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RINGKASAN

Penelitian ini bertujuan untuk mengembangkan dan mengoptimalkan
formulasi Self-Nanoemulsifying Drug Delivery System (SNEDDS) berbahan
dasar ekstrak daun pepaya (Carica papaya L.) serta mengevaluasi aktivitas
antibakterinya terhadap Escherichia coli. Ekstrak daun pepaya diperoleh melalui
metode maserasi menggunakan etanol 70%. Formulasi SNEDDS dibuat dengan
kombinasi minyak Triacetin, surfaktan Tween 80, dan kosurfaktan Transcutol
dengan variasi rasio komposisi yang dirancang menggunakan Design Expert (D-

Optimal Mixture Design) untuk menentukan formula optimal.

Karakterisasi fisikokimia SNEDDS meliputi uji transmitansi, waktu
emulsifikasi, pH, serta pengukuran ukuran partikel dan Polydispersity Index
(PDI) menggunakan Particle Size Analyzer (PSA) berbasis Dynamic Light
Scattering (DLS). Hasil optimasi menunjukkan formula dengan desirability 1,
waktu emulsifikasi cepat (6,48—-13,03 detik), transmitansi tinggi (93,819—
97,893%), pH mendekati fisiologis (5,66-5,98), ukuran partikel 254,2 nm, dan
PDI 0,378 yang menunjukkan distribusi ukuran partikel cukup homogen.

Aktivitas antibakteri diuji dengan metode difusi cakram (disc diffusion)
terhadap Escherichia coli. Hasil uji menunjukkan ekstrak daun pepaya memiliki
daya hambat rendah (0,45 + 0,23 mm) yang meningkat menjadi 0,78 + 0,03 mm
setelah diformulasikan ke dalam SNEDDS, meskipun masih jauh di bawah
kontrol positif ciprofloxacin (11,30 = 0,00 mm).

Hasil penelitian ini membuktikan bahwa SNEDDS mampu meningkatkan
sifat fisikokimia ekstrak daun pepaya, meskipun efek peningkatan aktivitas

antibakterinya relatif kecil dibandingkan antibiotik standar.

- vii




ABSTRAK

Optimasi Formulasi Self-Nano Emulsifying Drug Delivery System (SNEDDS)
Ekstrak Daun Pepaya (Carica papaya L.) serta Evaluasi Antibakteri terhadap
Escherichia coli

Salshabilla Audi Fanni Putri

Penelitian ini bertujuan untuk mengembangkan dan mengoptimalkan formulasi
Self-Nanoemulsifying Drug Delivery System (SNEDDS) berbahan dasar ckstrak
daun pepaya (Carica papaya L.) serta mengevaluasi aktivitas antibakterinya
terhadap Escherichia coli. Ekstrak daun pepaya diperoleh dengan metode
maserasi menggunakan etanol 70%. Formulasi SNEDDS disusun dengan
kombinasi minyak Triacctin, surfaktan Tween 80, dan kosurfaktan Transcutol
dengan variasi komposisi yang dioptimalkan menggunakan Design Expert (D-
Optimal Mixture Design). Evaluasi karakteristik fisikokimia meliputi uji
transmitansi, waktu emulsifikasi, pH, dan pengukuran ukuran partikel serta
indeks polidispersitas (PDI) menggunakan Particle Size Analyzer (PSA) berbasis
Dynamic Light Scattering (DLS). Hasil menunjukkan formula dengan
desirability 1 yang memiliki waktu emulsifikasi 6,48—13,03 detik, transmitansi
93,819-97,893%, pH 5,66-5,98, ukuran partikel 254,2 nm, dan PDI 0,378 yang
menunjukkan distribusi ukuran partikel cukup homogen. Uji aktivitas antibakteri
dengan metode difusi cakram menunjukkan bahwa ekstrak daun pepaya memiliki
zona hambat 0,45 = 0,23 mm yang meningkat menjadi 0,78 + 0,03 mm setelah
diformulasikan ke dalam SNEDDS, meskipun masih di bawah kontrol positif
ciprofloxacin (11,30 £ 0,00 mm). Penelitian ini membuktikan bahwa SNEDDS
dapat meningkatkan sifat fisikokimia ekstrak daun pepaya, walaupun
peningkatan aktivitas antibakteri yang dihasilkan masih terbatas dibandingkan
antibiotik standar.

