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Daun sirih (Piper betle L.) dikenal memiliki sifat
antibakteri dan antioksidan karena mengandung alkaloid,
tanin, karbohidrat, asam amino, steroid, minyak atsiri, dan
flavonoid. Namun, efisiensi penyerapan senyawa aktif
daun sirih oleh tubuh masih rendah, dengan nilai daya
serap rata-rata 0,307A pada senyawa fenol, yang tergolong
kurang efisien berdasarkan hukum Lambert-Beer (rentang
ideal 0,2A—0,8A). Untuk meningkatkan efisiensi tersebut,
penelitian ini mengembangkan formulasi nanoemulsi
berbasis Polivinilpirolidon (PVP). Penelitian ini bertujuan
untuk menilai aktivitas antibakteri nanoemulsi ekstrak
PVP/daun sirih, menentukan karakteristik fisikokimia
formulasi optimal, dan menyelidiki dampak konsentrasi
PVP terhadap stabilitas dan karakterisasi. Formulasi PVP
yang berbeda adalah N1 (0%), N2 (1%), N3 (2,5%), dan
N4 (5%). Dengan viskositas masing-masing 1020 cP dan
1960 cP, ukuran partikel rata-rata 175 nm dan 150 nm, nilai
distribusi tetesan 0,30 dan 0,25, serta nilai potensial zeta -
28 mV dan -32 mV, hasil menunjukkan bahwa formulasi
dengan konsentrasi PVP 2,5% (N3) dan 5% (N4)
menawarkan stabilitas terbaik. Sementara aktivitas
antibakteri menunjukkan diameter zona hambat terhadap
Escherichia coli sebesar 0,727 cm (N3) dan 0,623 cm,
penyelidikan morfologi menunjukkan ukuran tetesan yang
homogen. serta terhadap Staphylococcus aureus sebesar
1,68 cm (N3) dan 2,0667 cm (N4). Kesimpulannya,
nanoemulsi PVP/ekstrak daun sirih berpotensi sebagai
sistem penghantaran obat yang efektif dan stabil,
mendukung penggunaannya dalam terapi medis berbasis
bahan alam.

Kata Kunci : Daun sirih, Nanoemulsi, PVP, Penghantar
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L PENDAHULUAN

Daun sirih telah lama digunakan dalam pengobatan
tradisional karena sifat antibakteri dan antioksidannya,
yang berasal dari alkaloid, tanin, karbohidrat, asam amino,
steroid, minyak atsiri, dan flavonoid. Zat-zat tersebut
menjadikan daun sirih sebagai komponen alami yang
menjanjikan untuk menciptakan produk kesehatan [1].
Menurut penelitian sebelumnya yang menggunakan
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metode spektrofotometri UV-Vis untuk menilai senyawa
fenolik yang ada dalam daun sirih hijau, efisiensi
penyerapan tubuh terhadap bahan kimia aktif dalam daun
sirih masih buruk. Hukum Lambert-Beer
mengklasifikasikan senyawa fenol sebagai senyawa kurang
efisien (kisaran ideal 0,2A—0,8A), dan panjang gelombang
puncak 785,0 nm dengan nilai serapan rata-rata 0,307A
ditemukan selama proses pencarian panjang gelombang
maksimum. Penelitian ini menciptakan formulasi
nanoemulsi berbasis polivinilpirolidon (PVP) untuk
meningkatkan efisiensi [2].

Emulsi adalah campuran dua jenis cairan yang sering
kali tidak cocok ketika satu cairan tercampur sangat halus
dengan cairan lainnya. Kombinasi ini biasanya distabilkan
dengan bahan pengemulsi [3]. Sebaliknya, nanoemulsi
merupakan campuran udara dalam minyak (water in oil)
atau minyak dalam udara (oil in water) yang stabil dengan
bantuan surfaktan yang sesuai dan tidak dapat bercampur.
Berbeda dengan emulsi kasar, yang biasanya memiliki
tampilan putih susu, nanoemulsi biasanya memiliki tetesan
yang sangat kecil kurang dari 500 nm dan tampak
transparan atau kabur [4]. Tween 80 digunakan dalam
penelitian ini sebagai surfaktan. Surfaktan adalah zat kimia
yang memfasilitasi pencampuran atau interaksi antara
cairan dan padatan dengan menurunkan tegangan
permukaan antara dua cairan, gas, atau antar cairan. Karena
Hydrophile Lipophile Balance (HLB) tinggi yaitu 15,
Tween 80 digunakan sebagai surfaktan. HLB adalah
gambar yang menggambarkan bagaimana karakteristik
suatu zat dapat digunakan sebagai pengemulsi untuk
menggabungkan dua cairan yang biasanya tidak
kompatibel dalam sistem dua fase. HLB yang rendah
menunjukkan bahwa pengemulsi lebih menyukai minyak
dan emulsi yang dihasilkan adalah jenis air dalam minyak.
Namun, pengemulsi lebih memilih air jika HLB tinggi, dan
emulsi yang dihasilkan adalah jenis minyak dalam air [5].

Polyvinylpyrrolidone (PVP) akan melarutkan ekstrak
daun sirih pada penelitian ini. PVP sendiri merupakan
polimer sintetik yang cenderung bertahan lebih lama dan
sulit terurai oleh tubuh [6]. Karena butiran PVP memiliki
karakteristik aliran yang baik, sudut diam yang rendah,
produksi serbuk halus yang lebih rendah, dan
kompaktibilitas yang lebih baik, PVP digunakan sebagai
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polimer untuk mengekstraksi daun sirih. Selain itu, PVP
mempunyai kapasitas untuk mengeringkan pembungkus
dan dapat dimanfaatkan sebagai bahan pembungkus dalam
bentuk larutan berair atau alkohol [7]. Sebagai alternatif,
ini biasanya digunakan sebagai penghambat presipitasi
polimer [8]. Dalam penelitian ini saya menggunakan jenis
polivinilpirolidon K-30 [9].

Fabrikasi  nanoemulsi =~ menggunakan  metode
emulsifikasi dengan teknologi rendah yaitu emulsifikasi
spontan dengan pengadukan menggunakan magnetik
ringan sangat membantu dalam mengatur arus konveksi
kecil yang secara konsisten mendistribusikan tetesan
minyak dalam jumlah besar schingga setiap permukaan
baru yang dihasilkan oleh difusi pelarut segera ditutupi
oleh molekul surfaktan di sekitarnya [4]. Fokus utama dari
penelitian ini adalah karakterisasi nanoemulsi akhir selain
prosedur pembuatan. Pengujian stabilitas fisik, penilaian
morfologi berbasis mikroskop, analisis ukuran partikel
Particle Size Analyzer (PSA), pengukuran muatan
permukaan uji Zeta Potensi Analyzer, pengujian viskositas,
dan evaluasi aktivitas antibakteri merupakan beberapa
teknik karakterisasi [10].

Dengan menambahkan PVP sebagai penstabil pada
formulasi nanoemulsi berbasis ekstrak daun sirih,
penelitian ini berupaya mengetahui bagaimana perubahan
konsentrasi PVP mempengaruhi sifat fisikokimia
nanoemulsi dan aktivitas antibakteri. Analisis stabilitas,
ukuran partikel, viskositas, potensi zeta, dan khasiat
antibakteri  terhadap  Staphylococcus  aureus  dan
Escherichia coli merupakan bagian dari evaluasi. Temuan
penelitian ini diharapkan dapat membantu terciptanya
sistem pemberian obat yang lebih stabil dan efisien
berdasarkan bahan alami untuk digunakan dalam industri
biomedis.

II. KAJIAN TEORI

A. Daun Sirih (Piper betle L)

Telah lama digunakan sebagai obat tradisional
untuk sejumlah penyakit dan merupakan tanaman obat
yang terkenal di Asia. Banyak bakteri Gram-positif dan
Gram-negatif serta jamur yang resistan terhadap obat
telah terbukti dapat dihambat pertumbuhannya dengan
ekstrak daun sirih [11].

Penelitian terhadap bahan kimia yang terdapat pada
daun sirih telah mengidentifikasi berbagai komponen,
seperti alkaloid, flavonoid, tanin, saponin, dan zat lain
yang memiliki kemungkinan efek farmakologis. Zat-
zat ini memberi daun sirih kualitas anti-inflamasi, anti-
kanker, anti-mikroba, dan antioksidan. Komponen
fitokimia yang terdapat pada daun sirih (Piper betle
linn) telah terbukti dalam uji biologis memiliki sifat
antiinflamasi, antikanker, antimikroba, dan
antioksidan. Selain itu, zat ini telah terbukti memiliki
sifat anti-inflamasi dan antimutagenik serta dapat
berkontribusi dalam menjaga kesehatan [12].

Namun belum banyak upaya yang dilakukan untuk
memanfaatkan potensi daun sirih hijau (Piper betle
linn) sebagai obat herbal. Apalagi masyarakat
Indonesia sudah mengenal tanaman daun sirih hijau
secara turun temurun. Meskipun demikian, penelitian
telah dilakukan mengenai efektivitas daun sirih hijau

(Piper betle linn), khususnya sebagai obat luka. Oleh
karena itu diperlukan penelitian mengenai efektivitas
daun sirih hijau sebagai objek percobaan. Temuan
penelitian ini dapat memberikan wawasan berharga
mengenai pengobatan penyembuhan luka berbahan
dasar tanaman sirih, khususnya yang berasal dari daun
sirih hijau (Piper betle linn) [13].

