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ABSTRAK

PENGARUH PENINGKATAN KONSENTRASI TWEEN 80 DAN
SORBITOL SEBAGAI SURFAKTAN DAN KOSURFAKTAN TERHADAP
STABILITAS FISIK MIKROEMULSI FLUKONAZOL

Dwi Larasati
1304015146

Flukonazol adalah obat antijamur triazol yang bersifat hidrofobik dan memiliki
efek samping pada sistem pencernaan. Salah satu cara untuk menghindari efek
samping yang terjadi pada sediaan oral adalah dengan pemberian obat secara
topikal, salah satu sediaan yang diberikan secara topikal adalah sediaan
mikroemulsi. Pada penelitian ini, dilakukan optimasi konsentrasi surfaktan dan
kosurfaktan. Surfaktan dan kosurfaktan yang digunakan adalah Tween 80 dan
Sorbitol. Penelitian ini diawali dengan pembuatan daerah mikroemulsi. Setelah
didapatkan daerah mikroemulsi diperoleh konsentrasi dengan komposisi minyak
kelapa sawit 6%, Tween 80 : Sorbitol (1:1) dengan masing-masing konsentrasi Fl
(31%), FlI (32%), FlII (33%) dan FIV (34%). Pada penelitian ini dilakukan
evaluasi organoleptis, pH, cycling test, sentrifugasi, viskositas, ukuran partikel,
zeta potensial dan indeks polidispersitas. Pada uji organoleptis, FI mengalami
pemisahan fase pada minggu ke-8 sedangkan FllI, Flll dan FIV tetap stabil dalam
penyimpanan. Pada pengujian cycling test maupun uji sentrifugasi keempat
formula tidak mengalami pemisahan fase. Hasil penelitian yang diperoleh dari
parameter viskositas adalah 278,01 hingga 837,64 cPs, pH 5,88 hingga 6,49,
ukuran partikel 15,17 hingga 105,00 nm, zeta potensial -4,92 hingga -17,46 mV
dan indeks polidispersitas 0,122 hingga 0,571. Pada stabilitas fisik mikroemulsi
flukonazol terjadi peningkatan nilai viskositas dan ukuran partikel serta terjadi
penurunan nilai pH dan potensial zeta. Maka dapat disimpulkan FII memiliki
stabilitas yang stabil pada sediaan mikroemulsi flukonazol, karena tidak
mengalami perubahan yang signifikan.

Kata kunci: Mikroemulsi, Flukonazol, Tween 80 dan Sorbitol.
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BAB I
PENDAHULUAN
A. Latar Belakang

Salah satu golongan obat antijamur yang ditunjukan untuk candida adalah
golongan azol, beberapa contoh dari golongan tersebut yaitu imidazol,
ketokonazol, flukonazol, itrakonazol (Yugo dkk. 2013). Flukonazol adalah obat
antijamur triazol sensitif pada jamur dengan menghambat enzim tergantung
sitokrom P450 yang mengakibatkan kerusakan sintesis ergosterol pada membran
sel jamur. Flukonazol aktif melawan Blastomyces dermatitidis, Candida spp,
Coccidiodes immitis, Cryptococcus neoformans, Epidermophyton  spp,
Histoplasma capsulatum, Microsporum spp, dan Trichopyton spp (Sweetman
2002).

