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Abstrak

Asam alfa-lipoat sebagai ko-antioksidan dapat menambah efektivitas ekstrak teh hijau sebagai
antiaging dalam sistem NLC dengan meningkatkan stabilitas. Penelitian ini bertujuan membuktikan
sediaan NLC ekstrak teh hijau dengan asam alfa-lipoat tidak iritasi pada kulit. Metode yang digunakan
yaitu pembuatan sistem NLC menggunakan High Shear Homogenization dengan F1 (tanpa asam alfa-
lipoat), F2 (1% asam alfa -ipoat) dan F3 ( 1,5% asam alfa-lipoat ) yang diuji iritasi secara in vivo dengan
menggunakan kulit punggung mencit. Kemudian dilakukan pengamatan menghitung jumlah sel radang
dan dilakukan skoring. Hasil yang didapatkan yaitu pada semua formula memiliki nilai skoring 1 (rata-
rata jumlah sel radang 8-15) dan masuk kategori sel radang menyebar dengan kepadatan rendah
karena dibawah 50 serta nilai sig. > 0,05 yang berarti kelompok sediaan sama dengan normal.
Kesimpulan semua formula baik F1, F2 dan F3 tidak menimbulkan iritasi.

Kata Kunci: NLC, asam alfa lipoat, ekstrak teh hijau, antiaging, iritasi

Abstract

Alpha-lipoic acid as a co-antioxidant can increase the effectiveness of green tea extract as antiaging in
the NLC system by increasing stability. This research aims to prove that the preparation of NLC green
tea extract with alpha-lipoic acid do not irritate the skin. The method used is making an NLC system
using High Shear Homogenization with F1 (without alpha-lipoic acid), F2 (1% alpha-lipoic acid) and
F3 (1.5% alpha-lipoic acid) which were tested for irritation in vivo using the back skin of mice. Then
observations were made to count the number of inflammatory cells and scoring was carried out. The
results obtained were that all formulas had a scoring value of 1 (average number of inflammatory cells
8-15) and were categorized as diffuse inflammatory cells with low density because they were below
50 and the sig value. > 0.05 which means the preparation group is the same as normal. In conclusion,
all formulas, both F1, F2 and F3, do not cause irritation.
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1 Pendahuluan

Aging merupakan permasalahan yang
terjadi pada masyarakat yang disebabkan
adanya penurunan struktur dan fungsi kulit
normal. Penurunan tersebut berupa gangguan
barrier kulit, melambatnya pergantian sel dan
penurunan produksi keringat [1]. Gejala yang
muncul yaitu munculnya keriput, kekenduran
kulit , kulit menipis dan warna yang lebih
transparan [2]. Salah satu cara untuk mengatasi
hal tersebut dengan menggunakan
cosmeceuticals. Cosmeceuticals merupakan
kosmetik dengan zat aktif dengan memiliki
manafaat medis. Serta untuk memberikan
peningkatan fungsi dan tekstur pada kulit [3].
Ekstrak teh hijau memiliki manfaat sebagai
antioksidan sehingga dapat digunakan sebagai
antiaging. Salah satu kandungannya yaitu EGCG
[4].

EGCG memiliki kelarutan yang tinggi
dalam air dan sangat rendah dalam lipid
sehingga sulit menembus stratum korneum.
Lipofilitas EGCG yang rendah dengan nilai log P
1,1 pada pH 4,0 dan nilai log P yang optimal
untuk penetrasi optimal berkisar 2-3 [5]. Oleh
karena itu digunakan sistem NLC (Nanoparticle
Lipid Carrier) yang dapat meningkatkan
penetrasi kulit [6]. Penambahan asam alfa-
lipoat untuk mengurangi degradasi pada
ekstrak teh hijau. Selain itu, asam alfa-lipoat
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merupakan ko-antioksidan yang efektif
mengangkat radikal bebas. Dalam penelitian
ditemukan bahwa asam alfa-lipoat
menghambat  fotodegradasi EGCG  dan
mempertahankan aktivitas fungsional di bawah
radiasi matahari [7].

Sediaan  kosmetik  harus  memiliki
kelayakan edar sebelum diperjualbelikan yang
berkaitan dengan keamanan produk [8].
Keamanan untuk digunakan masyarakat
berkaitan dengan tidak mengiritasi kulit. Oleh
karena itu, penelitian ini untuk membuktikan
secara empiris bahwa sediaan NLC ekstrak teh
hijau dengan asam alfa-lipoat tidak mengiritasi
kulit.