B. Polivinil Pirolidon (PVP)

Povidone digunakan sebagai polimer dalam ekstrak
daun sirih karena karakteristik alirannya yang baik,
sudut diam yang rendah, pengurangan produksi butiran
halus, dan peningkatan kompaktibilitas butiran. Selain
itu, Povidone mempunyai kemampuan mengeringkan
bungkus dan dapat digunakan sebagai bahan
pembungkus dalam bentuk alkohol atau larutan air [14].
Emulsi air dalam minyak (w/o) dibuat dengan
mengemulsi kombinasi Povidone, yang dalam hal ini
berfungsi sebagai larutan polimer dan obat, dalam
larutan yang mengandung surfaktan. Pengaduk magnet
digunakan untuk mendorong atau memutar pelarut
organik secara terus menerus hingga terbentuk emulsi
yang stabil. Jenis dan konsentrasi zat penstabil yang
digunakan, kecepatan homogenizer, dan konsentrasi
polimer semuanya mempengaruhi ukuran partikel
[15]. Polimer yang digunakan untuk nanoemulsi obat
harus  memiliki  sifat-sifat  tertentu  seperti
biodegradabilitas, biokompatibilitas, stabilitas, dan
kemampuan untuk melepaskan obat secara terkontrol.
Penggunaan polimer dalam pembuatan nanoemulsi
obat dapat memberikan beberapa keuntungan, seperti
kemampuan untuk mengontrol pelepasan obat,
meningkatkan stabilitas obat, mengurangi efek
samping, dan meningkatkan efisiensi pengiriman obat
ke target yang diinginkan. Polimer juga dapat
memberikan perlindungan terhadap obat dari degradasi
sebelum mencapai target. Selain itu, polimer dapat
dimodifikasi untuk memperbaiki sifat-sifatnya, seperti
meningkatkan kelarutan obat, mengendalikan ukuran
dan morfologi nanoemuelsi, serta meningkatkan
interaksi dengan target sel. Dengan demikian,
penggunaan polimer dalam pembuatan nanoemuelsi
obat merupakan pendekatan yang menjanjikan dalam
pengembangan sistem pengiriman obat yang efektif dan
aman [16].

C. Nanoemulsi

Surfaktan amfifilik, yang bersifat hidrofilik (suka
air) dan hidrofobik (tidak suka air), menstabilkan
dispersi bifasik (distribusi partikel dalam dua fase
berbeda) dari dua cairan yang tidak dapat bercampur,
seperti tetesan udara dalam minyak (air dalam minyak)
atau minyak dalam air (minyak dalam air). Dalam hal
ini, istilah “emulsi” akan digunakan untuk merujuk
pada campuran. Viskoelastik (kental dan elastis) dan
visual dapat digunakan untuk berbagai tujuan, termasuk
pemberian obat. Hal ini bermanifestasi sebagai dispersi
ultrahalus (distribusi partikel sangat halus) dengan
kemampuan penghantaran obat yang berbeda [4].
Komponen nanoemulsi

a. minyak



Untuk memprediksi jenis nanoemulsi yang
terbentuk pada kondisi tertentu, interaksi berbagai
komponen penyusun nanoemulsi harus
diperkirakan. Jika surfaktan utama larut dalam air
maka akan lebih menyukai emulsifikasi air (0il in
water), dan sebaliknya jika surfaktan larut dalam
minyak maka akan lebih menyukai emulsifikasi
(water in oil).

b. Surfaktan dan Co-Surfaktan

Dengan menurunkan tegangan antar muka dan
menghambat agregasi tetesan, surfaktan—molekul
amofilik—menstabilkan  nanoemulsi.  Lecithin
(phosphatidylcholine), surfaktan yang umum
ditemukan dalam nanoemulsi, diperoleh dari
kedelai atau kuning telur. Produk parenteral yang
tersedia secara komersial sudah termasuk surfaktan
seperti cremophor EL (minyak jarak Polyoxyl-35)
dan sodium deoxycholate (garam empedu). Solutol
HS-15 (polyoxyethylene-660-hydroxystearate),
Span 20, 40, 60, dan 80 (sorbitan monolaurate), dan
Tween 20, 40, 60, dan 80 (polyoxyethlene sorbitan
monolaurate) juga sering digunakan. Selain
mempengaruhi ukuran dan stabilitas nanoemulsi,
pilihan  surfaktan atau campuran surfaktan
terkadang  dapat mempengaruhi  toksisitas,
farmakokinetik, dan farmakodinamiknya. Ko-
surfaktan memperkuat lapisan dengan
menyesuaikan diri di antara titik-titik yang secara
struktural lebih lemah, melengkapi surfaktan.
Propilen glikol adalah salah satu ko-surfaktan yang
sering digunakan [17].

c. Pengawet, antioksidan dan kemoprotektan

Toksisitas  rendah, stabilitas panas dan
penyimpanan, kompatibilitas fisik dan kimia,
keterjangkauan, aksesibilitas, dan berbagai sifat
antibakteri merupakan persyaratan untuk bahan
pengawet yang digunakan dalam nanoemulsi [18].

D. Metode Emulsifikasi

Metode emulsifikasi spontan adalah metode untuk
menghasilkan nanoemulsi dengan mencampurkan
komponen utama di kondisi tertentu. Metode ini dapat
digunakan untuk membuat sistem pengiriman dan
material berstruktur nano [19]. Surfaktan hidrofilik
dengan fase berair dan fase organik atau minyak,
seperti migliol yang mengandung obat, surfaktan yang
larut dalam minyak seperti Span, dan pelarut organik
yang sebagian larut dalam air seperti aseton atau etil
asetat, dibuat selama proses ini. Untuk membuat emulsi
skala nano mikroskopis, fase organik ditambahkan
setetes demi setetes ke fase udara yang diaduk (namun
sebaliknya, menambahkan air ke minyak, juga dapat
dilakukan dalam kasus emulsi). Dalam beberapa
situasi, proses pengemulsi benar-benar terjadi dengan
sendirinya, meskipun sedikit energi dari luar yang
disediakan oleh pengaduk magnet mungkin masih
diperlukan. Misalnya, minyak dilarutkan dalam pelarut
organik yang larut dalam air, seperti aseton, dan
kemudian diemulsi menjadi larutan surfaktan berair.
Aseton dalam fase organik dan udara tertarik satu sama
lain setelah dimasukkan. Tetesan minyak kecil
tertinggal, dan molekul surfaktan langsung

menutupinya. Untuk memastikan bahwa setiap
permukaan baru yang dibentuk oleh difusi pelarut
secara efisien ditutupi oleh molekul surfaktan di
dekatnya, pengadukan magnetik ringan berguna dalam
menciptakan arus konveksi kecil yang secara andal
menyebarkan tetesan minyak dalam jumlah besar.
Komponen udara dan minyak yang dapat larut pada
suhu tinggi dalam fase organik sebelum pencampuran
biasanya diperlukan untuk menyiapkan tetesan yang
sangat kecil [4].

E. Uji Stabilitas

Uji stabilitas adalah serangkaian pengujian untuk
memastikan bahwa suatu produk tetap memenuhi
standar kualitas, keamanan, dan efektivitas selama
masa simpannya. Pengujian ini mencakup uji jangka
panjang (real time), yang dilakukan pada kondisi
penyimpanan normal sesuai dengan masa simpan yang
diajukan, dan uji stabilitas dipercepat (accelerated),
yang menggunakan  kondisi  ekstrem  untuk
mempercepat evaluasi degradasi produk. Proses
pengujian ini mengacu pada protokol uji yang
mendokumentasikan metode, tujuan, dan analisis
statistiknya. Masa simpan produk dihitung berdasarkan
hasil uji stabilitas, dengan kondisi penyimpanan yang
dicantumkan pada label kemasan untuk melindungi
produk, baik melalui wadah primer maupun sekunder.
Pengujian ini juga mencakup evaluasi parameter seperti
kadar air, kekerasan, pH, viskositas, disintegrasi,
disolusi, dan cemaran mikroba, yang semuanya
bertujuan menjaga homogenitas dan mutu produk
sesuai standar farmasi. Singkatnya, uji stabilitas
memastikan produk tetap aman dan efektif hingga
tanggal kedaluwarsa, sesuai kondisi penyimpanan yang
telah ditentukan [20].

F. Uji Viskositas

Uji viskositas adalah pengujian yang dilakukan
untuk mengukur ketahanan suatu cairan terhadap aliran
atau  deformasi. Secara sederhana, viskositas
menggambarkan seberapa kental atau encer suatu
cairan. Pengujian ini penting karena banyak aplikasi
dalam bidang biomedis, seperti formulasi obat, sistem
penghantaran obat, dan cairan tubuh buatan,
bergantung pada viskositas yang tepat agar berfungsi
dengan baik dalam tubuh manusia. Data dari uji
viskositas dibutuhkan untuk memastikan bahwa suatu
formulasi memiliki karakteristik aliran yang sesuai
dengan aplikasi yang diinginkan. Misalnya, dalam
sistem penghantaran obat berbasis nanoemulsi,
viskositas yang terlalu tinggi dapat menghambat difusi
obat, sementara viskositas yang terlalu rendah dapat
menyebabkan ketidakstabilan sistem. Oleh karena itu,
pengukuran viskositas membantu dalam optimasi
formulasi agar dapat memberikan pelepasan obat yang
tepat serta memastikan kestabilan fisik dan kinetik
sistemnya [18].

