel 1. Emulgel MABC dibuat 

dengan konsentrasi 10% karena memiliki sifat fisik dan efek tidak mengiritasi 

kulit yang terbaik (Sari et al. 2015).Formula dirancang dengan penambahan 

kombinasi enhancer propilen glikol dan asam oleat dengan bobot total  10% 
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berdasarkan metode Simplex Lattice Design di mana Formula I (FI) terdiri dari 

100% propilen glikol, Formula II (FII) terdiri dari 50% propilen glikol dan 50% 

asam oleat, sedangkan Formula III (FIII) terdiri dari 100% asam oleat. Jumlah 

MABC yang digunakan dalam formulasi adalah 10%. 

Tabel 1. Formulasi emulgel minyak atsiri bunga cengkeh (%) 
Bahan FI FII FIII 

MABC 10 10 10 

Carbopol 940 4 4 4 

TEA 8 8 8 

Sorbitol 2 2 2 

Parafin cair 1,25 1,25 1,25 

Span 80 2,5 2,5 2,5 

Tween 80 17,5 17,5 17,5 

Metil paraben 0,18 0,18 0,18 

Propil paraben 0,02 0,02 0,02 

Propilen glikol 10 5 - 

Asam oleat - 5 10 

Aquadest ad 100 100 100 

 

 Formulasi sediaan emulgel dilakukan dengan terlebih dahulu membuat fase 

gel dengan mencampurkan Carbopol 940 dengan air hangat dan didiamkan selama 

1x24 jam agar pengembangannya sempurna. Kemudian dilakukan pembuatan fase 

emulsi dengan teknik peleburan. Setelah fase emulsi dingin ditambahkan MABC 

ke dalam fase emulsi. Kemudian fase emulsi ditambahkan ke dalam fase gel dan 

diaduk sampai homogen. Trietanolamin ditambahkan ke dalam emulgel yang 

telah dibuat agar pH emulgel sesuai dengan pH kulit 

 

Evaluasi Sifat Fisik Emulgel 

1. Penetapan pH 

 Sebanyak 0,5 gram emulgel diencerkan dalam  5 ml aquadest, kemudian 

dicek pH nya menggunakan pH meter (Naibaho et al. 2013) 

2. Uji daya sebar 
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 Sebanyak 0,5 gram emulgel diletakkan di atas kaca bulat, kaca lainnya 

diletakkan di atasnya dan dibiarkan selama 5 menit. Diameter sebar emulgel 

diukur, kemudian ditambahkan beban 50 g dan didiamkan selama 1 menit 

kemudian diukur diameternya. Kemudian ditambahkan lagi beban 100 g dan 

diukur diameternya (Naibaho et al. 2013). 

3. Uji daya lekat 

 Sebanyak 0,25 gram emulgel diletakkan di atas objek gelas yang telah 

ditentukan luasnya. Objek gelas yang lain diletakkan di atasnya. Kemudian objek 

gelas dipasang pada alat uji dan diberi beban 1 kg selama 5 menit. Beban 1 kg 

dilepas beserta beban penyangga 80 g dan dicatat waktunya hingga kedua objek 

gelas tersebut terlepas (Naibaho et al. 2013). 

 

Evaluasi Daya Iritasi Emulgel 

 Evaluasi daya iritasi sediaan emulgel dilakukan menggunakan hewan uji 

kelinci putih jantan galur New Zealand White menggunakan metode uji iritasi 

akut dermal (BPOM 2014). Digunakan 6 ekor kelinci putih jantan dengan usia 

rata-rata 4 bulan. Rambut punggung kelinci dicukur sampai bersih menggunakan 

veet. Punggung kelinci dibagi menjadi 6 bagian dengan luas yang sama kemudian 

diberikan perlakuaan sediaan FI, FII, FIII, basis, kontrol sakit, kontrol sehat. 

Masing-masing sediaan 0,5 gram dioleskan pada bagian punggung kelinci yang 

sudah dicukur kemudian ditutup dengan kasa steril dan direkatkan dengan plester. 

Setelah 4 jam plester dibuka kemudian diamati ada tidaknya iritasi pada jam ke-1, 

24, 48, 72 jam dan pada hari ke-14 setelah pembukaan plester (BPOM 2014). 