2 Metode Penelitian

2.1 Alatdan Bahan

Bahan: Ekstrak teh hijau Meditea (PT.
Angler Biochemab, Indonesia), setil palmitat
(BASF, Indonesia), poloxamer 188 (PT.
Megasetia Agung Kimia, Indonesia), gliseril
stearat (BASF, Indonesia), lesitin (Solae,
England), grape seed oil (Brighton, UK), Tween
20 (Zhang Yan, Singapore), asam alfa-lipoat
(Industri Kimia Tokyo, Japan), NaH2P04 (SAP,
Indonesia) dan Na2ZHPO4 (SAP, Indonesia).

Alat: Ultra Turrax IKA ®T25 Digital High
Shear Homogenizer, OHAUS analitikal, Thermo
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Scientific Hotplate, mikroskop Olympus CX 31,
mikroskop inverted fluorescent CKX53 merk
Olympus dan alat penunjang lainnya.

2.2 Pembuatan NLC - GTE - Asam Alfa Lipoat

Pembuatan NLC ekstrak teh hijau dengan
asam alfa-lipoat terdiri atas fase minyak dan air.
Fase minyak terdiri atas lipid padat (setil
palmitat dan gliseril stearat) dan lipid cair
(grape seed oil). Fase minyak dilelehkan pada
suhu 70°C selama 30 menit. Pada menit ke-20
ekstrak teh hijau (dilarutkan dapar pH 5.0)
dipanaskan pada suhu yang sama. Setelah 30
ment, cairan ekstrak teh hijau dimasukkan ke
fase minyak sambil diaduk dengan hotplate
stirrer sebesar 300 rpm selama 10 menit. Fase
air terdiri atas surfaktan (tween 20), ko-
surfaktan (lesitin dan poloxamer 188) dan
dapar pH 5.0. Semua fase air dimasukkan ke
gelas beker dan dipanaskan pada suhu 70°C
selama 22 menit dan fase air dihomogenisasi
dengan Ultra Turrax IKA®TZ25 Digital High
Shear Homogenizer dengan kecepatan 15000
rpm selama 2 menit. Kemudian fase air
dimasukkan ke dalam fase minyak dan diaduk
dengan Ultra Turrax IKA®TZ25 Digital High
Shear Homogenizer dengan kecepatan 16000
rpm selama 7 menit. Kemudian dilanjutkan
dengan pengadukan dengan hotplate stirrer
sebesar 300 rpm selama 12 menit. Pada F2 dan
F3 penambahan asam alfa-lipoat pada fase
minyak sedikit demi sedikit sambil diaduk
dengan hotplate stirrer [9]. Formulasi dapat
dilihat pada tabel 1.

Tabel 1. Formulasi F1, F2 dan F3

Konsentrasi

Bahan F1 F2 F3
Ekstrak Teh Hijau 0,1 0,1 0,1
Setil palmitat 1,16:1,16: 1 (10%)
Gliseril stearat
Grape Seed Oil
Tween 20 2 2 2
Lesitin 1:1(1%)
Poloxamer 188
Asam alfa-lipoat - 1 1,5
Air Ad 100 Ad 100 Ad 100

F1 : NLC ekstrak teh hijau tanpa asam alfa-lipoat (kontrol)
F2 : Kombinasi NLC ekstrak teh hijau asam alfa-lipoat 1%
F3 : Kombinasi NLC ekstrak teh hijau asam alfa-lipoat 1,5%
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2.3 Ujilritasi

Uji iritasi dilakukan dengan metode in vivo
menggunakan mencit jantan dengan Kkriteria
inklusi berusia 6-8 minggu, berat 25-30 gram,
sehat, tidak ada luka dan tidak cacat. Jumlah
hewan berdasarkan perhitungan rumus
Federer yaitu enam ekor setiap formula yaitu
F1, F2, F3 dan K- (tanpa perlakuan). Mencit
jantan dikarantina selama satu minggu sebelum
digunakan. Kemudian sebelum dilakukan
pengujian mencit dibius dengan ketamin (80
mg/kg BB) secara intraperitonial lalu rambut
punggung nya dibersihkan.

Uji iritasi dilakukan dengan mengoleskan
sampel wuji ke bagian punggung mencit.
Kemudian dilakukan dislokasi bagian leher
servikal setelah 24 jam. Ambil bagian kulit
punggung lalu direndam dengan larutan
formalin dan diamati dengan mikroskop cahaya.
Pengamatan dilakukan dengan pewarnaan
Hematoxylin Eosin dan diamati dengan
menghitung jumlah sel radang.

2.4 Analisis Data

Analisis data menggunakan nonparametric
dengan metode Kruskall-Wallis. Apabila hasil
diperoleh nilai sig.< 0,05 maka ada perbedaan
bermakna antar kelompok. Kemudian
dilanjutkan dengan uji post hock mann whitney.