Parameter yang diukur dalam wuji viskositas
mencakup viskositas dinamis (n) dalam satuan
centipoise (cP) atau Pascal detik (Pa.s), viskositas
kinematik, dan juga indeks aliran untuk cairan non-
Newtonian. Dalam aplikasi biomedis, nilai viskositas



yang ideal bergantung pada jenis aplikasinya.
Misalnya, untuk injeksi intravena, viskositas larutan
umumnya harus mendekati viskositas plasma darah
(sekitar 1,2-1,5 cP) agar dapat dengan mudah
disuntikkan tanpa menyebabkan ketidaknyamanan atau
obstruksi pembuluh darah. Untuk formulasi topikal
atau obat berbasis gel, viskositas yang lebih tinggi
(misalnya dalam rentang 100-10.000 cP) dibutuhkan
untuk memastikan adhesi yang baik pada kulit atau
mukosa. Sedangkan Viskositas yang baik untuk
nanoemulsi adalah berkisar antara 10-2000 cP. Ukuran
statistik yang dikenal sebagai deviasi standar digunakan
untuk menilai derajat distribusi data dalam suatu
sampel dan sejauh mana titik data individual
menyerupai mean sampel. Nilai deviasi standar
kumpulan data mungkin lebih besar dari nol atau sama
dengan nol. Semua nilai dalam himpunan adalah sama
jika sama dengan nol. Standar deviasi dihitung dengan
rumus:

o= Vel (M

n—1

o xi adalah masing-masing nilai viskositas,

e x adalah rata-rata viskositas,

o n adalah jumlah sampel.

G. Pengamatan Morfologi

Adalah proses analisis yang bertujuan untuk
mengamati dan memahami bentuk, struktur, serta
ukuran suatu material atau organisme pada skala
mikroskopis. Dalam bidang biomedis, pengamatan
morfologi sangat penting untuk menilai karakteristik
material seperti nanopartikel, jaringan, atau sel, yang
berpengaruh terhadap fungsinya dalam aplikasi medis.
Sebagai  contoh, dalam penelitian mengenai
nanopartikel magnetik berlapis kitosan untuk aplikasi
biomedis, pengamatan morfologi dilakukan untuk
memastikan distribusi partikel yang homogen dan
ukuran yang sesuai [21]. Data dari uji pengamatan
morfologi diperlukan untuk memastikan bahwa
material atau struktur biologis memiliki karakteristik
yang sesuai dengan tujuan aplikasinya. Misalnya,
dalam pembuatan nanopartikel untuk penghantaran
obat, ukuran dan bentuk partikel harus dikontrol dengan
tepat agar dapat mencapai target sel dengan efisien dan
mengoptimalkan  pelepasan  obat.  Pengamatan
morfologi juga membantu dalam mengidentifikasi
adanya cacat atau ketidaksesuaian dalam struktur
material yang dapat mempengaruhi kinerjanya.
Parameter yang diamati dalam uji morfologi meliputi
bentuk (misalnya bulat, oval, atau tidak beraturan),
ukuran (diameter atau panjang), distribusi ukuran
partikel, serta tekstur permukaan [22].

H. Uji Antibakteri

adalah metode evaluasi yang digunakan untuk
menentukan apakah suatu bahan atau zat mempunyai
kapasitas untuk menghentikan pertumbuhan bakteri
atau memberantasnya. Tes ini sangat penting dalam
industri biomedis untuk memastikan bahwa senyawa
atau bahan berhasil melawan infeksi bakteri. Hal ini
agar dapat digunakan dengan aman dan efektif pada
produk medis seperti obat-obatan, peralatan medis, atau

bahan implan. Kemampuan antimikroba suatu zat atau
bahan harus dipastikan menggunakan data dari
pengujian antibakteri. Selain membantu para peneliti
dan profesional medis memilih dan menciptakan obat
antibakteri yang efektif, pengetahuan ini juga
membantu menjamin bahwa produk biomedis akhir
memenuhi peraturan keamanan dan kemanjuran.
Konsentrasi hambat minimum (MIC) yang
merupakan konsentrasi terendah suatu zat antibakteri
yang masih mampu menghambat pertumbuhan bakteri,
zona hambat (diameter daerah sekitar sampel yang
tidak menunjukkan pertumbuhan bakteri), dan
konsentrasi bakterisida minimum (MBC) yang
menunjukkan konsentrasi terendah yang dapat
membunuh bakteri merupakan parameter utama dalam
uji antibakteri. Teknik khas Konsentrasi hambat
minimum (MIC), yaitu konsentrasi terendah suatu zat
antibakteri yang masih mampu menghambat
pertumbuhan bakteri, konsentrasi bakterisida minimum

(MBC), yang menunjukkan konsentrasi terendah yang

dapat membunuh bakteri, dan zona hambat, atau

diameter daerah sekitar sampel yang tidak
menunjukkan  pertumbuhan  bakteri, merupakan
parameter utama dalam uji antibakteri.

1. Sampel diletakkan pada media agar yang telah
diinfeksi bakteri uji dengan metode difusi. Zona
penghambatan di sekitar sampel terlihat setelah
inkubasi, menunjukkan aktivitas antibakteri.

2. Metode Pengenceran: Setelah inkubasi, sampel
diperiksa pada dosis berbeda untuk memastikan
MIC dan MBC dengan memantau pertumbuhan
bakteri dalam media cair atau padat [23].

Diameter zona hambat dapat diukur dengan rumus :

-

(Dv—Ds)+(Dh—Ds)

. @)

Dh : Diameter horizontal

Dv : Diameter vertikal

Ds : Diameter sumuran
: Zona hambat

Uji PSA

Salah satu teknik untuk menentukan distribusi
ukuran partikel suatu sampel, khususnya dalam rentang
nano hingga mikrometer[Fgflalah uji Particle Size
Analyzer (PSA). Karena ukuran partikel dapat
mempengaruhi karakteristik fisikokimia,
bioavailabilitas, dan interaksi dengan sistem biologis
suatu bahan, pengukuran ini sangat penting dalam
bidang biomedis [24] [25]. Karakteristik aliran
dipengaruhi oleh ukuran dan bentuk serbuk. Secara
umum, partikel yang lebih besar dan bulat lebih mudah
mengalir. Viskositas suspensi meningkat karena
partikel yang lebih kecil lebih mudah larut. Suspensi
dan emulsi lebih stabil jika ukuran tetesannya lebih
kecil dan muatan permukaannya lebih tinggi.
Akibatnya, dengan material nano, informasi ukuran
partikel sangatlah penting [26]. Data dari uji PSA
diperlukan untuk memastikan bahwa partikel yang
disintesis memiliki ukuran yang sesuai dengan aplikasi
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yang diinginkan. Dalam konteks biomedis, ukuran
partikel dapat mempengaruhi efisiensi penghantaran
obat, penetrasi seluler, dan respons imun. Misalnya,
nanopartikel dengan ukuran tertentu dapat lebih efektif
dalam mengantarkan obat ke target spesifik dalam
tubuh [27].

Parameter utama yang diukur dalam uji PSA adalah
distribusi ukuran partikel, yang mencakup ukuran rata-
rata partikel dan rentang distribusinya. Dalam aplikasi
biomedis, rentang ukuran partikel yang sesuai sangat
bergantung pada tujuan spesifik. Polydispersity index
(PdI) digunakan untuk memperkirakan dispersi ukuran
tetesan minyak dalam nanoemulsi. Distribusi ukuran
partikel termasuk dalam monodispersi jika PdI berada
pada rentang 0,1-0,7. Nilai PdI yang tinggi dapat
disebabkan oleh adanya kandungan partikel yang
berukuran besar, terjadinya agregasi, maupun
kontaminasi debu [28].

Uji Zeta Potensial

Salah satu teknik untuk menentukan muatan
permukaan partikel dalam suatu suspensi atau larutan
adalah Uji Potensial Zeta. Penilaian potensi zeta sangat
penting dalam aplikasi biomedis karena muatan
permukaan partikel mempengaruhi  kemanjuran
pemberian obat, interaksi dengan sel atau jaringan, dan
stabilitas distribusi. Misalnya, pengukuran potensial
zeta dilakukan dalam penelitian nanopartikel perak
untuk menjamin stabilitas dan kemanjuran antibakteri
nanopartikel. Zeta Sizer adalah instrumen yang
digunakan untuk mengukur potensi zeta [29].

Nilai potensial zeta itu sendiri, yang mewakili
muatan permukaan partikel, merupakan parameter
utama yang dinilai dalam uji potensial zeta. Karena
muatan permukaan yang besar dapat menghentikan
agregasi partikel oleh gaya tolak menolak elektrostatik,
nilai potensial zeta yang tinggi (lebih besar dari +30
mV) menandakan stabilitas sistem emulsi [30]. Kisaran
tingkat potensi zeta yang dianggap ideal dalam aplikasi
biomedis bervariasi sesuai dengan tujuan tertentu.
Karena meningkatkan tolakan elektrostatis antar
partikel dan menghambat agregasi, nilai potensial zeta
yang lebih besar baik positif maupun negatif umumnya
menunjukkan stabilitas dispersi yang lebih baik.
Agregasi terbalik, di mana partikel-partikel saling tarik
menarik satu sama lain dan membentuk agregat,
merupakan masalah yang dapat timbul karena nilai
potensial zeta yang terlalu tinggi. Akibatnya,
penyesuaian potensi zeta menjadi sangat penting [31].

