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ABSTRAK

Rumput laut mengandung banyak manfaat, salah satunya jenis rumput laut merah (Eucheuma cottonii) merupakan jenis
rumput laut penghasil karagenan. Karagenan merupakan bahan kosmetik yang dapat digunakan dalam produk krim di
wajah. Evaluasi keamanan kosmetik, salah satunya yaitu uji iritasi. Tujuan penelitian ini untuk mengtahui efek iritasi dari
krim dengan variasi konsentrasi emulgator TEA dan asam stearat pada kulit kelinci (Oryctolagus cuniculus). Metode
penelitian ini diawali dengan mengekstraksi sampel dengan cara maserasi dengan pelarut etanol 96% hingga diperoleh
ekstrak yang dilanjutkan formulasi krim dengan variasi konsentrasi emulgator TEA dan asam stearat yaitu pada F1 (1:3);
F2 (2:2); F3 (3:1) menghasilkan krim dengan tipe M/A, dilakukan uji iritasi menggunakan metode Drize test dengan
mengamati eritema dan edema pada jam ke 24, 48 dan 72. Hasil penelitian dari metode uji Drize test pada F1, F2 dan
F3 diperoleh nilai indeks iritasi primer yaitu 0, hal ini menunjukkan bahwa sediaan krim ekstrak rumput laut merah dengan
variasi konsentrasi TEA dan asam stearat tidak menyebabkan reaksi eritema dan edema pada kulit kelinci sehingga
tergolong ke dalam ketogeri tidak mengiritasi.

Kata Kunci: asam stearat, drize test, krim, rumput laut, trietanolamin.

ABSTRACT

Seaweed contains many benefits, one of which is a type of red seaweed (Eucheuma cottonii) which is a type of seaweed
that produces carrageenan. Carrageenan is a cosmetic ingredient that can be used in cream products on the face.
Evaluation of cosmetic safety, one of which is the irritation test. The purpose of this study was to find out the irritating
effect of the cream with variations in the concentration of TEA emulgator and stearic acid on the skin of rabbits
(Oryctolagus cuniculus). This research method began by extracting samples by maceration with 96% ethanol solvent until
an extract was obtained followed by a cream formulation with variations in the concentration of TEA emulgator and stearic
acid, namely at F1 (1:3); F2 (2:2); F3 (3:1) produced cream with type M/A, irritation test was carried out using the Drize
test method by observing erythema and edema at hours 24, 48 and 72. The results of the Drize test method on F1, F2
and F3 obtained a primary irritation index value of 0, this shows that

Keywords: stearic acid, drize test, cream, seaweed, triethanolamine.

PENDAHULUAN

Jenis rumput laut merah mengandung senyawa bioaktif yang dapat dimanfaatkan
di bidang kosmetika yang berfungsi sebagai antioksidan (Sedjati et al., 2017). Salah satu
rumput laut yang mengandung banyak manfaat adalah jenis rumput laut merah
(Eucheuma cottonii) merupakan jenis rumput laut penghasil kappa-karagenan (Pepi
Hapitria & Rinela Padmawati, 2017). Karagenan merupakan bahan kosmetik yang dapat
digunakan dalam produk krim di wajah dan produk anti penuaan (Necas & Bartosikova,
2013).

Sediaan topikal adalah metode pemberian obat yang paling menarik untuk dipilih.
Untuk pengobatan penyakit kulit lokal, obat topikal dianggap paling efektif dan aman.
Selain itu, sangat efektif dalam pengobatan penyakit kulit lokal karena berpenetrasi
langsung melalui kulit (Fatmawaty et.al.,, 2016). Salah satu obat topikal yang paling
banyak digunakan oleh orang Indonesia adalah krim. Uiji iritasi dilakukan sebelum