Kata kunci: Daun pepaya, SNEDDS, Escherichia coli, antibakteri, optimasi
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ABSTRACT

Optimization of Self-Nano Emulsifying Drug Delivery System (SNEDDS)
Formulation of Papaya Leaf Extract (Carica papaya L.) and Evaluation

Antibacterial Activities against Escherichia coli

Salshabilla Audi Fanni Putri

This study aimed to develop and optimize the formulation of a Self-
Nanoemulsifying Drug Delivery System (SNEDDS) containing papaya (Carica
papaya L.) leaf extract and to evaluate its antibacterial activity against
Escherichia coli. The papaya leaf extract was obtained by maceration using 70%
cthanol. SNEDDS formulations were prepared using Triacetin as the oil phase,
Tween 80 as the surfactant, and Transcuto!l as the cosurfactant, with various
composition ratios optimized using Design Expert (D-Optimal Mixture Design).
Physicochemical characterization included transmittance, emulsification time,
pH, and measurement of particle size and polydispersity index (PDI) using a
Particle Size Analyzer (PSA) based on Dynamic Light Scattering (DLS). The
optimized formula with a desirability value of 1 showed an emulsification time
of 6.48-13.03 seconds, transmittance of 93.819-97.893%, pH of 5.66-5.98,
particle size of 254.2 nm, and PDI of 0.378, indicating a relatively homogeneous
particle size distribution. Antibacterial testing using the disc diffusion method
revealed that the papaya leaf extract had an inhibition zone of 0.45 + 0.23 mm,
which increased to 0.78 + 0.03 mm after formulation into SNEDDS, although still
lower than the positive control ciprofloxacin (11.30 + 0.00 mm). This study
demonstrated that SNEDDS improved the physicochemical properties of papaya
leaf extract, although the increase in antibacterial activity remained limited
compared to standard antibiotics.

Keywords: Papaya leaf, SNEDDS, Escherichia coli, antibacterial, optimization
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1.1

BAB I
PENDAHULUAN

Latar Belakang

Penyakit infeksi yang disebabkan oleh bakteri patogen masih menjadi salah satu
tantangan utama dalam bidang kesehatan global, khususnya di negara berkembang
seperti Indonesia. Salah satu bakteri patogen yang sering ditemukan sebagai
penyebab berbagai penyakit adalah Escherichia coli. Bakteri ini dikenal dapat
menimbulkan beragam infeksi, mulai dari saluran kemih, saluran penccrnaan,

bahkan dapat menyebabkan infeksi sistemik.

Permasalahan menjadi semakin komplcks dengan adanya peningkatan kasus
resistensi antibiotik pada E. coli. Menurut laporan (World Health Organization,
2021), resistensi antimikroba telah menjadi ancaman serius bagi kesehatan global, di
mana banyak strain E. coli menunjukkan ketahanan terhadap antibiotik yang selama
ini umum digunakan. Kondisi ini menekankan pentingnya pengembangan terapi
alternatif yang lebih efektif, aman, serta berkelanjutan untuk mengatasi infeksi yang
disebabkan oleh E. coli.

Salah satu pendekatan alternatif yang terus dikembangkan adalah pemanfaatan
senyawa alami dari tanaman obat. Indonesia sebagai negara megabiodiversitas
memiliki kekayaan hayati yang sangat potensial untuk dijadikan sumber bahan baku
obat. Salah satu tanaman yang memiliki potensi besar adalah daun pepaya (Carica
papaya L.). Berbagai studi menunjukkan bahwa daun pepaya mengandung senyawa
bioaktif seperti papain dan alkaloid yang memiliki aktivitas antibakteri, khususnya
terhadap Escherichia coli (Buya et al., 2020). Senyawa-senyawa tersebut bekerja
dengan mekanisme yang beragam, termasuk merusak dinding sel bakter,
menghambat enzim vital mikroorganisme, dan menetralisir radikal bebas yang dapat
memperburuk kondisi infeksi. Efek sinergis dari komponen bioaktif ini menjadikan
ekstrak daun pepaya sebagai kandidat fitofarmaka yang menjanjikan dalam
pengobatan infeksi bakteri.

Meskipun demikian, salah satu tantangan utama dalam pemanfaatan ekstrak daun
pepaya secara oral adalah rendahnya kelarutan senyawa aktifnya dalam air. Hal ini -
berdampak pada rendahnya bioavailabilitas, sehingga efektivitasnya di dalam tubuh
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menjadi kurang optimal. Dalam ilmu farmasi, masalah seperti ini dikenal sebagai
karakteristik dari scnyawa kelas 1T dalam klasifikasi biofarmasclika, yaitu senyawa
dengan kelarutan rendah tetapi permeabilitas tinggi. Untuk mengatasi hal tersebut,
diperlukan pendekatan formulasi yang inovatif. Salah satu tcknologi penghantaran
obat modern yang sedang berkembang adalah Self-Nano Emulsifying Drug Delivery
System (SNEDDS), yaitu sistem penghantaran berbasis lipid yang mampu
membentuk nanoemulsi secara spontan ketika berada dalam saluran pencernaan
(Buya et al., 2020).