II1. METODE

A. Alat dan Bahan

Untuk  menjamin  proses pembuatan dan
karakterisasi berjalan semulus mungkin, penelitian
nanoemulsi ini menggunakan berbagai instrumen dan
bahan. Gelas kimia, gelas ukur, pipet penetes, batang
pengaduk, penjepit, kertas ukur, stoples kaca, tabung
sentrifugasi 50 ml, pengaduk magnet hot plate,
pengaduk Cina 3 cm, pencampur pusaran, mikroskop
binokular XSZ 1007BN, pengukur zeta, viskometer
Brookfield, Bunsen, jangka sorong, Erlenmeyer, dan

b)

pengukur partikel termasuk peralatan yang digunakan.
penganalisis, yang berkontribusi pada analisis sifat
fisikokimia, pemanasan, sterilisasi, dan pencampuran
nanoemulsi. Sedangkan komponen penyusunnya antara
lain aquades sebagai fasa air, PVP K30 sebagai polimer
pembawa, Tween 80 sebagai surfaktan, gliserin sebagai
kosurfaktan, minyak kedelai sebagai fasa minyak, dan
minyak sirih sebagai bahan aktif. Selain itu, agar nutrisi
pro-analisis dan kaldu nutrisi PA digunakan sebagai
media pertumbuhan bakteri, bakteri Staphylococcus
aureus dan Escherichia coli digunakan sebagai
mikroorganisme uji dalam menilai aktivitas antibakteri,
dan kaca objek serta kaca penutup digunakan dalam
pengamatan mikroskopis. Bola kapas, aluminium foil,
alkohol teknis TK 7, ujung biru, dan spiritus juga
digunakan dalam prosedur sterilisasi penelitian ini

untuk  menjaga kebersihan dan  menghindari
kontaminasi.
Formulasi Nanoemulsi

Tahap ini dirancang dengan mengoptimalkan

komponen utama yang meliputi fase air, fase minyak,
surfaktan, dan ko-surfaktan, serta penambahan
polivinilpirolidon (PVP) dalam berbagai konsentrasi.
Variasi formulasi dilakukan untuk mengevaluasi
pengaruh  komposisi  terhadap  stabilitas  dan
karakteristik nanoemulsi yang dihasilkan. Fase minyak
terdiri dari kombinasi minyak kedelai dan minyak atsiri
sirih (P. betle), sementara surfaktan dan ko-surfaktan
digunakan untuk meningkatkan kestabilan emulsi.
Tabel 3.3 merangkum rincian komposisi dari masing-
masing sampel formulasi yang telah diuji.

Tabel 1 Variasi formulasi nanoemulsi

O1l phase %
Aqueous . betls Co-
Sampel | Soybean | | o | Surfactant PVP | Total%
phase % essential surfactant
oil % .
oil %
N1 30 5 5 30 30 0 100
N2 29 5 5 30 30 1 100
N3 275 5 5 30 30 2.5 100
N4 25 5 5 30 30 5 100
Fabrikasi Nanoemulsi

Proses fabrikasi nanoemulsi akan dilakukan di
Laboratorium Basic Science Universitas Telkom
Kampus Purwokerto diawali dengan penimbangan PVP
sesuai konsentrasi yang telah ditentukan dalam tabel
formulasi, dilanjutkan dengan pengukuran bahan-
bahan lainnya. PVP dilarutkan dalam aquades hingga
homogen. Secara terpisah, fase minyak disiapkan
dengan mencampurkan minyak sirih dan minyak
kedelai. Campuran fase minyak ditambah dengan
kosurfaktan (gliserin) dan surfaktan (Tween 80). Untuk
membuat sistem nanoemulsi air dalam minyak atau
minyak dalam air, larutan PVP dalam air suling
kemudian ditambahkan secara bertahap ke dalam
kombinasi fasa minyak sambil diaduk dengan
pengaduk magnet. Surfaktan (Tween 80) dan
kosurfaktan (gliserin)



Gambar 3 Pengamatan stabilitas sampel selama 14
hari
2)  Uji Viskositas

Viskositas nanoemulsi diukur menggunakan
viskometer pada suhu kamar. Pengujian
dilaksanakan di Laboratorium Fisika Telkom
University Kampus Purwokerto. Langkah kerja
diawali dengan menempatkan sampel pada wadah
ukur dan dicatat nilai kekentalannya setelah
pembacaan stabil. Pengukuran dilakukan sebanyak
tiga kali hingga diperoleh nilai rata-rata.

Gambar 1 Proses homogenesis menggunakan hotplate
stirrer

Setelah semua komponen tercampur homogen,
nanoemulsi dipindahkan ke dalam botol dan sebagian
sampel diambil untuk proses homogenisasi lanjutan
menggunakan vortex mixer.

Gambar 4 Pengujianldengan viscometer
Brookfield

Gambar 2 Proses vortex selama 20 menit setelah

dilalul S 3) Pengamatan Morfologi

Morfologi nanoemulsi diamati menggunakan
mikroskop optik. Pengujian  dilakukan  di
Laboratorium Basic Science Universitas Telkom
Kampus Purwokerto. Langkah kerja dimulai
dengan sampel diteteskan pada kaca preparat dan
diamati pada perbesaran yang sesuai untuk
menganalisis bentuk dan distribusi partikel.

Hasil akhir nanoemulsi kemudian disimpan untuk
karakterisasi lebih lanjut.

¢) Karakterisasi Nanoemulsi

Nanoemulsi ekstrak PVP/sirih dikarakterisasi untuk
mengetahui karakteristik fisikokimia dan kemungkinan
penggunaannya sebagai sistem penghantaran obat.
Stabilitas fisik, viskositas, ukuran partikel, potensi zeta,
morfologi, dan aktivitas antibakteri merupakan
beberapa kriteria yang diperiksa
1) Uji Stabilitas

Pengamatan organoleptik yang dilakukan pada
penelitian ini di Laboratorium Basic Science : =
Kampus Telkom University Purwokerto digunakan Gambar 5 Alat dan bahan pengamatan

untuk mengevaluasi stabilitas fisik dengan morfologi

menggunakan  parameter  berikut: ~ warna,

kejernihan, kriteria fase, homogenitas, bau, dan 4)  Uji Antibakteri

konsistensi. Sampel disimpan pada suhu kamar Laboratorium Basic Science Kampus Telkom
(25°C + 2°C) selama 14 hari untuk melakukan uji University Purwokerto dijadikan sebagai tempat
siklus dan mencari batas fase potensial. pelaksanaan prosedur uji antimikroba. Prosesnya

dimulai dengan menimbang tiga gram media NA,
kemudian dilarutkan dalam aquades dengan cara
dipanaskan hingga mendidih’dan disterilkan.
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Gambar 6 Pelarutan Na dan Aquades dengan

> magnetic stirrer sampai mendidih

Sterilisasi disini ada 2 macam ; basah yang mana
biasanya menggunakan autoklaf dan kering untuk
alat gelas yang biasanya menggunakan oven. tujuan
dari sterilisasi sendiri untuk menghambat
pertumbuhan bakteri yang mana pada uji ini akan
bersinggungan dengan bakteri maka diharapkan
sebelumnya tidak ada bakteri yang tumbuh agar
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sampel tidak terkontaminasi sebelumnya. sterilisasi
pada cawan petri dilakukan selama 2 jam dalam
oven disuhu 150°C sedangkan proses sterilisasi pada
NA dan juga blue tip dilakukan menggunakan
autoklaf dengan rentang waktu 15 menit disuhu
121°C. Setelah itu NA dituangkan dan dilakukan
pendinginan.

Gambar 7 Penuangan NA pada media cawan
petri

Setelah media diinokulasi dengan
mikroorganisme uji, lubang dengan diameter
tertentu dibuat.

Gambar 8 Pembuatan sumur yang akan diisi
dengan sampel

Sampel nanoemulsi dimasukkan ke dalam
sumur dimana media telah diisikan dengan bakteri
SA dan E-Coli, dengan total ada 4 cawan petri dan
per cawan petri berisikan 2 sampel.

Gambar 9 Media yang sudah diberi bakteri S4
dan E-Coli

Setelah sampel siap, proses selanjutnya
diinkubasi selama 24 jam pada suhu 37°C.

Gambar 10 Prosedur inkubsi 24 jam pada
suhu kamar

Kemudian zona hambat yang dihasilkan
diukur dengan menggunakan interval waktu
geser. Zona bening—area di mana bakteri tidak
tumbuh dikurangi zona sumur area berlubang
yang berisi sampel adalah zona hambat. Karena
bentuknya yang tidak simetris, maka
pendekatan pengukurannya adalah dengan

menunjukkan tiga diagonal dengan harapan
dapat menggambarkan bentuk resistensi bakteri.

Zona Bening

Zona sumur
Gambar 11 Hasil yang menunjukkan adanya
zona hambat

5) Uji PSA

Proses pengujian dilakukan di Laboratorium
UIIl. Prosedur, Indeks Polidispersitas, dan
Ukuran Partikel: 250 ml injeksi Aqua Pro
digunakan untuk mengencerkan 1 mL campuran
nanoemulsi. Particle Size Analyzer (PSA)
mengukur ukuran globul dan PDI setelah
sampel  nanoemulsi  ditambahkan  dan
ditempatkan dalam kuvet.

6) Uji Zeta Potensial

Proses pengujian dilakukan di Laboratorium
Ull. Zeta Sizer digunakan untuk mengukur
potensi zeta. Suhu saat pengukuran potensial
zeta dilakukan adalah 25°C. Potensi zeta diukur
setelah 1 mL nanoemulsi diencerkan dalam 250
mL air dan ditempatkan dalam kuvet. Jika
formulasi nanoemulsi memiliki nilai potensial
zeta yang tinggi yaitu di atas £30 mV maka
dianggap stabil.