 

 

 

 

 

Analisis data 

 Seluruh data hasil uji fisik yang meliputi uji daya lekat, daya sebar dan uji 

pH dilakukan perhitungan menggunakan persamaan SLD dengan rumus : 
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…………………......…(1) 

Di mana : 

Y = hasil uji 

A = komposisi propilen glikol 

B = komposisi asam oleat 

a = koefisien propilen glikol 

b = koefisien asam oleat 

a,b = koefisien propieln glikol dan asam oleat 

(A+B =1) 

Penentuan komposisi optimum dilakukan dengan menghitung respon total 

optimum yang diperoleh dari hasil penjumlahan respon uji daya lekat, daya sebar 

dan pH (Bolton & Bon 2004).  

 

HASIL DAN PEMBAHASAN 

 Evaluasi sifat fisik meliputi uji viskositas, daya lekat, uji daya sebar dan uji 

pH. Emulgel yang dihasilkan dari FI, FII dan FIII mempunyai tampilan fisik yang 

baik dengan warna putih kekuningan. Konsistensi FI lebih padat daripada FII, dan 

FII lebih padat daripada FIII.. Berdasarkan reogram yang terlihat pada lampiran 3 

terlihat bahwa emulgel FI, FII, FIII yang dibuat memiliki sifat alir non newton 

yaitu sifat alir plastis karena kurva tidak memotong titik 0,0 menunjukkan adanya 

yield value yang harus dilampaui sediaan untuk dapat memecah ikatan polimer 

carbopol sehingga dapat menggerakkan spindle alat yang digunakan. Pada 

pengukuran FI dan FII menggunakan spindle nomor 64, sedangkan FIII 

menggunakan spindle nomor 63, menunjukkan bahwa FIII memiliki viskositas 

yang paling kecil dibandingkan FI dan FII. Pada FI kecepatan perputaran spindle 

dengan torsi maksimal yang memenuhi syarat adalah 20 RPM, sedangkan FII 

adalah 100 RPM. Semakin tinggi RPM menandakan semakin rendah viskositas 

sediaan. Hal ini menunjukkan viskositas FI lebih tinggi daripada FII dan semakin 

besar proporsi propilen glikol yang digunakan sebagai enhancer akan 

meningkatkan viskositas emulgel MABC yang dibuat.Berdasarkan uji daya lekat 

diperoleh nilai rata-rata tiap formula seperti terlihat pada Tabel 2.  
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Tabel 2. Hasil uji daya lekat emulgel MABC 
Replikasi FI (menit) FII (menit) FIII (menit) 

1 8.17 3.65 2.09 

2 9.34 3.47 2.13 
3 9.4 2.49 1.05 

4 9.25 2.57 1.5 

5 8.32 2.63 2.26 

6 10.13 3.45 2.03 
Rata-rata 9.1 3.1 1.8 

 

 Daya lekat yang dihasilkan lebih dari 1 menit. Penelitian sebelumnya 

menyebutkan bahwa daya lekat sediaan topikal tidak kurang dari 4 detik (Ulaen et 

al. 2004). Dari data rata-rata yang diperoleh dihitung dengan persamaan Simplex 

Lattice Design : 

…………………………(1) 

Sehingga dari data uji daya lekat diperoleh persamaan Simplex Lattice Design : 

……………………..(2) 

Dari persamaan di atas didapatkan formula emulgel dengan enhancer kombinasi 

propilen glikol dan asam oleat dengan sifat daya lekat yang terbaik adalah 

propilen glikol 1 bagian dan asam oleat 0 bagian menghasilkan daya lekat 9,1 

menit. Daya lekat yang lama pada permukaan kulit diharapkan dapat memperlama 

kontak antara zat aktif dengan kulit dan dengan adanya enhancer propilen glikol 

dapat meningkatkan kemampuan penetrasi eugenol dalam menembus lapisan 

stratum korneum kulit.Hal ini menunjukkan bahwa semakin besar proporsi 

propilen glikol sebagai enhancer dalam sediaan emulgel MABC akan semakin 

meningkatkan daya lekat  sediaan emulgel. Hasil nilai SLD uji daya lekat terlihat 

pada gambar 3. 
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Gambar 3.  Hasil SLD uji daya lekat emulgel enhancer perbandingan propilen 

glikol dan asam oleat vs   waktu (menit) 

Data uji daya sebar menghasilkan persamaan SLD : 

……………………(3) 

Dari persamaan menghasilkan hasil daya sebar pada Gambar 4 
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Gambar 4.  Hasil SLD uji daya sebar emulgel enhancer perbandingan propilen 

glikol dan asam oleat vs luas area (cm2)  