produk kosmetik dijual untuk mencegah hipersensitivitas. (Kaur & Guleri, 2013).
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Dalam Industri farmasi menghasilkan produk farmasi dengan tujuan meningkatkan
efektivitas penggunaan obat tradisional. Salah satunya krim. Krim adalah sediaan semi
padat dengan emulsi minyak dalam air (m/a) dan air dalam minyak (a/m) (Fatmawaty
etal., 2016). Efek samping pada kulit seperti iritasi primer dan reaksi sensitasi karena
basis krim atau zat aktifnya. Sebelum menggunakan basis krim pada manusia, uji iritasi
harus dilakukan untuk mencegah hipersensitifitas. Uji iritasi primer kualitatif harus
dilakukan menggunakan hewan percobaan untuk mengetahui kemungkinan iritasi
sediaan krim yang dibuat.(Alfiah Irfiyanti, 2022; Ramli et al., 2024) (Grace Toding &
Karim Zulkarnain, 2015)

Evaluasi keamanan kosmetik, salah satunya yaitu uji iritasi. Iritasi kulit dapat
disebabkan oleh suatu bahan dan terjadi pada setiap orang, tidak melibatkan sistem
imun tubuh dan ada beberapa faktor-faktor yang memegang peranan seperti keadaan
permukaan kulit, lamanya bahan bersentuhan dengan kulit, dan konsentrasi dari bahan
(Sayuti et.al., 2016).

Asam stearat merupakan asam lemak bebas penggunaanya sebagai emulgator
yaitu komponen pembentuk massa, meningkatkan konsistensi krim dan bersifat emolien.
Trietanolamin sebagai kombinasi dari emulgator yaitu sebagai pengalkali agar
membentuk suatu emulsi minyak dalam air (M/A). Kombinasi asam stearat dan
trietanolamin merupakan jenis emulgator anionik. Kelebihan jenis emulgator anionik
yaitu tidak menyebabkan iritasi, membentuk emulsi minyak dalam air (M/A) yang stabil,
secara farmasetis penggunaanya untuk dermatologi dan dapat menetralkan pH krim
(Saryanti et.al., 2019).

Hasil Penelitian sebelumnya yang dilakukan Luthfiana et.al., 2016 menjelaskan
bahwa rumput laut merah dapat dijadikan krim tabir surya. Penelitian Dolorosa,
Twentyna et.al., 2017 menyatakan bahwa rumput laut merah juga dapat dijadikan
sebagai krim pencerah kulit.

Penelitian lainnya yang dilakukan oleh Latif et.al., 2024 menyatakan bahwa rumput
laut merah dapat dijadikan krim pelembab dengan perbedaan konsentrasi TEA dan
asam stearat. Potensi penggunaan ekstrak rumput laut merah secara topikal telah
banyak diteliti, diharapkan sediaannya tidak menimbulkan iritasi primer. Sehingga
penelitian ini akan dilakukan uji iritasi. Iritasi primer kulit penting dilakukan pada semua
sediaan topikal atau sediaan yang digunakan pada kulit, untuk mengetauhi tingkat
kemampuan krim mengiritasi kulit sekaligus untuk mengetauhi tingkat keamanan produk
sediaan topikal lain yang dibuat.

Berdasarkan uraian di atas, maka pertanyaan pada penelitian ini yaitu apakah
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sediaan krim ekstrak rumput laut merah (Eucheuma cottonii) dengan variasi konsentrasi
emulgator TEA dan asam stearat menunjukkan efek iritasi pada kulit kelinci
(Oryctalagus cuniculus) ?

Hasil dari penelitian ini bertujuan untuk dapat membantu dalam pengembangan
produk topikal yang aman dan efektif untuk pengobatan berbagai kondisi kulit serta

dapat mendukung pengembangan sumber bahan baku dalam pembuatan kosmetik.

METODE PENELITIAN
Alat dan Bahan

Alat-alat yang digunakan adalah alat-alat gelas laboratorium, alat-alat volumetrik,
hot plate (CIMERCE®), kaca objek, stopwatch, timbangan analitik (ELETRONIC
BALANCE®), wadah maserasi dan wadah krim.

Bahan-bahan yang digunakan adalah Rumput laut merah (Euchema cottonii),
akuades, asam benzoat, asam stearat, etanol 96%, kasa steril, lanolin, natrium benzoat,
etanol, minyak mawar, plaster (hypafix® dan hansaplast®), propilen glikol, setil alkohol,

tisu basah hypoalergenik, tisu kering dan trietanolamin.