Iv. DAN PEMBAHASAN

Bab ini menyajikan analisis temuan dari penelitian
yang dilakukan untuk menguji sifat fisikokimia dan
kemungkinan penggunaan nanoemulsi PVP/ekstrak daun
sirth sebagai sistem penghantaran obat. Fabrikasi,
pengujian fisik, pengujian viskositas, evaluasi morfologi
dengan mikroskop, analisis ukuran partikel dengan
Particle Size Analyzer (PSA), pengukuran pengiriman
permukaan dengan Zeta Sizer, dan penilaian menyeluruh
terhadap aktivitas antibakteri adalah beberapa hasil dan
diskusi.

A. Fabrikasi Nanoemulsi

Pada penelitian ini dimulai dengan fabrikasi

nanoemulsi dengan formulasi sesuai dengan tabel 4.1

Gambar di bawah menunjukkan hasil akhir dari proses

fabrikasi nanoemulsi. Proses fabrikasi dilakukan

dengan metode emulsifikasi spontan atau pencampuran
bahan secara langsung dengan teknologi rendah
menggunakan magnetic stirrer untuk pencampuran
lebih lanjut agar bahan lebih homogen menggunakan
vortex. dengan tujuan untuk mendapatkan nanoemulsi
yang lebih stabil dan dapat bertahan lama. Fabrikasi
nanoemulsi terdiri dari bahan utama yaitu PVP

(Polivinilpirolidon), minyak kedelai, minyak sirih,

Tween 80 sebagai surfaktan, gliserin sebagai ko-

surfaktan, dan aquades sebagai fase air. Proses

pembuatan dilakukan pada tanggal 29 oktober 2024.
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Sampel 4

Sampel 1 Sampel 2 Sampel 3

Gambar 12 Nanoemulsi sebelum di vortex

Pada gambar terlihat botol kaca berisi larutan
nanoemulsi sebelum proses vortex, di mana fase
minyak dan fase air tampak belum tercampur
sempurna. Tampilan ini menunjukkan bahwa tanpa
pencampuran yang intens, kedua fase tersebut
cenderung terpisah, menunjukkan ketidakstabilan
sementara. Setelah diberikan perlakuan vortex, terlihat
bahwa larutan menjadi lebih homogen.

Sampel 4

Sampel 1 Sampel 2 Nl
Gambar 13 Hasil Nanoemuslsi sebelum dan setelah di

vortex

Hal ini mengindikasikan bahwa proses vortex
efektif dalam mencampurkan komponen fase minyak
dan air menjadi satu kesatuan emulsi yang lebih stabil
[32]. Dari hasil diatas dapat di analisis formulasi
berdasarkan konsentrasi PVP

Tabel 2 Variasi formulasi nanoemulsi

01l phase %
Aqueous p- betle Co-
Sampel Soybean Surfactant PVP | Total%
phase % - essential surfactant
oil % .
oil %

N1 30 5 5 30 30 0 100
N2 29 5 5 30 30 1 100
N3 27,5 5 5 30 30 2,5 100
N4 25 5 5 30 30 5 100

Setiap sampel pada tabel formulasi memiliki variasi
konsentrasi PVP, yang bertujuan untuk melihat
pengaruh PVP sebagai stabilizer dalam sistem emulsi
[33]. Berikut adalah analisis per sampel:

1. Pada sampel N1 yang mana mengandung 0% PVP,
dengan komposisi fase air 30%, minyak kedelai 5%,
minyak atsiri daun sirih 5%, surfaktan (Tween 80)
30%, dan ko-surfaktan (gliserin) 30%. Tanpa
adanya PVP, stabilitas nanoemulsi diprediksi lebih
rendah, karena PVP berperan dalam menurunkan
tegangan antar muka dan meningkatkan viskositas
sistem. Hasil dari gambar mungkin menunjukkan
bahwa sampel ini lebih cepat mengalami pemisahan
fase dibandingkan sampel lainnya [34].

2. Sampel N2 yang mengandung 1% PVP.
Peningkatan konsentrasi PVP sedikit meningkatkan
stabilitas nanoemulsi, namun hasilnya masih
mungkin menunjukkan pemisahan fase dalam
jangka waktu tertentu. Penambahan PVP membantu
mengurangi pergerakan molekul fase minyak, yang
meningkatkan waktu stabilitas meski efeknya
mungkin masih terbatas.

a)

3. Sampel N3 yang mengandung 2,5% PVP. Pada
konsentrasi ini, efek stabilisasi dari PVP mulai lebih
terlihat. Sampel ini cenderung memiliki stabilitas
lebih baik dibandingkan N1 dan N2 [34]. Pada
gambar setelah vortex, sampel ini mungkin
menunjukkan tampilan yang lebih buram namun
stabil, tanpa tanda-tanda pemisahan fase [32].

4. Sampel N4 yang mengandung 5% PVP.
Konsentrasi PVP yang lebih tinggi ini memberikan
efek stabilisasi yang lebih maksimal [35]. Hasil
pada gambar setelah vortex menunjukkan emulsi
yang lebih homogen dan stabil [34], dengan warna
buram dan tanpa tanda-tanda pemisahan fase.
Konsentrasi PVP yang tinggi meningkatkan
viskositas sistem dan mengurangi pergerakan
droplet minyak, sehingga mengurangi
kemungkinan pemisahan.

Dari hasil observasi pada gambar, terlihat bahwa
konsentrasi PVP berpengaruh signifikan terhadap
stabilitas homogenitas nanoemulsi [34]. Semakin tinggi
konsentrasi PVP, semakin stabil emulsi yang terbentuk,
terlihat dari gambar 4.2 di mana tidak ada pemisahan
fase yang jelas setelah proses vortex pada sampel
dengan konsentrasi PVP lebih tinggi. Kombinasi
Tween 80 dan gliserin terbukti cukup efektif dalam
membantu mendispersikan fase minyak dalam fase air
[36][37], namun stabilitas jangka panjang nanoemulsi
masih memerlukan dukungan dari penambahan PVP
sebagai stabilizer [33].

Karakterisasi Nanoemulsi
1)  Uji Stabilitas
Uji stabilitas dilakukan untuk mengevaluasi

ketahanan  formulasi  nanoemulsi  selama
penyimpanan. Pengujian ini penting untuk
memastikan bahwa sampel tetap stabil dalam
aspek warna, kejernihan, pemisahan fase,
homogenitas, bau, dan konsistensi. Melalui
pengamatan harian selama 14 hari, dapat
diketahui perubahan yang terjadi pada sampel,
yang membantu menentukan formulasi mana
yang paling stabil. Dengan uji ini, kita dapat
memastikan bahwa produk tetap efektif dan tidak
mengalami masalah fisik atau kimia yang
signifikan selama penyimpanan. Pengujian
dilakukan dari tanggal 29 Oktober dan diakhiri
dihari ke 14 pada 11 November 2024.

Hari ke 1 Hari ke 14 |

Gambar 14 Kenampakan sampel hari ke-1
sampai hari ke-14



Pengamatan langsung terhadap sampel
dilakukan untuk mencari perubahan apa saja yang
mungkin terjadi sepanjang hari. Parameter berikut
digunakan untuk melakukan observasi ini:

1. Warna

Parameter penelitian dari warna awal sebagai

standar, perubahan warna, ada/tidak gradasi,

dan skala pengamatan (tidak berubah (-),
sedikit berubah (+), berubah signifikan (++)

dan berubah total (+++)) [38].

2. Kejernihan

Parameter penelitian dari tingkat transparasi,

ada/tidaknya  kekeruhan, dengan skala

pengamatan (jernih (J), agak keruh (AK),

keruh (K), dan sangat keruh (SK)) [38].

3. Pemisahan fase

Parameter penelitian dari ada/tidaknya lapisan

terpisah, tinggi pemisahan jika ada, dengan

skala pengamatan ( tidak ada pemisahan (-),
sedikit pemisahan (+), pemisahan sedang (++),

pemisahan sedang (+++)) [39].

4. Homogenitas

Parameter penelitian dari  keseragaman

campuran, ada/tidaknya gumpalan,

ada/tidaknya endapan, dengan skala homogen

(H), sedikit tidak homogen (STH), dan

tidak homogen (TH)) [39][38].

5. Bau

Parameter penelitian dari intensitas bau khas

minyak sirih, perubahan bau, dengan skala

(tidak berubah (-), sedikit berubah (+),

berubah signifikan (++)) [38].

6. Konsistensi

Parameter penelitian dari kekentalan visual,

kemudahan mengalir, dengan skala (sangat

encer (SE), encer (E), agak kental (AK), dan

kental (K)) [38] [39].

Tabel 3 Pengamatan harian

Keterangan:
Sampel A menunjukkan hasil sebelum di-vortex
Sampel B menunjukkan hasil setelah di-vortex

Analisis Berdasarkan Parameter Stabilitas

Dari pengamatan stabilitas pada parameter
warna, sampel dengan kadar PVP yang lebih
tinggi (seperti N3 dan N4) cenderung
menunjukkan perubahan warna lebih lambat atau
tidak berubah sama sekali. Hal ini kemungkinan
disebabkan oleh sifat PVP yang bisa menstabilkan
droplet emulsi dan mencegah degradasi bahan
aktif seperti minyak atsiri. Sedangkan sampel N1
dan N2, yang memiliki kandungan PVP lebih
rendah atau tanpa PVP, terlihat lebih mudah
mengalami perubahan warna dalam dua minggu,
terutama setelah proses vortex (sampel 1B) [40].