 Berdasarkan hasil perhitungan SLD menunjukkan bahwa daya sebar 

emulgel yang paling baik ditunjukkan oleh formulasi dengan 

perbandinganenhancer0 bagian propilen glikol dan 1 bagian asam oleat dengan 

luas area daya sebar 5,7 cm2. Hasil perbandingan kombinasi enhancer propilen 

glikol dan asam oleat antara uji daya lekat dan uji daya sebar berkebalikan karena 

semakin tinggi tingkat konsistensi sediaan akan semakin lama daya lekat nya 

namun semakin kecil luas area daya sebarnya atau semakin besar proporsi 

propilen glikol sebagai enhancer akan menurunkan daya sebar emulgel 

 Emulgel yang dihasilkan dari FI, FII, dan FIII mempunyai nilai pH 6,63; 

6,56; dan 6,02. Nilai pH ini sudah sesuai dengan pH kulit, karena pH sediaan 

emulgel harus sesuai dengan pH kulit agar tidak menimbulkan iritasi kulit pada 

saat pemakaian. Dari hasil perhitungan dengan SLD dihasilkan persamaan : 

………………..(4) 

Hasil SLD terlihat pada Gambar 5 dengan hasil nilai pH optimal 6,6584adalah 

emulgel dengan penambahan enhancer komposisi propilen glikol 0,8 bagian dan 

asam oleat 0,2 bagian. Dari hasil terlihat bahwa penambahan propilen glikol 

sebagai enhancer akan membuat pH sediaan emulgel semakin basa dan 
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penambahan enhancer asam oleat akan menjadikan pH sediaan emulgel semakin 

asam  

 

Gambar 5.  Hasil SLD uji pH emulgel enhancer perbandingan propilen glikol dan 

asam oleat vs nilai   pH  

 Uji iritasi pada emulgel FI, FII, FIII, kontrol basis emulgel, kontrol sakit 

yaitu kulit yang diberi crotton oil dan kontrol sehat yaitu bagian kulit yang tidak 

diberikan perlakuan dilakukan dengan pengolesan pada kulit punggung kelinci 

yang sudah dihilangkan rambutya. Hasilnya tidak terdapat adanya iritasi berupa 

eritema ataupun udema pada kulit yang diolesi emulgel FI, FII, FIII, basis 

emulgel, dan kontrol sehat. Eritema ringan dan udema kecil terdapat pada kulit 

kontrol sakit yang diolesi crotton oil. Hasil uji iritasi dilakukan skoring sesuai 

standar BPOM tersaji pada tabel 3 dan gambar 6.  

Tabel 3. Standar penilaian uji iritasi BPOM 
Pembentukan Eritema Skor 

Tidak ada eritema 0 
Eritema yang sangat kecil (hampit tidak dapat dibedakan) 1 

Eritema terlihat jelas 2 
Eritema sedang sampai parah 3 

Eritema parah (merah daging) sampai pembentukan eschar 
yang menghambat penilaian eritema 

4 
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Pembentukan Udema Skor 
Tidak ada udema 0 

Udema sangat kecil (hamper tidak dapat dibedakan) 1 
Udema kecil (batas area terlihat jelas) 2 

Udema tingkat menengah (luasnya bertambah sekitar 1 mm) 3 
Udema parah (luas bertambah lebih dari 1mm dan melebar 

melebihi area pemaparan oleh sediaan uji 
4 
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Hasil perhitungan indeks iritasi 

 Penentuan komposisi kombinasi propilen glikol dan asam oleat sebagai 

enhancer diperoleh dari penjumlahan respon uji daya lekat (D1); uji daya sebar 

(D2); dan uji pH (D3) dengan pembobotan sebagai mana persamaan berikut : 

D1= N1 x 0,3; D2 = N2 x 0,3; dan D3 = N3 x 0,4……………….(5) 

Dimana 

…………………………………………………. (6) 

X  : respon masing-masing uji 

Xmin  : respon minimal yang diinginkan 

X max : respon maksimal yang diinginkan (Bolton & Bon 2004) 

Xmin untuk D1 adalah 1,5 dan Xmax 10; Xmin untuk D2 adalah 4,5 dan Xmax 6; 

Xmin untuk D3 adalah 6 dan Xmax 7. Hasil respon total ditunjukkan oleh tabel 4, 

di mana respon terbaik yang mempunyai nilai paling mendekati 1 adalah formula 

emulgel dengan kombinasi enhancer 100% propilen glikol dan 0% asam oleat. 

