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Kulit buah Apel Manalagi (Malus sylvestris L. Mill) memiliki kandungan senyawa
fenolik dan flavonoid yang dapat digunakan sebagai antibakteri. Penelitian ini
bertujuan untuk memperoleh sediaan transdermal patch dari ekstrak kulit buah
Apel Manalagi (Malus sylvestris L. Mill) dan mengetahui formula sediaan
transdermal patch dari ekstrak kulit buah Apel Manalagi (Malus sylvestris L. Mill)
yang memenuhi syarat evaluasi, serta untuk mengetahui pengaruh variasi
konsentrasi kombinasi polimer hidroksi propil metil selulosa dan etil selulosa
terhadap formulasi sediaan ftransdermal patch. Formulasi sediaan transdermal
patch dibuat tiga (3) formula dengan variasi konsentrasi kombinasi polimer
hidroksi propil metil selulosa dan etil selulosa yaitu F1 (1.5%:1.5%), F2 (2%:1%),
dan F3 (1%:2%). Evaluasi transdermal patch meliputi organoleptis, keseragaman
bobot, ketebalan, ketahanan lipatan, pH dan kandungan kelembaban. Formula F1,
F2 and F3 memenuhi syarat evaluasi organoleptis, ketebalan, ketahanan lipatan,
dan pH tetapi tidak memenuhi syarat keseragaman bobot dan kandungan
kelembaban. Hasil analisis statistik pada sediaan transdermal patch ekstrak kulit
buah Apel Manalagi dengan variasi konsentrasi kombinasi hidroksi propil metil
selulosa dan etil selulosa menunjukkan pengaruh bermakna (p<0, 05) terhadap
evaluasi keseragaman bobot dan ketebalan, serta tidak menunjukan pengaruh
bermakna (p>0,05) terhadap ketahanan lipatan, pH, dan kandungan kelembaban.

Kata kunci: Apel Manalagi; transdermal patch; HPMC; etil selulosa.

ABSTRACT

The Manalagi apple peel (Malus sylvestris L. Mill) contains phenolic and flavonoid
compounds that can be used as antibacterial. This study aims to obtain a
transdermal patch preparation from the extract of Manalagi apple peel (Malus
sylvestris L. Mill) and to determine the transdermal patch preparation formula
from the extract of Manalagi apple peel (Malus sylvestris L. Mill) that meets the
evaluation requirements, as well as to determine the effect of variations in the
concentration of the polymer combination of hydroxy propyl methyl cellulose and
ethyl cellulose on the transdermal patch preparation formulation. Three
transdermal patch formulations were made with varying concentrations of hydroxy
propyl methyl cellulose and ethyl cellulose polymer combinations, namely F1
(1.5%:1.5%), F2 (2%:1%), and F3 (1%:2%). Evaluation of transdermal patches
included organoleptic, weight uniformity, thickness, fold resistance, pH, and
moisture content. Formulas F1, F2, and F3 met the requirements for organoleptic
evaluation, thickness, crease resistance, and pH but did not meet the requirements
for weight uniformity and moisture content. The results of statistical analysis on
transdermal patch preparations of Manalagi apple peel extract with varying
concentrations of hydroxy propyl methyl cellulose and ethyl cellulose combinations
showed a significant effect (p<0.05) on the evaluation of weight uniformity and
thickness and did not show a significant effect (p>0.05) on fold resistance, pH, and
moisture content.

Keywords: The Manalagi apple; transdermal patch; HPMC; ethyl cellulose.
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1. Pendahuluan

Pada tahun 2021 data produksi tanaman buah-buahan nasional mencatat produksi apel di Indonesia
menghasilkan 509.544 ton [1]. Apel merupakan salah satu buah yang paling banyak dikonsumsi di dunia
baik dimakan mentah maupun sebagai produk olahan [2]. Di Indonesia dari segi ekonomi buah apel banyak
dimanfaatkan sebagai olahan jus, keripik apel, jenang apel dan cuka apel. Buah apel juga bermanfaat bagi
kesehatan salah satunya sebagai sumber antioksidan. Selain sebagai sumber antioksidan buah apel memiliki
manfaat sebagai antibakteri. Senyawa fenolik yang terkandung pada buah apel menunjukkan potensi sebagai
agen antibakteri alami dan/atau antioksidan. Senyawa fenolik seperti katekin, epikatekin, rutin, florizin dan
klorogenat memiliki aktivitas farmakologi sebagai antimikroba terhadap jamur, bakteri dan ragi [3].
Kandungan total fenolik pada apel banyak terkandung pada kulit buah dibandingkan daging buahnya [2].