Pada parameter kejernihan, cenderung lebih
stabil pada sampel dengan kandungan PVP lebih
tinggi (N3 dan N4). Ini menunjukkan bahwa PVP
membantu mempertahankan transparansi emulsi,
yang penting untuk memastikan kestabilan visual
nanoemulsi. Sedangkan sampel N1 dan N2 mulai
menunjukkan  kekaburan atau  penurunan
kejernihan pada minggu kedua, yang mungkin
mengindikasikan ketidakstabilan struktur droplet
emulsi [40].

Pada parameter pemisahan fase, sampel N1
dan N2 ada kecenderungan terjadi pemisahan fase
yang lebih cepat dibandingkan dengan N3 dan N4.
Semakin tinggi kandungan PVP (N3 dan N4),
semakin kecil kecenderungan pemisahan fase,
bahkan setelah dua minggu. Proses vortex (1B)
membantu memecah droplet secara merata,
namun formulasi dengan PVP rendah (N1 dan N2)
masih menunjukkan pemisahan fase lebih cepat
dibandingkan dengan N3 dan N4. Ini
mengindikasikan bahwa PVP berperan penting

Parameter Hari Ke 1 (29/10/2024) Hari Ke 3 (31/102024) dalam meningkatkan kestabilan antarmuka fase
Pengamatan 1A 2A 3A 4A 1B 2B 3B 4B 1A 2A 3A 4A 1B 2B 3B 4B minyak_air [40].

Wama S I N e el el il Il el el Il Pada parameter homogenitas, sampel N1 dan
Kejemihan SRR RN’ | Y | T | T T T N2 homogenitas menurun setelah proses vortex
PemisshanFase - - - - - - - - == === =|=]° (1B), dengan adanya endapan atau lapisan
ce e R il Rl terpisah. Sebaliknya, sampel N3 dan N4 tetap
. Bﬂ:‘ . K K K K K K K K K K K K K K K K lebih homogen, baik sebelum (1A) maupun

onsistensi ) .

F—— Hari Ke 4 (01/11/2024) Hari Ke 7 (04/11/2024) Setel.a.h .(IB). di-vortex, menun‘]ukkan. efffk
i L B T i stabilisasi dari PVP. Homogenitas yang lebih baik

pada N3 dan N4 memperlihatkan distribusi
droplet yang lebih merata, yang penting untuk
[l N mempertahankan kestabilan dan efektivitas
Homogenitas H H H HHHHHUH H H HHHHH nanoemulsi [40].

Pada parameter bau, sampel dengan PVP lebih
tinggi (N3 dan N4) cenderung mempertahankan

‘Warna - - - - - - - - - - - - - - -

Kejernihan J J RURS LSS USSR B U J o JOS I S 0 S

Bau o o s \efel=ale=|e o o S R

Konsistensi K K K KKKKZK K K K KKK K K
R Hari Ke 11 (08/11/2024) Hari Ke 14 (11/11/2024) bau yang sama selama dua minggu, sementara N1
Pengamatan A 7A 3A 4A IB2B3B 4B 1A 2A 3A 4A IB 2B 3B 4B dan N2 mengalami perubahan bau. Hal ini

Warna mungkin terjadi karena PVP dapat membantu
melindungi bahan aktif dalam minyak atsiri dari
oksidasi [40]

Dari segi konsistensi, N3 dan N4 lebih stabil
dan tidak terlalu mengalami perubahan

kekentalan. Konsistensi yang lebih stabil pada N3

Kejernihan
Pemisahan Fase
Homogenitas

Bau

Konsistensi



2)

dan N4 menunjukkan bahwa emulsi tersebut lebih
tahan terhadap perubahan fisik selama
penyimpanan [40].

Berdasarkan hasil uji stabilitas ini, formulasi
yang paling stabil adalah N3 dan N4. Yang mana
hal tersebut ditunjukkan pada kandungan PVP
pada N3 (2,5%) dan N4 (5%) memberikan
kestabilan ekstra, terutama terhadap pemisahan
fase, kejernihan, dan homogenitas [41]. Formulasi
dengan PVP yang lebih rendah (N1 dan N2) lebih
rentan terhadap ketidakstabilan dibandingkan N3
dan N4, meskipun proses vorteks membantu
menstabilkan emulsi untuk sementara [32]. Selain
itu, N4 memiliki hasil tertinggi baik dari segi
stabilitas kimia maupun fisik serta merupakan
formulasi paling stabil dengan konsentrasi PVP
5%. N3 mempunyai kestabilan yang cukup tinggi
dengan kandungan PVP yang agak rendah (2,5%),
oleh karena itu dapat juga menjadi pertimbangan
jika diperlukan efektivitas biaya dan pengurangan
viskositas. Untuk pembuatan nanoemulsi yang
stabil dalam jangka waktu yang lama, maka
formulasi N3 dan N4 direkomendasikan [18].

Uji Viskositas

Pengujian ini menggunakan viskometer
dengan kecepatan 60-100 RPM dan jenis spindel
yang digunakan S64 yang mana biasa digunakan
untuk range larutan yang kental. Pengujian
dilakukan pada tanggal 4 November 2024.

Tabel 4 Hasil uji viskositas

Sampel Viskositas (cP)
1A 774.0
2A 730.0
3A 1120
4A 2070
1B 678.0
2B 684.0
3B 1020
4B 1960

Terdapat variasi nilai viskositas pada setiap
perlakuan, sesuai dengan temuan pengukuran
viskositas. Keempat sampel yang diperiksa
memiliki temuan pengukuran viskositas yang
berkisar antara 707,0 hingga 2015,0 cP. Sampel 2
memiliki nilai viskositas terendah yaitu sebesar
707,0 = 32,53 cP, sedangkan sampel 4 memiliki
nilai viskositas terbesar yaitu sebesar 2015,0 +
77,78 cP. Tabel di bawah ini menampilkan hasil
pengukuran viskositas secara lengkap.

Tabel 5 Rerata Hasil Pengukuran Viskositas

Sampel Rerata.i Standar
Deviasi (cP)

1 726,0 £ 67,88

2 707,0 £ 32,53

3 1070,0 + 70,71

4 2015,0 £ 77,78

Keterangan: Nilai merupakan rerata dari dua
sampel A dan B

Hasil pengukuran menunjukkan adanya
variasi nilai standar deviasi antar sampel yang
berkisar antara 32,53 hingga 77,78 cP. Nilai
standar deviasi terendah terdapat pada sampel 2
yang mengindikasikan bahwa data pengukuran
pada sampel tersebut memiliki tingkat
keseragaman yang lebih tinggi dibandingkan
sampel lainnya. Sementara itu, sampel 4 memiliki
nilai standar deviasi tertinggi yang menunjukkan
variasi data yang lebih besar pada pengukuran
sampel tersebut.
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Gambar 15 Diagram Batang Viskositas Sampel
dengan Standar Deviasi

Penjelasan Berdasarkan Formulasi dan
Penambahan PVP

Formulasi N1 (Tanpa PVP) memiliki
viskositas yang rendah, yaitu 774 cP (sebelum
vortex) dan menurun menjadi 678 cP (setelah
vortex). Ini menunjukkan bahwa tanpa PVP,
emulsi memiliki viskositas yang rendah. PVP
(Polyvinylpyrrolidone) berfungsi sebagai agen
pembentuk viskositas dalam emulsi [42],
sehingga tanpa PVP, emulsi cenderung lebih
encer. Rendahnya viskositas juga dapat
mengindikasikan bahwa sistem emulsi ini
memiliki stabilitas fisik yang lebih rendah, di
mana partikel dalam emulsi lebih mudah
mengendap atau mengalami fase
separasiormulasi.

N2 (1% PVP) memiliki viskositas 730 cP
(sebelum vortex) dan 684 cP (setelah vortex).
Penambahan 1% PVP tidak memberikan
peningkatan  viskositas  yang  signifikan
dibandingkan N1, namun tetap menunjukkan
bahwa PVP mulai berkontribusi pada kekentalan
emulsi. Walaupun perbedaan viskositasnya tidak
besar, namun penambahan PVP sekecil ini sudah
dapat membantu meningkatkan kestabilan emulsi,
karena PVP dapat menstabilkan droplet minyak
dalam fase air melalui pengurangan energi
permukaan [43].

N3 (2.5% PVP) menunjukkan peningkatan
viskositas yang lebih jelas, yaitu 1120 cP
(sebelum vortex) dan 1020 cP (setelah vortex).
Pada konsentrasi ini, PVP mulai memberikan efek



yang signifikan pada  viskositas  sistem,
menunjukkan bahwa PVP bertindak sebagai agen
pembentuk struktur, menghalangi gerakan bebas
dari droplet minyak di dalam air. Hal ini juga
mengurangi kemungkinan terjadinya koalesensi
atau pecahnya droplet, sehingga stabilitas emulsi
dapat ditingkatkan [44]. Pengaruh PVP pada
viskositas semakin terasa pada konsentrasi di atas
1% [40].

Formulasi N4 memiliki viskositas tertinggi,
yaitu 2070 cP (sebelum vortex) dan menurun
menjadi 1960 cP (setelah vortex). Pada
konsentrasi 5% PVP, emulsi menjadi sangat
kental. Peningkatan viskositas ini sangat
signifikan  dibandingkan dengan formulasi
lainnya, yang menunjukkan bahwa pada
konsentrasi tinggi, PVP membentuk jaringan yang
kuat dalam fase kontinu air, memberikan stabilitas
fisik yang lebih tinggi. Emulsi dengan viskositas
tinggi lebih tahan terhadap gravitasi dan gaya luar,
sehingga penurunan viskositas akibat vortex pun
tidak terlalu besar [45].