Tabel 4. Hasil respon total enhancer kombinasi propilen glikol : asam oleat 
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Propilen glikol 
: asam oleat 

R daya lekat 
(D1) 

R daya sebar 
(D2) 

R uji pH 
(D3) 

Respon total 

100% : 0% 0,2682 0,04 0,252 0,5602 
90% : 10% 0,2124 0,0528 0,2614 0,5266 
80% : 20% 0,1636 0,0672 0,2633 0,4941 
70% : 30% 0,1212 0,0832 0,2577 0,4621 
60% : 40% 0,0855 0,1171 0,2446 0,4472 
50% : 50% 0,0169 0,12 0,244 0,3809 
40% : 60% 0,0101 0,1408 0,1958 0,3467 
30% : 70: 0,0054 0,1632 0,1601 0,3287 

20% : 80% 0,0028 0,1872 0,1169 0,3069 
10% : 90% 0,0018 0,2128 0,0662 0,2808 
0% : 100% 0,0031 0,24 0,08 0,3231 

 

KESIMPULAN 

 Hasil uji sifat fisik emulgel minyak atsiri bunga cengkeh menunjukkan hasil 

yang baik dan memenuhi persyaratan uji sifat fisik. Hasil percobaan uji iritasi 

memberikan hasil bahwa sediaan emulgel tidak menyebabkan iritasi pada hewan 

uji kelinci putih jantan. Komposisi enhancer optimum yang diperoleh berdasarkan 

metode SLD adalah 100% propilen glikol 
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Lampiran 1. Struktur kimia eugenol (Kamatou et al. 2012) 

 

 
 
 
 
 
 

 
 

Lampiran 2. Alat uji daya lekat emulgel 
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Lampiran 3. Rheogram FI, FII dan FIII 
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ASAM OLEAT DAN PROPILEN GLIKOL PADA SEDIAAN SALEP 

BASIS HIDROKARBON MINYAK ATSIRI BUNGA CENGKEH (Syzigium 
aromaticum) DENGAN METODE SIMPLEX LATTICE DESIGN 
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ABSTRAK 

Latar Belakang : Konsentrasi optimal minyak atsiri bunga cengkeh (MABC) 
dalam sediaan salep basis hidrokarbon telah diteliti dan diketahui memiliki 
aktivitas antiinflamasi dengan efek iritasi yang memenuhi syarat. Pengembangan 
formulasi dapat dilakukan dengan penambahan campuran  enhancer asam oleat 
dan propilen glikol pada sediaan salep hidrokarbon MABC berdasarkan metode 
Simplex Lattice Design (SLD). Enhancer yang akan digunakan untuk 
meningkatkan transport eugenol pada penelitian ini adalah asam oleat dan 
propilen glikol.  
Tujuan : Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui sifat fisik dan daya iritasi dari 
formula sediaan salep hidrokarbon MABC dengan campuran enhancer asam oleat 
(AO) dan propilen glikol (PG) berdasarkan metode simplex lattice design. 
Metode : Formulasi salep hidrokarbon MABC dengan campuran enhancerAO 
dan PG berdasarkan metode SLD, uji sifat fisik (pH, daya lekat, daya sebar, dan 
viskositas) dan uji daya iritasi dari salep hidrokarbon MABC. 
Hasil : Berdasarkan hasil uji daya sebar dan daya lekat memperlihatkan adanya 
perbedaan hasil pada masing-masing formula. Sedangkan berdasarkan hasil uji 
viskositas dan uji iritasi tidak terdapat perbedaan pada sifat alir dan daya iritasi 
masing-masing formula. 
Kesimpulan : Perbedaan komponen enhancer pada sediaan salep hidrokarbon 
MABC tidak menimbulkan iritasi pada kulit kelinci. 
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PENDAHULUAN 
Minyak cengkeh memiliki aktivitas biologis karena mengandung eugenol dengan 

kadar tinggi, yaitu sebagai antiseptik dan analgesik pada pengobatan gigi dan mulut 
(Sukandar. dkk, 2010). Eugenol adalah senyawa yang dikenal memiliki sifat farmakologi 
seperti  hipotermia, antioksidan, anestesi lokal dan anti-inflamasi (Pruthi, 1976). Penelitian 
telah menunjukkan bahwa eugenol menekan sinyal TNF dan ekspresi COX-2, yang 
menunjukkan potensinya sebagai agen anti-inflamasi (Chainy. dkk, 2000).   