Pengolahan Sampel

Sortasi Basah

Rumput laut yang diperoleh dari perairan pantai polewali mandar, Sulawesi barat.
Sampel rumput laut dalam keadaan segar sebanyak 10 kg dicuci dengan air laut untuk

meminimalisir pasir, lumpur dan garam mineral (Dolorosa, Twentyna et.al., 2017)

Sortasi Basah
Rumput laut yang diperoleh dari perairan pantai polewali mandar, Sulawesi barat.
Sampel rumput laut dalam keadaan segar sebanyak 10 kg dicuci dengan air laut untuk

meminimalisir pasir, lumpur dan garam mineral (Dolorosa, Twentyna et.al., 2017)

Proses Ekstraksi

Simplisia ditimbang sebanyak 500 gram yang telah diayak menggunakan pengayak
mesh 60, kemudian diekstraksi dengan metode maserasi. Simplisia yang telah
ditimbang dimasukkan kedalam wadah maserasi kemudian dituangkan cairan penyari
etanol 96%. Setelah itu ditutup dengan aluminium foil lalu ditutup kembali dengan tutup
wadah maserasi dibiarkan selama 3 x 24 jam pada tempertur kamar, terlindung dari
cahaya matahari sambil sesekali diaduk tiap 8 jam kemudian disaring menggunakan

kertas saring yang menghasilkan filtrat dan residu. Setelah itu dilakukan remaserasi
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sehingga menghasilkan ekstrak gabungan. Ekstrak gabungan yang diperoleh diuapkan

sehingga diperoleh ekstrak kental (Widyasanti et.al., 2016).

Formula Krim

Tabel 1 : Formula sediaan Krim

1 (9,
Bahan Kegunaan Konsentrasi (%)

Fl Fll F
ekstrak rumput laut Zat aktif 25 25 25
merah
Propilen glikol Humektan 8 8 8
Natrium benzoat Pengawet 0,2 0,2 0,2
Asam benzoat Pengawet 0,2 0,2 0,2
Trietanolamin Emulgator 1 2 3
Asam stearat Emulgator 3 2 1
Setil alkohol Emolien 3,5 3,5 3,5
Lanolin Basis 2 2 2
Minyak mawar Pewangi 0,1 0,1 0,1
Akuades Pelarut Hingga 100 Hingga 100 Hingga 100
Keterangan :
F 1 :Formula krim dengan emulgator TEA : Asam stearat (1 : 3)
F Il : Formula krim dengan emulgator TEA : Asam stearat (2 : 2)
F IIl : Formula krim dengan emulgator TEA : Asam stearat (3: 1)

Pembuatan Sediaan Krim

Pembuatan krim dilakukan dengan cara meleburkan fase minyak (asam stearat, setil
alkohol, asam benzoat, lanolin) pada suhu 70°C menggunakan gelas baeker dan
melarutkan fase air (natrium benzoat, propilen glikol, trietanolamin, akuades) pada suhu
70°C dengan menggunakan gelas beaker. Fase minyak dicampurkan kedalam fase air
kemudian dilakukan pengadukan pengaduk eletronik pada suhu ruang secara
intermitten shaking 2 menit berhenti 40 detik dilakukan hingga homogen. Hasil dari
kedua fase ditambahkan ekstrak rumput laut merah dan minyak mawar, diaduk hingga

homogen dan krim dimasukkan ke dalam wadah.

