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Nanoemulsi Ekstrak Daun Nagasari (Mesua ferrea L.) dan
Aktivitasnya terhadap S. aureus

Abstrak

Daun tanaman nagasari (Mesua ferrea L.) mempunyai komponen aktif sebagai antibakteri
Staphylococcus aureus. Pemanfaatan teknologi nanopartikel dapat meningkatkan sifat
kelarutan, kestabilan, serta bioavailabilitas dari kandungan fitokimia obat-obatan herbal.
Formulasi nanoemulsi dapat memperkecil ukuran dan memperluas permukaan partikel. Tujuan
dari penelitian ini adalah untuk mengetahui aktivitas dan stabilitas fisik nanoemulsi ekstrak
etanol (EDN) daun Nagasari dengan variasi jumlah minyak kelapa murni (VCO) sebagai fase
minyak. Tiga konsentrasi VCO yaitu 1%, 2 % dan 3% digunakan untuk membuat nanoemulsi
EDN. Stabilitas dan karakteristik fisik sediaan dievaluasi. Pengujian aktivitas terhadap S.
aureus dilakukan pada nanoemulsi terbaik dengan kontrol positif kloramfenikol. Formula |
menghasilkan parameter fisik yang paling baik. Potensial zeta sebesar -18,9 + 0,086 mV,
ukuran partikel sebesar 23,137 + 7,63 nm, dan indeks polidispersitas (PDI) sebesar 0,203
+ 0,013 dihasilkan pada nanoemulsi yang mengandung 1% VCO. Stabilitas nanoemulsi
konsentrasi VCO sebesar 1% memberikan hasil paling baik. Daya antibakteri nanoemulsi F1
menghasilkan diameter rata-rata zona hambat 16,75 mm (kriteria kuat), EDN 8.70 mm (sedang)
dan kontrol positif 24,30 mm (sangat kuat).

Kata Kunci: nanoemulsi, daun nagasari, virgin coconut oil, S aureus
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1. Pendahuluan

Daun nagasari (Mesua ferrea L.) merupakan salah
satu biodiversitas yang dapat dimanfaatkan untuk
membuat sediaan antibakteri. Daun nagasari diketahui
mengandung senyawa kimia terpenoid, tanin, dan
flavonoid."? Pada dosis 1 mg/mL, ekstrak etanol daun
nagasari (EDN) menunjukkan aktivitas antibakteri
terhadap S. aureus, menghasilkan zona hambat
sebesar 8,0 mm.3 Komponen senyawa aktif metabolit
sekunder seperti triterpenoid, flavonoid, tanin,
dan fenol mempunyai beberapa tantangan dalam
formulasi.*® Diperlukan strategi drug delivery system
yang sesuai untuk meningkatkan kelarutan, stabilitas,
dan ketersediaan hayati senyawa tersebut.

Salah satu sistem drug delivery senyawa lipofilik,
berupa nanoemulsi merupakan pendekatan formulasi
yang tepat. Ukuran partikel yang kecil, luas permukaan
yang besar, dan stabilitas sediaan yang baik dapat
dihasilkan melalui formulasi nanoemulsi. Formulasi
nanoemulsi dapat mencegah terbentuknya creaming,
sedimentasi, dan koalesensi yang muncul dalam
sistem makroemulsi dalam sediaan farmasi. Sediaan
nanoemulsi bersifat tembus cahaya, bening, dan
memiliki kapasitas pelarutan yang kuat. Nanoemulsi
juga stabil secara termodinamika untuk jangka
waktu yang panjang. Penambahan surfaktan dan
kosurfaktan dapat membuat nanoemulsi lebih stabil,
diperoleh ukuran globula yang lebih kecil, sehingga
meningkatkan kapasitas tubuh untuk menyerap bahan
aktif. 87

Nanoemulsi ini dipengaruhi oleh fase minyak yang
merupakan salah satu komponen penting. Virgin
Coconut Oil (VCO) merupakan salah satu fase
minyak Long-chain triglyceride (LCT) oil yang memiliki
kemampuan dalam menghasilkan sediaan dengan
ukuran partikel < 100 nm dan mencegah terjadinya
Ostwald ripening yaitu ukuran partikel yang menjadi
membesar dari waktu ke waktu.891°