Pembahasan hubungan antara stabilitas emulsi

PVP sebagai stabilizer dan pengental: PVP
diketahui meningkatkan viskositas medium

dengan membentuk ikatan hidrogen di antara
molekul air, yang membuat larutan lebih padat
dan lebih stabil. Pada emulsi, peningkatan
viskositas ~memperlambat  gerakan  droplet
minyak, sehingga mengurangi risiko
penggabungan (koalesensi) dan separasi fase [46].
Efek vortex pada viskositas proses vortex,
viskositas pada semua sampel mengalami sedikit
penurunan. Ini dikarenakan vortex membantu
mendistribusikan fase minyak dan air lebih
merata, sehingga fase kontinu lebih homogen.
Penurunan viskositas yang lebih kecil pada N3
dan N4 menunjukkan bahwa sistem yang lebih
kental (karena PVP lebih tinggi) lebih stabil dan
tahan terhadap efek shear stress selama vortex
[32].

Kecepatan  Spindel dan  Pengukuran
viskositas: Penggunaan spindel S64 pada
kecepatan 100 RPM ideal untuk sampel dengan
viskositas tinggi [47]. Penggunaan spindel ini
memberikan hasil yang konsisten untuk sampel
kental seperti N3 dan N4, di mana angka torsi
menunjukkan bahwa sampel lebih stabil karena
torsi meningkat dengan viskositas yang lebih
tinggi.

Dari hasil di atas, Formulasi N4 (5% PVP)
adalah yang terbaik untuk stabilitas emulsi jika
diinginkan viskositas tinggi dan ketahanan yang
baik terhadap pemisahan fase. Namun, jika
viskositas terlalu tinggi dan dianggap tidak
praktis, N3 (2.5% PVP) juga menunjukkan
stabilitas yang baik dengan viskositas yang lebih
rendah, cocok untuk aplikasi yang membutuhkan
tekstur lebih cair [44].

3) Pengamatan Morfologi

Pengamatan dilakukan pada tanggal 8
November dan 11 November 2024 untuk menilai
perubahan ukuran dan distribusi droplet pada
sampel setelah proses vortex. Hasil pengamatan
yang diperoleh menunjukkan penurunan ukuran
droplet dan peningkatan distribusi yang lebih
merata seiring dengan penambahan konsentrasi
PVP, yang dapat dilihat pada gambar di bawah ini.
Pengamatan ini memberikan wawasan mengenai
pengaruh PVP terhadap stabilitas emulsi, dimana
sampel dengan PVP lebih tinggi menunjukkan
stabilitas yang lebih baik sebelum dan sesudah
proses vorteks, sedangkan sampel dengan PVP
lebih rendah cenderung memiliki tetesan yang
lebih besar dan distribusi yang kurang merata.
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Gambar 16 Kenampakan sampel di bawah
mikroskop dengan pembesaran 25x

Pada sampel N1A sebelum vortex, droplet
minyak terlihat besar dengan distribusi yang tidak
seragam [48]. Tidak adanya PVP membuat
tegangan permukaan antara fase minyak dan air
tetap tinggi, sehingga emulsi mudah memisah
[49]. Tampak pula adanya indikasi koalesensi
awal di beberapa bagian karena tidak adanya
stabilizer untuk menjaga droplet terpisah [50].
Setelah proses vortex pada sampel N1B, ukuran
droplet tetap besar meskipun distribusinya sedikit
lebih baik dibandingkan sebelum vortex [48].
Setelah proses vorteks selesai, tetesan mempunyai
kecenderungan untuk menyatu kembali meskipun
homogenitas parsial terjadi tanpa adanya zat
penstabil (PVP). Hal ini menunjukkan
kemungkinan besar terjadinya pemisahan fasa dan
stabilitas yang rendah [50].

Pada sampel N2A sebelum vortex, droplet
terlihat lebih  kecil dibandingkan NIA,
menunjukkan peran PVP dalam menurunkan
tegangan permukaan. Distribusi droplet mulai
lebih seragam [48], tetapi masih ada droplet besar
yang menandakan stabilitas belum optimal [50].
Setelah proses vortex pada sampel N2B, ukuran
droplet lebih seragam dibandingkan NIB.
Kehadiran PVP meskipun hanya 1% membantu
mencegah koalesensi selama vortex ing, namun
masih ada beberapa droplet besar yang terbentuk
kembali [50].

Pada sampel N3A sebelum vortex, ukuran
droplet lebih kecil dan distribusinya lebih merata
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dibandingkan N2A [48]. Konsentrasi PVP yang
lebih tinggi mulai menunjukkan pengaruh yang
signifikan dalam meningkatkan stabilitas emulsi.
Setelah proses vortex pada sampel N3B, droplet
terlihat kecil dengan distribusi yang sangat
seragam [51], mencerminkan stabilitas tinggi.
Konsentrasi PVP yang lebih tinggi memberikan
viskositas tambahan, sehingga droplet tetap
terdispersi dengan baik meskipun mengalami
shear stress dari vortex [50].

Pada sampel N4A sebelum vortex, droplet
sangat kecil dengan distribusi yang sangat merata
[48]. PVP dengan konsentrasi tertinggi (5%)
menunjukkan  kemampuan terbaik  dalam
mengurangi tegangan permukaan dan
meningkatkan viskositas, menciptakan sistem
yang lebih stabil bahkan sebelum proses
homogenisasi [50]. Setelah proses vortex pada
sampel N4B, ukuran droplet tetap kecil dan sangat
seragam [48]. Konsentrasi PVP yang tinggi
memberikan perlindungan maksimal terhadap
koalesensi dan separasi fase, menjadikan sistem
ini paling stabil dari semua sampel [50].

Secara keseluruhan, dapat disimpulkan bahwa
penambahan PVP berpengaruh langsung pada
stabilitas emulsi: semakin tinggi konsentrasi PVP,
semakin kecil ukuran droplet dan semakin
seragam distribusinya [48]. Proses vortex ing
membantu mendistribusikan fase minyak dan air
lebih homogen, tetapi stabilitas akhir sangat
bergantung pada keberadaan dan konsentrasi PVP
sebagai stabilizer [52]. Formulasi terbaik untuk
aplikasi yang membutuhkan ketahanan tinggi
terhadap separasi fase adalah N4 dengan 5% PVP,
sedangkan N3 dengan 2,5% PVP dapat menjadi
pilihan yang lebih cair dan cocok untuk aplikasi
yang memerlukan viskositas lebih rendah [14].

Uji Antibakteri

Sampel yang digunakan dalam pengujian yang
dilakukan pada tanggal 19 Desember 2024
diambil pada tanggal 29 Oktober 2024 yang
merupakan hari ke 52 sejak dimulainya
penyimpanan sampel. Staphylococcus aureus dan
Escherichia coli adalah dua jenis bakteri yang
digunakan dalam tes ini. Berdasarkan jenis reaksi
yang terjadi selama pewarnaan Gram, bakteri
dipisahkan menjadi dua kelompok besar: bakteri
gram positif dan bakteri gram negatif. Karena
penemunya, Hans Christian Gram, nama ini
dipilih [53]. Proteus vulgaris, Proteus mirabilis,
Clostridium difficile, dan S. aureus adalah
beberapa jenis bakteri Gram positif. Salmonella
enterica, Acinetobacter baumannii, Pseudomonas
aeruginosa, E. Coli, dan Klebsiella pneumoniae
adalah beberapa jenis bakteri Gram-negatif. Jenis
bakteri pada suatu infeksi dapat diketahui dengan
menggunakan bakteri gram positif dan gram
negatif. Membantu membuat plasmid untuk
dimasukkan ke dalam bakteri tertentu, membantu
memvisualisasikan perbedaan antar kuman, dan
membantu memberikan terapi yang tepat [54].

Karena metode yang digunakan adalah difusi
sumur yang mana sumur ini berfungsi sebagai
wadah dari sampel yang diuji, jika sampel yang
dimasukkan dapat menghambat bakteri diantara
sumur tersebut nantinya muncul zona bening
namun jika disekitarnya berwarna keruh maka
dapat dikatakan tidak dapat menghambat bakteri
seperti yang ditunjukkan pada gambar dibawah
[55].

Escherichia coli

Sampel 3 dan 4

Staphylococcus

aureus

Sampel 1 dan 2 Sampel 3 dan 4

Gambar 17 Hasil pengujian dengan bakteri SA
dan E-Coli

Dari hasil paling baik yang didapat pada
sampel 3 dan 4 menunjukkan adanya zona hambat
atau daerah jernih yang terbentuk di sekitar sumur
media pertumbuhan bakteri uji yang tidak
ditumbuhi bakteri. selanjutnya dapat dihitung
zona bening ( daerah jernih yang terbentuk di
sekitar sumur yang berisi sampel) dan zona sumur
(area sekitar sumur) untuk mendapatkan zona
hambatnya.