Pengembangan formula terhadap minyak atsiri bunga cengkeh (MABC) terus 
dilakukan. Salah satu cara yang dapat dilakukan untuk mengembangkan formula dari MABC 
yaitu dengan menambahkan suatu enhancer pada formulasi sediaan.   Enhancer atau 
peningkat penetrasi adalah bahan yang dapat meningkatkan permeabilitas kulit ataupun 
mengurangi impermeabilitas kulit. Bahan peningkat penetrasi tidak memiliki efek terapi, 
tetapi dapat mentransport obat dari bentuk sediaan ke dalam kulit (Kumar, et al., 2012).  

Penelitian yang dilakukan Mukhlishah (2015) menunjukkan bahwa konsentrasi 
optimal minyak atsiri bunga cengkeh (MABC) dalam sediaan salep basis hidrokarbon yang 
memiliki sifat fisik dan aktivitas antiinflamasi terbaik dengan efek iritasi yang memenuhi 
syarat adalah 2,5%. Berdasarkan potensi bahan aktif eugenol dari minyak atsiri bunga 
cengkeh, perlu dilakukan pengembangan sediaan yang disertai dengan optimasi campuran 
enhancer sehingga dapat dimanfaatkan dengan baik tanpa menyebabkan toksisitas seperti 
iritasi pada kulit. 

 
TUJUAN 

Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui sifat fisik dan daya iritasi dari formula 
sediaan salep hidrokarbon MABC dengan campuran enhancer asam oleat dan propilen glikol 
berdasarkan metode simplex lattice design. 

 
METODOLOGI 

Bahan yang digunakan dalam penelitian ini adalah minyak atsiri bunga cengkeh 
(MABC) diperoleh dari Pusat Studi Minyak Atsiri / Center of Essential Oils Studies (CEOS) 
Universitas Islam Indonesia, Sleman, Yogyakarta, basis salep yaitu vaselin album dan 
paraffin liquidum dengan derajat farmasetis, enhancer yaitu asam oleat dan propilen glikol, 
serta kelinci jantan albino. Peralatan yang digunakan adalah pengaduk, seperangkat alat 
gelas, cawan porselen, mortir, stamper, waterbath memmerth, timbangan analitik ohauss, 
viskometer Brookfield, pH meter, alat uji daya sebar, alat uji daya lekat, pemanas air, batang 
pengaduk dan gelas ukur.  
Tabel I. Formulasi Salep Basis Hidrokarbon Minyak Atsiri Bunga Cengkeh dengan  
Campuran Enhancer Asam Oleat dan Propilen Glikol 
 

Bahan F I F II F III 

MABC Terstandar 2,5 2,5 2,5 
Vaselin putih 78,75 78,75 78,75 

Paraffin liquidum 8,75 8,75 8,75 

AO 10 5 0 
PG 0 5 10 
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Jalannya Penelitian 
1. Formulasi Salep Basis Hidrokarbon Minyak Atsiri Bunga Cengkeh dengan  

Campuran Enhancer Asam Oleat dan Propilen Glikol 
Formulasi MABC disajikan pada tabel I. Pada masing-masing formula 

tersebut divariasi konsentrasi enhancer asam oleat dan propilen glikol dengan 
konsentrasi minyak atsiri bunga cengkeh yang digunakan sebesar 2,5%. Pembuatan 
salep dilakukan dengan memanaskan vaselin album kemudian ditambahkan paraffin 
liquidum sambil diaduk sampai terbentuk massa yang kental dan homogen. Minyak 
atsiri ditambahkan kemudian dicampur dalam keadaan dingin hingga homogen 
(Naibaho dkk., 2013). 

2. Evaluasi sifat fisik salep basis hidrokarbon MABC dengan campuran enhancer asam 
oleat dan propilen glikol 
a. Uji Daya Lekat 

Salep yang sudah ditimbang sebesar 0,25 g diletakkan di atas gelas obyek yang 
telah ditentukan luasnya, lalu diletakkan gelas obyek yang lain di atas salep 
tersebut dan ditekan dengan beban 1 kg selama 5 menit. Selanjutnya dipasang gelas 
obyek pada alat tes. Dilepas beban seberat 80 gram,dan dicatat waktunya hingga 
kedua gelas obyek tersebut terlepas (Naibaho dkk., 2013). 

b. Uji Daya Sebar 
Salep yang sudah ditimbang sebesar 0,5 gr diletakkan diatas kaca bulat yang 
berdiameter 15 cm, lalu kaca lainnya diletakkan di atasnya dan dibiarkan selama 1 
menit. Diameter penyebaran salep diukur. Setelahnya, ditambahkan 100 g beban 
tambahan dan didiamkan selama 1 menit lalu diukur diameter yang konstan 
(Naibaho dkk., 2013). 

c. Uji Viskositas 
Viskositas dari salep hidrokarbon MABC ditentukan dengan menggunakan 
viskometer Brookfield. Viskometer Brookfield dinyalakan, kemudian spindel 
dipasang pada gantungan spindel (terletak di bawah viskometer).  