Nanoemulsi yang stabil dapat dibuat dengan
menggunakan Tween 80 dan PEG 400 sebagai ko-
surfaktan dan surfaktan. Dalam sistem mikroemulsi
dan nanoemulsi, Tween 80 dapat mengurangi ukuran
gumpalan zat lipofilik selain penggunaannya sebagai

Tabel 1. Tabel Formulasi Nanoemulsi Ekstrak Etanol Daun Nagasari
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surfaktan. Tween 80 dan PEG 400 dapat digunakan
dalam formulasi obat untuk menjaga stabilitas dan
potensi bahan aktif. Dengan meningkatkan penetrasi,
PEG 400 sebagai ko-surfaktan, dapat meningkatkan
khasiatbahanfarmasiaktif. Kejernihandantransparansi
sistem nanoemulsi yang dibuat menggunakan tween
80 dan PEG 400 sebagai surfaktan dan ko-surfaktan
adalah baik.™

Penelitian ini dilakukan untuk memperoleh sediaan
nanoemulsi EDN yang stabil secara fisik menggunakan
variasi konsentrasi VCO sebagai sebagai fase minyak
dan mengetahui aktivitas antibakteri terhadap S.
aureus.

2. Bahan dan Metode
2.1. Alat

Glassware, neraca analitik (Ohaus), sonicator (Vevor
Ultrasonic), waterbath, pH meter (Atc), viskosimeter
Brookfield, refrigerator, autoklaf, inkubator, blender
dan vacuum rotary evaporator (Buchi), hotplate stirrer
(Cimarex), magnetic stirrer, sonikator, Viscometer
Brookfield (DV-E series), particle size analyzer seri
Zetasizer (Malvern)

2.2.Bahan

Daun nagasari yang diperoleh di daerah Kebun
Raya Baturraden, kecamatan Baturraden, kabupaten
Banyumas, Purwokerto. Etanol 96% (C-Jaya Qmia),
virgin coconut oil (PT. Lansida Group), tween 80 (Prima
Chemical & Packaging), PEG 400 (Prima Chemical
& Packaging ), dan aquadest (C-Jaya Qmia) dan
akuades, Mueller Hinton Agar (MHA) sebagai media
uji aktivitas antibakteri.

2.3.Prosedur
2.3.1. Ekstraksi

Daun nagasaridisortir, dibersinkan dengan air mengalir,
kemudian dikeringkan dalam oven dan digiling. Serbuk
daun nagasari dimaserasi menggunakan dua liter
etanol 96%. Proses remaserasi dilakukan dua kali.
Filtrat diuapkan menggunakan rotary evaporator dan

Komposisi Nanoemulsi Fungsi Bahana

Formula (b/v)

FI Fll Fll
Ekstrak Etanol daun nagasari Zat Aktif 0.1 0.1 0.1
Virgin Coconut Oil Fase Minyak 1 2 3
Tween 80 Surfaktan 16 16 16
PEG 400 Ko-surfktan 8 8 8
Aquadest ad Fase Air 100 100 100
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dipanaskan menggunakan waterbath hingga diperoleh
ekstrak kental."?

2.3.2. Nanoemulsi ekstrak etanol daun nagasari.

Komposisi formula nanoemulsi terdapat pada
tabel 1. Ekstrak etanol daun nagasari (EDN), VCO,
Tween 80, dan PEG 400 dicampur dalam wadah
dan diaduk selama 10 menit pada kecepatan 1000
rom menggunakan magnetic stirrer. Kecepatan
pengadukan dinaikkan menjadi 1250 rpm dan diaduk
selama sepuluh menit. Air ditambahkan hingga formula
yang diharapkan. Campuran dilakukan sonikasi
selama 40 menit dan dismpan dalam wadah tertutup.®

2.3.3. Evaluasi karakteristik nanoemulsi EDN.

Evaluasi sifat fisik meliputi: uji organoleptis,
homogenitas, pH dan viskositas. Uji dilakukan selama
28 hari dan diamati pada hari ke-1, 7, 14, 21, dan 28
dengan pengulangan sebanyak 3 kali.