Berdasarkan penelitian yang telah dilakukan L. Fajriah dan R. Purnama pada tahun 2021, senyawa flavonoid
dalam krim ekstrak kulit buah apel manalagi (Malus sylvestris L. Mill) pada konsentrasi 5% dan 10%
memiliki aktivitas antibakteri terhadap bakteri Propionibacterium acnes dengan zona hambat kategori
sedang hingga kuat [4] Selain itu, Berdasarkan penelitian lain yang telah dilakukan oleh Nazilatul Khoiroh
dkk. pada tahun 2018, yaitu pengujian aktivitas antibakteri ekstrak metanol kulit buah apel manalagi (Malus
sylvestris L. Mill) efektif dalam menghambat dan membunuh bakteri Staphylococcus epidermis [5].

Timbulnya jerawat sangat mempengaruhi penampilan wajah, menurunkan kepercayaan diri bagi remaja dan
dewasa muda [6]. Semakin berkembangnya zaman ilmuan mengekplorasi formulasi untuk pengobatan
jerawat topikal yang disebut acne patch. Acne patch banyak diminati karena dapat menyembunyikan dan
mengobati jerawat secara bersamaan serta mudah dibeli, mudah dibawa dan populer dikalangan konsumen

[7].

Acne patch merupakan sediaan bentuk transdermal. Sediaan bentuk transdermal menjadi formulasi alternatif
dan populer karena keunggulannya. Beberapa keuntungan potensial dari pemberian obat transdermal adalah
penyerapan yang terkontrol, kadar plasma yang seragam, bioavailabilitas yang lebih baik, efek samping yang
berkurang, aplikasi yang tidak menyakitkan dan sederhana serta fleksibilitas penghentian pemberian obat
hanya dengan melepas patch dari kulit [8].

Berdasarkan latar belakang tersebut, maka peneliti berminat membuat sediaan farmasi transdermal patch
ekstrak kulit buah apel manalagi (Malus sylvestris Mill L. Mill) dengan kombinasi basis polimer Hidroksi
Propil Metil Selulosa (HPMC) dan etil selulosa.

2. Metode Penelitian

2.1 Alat

Timbangan analitik (fujitsu), kaca arloji, beaker glass (pyrex), batang pengaduk, spatel, gelas ukur (pyrex),
oven, desikator, cawan petri (pyrex), pH indicator universal, cutter, gunting, dan mikrometer sekrup.

2.2 Bahan

Ekstrak kulit buah apel manalagi (Malus sylvestris L. Mill), Hidroksi Propil Metil Selulosa, Etil selulosa,
Propilen glikol (PT Gracia), Etanol (PT Brataco), dan Akuades.

2.3 Rancangan Penelitian

Penelitian ini menggunakan metode eksperimental dengan merancang formulasi sediaan transdermal patch
dari ekstrak kulit buah apel manalagi (Malus sylvestris L. Mill ) dan evaluasi sediaan transdermal patch
meliputi organoleptis, keseragaman bobot, ketebalan, ketahanan lipatan, pH dan kandungan kelembaban.
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Tabel 1 Formulasi Sediaan Transdermal Patch Ekstrak Kulit Buah Apel Manalagi

Jumlah % b/v
Bahan Formula Kegunaan
Fl F2 F3
Ekstrak kulit buah apel manalagi 5 5 5 Zat Aktif
Hidroksi Propil Metil Selulosa 1,5 2 1 Polimer Hidrofilik
Etil Selulosa 1,5 1 2 Polimer Hidrofobik
Propilenglikol 10 10 10 Plasticizer, Enhancer
Etanol 40 40 40 Pelarut, Enhancer
Akuades hingga 100 100 100 Pelarut