Uji Iritasi Pada Kulit Kelinci

Sebelum uji iritasi dilakukan, kelinci di adaptasikan terlebih dahulu.Uiji iritasi dilakukan
menggunakan 3 kelinci. Punggung kelinci dicukur masing-masing pada area seluas * 4
cm dibagi menjadi 4 bagian uji terdiri dari F1, F2, F3 dan kontrol normal tanpa
perlakukan. Kemudian 24 jam setelahnya, terlebih dahulu tiap sisi dibersihkan

menggunakan tisu basah (hypoalergenikinon alkohol), kemudian masing-masing

JUNOMEFAR | Volume 03 Issue 3 4



Jurnal Novem Medika Farmasi |Azzahra.R.N.,dkk

sampel iritan dioleskan sebanyak 0,5 gram lalu ditutup dengan kasa steril direkatkan
dengan menggunakan plaster dan dibiarkan selama 24 jam. Setelah 24 jam, perban dan
plaster dibuka dan area uji dibersihkan dengan tisu basah (hypoalergenik/non alkohol),
untuk menghilangkan sisa bahan uji, lalu di tap menggunakan tisu kering dan diamati.
Setelah itu, dilakukan pengamatan kembali setelah 48 jam dan 72 jam, dengan cara
yang sama. Dilakukan pengamatan terhadap permukaan kulit kelinci yang telah diberi
sediaan, pengamatan dilakukan terhadap eritema serta edema pada waktu ke 24, 48,

dan 72 jam setelah dilakukan perlakukan (Desy Nawangsari, Rani Prabandari, 2023).

Pengolahan Dan Analisis Data
Tabel 2. Evaluasi Reaksi Kulit (Zulfa et.al., 2018)

Jenis Iritasi Skor
1. Eritema
- Tanpa eritema 0
- Sangat sedikit Eritema (hamper tidak terlihat) 1
- Eritema tepi berbatas jelas 2
- Eritema sedang sampai berat 3
- Eritema berat (merah bit) sampai sedikit membentuk kerak 4

2. Edema
- Tanpa edema
- Sangat sedkit edema (hampir tidak terlihat)
- Edema tepi berbatas jelas
- Edema sedang (tepi naik +- 1 mm)
- Edema berat (tepi naik leibih dari 1 mm dan meluas keluar daerah
pejanan)

A WN-O

Skor eritema dan edema keseluruhan pada jam ke 24, 48 dan 72 di rata-rata.
Rata-rata ini disebut indeks iritasi primer. Kriteria iritasi dicocokan dengan tabel di bawah
ini:

Tabel 3. Indeks Iritasi Primer (Zulfa et.al., 2018)

Jenis Iritasi Kriteria Iritasi
0 Tidak Mengiritasi
<2 Kurang merangsang
2-5 Iritan moderat
>5 Iritan berat

HASIL DAN PEMBAH ASAN

Uji iritasi adalah suatu uji pada hewan untuk mendeteksi efek toksik yang muncul
setelah pemaparan sediaan uji dalam dosis tunggal melalui rute dermal. Derajat iritasi
dinilai pada interval waktu tertentu yaitu pada jam ke 24, 48 dan 72 jam setelah
pemaparan sediaan uji. Uji iritasi dirancang untuk menentukan adanya efek iritasi pada

kulit serta untuk menilai dan mengevaluasi karakteristik suatu zat apabila terpapar pada
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kulit (BPOM, 2014).

Metode umum yang digunakan adalah Draize test. Metode ini pertama Kkali
dipublikasikan oleh Draize et.al.,1959 yang merupakan kajian kuantitatif iritasi kulit
sebagai panduan untuk kearmanan sediaan produk. Draize et.al., 1959 mendefinisikan
iritan lokal utama sebagai senyawa yang menghasilkan reaksi radang kulit (inflamasi).
Proses peradangan yang tergolong sebagai iritasi kulit dicirikan dengan adanya edema
(akumulasi cairan di bawah kulit dan ruang interstisial) dan eritema (kemerahan kulit
akibat peningkatan aliran darah lokal).

Uji iritasi kulit Draize adalah suatu uji pada hewan (kelinci) untuk mendeteksi efek
toksik yang muncul setelah pemaparan sediaan uji. Hasil uji dievaluasi berdasarkan
kriteria bahaya dari Globally Harmonised System (GHS) for The Classification of
Chemical (2009). Kriteria tersebut digunakan terutama untuk mengkategorikan sediaan
uji yang berbahaya/ toksik. Bila sediaan uji sudah diketahui mempunyai pH ekstrim (pH
< 2 atau = 11,5), maka sediaan tersebut tidak boleh diuji pada hewan uji (OECD 404,
2015; BPOM, 2014).