2.3.4. Ukuran, distribusi, dan zeta potensial partikel
nanoemulsi EDN

Penentuan ukuran, distribusi ukuran partikel dan
zeta potensial dilakukan menggunakan particle
size analyzer seri Zetasizer pada suhu kamar,
data dianalisis menggunakan software Malvern.

2.3.5. Aktivitas antibakteri nanoemulsi EDN

Uji antibakteri terhadap bakteri S. aureus, dilakukan
pada formula terpilih berdasarkan karakteristik

Tabel 2. Hasil Pengamatan Organoleptis Sediaan Nanoemulsi
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sediaan nanoemulsi terbaik menggunakan metode
sumuran. Sebagai pembanding digunakan sediaan
EDN 1mg/mL dalam aquadest dan kloramfenikol 0,1%
sebagai kontrol positif. Diameter zona hambat diukur
dan ditentukan kategorisasinya.

2.3.6. Analisis Data

Metode analisis data yang digunakan adalah
deskriptif-analitis. Data viskositas diuji secara statistik
menggunakan teknik One-Way Anova dengan
tingkat kepercayaan 95% (P < 0,05), sedangkan data
organoleptik dan pH dinilai secara deskriptif. Uji LSD
(Least Significant Difference) digunakan jika data
yang dikumpulkan berbeda secara signifikan. Daya
antibakteri dianalisis dengan mengukur zona hambat
dan dikategorisasikan sesuai dengan literatur.

3. Hasil
3.1.Hasil Ekstraksi Daun Nagasari

Hasil rendemen ekstrak kental daun nagasari
didapatkan sebesar 21,43%. Uiji fitokimia senyawa
flavonoid dilakukan untuk menentukan komponen
bioaktif yang terkandung dalam ekstrak. Senyawa
flavonoid pada ekstrak EDN postif ditunjukkan dengan
terbentuknya warna jingga dengan pereaksi Mg-HCI.

3.2. Evaluasi Karakteristik Nanoemulsi Ekstrak Etanol
Daun Nagasari.

3.2.1. Organoleptik nanoemulsi

Formula Day Color Odor Textur Clear Coalescence Homogenity
Formula | 1 BY D + + - ++
7 BY D + + - ++
14 BY D + + - T+
21 BY D + + - ++
28 BY D + + - ++
Formula Il 1 Y D + + - ++
7 Y D + + - ++
14 Y D + + - ++
21 DY D + + + -
28 DY D + + + -
Formula lll 1 D + + - ++
7 D + + - ++
14 D + + - ++
21 DY D + + + -
28 DY D + + + -
Keterangan: BY : Bright Yellow DY : Dark Yellow

Y :Yellow D : Distinctive
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Tabel 3. Hasil Pengamatan pH Nanoemulsi

Vol. 12 No. 2 (2025): 137-143

pH£SD (n=3)
Day
Fl Fll Fll

1 4,1+0.058 4,1+x0.058 4,0+0.058
7 4,1£0,000 4,1+0.058 4,0+0.058
14 4,0+0.058 4,1+0,000 4,1+0,000
21 4,240,000 4,1+0.058 4,0+0,000
28 4,1£0.058 4,1+0,000 4,1+0.058

Pengamatan terhadap bentuk, warna, aroma,
homogenitas, dan stabilitas sediaan nanoemulsi
merupakan bagian dari evaluasi karakteristik fisik
dan uji stabilitas sediaan. Untuk memastikan apakah
bahan dalam formulasi tercampur secara merata
dilakukan uji homogenitas. Uji dilakukan selama
jangka waktu penyimpanan 28 hari. Warna sediaan
nanoemulsi Formula 1 menunjukkan warna yang tetap
konstan selama penyimpanan. Tabel 2 menampilkan
hasil seluruh data pengamatan.

Hasil pengamatan stabilitas selama penyimpanan (28
hari) menunjukkan bahwa formula | memenuhi syarat
uji yang baik. Pada formula Il dan Ill terjadi koalesensi/
cracking pada penyimpanan hari ke 21 dan hari ke 28.