2.4 Prosedur Rinci

Formulasi sediaan transdermal patch dibuat dengan menggunakan campuran polimer HPMC dan etil
selulosa. Penggunaan campuran polimer HPMC dan etil selulosa bertujuan agar menghasilkan sediaan
transdermal patch yang lebih kuat dan fleksibel [9]. Selain itu, penggunaan campuran polimer lebih efektif
daripada penggunaan polimer tunggal dalam mengontrol laju pelepasan obat dari patch [10]. Pembuatan
transdermal patch dilakukan dengan cara polimer HPMC dan etil selulosa dicampurkan hingga homogen
[11]. Campuran HPMC dan etil selulosa dilarutkan dalam pelarut etanol dan akuades dengan perbandingan
1:1 dengan volume total 80 ml. HPMC dilarutkan dalam pelarut etanol dan akuades karena HPMC larut
dalam campuran akuades dan etanol. Etil selulosa yang mengandung tidak kurang 46,5% gugus etoksil larut
secara bebas dalam larutan etanol 95% [12]. Larutan sediaan HPMC dan etil selulosa diaduk menggunakan
magnetic stirrer dengan kecepatan 200 rpm hingga homogen dan terbentuk polimer matriks [11]. Propilen
glikol ditambahkan ke dalam campuran, diaduk hingga homogen. Propilen glikol digunakan sebagai
plasticizer dalam formulasi pelapis film berair. Penggunaan propilen glikol lebih baik daripada gliserin
karena memiliki potensi iritasi kecil dibandingkan gliserin [12]. Selain itu, propilen glikol banyak digunakan
dalam sediaan transdermal sebagai peningkat penetrasi golongan glikol [13]. Ekstrak kulit buah apel
manalagi diencerkan menggunakan akuades secukupnya kemudian dicampurkan ke dalam polimer dan
dihomogenkan menggunakan magnetic stirrer. Larutan polimer dicukupkan sebanyak 10 ml, lalu dituang ke
dalam cawan petri berdiameter 9 cm. Kemudian disimpan dan didiamkan selama 24 jam untuk menguapkan
pelarut. Setelah 24 jam sediaan transdermal patch dikeringkan dalam oven pada suhu 50°C hingga kering
[14]. Kemudian sediaan dikemas dalam wadah untuk dilakukan evaluasi.

2.5 Evaluasi Sediaan Transdermal patch

2.5.1 Uji Organoleptis
Pengamatan ini dilakukan terhadap tekstur, warna, dan homogenitas selama 28 hari [4].

2.5.2 Uji Keseragaman Bobot
Diambil 3 patch secara acak dari setiap formulasi yang berbeda dengan ukuran yang seragam kemudian
ditimbang menggunakan neraca analitik. Kemudian tentukan berat rata-rata dan standar deviasi [15]

2.5.3 Uji Ketebalan

Transdermal patch yang dibuat diukur ketebalannya dengan menggunakan alat Mikrometer Scrup ketelitian
0,01 mm. Ketebalan plester patch diukur dengan mikrometer di tiga titik pada masing-masing patch,
kemudian dihitung rata-rata ketebalannya [16]

2.5.4 Uji Ketahanan Lipatan
Pengujian ini dilakukan dengan melipat patch berulang kali di bagian yang sama hingga patch robek. Jumlah
lipatan dicatat sebagai nilai ketahanan lipat [17]

2.5.5 Uji pH

Patch yang telah dibuat dimasukan ke dalam cawan porselen yang berisi 2 ml aquadest (pH 6,5 = 0.05) dan
didiamkan selama 2 jam pada suhu ruangan hingga mengembang. Kertas pH universal diletakan diatas
permukaan patch untuk menentukan nilai pH sediaan patch[18]
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2.5.6 Uji Kandungan Kelembaban

Patch yang telah dibuat ditimbang satu per satu untuk menentukan berat awal kemudian disimpan dalam
desikator berisi silica gel pada suhu ruangan selama 24 jam. Setelah disimpan selama 24 jam patch
ditimbang kembali untuk menentukan berat akhir. Persentase kandungan kelembaban dihitung menggunakan
rumus sebagai berikut :

berat awal - berat akhir
% Kelembaban = F———

x 100

2.6 Analisis Data Statistik

Data hasil evaluasi dianalisis secara statistik menggunakan SPSS versi 26 untuk dilakukan pengujian
normalitas data. Uji normalitas data menggunakan uji Shapiro Wilk. Jika signifikansi >0,05 maka data
tersebut terdistribusi normal, dan jika signifikansi <0,05 maka data tersebut tidak terdistribusi normal [19].
Hasil data yang tidak terdistribusi normal akan dilanjutkan uji statistik menggunakan uji Kruskal-Wallis dan
untuk data yang terdistribusi normal akan dilanjutkan uji statistik dengan uji One Way ANOVA [20].