Pada sediaan oral, efek samping flukonazol paling umum terjadi di saluran
gastrointestinal, yang meliputi sakit perut, diare, perut kembung, mual dan muntah
(Sweetman 2002). Salah satu cara untuk menghindari efek samping yang terjadi
pada oral adalah dengan pemberian obat secara topikal, salah satu sediaan secara
topikal adalah sediaan mikroemulsi. Mikroemulsi merupakan sediaan yang stabil
secara termodinamika, transparan, dispersi dari minyak dan air distabilkan oleh
lapisan antarmuka dari molekul surfaktan. Surfaktan mungkin murni, campuran
atau kombinasi dengan zat tambahan lain (Swarbrick et al. 1995). Mikroemulsi
telah banyak dipelajari untuk meningkatkan bioavailabilitas obat yang sukar larut.
Mikroemulsi memiliki tegangan permukaan yang rendah dan ukuran yang kecil
sehingga menghasilkan permeasi yang tinggi (Sahu et al. 2015). Mikroemulsi
memiliki ukuran droplet Kisaran 10 sampai 200 nm dan dapat diklasifikasikan
sebagai minyak dalam air (m/a), air dalam minyak (a/m) atau sistem bicontinous
tergantung pada struktur mereka (Lawrence et al. 2000).

Pada penelitian sebelumnya yang dilakukan oleh (Yati 2016), pembuatan
mikroemulsi dengan menggunakan minyak kelapa sawit sebagai fase minyak,
tween 80 sebagai surfaktan dan sorbitol sebagai kosurfaktan. Hasil penelitian
menunjukkan bahwa mikroemulsi stabil dan memenuhi persyaratan farmasetika
pada konsentrasi tween 80 dan sorbitol yang masing-masing sejumlah 27%, 28%,

29% dan 30%. Minyak kelapa sawit memiliki kandungan tokoferol yang tinggi
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yang berguna untuk antioksidan. Tween 80 digunakan secara luas dalam
kosmetik, produk makanan dan formulasi farmasetika secara oral, parenteral atau
topikal karena dianggap tidak bersifat toksik dan tidak menimbulkan iritasi (Rowe
2006). Selain itu pada penelitian sebelumnya (Yati 2011) telah membuktikan
bahwa penggunaan tween 80 sebagai surfaktan menghasilkan mikroemulsi yang
transparan. Sorbitol adalah golongan alkohol berantai sedang (atom C-6) yang
memenuhi persyaratan sebagai kosurfaktan yaitu untuk meningkatkan solubilisasi
atau kelarutan.

Dari hasil penelitian ini dapat dikembangkan lagi dengan penambahan zat
aktif flukonazol ke dalam sistem mikroemulsi tersebut. Diharapkan dengan
penambahan flukonazol sebagai bahan aktif ke dalam sistem mikroemulsi tersebut
masih menghasilkan mikroemulsi yang memenuhi persyaratan farmasetika yang
sama.

B. Permasalahan Penelitian

Pada sediaan oral, efek samping flukonazol paling umum terjadi di saluran
gastrointestinal, yang meliputi sakit perut, diare, perut kembung, mual dan muntah
(Sweetman 2002). Pada sediaan injeksi dapat menimbulkan rasa tidak nyaman
pada pasien. Mikroemulsi merupakan salah satu alternatif sediaan yang mampu
berpenetrasi secara transdermal. Komponen mikroemulsi diantaranya adalah
surfaktan dan kosurfaktan. Tween 80 sebagai surfaktan yang berfungsi untuk
menurunkan tegangan permukaan dari minyak dan air yang menghasilkan
mikroemulsi yang jernih serta menjaga kestabilan sediaan, sedangkan sorbitol
sebagai  kosurfaktan untuk meningkatkan solubilisasi atau kelarutan.
Permasalahan dalam penelitian ini adalah berapakah konsentrasi tween 80 dan
sorbitol yang menunjukkan stabilitas fisik yang baik pada mikroemulsi
flukonazol?

C. Tujuan Penelitian

Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui konsentrasi yang stabil dari tween

80 dan sorbitol sebagai surfaktan dan kosurfaktan terhadap stabilitas fisik

mikroemulsi flukonazol.
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D. Manfaat Hasil Penelitian

Dari penelitian ini diharapkan dapat memberikan informasi mengenai formula
mikroemulsi flukonazol yang baik dan memenuhi persyaratan serta memberikan
informasi  tentang pemanfaatan sediaan mikroemulsi sebagai alternatif

penghantaran sediaan obat.
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