SNEDDS memberikan berbagai keuntungan, di antaranya peningkatan kelarutan
dan absorpsi senyawa aktif, ukuran partikel yang sangat kecil (<100 nm), stabilitas
termodinamika yang baik, serta distribusi senyawa yang lebih merata ke target
biologis. Selain itu, teknologi ini memungkinkan peningkatan efikasi bahan alam
yang sebelumnya kurang efektif karena kendala biofarmasetika. Dengan
menggunakan SNEDDS, diharapkan senyawa aktif dalam ckstrak daun pepaya dapat
lebih mudah terdispersi dan terserap dalam tubuh, sehingga meningkatkan potensi
terapinya (Lestari ef al., 2021).

Dari sisi pengembangan sediaan, SNEDDS tidak hanya meningkatkan efektivitas
senyawa aktif tetapi juga memberikan keuntungan dari aspek kestabilan sediaan,
kemudahan produksi, serta kenyamanan penggunaan bagi pasien. Sistem ini bersifat
termodinamik stabil dan tidak memerlukan energi besar dalam proses pembentukan
nanoemulsi, sehingga sangat cocok untuk pengembangan produk herbal modem
(Kaushal ef al., 2021). Oleh karena itu, penggabungan antara ekstrak daun pepaya dan
teknologi SNEDDS merupakan strategi yang relevan dan inovatif untuk mengatasi
tantangan resistensi antibiotik serta keterbatasan efektivitas terapi herbal
konvensional.

Penelitian ini difokuskan pada formulasi dan optimasi SNEDDS ekstrak daun
pepaya serta evaluasi aktivitas biologisnya sebagai antibakteri dan antioksidan,

khususnya terhadap Escherichia coli. Melalui pendckatan ini, diharapkan dapat

dihasiikan sediaan dengan karakteristik fisikokimia yang optimal, serta menunjukkan

aktivitas biologis yang signifikan, schingga dapat menjadi dasar pengembangan
produk fitofarmaka berbasis teknologi nano.




1.2

Rumusan Masalah

Berdasarkan latar belakang tersebut, maka rumusan masalah yang akan dibahas

dalam penelitian ini adalah:

14

L.

Bagaimana formulasi SNEDDS Ekstrak Daun Pepaya (Carica papaya L.) yang
optimal menggunakan Design Expert berdasarkan variabel transmittance, waktu
emulsifikasi, dan pH?

Bagaimana karakteristik sifat fisik dari formulasi SNEDDS Ekstrak Daun Pepaya
yang meliputi ukuran partikel dan polydispersity index (PDI)?

Apakah formulasi SNEDDS dapat meningkatkan efektivitas antibakteri ekstrak

daun pepaya terhadap bakteri Gram negatif (Escherichia coli)?

Tujuan Penelitian

Adapun tujuan penelitian yang akan dicapai dalam penelitian ini mencakup

beberapa hal sebagai berikut:

1.

Untuk merumuskan dan mengoptimalkan formulasi Self-Nano Emulsifying Drug
Delivery System (SNEDDS) ekstrak daun pepaya (Carica papaya L.)
menggunakan perangkat lunak Design Expert berdasarkan parameter
transmittance, waktu emulsifikasi, dan pH.

Untuk mengetahui dan mengevaluasi karakteristik sifat fisik formulasi SNEDDS
ekstrak daun pepaya, khususnya ukuran partikel dan polydispersity index (PDI).
Untuk mengetahui apakah formulasi SNEDDS dapat meningkatkan efektivitas
antibakteri ekstrak daun pepaya terhadap bakteri Escherichia coli.

Manfaat Penelitian

Penelitian ini diharapkan dapat memberikan kontribusi ilmiah dalam bidang

farmasi, khususnya dalam pengembangan sistem penghantaran obat berbasis Self~

Nano Emulsifying Drug Delivery System (SNEDDS) dari bahan alam. Dengan
menggunakan ekstrak daun pepaya (Carica papaya L.) sebagai bahan aktif, penelitian

ini dapat memberikan informasi terkait formulasi optimal SNEDDS berdasarkan

parameter transmittance, waktu emulsifikasi, dan pH, serta karakteristik fisik sedia:m

seperti ukuran partikel dan polydispersity index (PDI). Selain itu, hasil penelitian ini |
diharapkan dapat menunjukkan potensi peningkatan efektivitas antibakteri dari

ekstrak daun pepaya melalui formulasi SNEDDS terhadap bakteri Escherichia coli.




Secara praktis, penelitian ini dapat menjadi dasar untuk pengembangan sediaan
fitofarmaka dengan efektivitas yang lebih tinggi dan stabilitas yang lebih baik, serta
mendorong pemanfaatan bahan alam scbagai alternatif terapi infeksi bakteri Gram

negatif.
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