3. Hasil dan Pembahasan

3.1 Hasil Evaluasi Organoleptis

Tabel 2 Hasil Evaluasi Organoleptis Sediaan Transdermal Patch

. Organoleptis
Hari Ke- Fi ) A
Halus, elastis, kuat, Halus, elastis, kuat, Halus, elastis, kuat,
0 berwarna kuning, bau khas ~ berwarna kuning, bau khas ~ berwarna kuning, bau khas
apel apel apel
Halus, elastis, kuat, Halus, elastis, kuat, Halus, elastis, kuat,
1 berwarna kuning, bau khas ~ berwarna kuning, bau khas ~ berwarna kuning, bau khas
apel apel apel
Halus, elastis, kuat, Halus, elastis, kuat, Halus, elastis, kuat,
7 berwarna kuning, bau khas ~ berwarna kuning, bau khas ~ berwarna kuning, bau khas
apel apel apel
Halus, elastis, kuat, Halus, elastis, kuat, Halus, elastis, kuat,
14 berwarna kuning, bau khas ~ berwarna kuning, bau khas ~ berwarna kuning, bau khas
apel apel apel
Halus, elastis, kuat, Halus, elastis, kuat, Halus, elastis, kuat,
21 berwarna kuning, bau khas ~ berwarna kuning, bau khas ~ berwarna kuning, bau khas
apel apel apel
Halus, elastis, kuat, Halus, elastis, kuat, Halus, elastis, kuat,
28 berwarna kuning, bau khas ~ berwarna kuning, bau khas ~ berwarna kuning, bau khas

apel

apel

apel

3.2 Hasil Evaluasi Keseragaman Bobot

Tabel 3 Hasil Evaluasi Keseragaman Bobot Sediaan Transdermal Patch

Keseragaman Bobot

Hari Ke- F1 F2 F3
Bobot (g) RSD (%) Bobot (g) RSD (%) Bobot (g) RSD (%)
0 0,029 4 0,033 8 0,028 7
1 0,035 6 0,041 6 0,032 16
7 0,033 3 0,042 4 0,030 2
14 0,035 3 0,040 4 0,030 0
21 0,035 2 0,038 5 0,028 4
28 0,037 3 0,041 2 0,029 4
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3.3 Hasil Evaluasi Ketebalan
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Gambar 1 Grafik Evaluasi Ketebalan

3.4 Hasil Evaluasi Ketahanan Lipatan
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Gambar 2 Grafik Evaluasi Ketahanan Lipatan

3.5 Hasil Evaluasi pH
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Gambar 3 Grafik Evaluasi pH

3.6 Hasil Evaluasi Kandungan Kelembaban
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Gambar 4 Grafik Evaluasi kandungan kelembaban
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Ekstrak kulit buah apel manalagi yang dihasilkan memiliki warna coklat, bau khas apel manalagi dan
konsentrasi kental. Dari hasil skrining fitokimia ekstrak kulit buah apel manalagi secara kualitatif
mengandung senyawa fenolik dan flavonoid. Pada penelitian ini dibuat tiga formula sediaan transdermal
patch dengan variasi konsentrasi kombinasi polimer HPMC dan etilselulosa yaitu F1 (1,5%:1,5%), F2
(2%:1%), dan F3 (1%:2%). Sediaan transdermal patch ekstrak kulit buah apel manalagi kemudian dilakukan
evaluasi meliputi organoleptis, keseragaman bobot, ketebalan, ketahanan lipatan, pH dan kandungan
kelembaban.

Hasil evaluasi organoleptis (tabel 2) sediaan transdermal patch ketiga formula tidak menunjukan perubahan
tekstur, warna dan bau selama penyimpanan 28 hari. Pada sediaan transdermal patch F1 dan F2 terdapat
gelembung udara yang terperangkap. Hal ini disebabkan karena semakin tinggi kecepatan pengadukan dan
semakin lama waktu pengadukan maka akan semakin banyak gelembung udara yang tertinggal di dalam
sediaan, sehingga waktu istirahat yang diperlukan untuk mengeluarkan gelembung udara akan semakin lama
[21]. Terbentuknya gelembung udara tersebut disebabkan konsentrasi HPMC yang digunakan tinggi.
Semakin tinggi konsentrasi semakin tinggi viskositasnya. Peningkatkan viskositas menyebabkan udara
terperangkap selama pencampuran dan tidak terlepas sepenuhnya [22].

Hasil evaluasi keseragaman bobot selama 28 hari (Tabel 3) sediaan transdermal patch tidak memenuhi
syarat karena memiliki persen penyimpangan lebih dari 5%. Keseragaman bobot memenuhi syarat jika
penyimpangan keseragaman bobot < 5% [23]. Berbagai faktor yang dapat menyebabkan bobot transdermal
patch tidak seragam diantaranya adalah penguapan pelarut yang tidak sempurna atau penuangan campuran
sediaan transdermal patch ke dalam cawan petri yang kurang merata [24].