Tabel 6 Diameter zona hambat

Escherichia Coli Staphylococcus Aureus
Sampel
2 3 4 112 3 4
Zona Benmg (cm) o 132 | 1,113 02,59 28283

Zona Sumur (cm)

o o o =

0
0] 0593 | 049 [0 |0 o091 07616
0

Zona Hambat (cm) 00727 | 0623 0] 168 | 2,0667

Berdasarkan hasil uji antibakteri, sampel yang
telah disimpan selama 52 hari masih aktif
mencegah pertumbuhan bakteri gram positif
Staphylococcus aureus dan bakteri gram negatif
Escherichia coli. Sampel 3 dan 4 menghasilkan
zona hambat terhadap S. aureus masing-masing
sebesar 1,68 cm dan 2,0667 cm. Hal ini
menunjukkan bahwa sampel 4 lebih berhasil
dibandingkan sampel 3 dalam memerangi bakteri
gram positif. Namun, zona hambat yang relatif
sempit terhadap E. coli menunjukkan bahwa
kemanjuran antibakteri terhadap bakteri gram
negatif lebih rendah dibandingkan terhadap
bakteri gram positif [56].
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Gambar 18 Grafik zona hambat nanoemulsi

Karena bakteri gram positif dan gram negatif
memiliki struktur dinding sel yang berbeda,
keduanya mungkin lebih efektif melawan S.
aureus. Zat aktif lebih mudah masuk ke bakteri
gram positif dan menghentikan pertumbuhannya
karena tidak memiliki membran luar dan memiliki
lapisan  peptidoglikan yang lebih tebal.
Sebaliknya, bakteri gram negatif E. coli memiliki
lapisan peptidoglikan yang lebih kecil tetapi
ditutupi membran luar yang dapat mencegah
penetrasi bahan kimia aktif dan meningkatkan
resistensi terhadap penghambatan antibakteri
[57].

Dari hasil yang didapat, meskipun sampel
telah disimpan selama 52 hari, aktivitas
antibakteri terhadap S. aureus tetap signifikan.
Hal ini menunjukkan bahwa senyawa aktif dalam
sampel memiliki stabilitas yang cukup baik dalam
jangka waktu tertentu. Oleh karena itu,
disimpulkan bahwa jika menggunakan sampel
yang lebih baru, efektivitas antibakteri dapat lebih
meningkat. Untuk mendukung pengujian
berikutnya, seperti uji PSA dan zeta, disarankan
menggunakan sampel yang baru dibuat agar hasil
yang diperoleh lebih optimal dan memberikan
gambaran yang lebih akurat terkait potensi
antibakteri dari sampel tersebut.

Uji PSA

Uji PSA (Particle Size Analysis) dilakukan
untuk menilai distribusi ukuran partikel pada
sampel 3 dan 4, yang telah dipilih berdasarkan
hasil pengujian stabilitas, viskositas, pengamatan
mikroskop, dan uji antibakteri. Uji ini bertujuan
untuk memberikan gambaran lebih jelas mengenai
ukuran  rata-rata  partikel ~dan  indeks
polidispersitas  (PDI) pada masing-masing
sampel, yang merupakan indikator penting dalam
menilai homogenitas dan stabilitas sistem
nanoemulsi. Hasil yang diperoleh akan membantu
memastikan apakah formulasi yang dipilih
memenuhi kriteria untuk aplikasi yang stabil dan
efektif. Pengujian ini dilakukan pada tanggal 20
desember 2024.

Tabel 7 Hasil Uji PSA
Parameter Sampel 3 | Sampel 4
Ukuran partikel | 175 nm 150 nm
rata-rata
PDI 0,30 0,25

6)

Rata-rata ukuran partikel sampel 3 dan 4
masing-masing adalah 175 nm dan 150 nm
menurut hasil analisis ukuran partikel, dan nilai
Indeks Polidispersitas (PDI) masing-masing
sebesar 0,30 dan 0,25. Jusnita (2014) menyatakan
bahwa nanoemulsi dianggap terbentuk jika
diameter partikel kurang dari 200 nm dan nilai
indeks polidispersitas antara 0,2 dan 0,6. Hal ini
menunjukkan bahwa nanoemulsi akan stabil
terhadap potensi pertumbuhan partikel dan
fragmentasi gravitasi [10].

Nilai PDI yang rendah sangat penting untuk
meningkatkan stabilitas nanoemulsi karena
menunjukkan distribusi ukuran partikel yang lebih
seragam dan homogen. Semakin kecil nilai PDI,
semakin baik kestabilan formulasi, karena
mengurangi kemungkinan terjadinya aglomerasi
atau  pertumbuhan  partikel yang dapat
memengaruhi kualitas dan efektivitas emulsi.
Dalam penelitian ini, nilai PDI pada sampel 4
yang lebih rendah (0,25) dibandingkan dengan
sampel 3 (0,30) menunjukkan bahwa sampel 4
memiliki stabilitas yang lebih baik. Untuk lebih
meningkatkan stabilitas nanoemulsi, penambahan
jumlah PVP dapat menjadi salah satu strategi yang
efektif, karena PVP berfungsi sebagai stabilizer
yang mencegah koalesensi droplet dan
meningkatkan viskositas panjang. Penurunan
ukuran partikel dan nilai PDI yang lebih kecil
pada sampel 4 juga menunjukkan bahwa
formulasi ini lebih homogen, yang berpotensi
memberikan performa yang lebih baik pada
aplikasi yang membutuhkan ketahanan tinggi
terhadap pemisahan fase dan kestabilan jangka
panjang.

Uji Zeta Potensial

Potensi zeta, yang memberikan indikasi
muatan permukaan partikel dalam emulsi,
merupakan salah satu karakteristik yang harus
diukur untuk memahami stabilitas formulasi
emulsi. Adanya gaya tolak-menolak elektrostatis
yang menjaga kestabilan sistem dengan mencegah
agregasi atau penggabungan partikel ditunjukkan
dengan potensial zeta yang tinggi, baik positif
maupun negatif. Untuk sediaan emulsi, nilai
potensial zeta lebih besar dari £30 mV dianggap
baik. Berdasarkan muatan permukaan partikel, uji
potensial zeta ini bertujuan untuk menentukan
seberapa stabil emulsi yang dihasilkan, yang
mungkin berdampak pada kinerja formulasi dalam
jangka panjang. Tanggal tes ini adalah 20
Desember 2024 [58].

Tabel 8 Uji Zeta Potensial

Parameter Sampel 3 Sampel 4
Zetq -28 mv -32 mv
potensial
Stabil Sangat
Stabilitas (Cukup .
Baik) Stabil




Hasil kajian potensi zeta menunjukkan sampel
4 mempunyai nilai potensial zeta -32 mV,
sedangkan sampel 3 mempunyai nilai potensial
zeta -28 mV. Karena muatan permukaan yang
besar dapat menghambat agregasi partikel melalui
gaya tolak menolak elektrostatik, nilai potensial
zeta yang tinggi (lebih besar dari +30 mV)
menandakan stabilitas sistem emulsi [30].

Sampel 4, yang berisi 5 gram PVP dan Tween
80, menunjukkan peningkatan stabilitas dan
pengurangan ukuran partikel. Dengan
menawarkan stabilisasi sterik dan elektrostatis,

kombinasi  surfaktan dan  polimer ini
meningkatkan  stabilitas  emulsi  dengan
menurunkan kemungkinan penggabungan

partikel [59].

Sebaliknya, ukuran partikel dan distribusi
sampel 3 melebar ketika kandungan PVP
diturunkan menjadi 2,5 gram. Meskipun masih
cukup stabil dalam jangka pendek, hal ini
disebabkan oleh menurunnya stabilitas sterik PVP
dan nilai potensial zeta yang mendekati batas
terendah stabilitas elektrostatis (-25 mV) [60].

Nilai potensial zeta yang lebih tinggi dan
ukuran partikel yang lebih kecil merupakan
indikator peningkatan stabilitas emulsi, yang
dapat dicapai dengan menambahkan jumlah PVP
yang sesuai bersama dengan surfaktan seperti
Tween 80. Hal ini penting untuk menjamin
stabilitas dan homogenitas komposisi emulsi
produk jadi.

V.  KESIMPULAN

Menurut penelitian tentang sintesis dan
karakterisasi nanoemulsi PVP/ekstrak daun sirih
(Piper betle 1.) untuk penghantaran obat, PVP juga
secara  signifikan  meningkatkan stabilitas
fisikokimia nanoemulsi.  Stabilitas  terbaik
ditunjukkan oleh formulasi dengan konsentrasi
PVP 2,5% (N3) dan 5% (N4). Formulasi ini
dibedakan berdasarkan ketahanannya terhadap
pemisahan fasa, homogenitas tinggi, kejernihan
luar biasa, dan viskositas ideal. N3 menghasilkan
viskositas 1020 cP, sedangkan N4 menghasilkan
viskositas 1960 cP. Selain itu, N3 dan N4
memiliki distribusi tetesan seragam masing-
masing 0,30 dan 0,25 mV, dan ukuran partikel
tipikal 175 nm dan 150 nm, dengan nilai potensial
zeta -28 mV dan -32 mV, menunjukkan sifat
koloid yang baik. Hasil wuji antibakteri
menunjukkan diameter zona hambat terhadap
Escherichia coli sebesar 0,727 ¢cm untuk N3 dan
0,623 cm untuk N4, sedangkan terhadap
Staphylococcus aureus masing-masing sebesar
1,68 cm dan 2,0667 cm. Hasil tersebut
menegaskan bahwa nanoemulsi yang
diformulasikan mampu mendistribusikan bahan
aktif secara merata dan mempertahankan
efektivitasnya dalam melawan bakteri. Secara
keseluruhan, Kkarakterisasi sifat fisikokimia
formulasi terbaik menunjukkan bahwa ukuran

(2]

(3]

[4]

(5]

(6]

[7]

(9]

[10]

[11]

partikel yang kecil dan distribusi tetesan yang
seragam berkontribusi terhadap stabilitas dan
efektivitas nanoemulsi sebagai sistem
penghantaran obat. Dengan viskositas yang sesuai
dan stabilitas koloid yang baik, formulasi ini
mempunyai potensi besar untuk diterapkan dalam
bidang biomedis, terutama pada sistem
penghantaran obat yang efektif dan stabil.
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