3.2.2. Data pH nanoemulsi

Uji pH dilakukan untuk mengetahui keasaman sediaan
nanoemulsi. Pengujian pH dilakukan pada seluruh
formula dengan menggunakan pH meter.

Hasil uji pH pada formula 1, II, dan formula Il
berdasarkan tabel diatas tidak mengalami perubahan
yang signifikan. PH kulit biasanya bersifat asam dan
berkisar antara pH 4-6."

Datatabel 3 menunjukkan bahwa selamaempatminggu
penyimpanan, tidak ada nanoemulsi yang mengalami
perubahan pH yang berarti. Hal ini menunjukkan bahwa
variasi jumlah VCO yang digunakan menghasilkan
formulasi nanoemulsi dengan stabilitas pH yang
memenuhi rentang persyaratan. Data ini menunjukkan
bahwa asam lemak yang ada dalam sediaan tidak

60+ ns

mengalami perubahan. Asam lemak rantai sedang
dan rantai panjang umumnya bersifat stabil dan tidak
mengalami oksidasi.

3.2.3. Data Viskositas

Pengujian viskositas bertujuan untuk mengetahui
kekentalan suatu sediaan. Viskositas yang dimiliki
oleh sediaan nanoemulsi umumnya berada pada
kisaran 1-100 cPs."®'® Hasil pengujian hari ke-1
menunjukkan bahwa viskositas nanoemulsi tidak
memberikan nilai yang berbeda secara signifikan
dengan semakin meningkatnya kandungan VCO yang
ditambahkan. Namun viskositas nanoemulsi EDN
dengan penambahan VCO konsentrasi 3% mengalami
peningkatan viskositas pada penyimpanan selama 4
minggu, dengan nilai berkisar 16-32 cPs.

Nilai viskositas nanoemulsi dengan konsentrasi VCO
1% dan 2% tidak berubah secara signifikan. Kondisi
ini muncul karena proses homogenisasi memerlukan
lebih banyak pengemulsi jika konsentrasi VCO lebih
tinggi. Pemisahan fase akan terjadi karena jumlah
pengemulsi yang tidak memadai dalam sistem
emulsi.®'2 Gambar 1 menunjukkan data analisis
statistik nilai viskositas.

3.2.4. Ukuran Partikel

Ukuran partikel nanoemulsi pada formula |1, II, dan 1lI
diperoleh pada rentang ukuran nanosize yaitu 20-100
nm.Data menunjukkan semakin tinggi konsentrasi
VCO vyang ditambahkan maka ukuran partikel
nanoemulsi yang dihasilkan semakin besar. Formula

m \/CO 1%

Viscosity
k=
L

3
=
1

1 7 14
Day ohserve

Gambar 1. Viskositas Nanoemulsi EDN

= VC0 2%
=3 VCO 3%

28
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Tabel 4. Ukuran Partikel, Index Polydispersi (Pl) dan Zeta Potensial Sediaan Nanoemulsi EDN

F Particle Size Polydisperse Zeta Potensial
(nm)*SD  (n=3) Index + SD (n=3) (mV) £ SD (n=3)
| 23.137 + 7.63 0.203 £ 0.013 -18,9 £ 0.086
Il 52.403 + 24.53 0.269 + 0.097 -12,0 £ 0.988
] 54.493 + 4.10 0.521 + 0.080 -10,7 £ 0.346

| dan Il mempunyai sebaran partikel yang homogen
karena mempunyai nilai PDI mendekati 0. Nilai PDI
yang mendekati 0 menunjukkan sebaran ukuran
partikel yang homogen sementara nilai PDI melebihi
0,5 menunjukkan ukuran partikel yang heterogen.®
Pada formula Il nilai PDI yang dihasilkan 0,521+0,078,
hal ini menunjukkan sebaran partikel formula Il yang
dihasilkan heterogen. Semakin kecil nilai PDI maka
ukuran partikel semakin seragam. 617