3. Uji Iritasi Salep Basis Hidrokarbon MABC dengan Campuran Enhancer Asam Oleat 
dan Propilen Glikol  
Salep dievaluasi daya iritasi menggunakan 6 ekor kelinci jantan albino dengan 
mengacu pada Pedoman Uji Toksisitas Nonklinik Secara In Vivo BPOM RI (Anonim, 
2014). Bulu kelinci dicukur pada bagian punggungnya sampai bersih. Setelah 48 jam 
kemudian, punggung kelinci dibagi menjadi 6 bagian yang berbentuk bujur sangkar, 
dengan luas masing-masing area adalah 2x3 cm2 dan jarak per area sekitar 2 cm, 
kemudian diberikan perlakuan. Pengamatan dilakukan selama 4 jam pertama setelah 
pemberiaan sediaan, kemudian dilanjutkan pengamatan pada jam ke 24, 48 dan 36. 
Reversibilitas diamati hingga hari ke 14, sedangkanrespon dari sediaan dinilai sesuai 
dengan pedoman. 
 

Tabel II. Skor Pembentukan Eritema (Anonim, 2014) 
PEMBENTUKAN ERITEMA SKOR 

Tidak ada eritema 0 
Eritema yang terjadi sangat kecil (hampir 
tidak dapat dibedakan) 

1 

Eritema terlihat jelas 2 
Eritema sedang sampai parah 3 
Eritema parah (merah daging) sampai 
pembentukan eschar yang menhambat 
penilaian eritema 

4 
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Tabel III. Skor Pembentukan Udema (Anonim, 2014) 
PEMBENTUKAN UDEMA SKOR 

Tidak ada udema Udema sangat 
kecil (hampir tidak dapat 
dibedakan) 

0 

Udema kecil (batas area terlihat 
jelas) 

1 

Udema tingkat menengah (lukanya 
bertambah sekitar 1 mm) 

2 

Udema parah (luas bertambah lebih 
dari 1 mm dan melebar melebihi 
area pemapara oleh sediaan uji 

3 

 
Analisa dan evaluasi dilakukan terhadap hasil pengujian pada tiap-tiap paparan. Skor 

yang harus dievaluasi adalah terhadap tingkat keparahan luka dan ada atau tidaknya 
reversibilitas. Pengukuran terhadap seluruh observasi pengujian dinyatakan dalam skor 
indeks iritasi primer, yang dihitung dengan rumus: 

 

 
 

Keterangan :  
A : Jumlah skor eritema dan udema seluruh titik pengamatan sampel pada jam ke 24, 48 dam 

72 jam dibagi jumlah pengamatan. 
B : Jumlah skor eritema dan udema seluruh titik pengamatan kontrol pada jam 24, 48 dan 72 

dibagi jumlah pengamatan. 
C : Jumlah hewan. 

 Kategori respon iritasi dari hasil perhitungan Indeks iritasi primer adalah sebagai 
berikut (Anonim, 2014) : 
0,0– 0,4 : Sangat ringan (negigible) 
0,5 – 1,9 : Iritasi ringan (slight) 
2,0 – 4,9 : Iritan sedang (moderate) 
5,0 – 8,0 : Iritan kuat (severe) 

 
HASIL 

Uji daya lekat pada salep dilakukan untuk melihat kemampuan salep melekat pada 
kulit, dimana hal ini dapat mempengaruhi kemampuan penetrasi salep ke dalam kulit untuk 
menimbulkan efek. Hasil perhitungan uji daya lekat berdasarkan metode SLD disajikan pada 
Gambar 1.  
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Gambar 1. Profil Daya Lekat Salep Hidrokarbon MABC dengan Komposisi Enhancer AO 

dan PG 
Hasil uji daya lekat menunjukkan bahwa formula III dengan komposisi enhancer PG 

10% memiliki kemampuan daya lekat yang lebih lama bila dibandingkan dengan formula 
yang lain. Selain pengaruh dari penggunaan basis salep yang bersifat lemak yang dapat 
memperkuat ikatan dengan MABC juga dapat disebabkan oleh  adanya penambahan 
enhancer PG. Terlihat dari gambar hubungan antara penambahan komposisi enhancer dengan 
daya lekat, dimana makin bertambahnya komposisi enhancer PG dapat meningkatkan daya 
lekat dari salep. 