Hasil Evaluasi ketebalan selama 28 hari (Gambar 1) sediaan transdermal patch mengalami kenaikan nilai
ketebalan. Peningkatan nilai ketebalan disebabkan karena HPMC yang secara signifikan dalam
meningkatkan ketebalan pacth dibandingkan dengan etil selulosa karena etil selulosa menyerap sangat
sedikit air dari udara lembab berbeda dengan HPMC yang dapat menyerap lembab dari udara sehingga
menyebabkan HPMC mampu meningkatkan ketebalan transdermal pacth [12]. Syarat ketebalan patch adalah
tidak lebih dari 1 mm, jika patch terlalu tebal akan sulit melepaskan zat aktif dari patch[25].

Hasil evaluasi ketahanan lipatan (Gambar 2) dapat dikatakan baik apabila sediaan fransdermal patch dapat
dilipat sebanyak 290-300 kali tanpa mengalami sobekan [24]. Plasticizer berfungsi untuk mengurangi
kekakuan polimer sehingga didapatkan transdermal patch yang fleksibel dan elastis. Penambahan plasticizer
berfungsi untuk mengatasi sifat rapuh, mudah patah dan kurang elastis [26]. Selain propilen glikol sebagai
plasticizer, kombinasi polimer HPMC dengan etil selulosa menghasilkan matriks transdermal patch yang
lebih kuat dari matriks patch yang hanya terdiri dari satu jenis polimer [27].

Hasil evaluasi pH (Gambar 3) selama penyimpanan 28 hari sediaan transdermal patch memiliki nilai pH
konsisten dengan nilai pH 6. Hasil tersebut menunjukan bahwa sediaan transdermal patch memiliki nilai pH
yang sesuai dengan range pH kulit. Karena, jika pH sediaan terlalu basa dapat menyebabkan kulit kering,
sedangkan jika pH terlalu asam akan menyebabkan iritasi kulit [28]. Hasil evaluasi kandungan kelembaban
(Gambar 4) selama 28 hari sediaan transdermal patch menunjukan nilai yang fluktuatif. Hal ini diduga
karena sulit untuk mengontrol kandungan kelembaban dengan metode solvent casting pada pembuatan
transdermal patch. Selain itu sifat hidroskopisitas bahan juga mempengaruhi nilai kandungan kelembaban
[29].

Data hasil evaluasi sediaan transdermal patch terlebih dahulu dilakukan uji normalitas menggunakan uji
Shapiro Wilk. Hasil uji normalitas pada evaluasi keseragaman bobot, ketebalan patch dan kandungan
kelembaban menunjukan sebaran data terdistribusi normal dengan nilai p>0,05, sedangkan pada evaluasi pH
dan ketahanan lipatan menunjukan sebaran data tidak terdistribusi normal dengan nilai p<0,05. Hasil uji
One-Way ANOVA memberikan pengaruh bermakna terhadap uji keseragaman bobot dan ketebalan patch
dengan nilai p<0,05, sedangkan pada uji kandungan kelembaban tidak memberikan pengaruh bermakna
dengan nilai p>0,05. Pada hasil Uji Kruskal-Wallis tidak memberikan perngaruh yang bermakna terhadap uji
pH dan ketahanan lipatan dengan nilai p>0,05.
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4. Kesimpulan

Ekstrak kulit buah apel manalagi (Malus sylvestris L. Mill) dapat diformulasikan ke dalam bentuk sediaan
transdermal patch. Formulas F1, F2, dan F3 sediaan transdermal pacth ekstrak kulit buah apel manalagi
memenuhi syarat evaluasi organoleptik, ketebalan patch, ketahanan lipatan, dan pH. Tetapi tidak memenuhi
syarat evaluasi keseragaman bobot dan kandungan kelembaban. Variasi konsentrasi kombinasi polimer
HPMC dan etil selulosa terhadap hasil evaluasi sediaan transdermal patch memberikan pengaruh bermakna
(p<0,05) terhadap uji keseragaman bobot, uji ketebalan patch dan tidak memberikan pengaruh bermakna
(p>0,05) terhadap uji ketahanan lipatan, uji pH dan uji kandungan kelembaban.

Saran
Berdasarkan hasil penelitian, disarankan untuk menambahkan bahan pengawet ke dalam formulasi untuk
melindungi sediaan dari kontaminasi mikroorganisme dan kerusakan sediaan.

Ucapan Terima Kasih
Terima kasih kepada seluruh pihak yang terkait dalam penelitian ini.
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