3.2.5. Zeta Potensial

Potensial zeta berfungsi untuk memprediksi kestabilan
nanoemulsi. Zeta potensial sediaan nanopartikel
yang stabil dipersyaratkan yaitu lebih dari £30 mV.™®
Formula | mengalami kestabilan hingga hari ke 28
penyimpanan, sedangkan formula Il dan lll mengalami
penurunan kestabilan pada hari ke 21 dan 28.
Meskipun mempunyai nilai zeta potensial tidak berada
pada kisaran yang dipersyaratkan, namun nanoemulsi
FI tetap stabil, ini disebabkan penggunaan surfaktan
Tween 80 sebagai surfaktan non-ionik yang dapat
menyebabkan terjadinya stabilitas sterik.'%2°

3.2.6. Aktivitas Antibakteri

Uji aktivitas antibakteri dilakukan terhadap formula
terpilih yaitu F1 karena mempunyai nilai ukuran partikel
dan PDI yang baik serta potensial zeta paling dekat
dengan nilai -30mV, sehingga sediaan mempunyai
stabilitas yang lebih baik. Hasil pengamatan diameter
zona hambat dapat dilihat pada Tabel 5.

4. Pembahasan

Maserasi merupakan teknik ekstraksi yang digunakan
dalam penelitian ini. Pendekatan ini memiliki
keuntungan karena sederhana dan tidak memerlukan
pemanasan, sehingga mengurangi kemungkinan
bahan alami rusak atau terdegradasi.'? Konsentrasi
VCO sebagai fase minyak berpengaruh terhadap
sifat fisik dan stabilitas nanoemulsi, semakin tinggi

Tabel 5. Diameter Zona Hambat

konsentrasinya maka akan meningkatkan ukuran
partikel dan menurunkan nilai PDI. Hal ini kemungkinan
disebabkan oleh komposisi fase air-minyak-surfaktan.
Jumlah fase minyak yang tidak diimbangi dengan
jumlah  emulsifier, mengakibatkan kemampuan
dalam mendispersikan fase minyak menjadi semakin
berkurang sehingga ukuran partikel yang terbentuk
akan semakin besar.”

Sediaan emulsi akan lebih stabil jika ukuran
partikel lebih kecil. Hal ini disebabkan partikel yang
berdiameter kecil sering kali terpisah lebih lambat
daripada partikel berdiameter besar.™ Tween 80 dipilih
sebagai surfaktan dalam formulasi karena merupakan
surfaktan nonionik. Surfaktan ini mempunyai toksisitas
yang rendah dibandingkan dengan surfaktan anionik
dan kationik.?' Dalam formulasi tersebut, PEG 400
berfungsi sebagai ko-surfaktan.

Gugus hidroksil di bagian hidrofilik kedua molekul
saling berinteraksi, kombinasi ini dapat menciptakan
emulsi yang transparan dan stabil. PEG400
mengandung dua gugus hidroksil sedangkan Tween
80 memiliki tiga gugus hidroksil.?? Hasil pengamatan
stabilitas selama penyimpanan 28 hari menunjukkan
bahwa FI memenuhi syarat uji yang baik. Pada FIl dan
Flll terjadi koalesensi/ cracking pada penyimpanan
hari ke 21 dan 28. Semakin tinggi konsentrasi minyak
yang digunakan menyebabkan emulsi menjadi kurang
stabil. Jumlah VCO yang ditambahkan berpengaruh
terhadap viskositas, hal ini berkaitan dengan masa
jenis minyak yang berbeda dengan air.

Semakin tinggi konsentrasi VCO yang digunakan
semakin tinggi viskositas. Hasil analisis statistik
menunjukan semua formula terdistribusi normal
dengan p-value > 0,05.