Hal ini memungkinkan terjadinya waktu kontak yang lebih lama antara sediaan 
dengan kulit, sehingga penetrasi salep dapat menghasilkan efek yang lebih baik. Syarat untuk 
daya lekat pada sediaan topikal adalah tidak kurang dari 4 detik (Ulaen dkk., 2012). Salep 
hidrokarbon MABC dengan komposisi enhancer AO 10% atau  PG 10% memenuhi 
persyaratan daya lekat, sedangkan campuran antara AO dan PG memberikan daya lekat 
paling rendah. 

Uji daya sebar pada salep dilakukan untuk melihat kemampuan sediaan menyebar 
pada kulit, dimana suatu basis salep sebaiknya memiliki daya sebar yang baik untuk 
menjamin pemberian bahan obat yang baik (Naibaho dkk., 2013). Berdasarkan hasil uji daya 
sebar dapat disimpulkan bahwa dengan penambahan komposisi enhancer PG 10% 
memberikan luas area penyebaran dari salep yang paling besar dibandingkan dengan formula 
yang lain. Hasil uji daya sebar dapat dilihat pada gambar 2. 

 

 
Gambar 2. Profil Daya Sebar Salep Hidrokarbon MABC dengan Komposisi Enhancer AO 

dan PG 
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Hasil uji viskositas dari ketiga formula salep hidrokarbon MABC dapat dilihat dari 
Gambar 3, 4 dan 5. Uji viskositas dilakukan untuk mengetahui tingkat kekentalan dan tipe 
aliran dari sediaan salep hidrokarbon MABC. Hal ini ditujukan untuk memudahkan dan 
memberikan kenyamanan dalam menggunakan sediaan. Tipe alir dari sediaan salep 
hidrokarbon MABC jika dilihat dari grafik hubungan antara shearing rate (rpm) dengan 
shearing stress (ss) adalah tipe alir pseudoplastis. 

 

 
Gambar 3. Profil Reoghram FI Salep Hidrokarbon MABC 

 

 
Gambar 4. Profil Reoghram FII Salep Hidrokarbon MABC 

 

 
Gambar 5. Profil Reoghram FIII Salep Hidrokarbon MABC 

 
Pengamatan daya iritasi salep hidrokarbon MABC dilakukan untuk mengetahui 

pengaruh penambahan enhancer terhadap iritasi pada kulit. Pengamatan ini dilakukan pada 
hewan uji kelinci jantan albino, terhadap 3 formula salep hidrokarbon MABC dengan 
perbedaan konsentrasi enhancer AO dan PG, selain itu juga menggunakan kontrol yang 
berupa salep hidrokarbon MABC tanpa enhancer, dan kontrol sakit yang menggunakan 
croton oil.  
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Tabel IV. Hasil Indeks Iritasi 
Kelompok Uji Indeks 

Iritasi 
Keterangan 

Tanpa 
Pemberian 

0 Sangat 
Ringan 

Crotton oil 1,83 Iritasi Ringan 
Tanpa Enhancer 0 Sangat 

Ringan 
F I (AO 10%) 0 Sangat 

Ringan 
F II (AO 5% : 

PG 5%) 
0 Sangat 

Ringan 
F III (PG 10%) 0 Sangat 

Ringan 
 
Pengamatan evaluasi daya iritasi dilakukan pada interval jam ke 1, 24, 48 dan 72, 

hingga hari ke 14 untuk melihat reversibilitas (sampai rambut kelinci tumbuh). Kemudian 
dapat dilakukan perhitungan dan penggolongan kategori respon iritasi. Berdasarkan hasil uji 
iritasi, adanya penambahan komposisi enhancer pada salep hidrokarbon MABC tidak 
memberikan efek iritan pada kulit. Hal ini dapat dibandingkan dengan kondisi kulit hewan uji 
yang diberi suatu iritan yaitu crotton oil (kontrol sakit). Dimana kondisi kulit pada kontrol 
sakit memperlihatkan adanya eritema dan udema. 