3 Hasil dan Pembahasan

3.1 Pembuatan NLC - GTE - Asam Alfa Lipoat

Penelitian ini membuat formulasi NLC
dengan bahan aktif ekstrak teh hijau dengan
penambahan asam alfa lipoat. Ekstrak teh hijau
berbagai macam Kkatekin, paling banyak
mengandung EGCG. EGCG merupakan polifenol
yang banyak dan memiliki aktivitas antioksidan
yang besar [10]. Penambahan asam alfa-lipoat
berfungsi sebagai tambahan ko-antioksidan.
Asam alfa-lipoat larut dalam air dan lipid
sehingga dapat berinteraksi dengan antioksidan
lain dan mencegah kerusakan oksidatif pada
kulit [11]. Bahan lain pada penelitian ini yaitu
setil palmitat dan gliseril stearate sebagai lipid
padat.Lipid padat untuk mengurangi difusi
molekul sehingga berakibat meningkatnya
retensi dan stabilitas [12]. Grape seed oil sebagai
lipid cair. Lipid cair digunakan untuk
meningkatkan efisiensi enkapsulasi senyawa
bioaktif [13]. Tween 20 sebagai surfaktan.
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Lesitin dan poloxamer 188 sebagai ko-
surfaktan. Hasil NLC ekstrak teh hijau dan asam
alfa-lipoat dapat dilihat pada Gambar 1.

Gambar 1. Hasil NLC - GTE - Asam Alfa-lipoat
Keterangan:
F1 : NLC ekstrak teh hijau tanpa asam alfa-lipoat (kontrol)
F2 : Kombinasi NLC ekstrak teh hijau asam alfa-lipoat 1%
F3 : Kombinasi NLC ekstrak teh hijau asam alfa-lipoat 1,5%

3.2 Ujiiritasi

Uji iritasi dilakukan secara in vivo pada
kulit punggung mencit yang diberikan sampel
selama 24 jam. Kemudian diamati jumlah sel
radang secara mikroskopik dan dilakukan
evaluasi secara hipatologi dengan skoring. Hasil
jumlah sel radang dapat dilihat pada tabel 2.

Tabel 2. Jumlah Sel Radang F1, F2 dan F3
Rata-rata jumlah sel

Perlakuan radang + SD Skoring
F1 (tanpa asam alfa-lipoat) 10,233 £ 1,250 1
F2 (1% asam alfa-lipoat) 11,933 +1,985 1
F3 (1,5% asam alfa-lipoat) 15,366 + 1,250 1
K- (tanpa perlakuan) 8,133 £ 1,350 1

Keterangan skoring:

1 = sel radang menyebar dengan kepadatan rendah (1-50
sel/lapang pandang)

2 = sel radang menyebar dengan kepadatan sedang (>50-
100 sel/lapang pandang)

3 = sel radang menyebar dengan kepadatan rapat (>100
sel/lapang pandang)

4 = sel radang menyebar dengan kepadatan sangat (>200
sel/lapang pandang)
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Parameter iritasi dilihat dari jumlah sel
radang, hasil menunjukkan semakin tinggi
konsentrasi asam alfa-lipoat maka semakin
besar jumlah sel radang. Rata-rata jumlah sel
radang dari F1, F2, F3 dan K- yaitu berkisar
antara 8-15. Hal ini masuk kategori sel radang
menyebar dengan kepadatan rendah karena
masih dibawah jumlah 50 sel radang [14].
Namun, pada data kelompok K- (tanpa
perlakuan) juga ditemukan sel radang dimana
secara normal dalam kulit terdapat sel radang.
Hal ini merupakan bentuk imunitas alami dari
dalam tubuh. Sel radang berfungsi dalam
pertahanan diri awal ketika terjadi luka pada
jaringan [15]. Hasil uji statistika menggunakan
Kruskal Willas menunjukkan nilai sig. > 0,05
yang berarti tidak ada perbedaan bermakna
pada F1, F2, F3 dan K- sehingga dapat ditarik
kesimpulan bahwa sediaan sampel sama
dengan kelompok normal maka sediaan tidak
terjadi  iritasi. Pada  penelitian [16]
menunjukkan hasil bahwa asam alfa-lipoat
tidak menunjukkan adanya tanda-tanda iritasi
pada kulit. Selain itu, pada penelitian [17] krim
yang mengandung bahan asam alfa-lipoat tidak
memiliki efek samping yang merugikan untuk
perawatan kulit akibat paparan sinar matahari.

4  Kesimpulan

Kesimpulan pada penelitian ini yaitu
formulasi NLC ekstrak teh hijau dan asam alfa-
lipoat menunjukkan jumlah sel radang dengan
kepadatan rendah dan tidak memiliki
perbedaan bermakna dengan kelompok hewan
uji tanpa perlakuan. Hal ini menyimpulkan pada
F1, F2 dan F3 tidak menimbulkan iritasi.
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