Hasil uji One-way ANOVA menunjukan adanya
perbedaan yang signifikan antar formula dengan
p-value 0,000 (< 0,05), maka analisis dilanjutkan
dengan uji LSD. Hasil uji LSD menunjukkan antara
F1 dan F3, F2 dan F3 serta F1 dan F2 terdapat

Nagasari leaves Inhibition zone (mm) Criteria
Nanoemulsi 16,75+1,52 Strong
Extract EDN 8,70+ 0,85 Moderate

Kloramfenikol 24,30+1,08 Very Strong
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perbedaan yang signifikan dengan p-value < 0,005
yaitu 0,000 yang berarti perbedaan variasi konsentrasi
VCO memberikan pengaruh terhadap viskositas
nanoemulsi.Hasil data menunjukkan bahwa F1
tidak menunjukkan adanya perubahan fisik, warna,
tekstur, aroma sediaan selama penyimpanan. Hal
ini menunjukkan bahwa formula nanoemulsi yang
dihasilkan stabil (tidak terjadi pemisahan fase pada
penyimpanan).z24

Hasil uji aktivitas antibakteri menunjukkan bahwa
pengukuran zona hambat pada nanoemulsi F1
menghasilkan diameter zona hambat sebesar 16,75
mm (kriteria kuat), karena berada pada kisaran 16-20
mm.?* Ekstrak EDN mempunyai zona hambat yang
lebih kecil dibandingkan formula 1 yaitu sebesar 8,70
mm. Hal ini menunjukkan bahwa nanoemulsi dapat
memperkecil ukuran partikel senyawa aktif, sehingga
luas kontak permukaan menjadi semakin besar,
kelarutan semakin meningkat, sehingga memberikan
dampak terhadap aktivitas antibakteri.'* 16

Berdasarkan penelitian yang dilakukan Hartanti et
al., (2016) mengenai uji fitokimia ekstrak etanol daun
nagasari diketahui mengandung senyawa flavonoid,
tanin dan terpenoid.?® Senyawa ini berperan
sebagai agen antibakteri. Mekanisme kerja flavonoid
sebagai antibakteri dapat dilakukan dengan 3 cara,
yaitu dengan menghambat sintesis asam nukleat,
menghambat fungsi membran sel, dan menghambat
metabolisme energi."®

Selain itu, kandungan senyawa tanin memiliki sifat
antibakteri yang berkaitan dengan kemampuannya
dalam menonaktifkan perekat bakteri, menghambat
kerja enzim, dan menghambat transpor protein
dalam selubung sel. Sedangkan terpenoid memiliki
mekanisme antibakteri dengan cara merusak
membran sel bakteri.'6-24

Formulasi nanoemulsi menggunakan fase minyak
virgin Coconut Oil (VCO) yang mengandung asam
lemak jenuh antara lain Medium Chain Fatty Acid
(MCFA) dan Medium Chain Trigliserida (MCT).
MCFA dalam bentuk Asam Laurat mempunyai sifat
antivirus, antibakteri, dan antiprotozoal. Asam Laurat
bekerja dengan menghancurkan rantai peptida
penyusun peptidoglikan. Dengan demikian, dinding
sel bakteri menjadi lemah dan mengalami lisis. Tanpa
dinding sel, bakteri tidak dapat bertahan terhadap
pengaruh luar dan langsung mati.?® Dengan demikian
dapat disimpulkan bahwa aktivitas antibakteri pada
nanoemulsi formula 1 ekstrak etanol daun nagasari
disebabkan oleh ekstrak daun nagasari dan VCO.

5. Simpulan

Vol. 12 No. 2 (2025): 137-143

1. Konsentrasi VCO mempengaruhi nilai ukuran
partikel sediaan nanoemulsi. Semakin tinggi
konsentrasi VCO akan meningkatkan ukuran
partikel dan menurunkan nilai PDI nanoemulsi.

2. Nanoemulsi EDN formula | dengan konsentrasi
VCO 1% menghasilkan stabilitas fisik yang
baik dan dapat dikembangkan dalam formulasi
nanoemulsi ekstrak daun nagasari.

3. Nanoemulsi EDN memberikan daya antibakteri
yang lebih tinggi dibanding sediaan ekstrak daun
nagasari terhadap S. aureus dengan kriteria daya
hambat antibakteri kuat.

6. Keterbatasan Penelitian

Peneliti hanya menguji pengaruh penggunaan fase
minyak VCO terhadap ukuran partikel dan stabilitas
sediaan, sehingga perlu dilakukan uji terhadap
parameter kelarutan dan permeabilitas sediaan
nanoemulsi.
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