 
KESIMPULAN 

Perbedaan komponen enhancer dalam sediaan memberikan perbedaan pada pH, daya 
lekat, daya sebar dari sediaan salep Hidrokarbon MABC. Namun tidak memberikan 
perbedaan dalam tipe alir sediaan dan daya iritasinya. Hasil percobaan menunjukkan bahwa 
komponen enhancer yang digunakan dalam salep hidrokarbon MABC tidak menimbulkan 
iritasi pada kulit kelinci. 
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Lampiran 3. Daftar mahasiswa yang sudah melakukan  seminar proposal tesis 
 

Nama NIM Tanggal 
Pelaksanaan 

Judul Tesis 

Definingsih 
Yuliastuti 

1408047019 11 Juni 2016 Optimasi Komposisi 
Enhancer Asam oleat 
dan Propilen glikol 
pada Sediaan Krim 
Minyak Atsiri Bunga 
Cengkeh (Syzygium 
aromaticum) Tipe 
A/M dengan Metode 
Simplex Lattice 
Design 

Fitriah Ardiawijianti 
iriani 

14084047031 16 Juni 2016 Optimasi Komposisi 
Enhancer Asam oleat 
dan Propilen glikol 
pada Sediaan Lotion 
Minyak Atsiri Bunga 
Cengkeh (Syzygium 
aromaticum) dengan 
Metode Simplex 
Lattice Design 

Muthamainah 
Tuldjanah 

1408047030 16 Juni 2016 Optimasi Komposisi 
Enhancer Asam oleat 
dan Propilen glikol 
pada Sediaan Krim 
W/O Minyak Atsiri 
Bunga Cengkeh 
(Syzygium 
aromaticum) dengan 
Metode Simplex 
Lattice Design 

Wahyunita Yulia Sari 1408047021 23 Juni 2016 Optimasi Komposisi 
Enhancer Asam oleat 
dan Propilen glikol 
pada Sediaan Salep 
Hidrokarbon Minyak 
Atsiri Bunga 
Cengkeh (Syzygium 
aromaticum) dengan 
Metode Simplex 
Lattice Design 

Dewi Rahmawati 1408047022 25 Juni 2016 Optimasi Komposisi 
Enhancer Asam oleat 
dan Propilen glikol 
pada Sediaan Salep 
Basis Larut Air 
Minyak Atsiri Bunga 
Cengkeh (Syzygium 
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aromaticum) dengan 
Metode Simplex 
Lattice Design 

Rani Prabandari 1408047033 23 Juni 2016 Optimasi Komposisi 
Enhancer Asam oleat 
dan Propilen glikol 
pada Sediaan Salep 
Basis Serap Minyak 
Atsiri Bunga 
Cengkeh (Syzygium 
aromaticum) dengan 
Metode Simplex 
Lattice Design 

M. Fariez Kurniawan 1408047024 25 Juni 2016 Optimasi Komposisi 
Enhancer Asam oleat 
dan Propilen glikol 
pada Sediaan Salep 
Basis Serap Minyak 
Atsiri Bunga 
Cengkeh (Syzygium 
aromaticum) dengan 
Metode Simplex 
Lattice Design 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



 

230 
 

 



 

231 
 

 



 

232 
 

 



 

233 
 

 



 

234 
 

 



 

235 
 

 



 

236 
 

 
 



 

237 
 

 

 

 

LAPORAN PENGGUNAAN KEUANGAN 100% 

PENELITIAN TIM PASCA SARJANA 

 

 

 

 

 

OPTIMASI FORMULASI MINYAK ATSIRI BUNGA CENGKEH (Syzigium 

aromaticum) SEBAGAI SEDIAAN HERBAL TERSTANDAR  

ANTI INFLAMASI  

 

 

TIM PENGUSUL 

 

Dr. Nining Sugihartini, M.Si., Apt     NIDN0528067501 

Dr. Tedjo Yuwono, Apt    NIDN0001064102 

 

 

UNIVERSITAS AHMAD DAHLAN 

Oktober, 2016 

 
 
 
 
 
 
 

Kode/Nama Rumpun Ilmu: 405/Farmasetika dan Teknologi Farmasi 
402/Farmakologi dan Farmasi Klinik 

HALAMAN JUDUL 

HALAMAN PENGESAHAN 

Dibiayai oleh Direktorat Riset dan Pengabdian Kepada Masyarakat 
Kementrian Riset, Teknologi dan Pendidikan Tinggi 

sesuai denganSurat Perjanjian Pelaksanaan Hibah Penelitian 
Nomor: 011/HB-LIT/III/2016 Tanggal 15 Maret 2016 
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