Tabel 4. Hasil Uji Iritasi Pada Kelinci
Formula Kelinci Jam ke 24 Jam ke 48 Jam ke 72
Eritema Udema Eritema Udema Eritema Udema

Fl

Fll

Flll

KN

WN-_2WON-_2WON_2WN -
O OO OO0OO0OO0OO0OO0OO0OCO0OO0o
OO OO OO0OO0OO0OO0O0O0O0OO0o
cNololNololololoeleloNo o)
ecNololNololololelelo oo
OO OO OOO0OO0OOOCOO0o
OO OO OO0OO0OO0OO0OOCOO0o

Pengamatan yang dilakukan yaitu pengamatan secara kualitatif dan pengamatan
secara kuantitatif. Pengamatan secara kualitatif dilakukan dengan melihat ada atau
tidaknya efek eritema dan udema yang timbul setelah pemaparan sediaan uji pada kulit
kelinci. Sedangkan pengamatan secara kuantitatif dilakukan dengan mengelompokkan
efek eritema dan edema yang timbul

Hasil pengamatan secara kualitatif pada ketiga formula tidak menyebabkan iritasi.
Perlakuan pada formula 1 (1:3) jam ke 24, 48 dan 72 menunjukkan tidak adanya iritasi
pada kulit kelinci. Perlakuan pada formula 2 (2:2) jam ke 24, 48 dan 72 menunjukkan
tidak adanya iritasi pada kulit kelinci. Perlakuan pada formula 3 (3:1) jam ke 24, 48 dan
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72 menunjukkan tidak adanya iritasi pada kulit kelinci. Kulit hewan uji tidak menunjukkan
reaksi eritema dan edema kemungkinan disebabkan krim rumput laut yang dihasilkan
memiliki pH yang masih berada pada kisaran syarat mutu yaitu 4,5-8 sehingga
penggunaannya tidak men gakibatkan iritasi, Jika nilai pH sediaan terlalu basa maka
akan menyebabkan kulit bersisik, sedangkan sediaan dengan pH yang terlalu asam
dapat mengakibatkan iritasi kulit (Nayaka et.al., 2023). Dan perlakuan pada Kontrol
Normal (KN) juga tidak menunjukkan adanya iritasi. Iritasi kulit dapat terjadi setelah
perlakuan berkepanjangan atau berulang dengan bahan kimia atau bahan lain akan
tetapi pada perlakuan kontrol normal tidak diberi perlakuan sehingga kulit tidak
menunjukkan efek iritasi (Sayuti et.al., 2016). Dari hasil pengamatan secara kualitatif
dapat diketahui bahwa seluruh formula sediaan krim aman pada efek iritasi akut dermal.

Hasil pengamatan secara kuantitatif yaitu menentukan skor eritema dan edema,
pada tabel 3 dapat diketahui bahwa skor eritema dan edema adalah 0. Skor iritasi kulit
tidak menimbulkan iritasi primer pada setiap formula dan pada kulit normal yang tidak
diberi perlakuan sediaan apapun. Dari tabel 1 terlihat rata-rata skor eritema dan edema
dari setiap waktu pengamatan. Skor tersebut kemudian digabungkan untuk
mendapatkan indeks iritasi primer.

Dari indeks iritasi primer tersebut kemudian sediaan krim tersebut dapat
dikelompokkan menurut tabel 2 berdasarkan kategori mengiritasinya. Skor indeks iritasi
primer setelah pemaparan selama 72 jam dan pengamatan selama 3 hari pada seluruh
formula yaitu 0. Dari hasil skor indeks iritasi primer pada lampiran 3 dapat diketahui
bahwa seluruh formula sediaan krim variasi emulgator TEA : asam stearat FI (1:3), Fll
(2:2), FIll (3:1) aman pada efek iritasi akut dermal tidak menyebabkan iritasi pada

penggunaan topikal pada hewan coba kelinci

KESIMPULAN

Berdasarkan hasil penelitian, analisis data dan pembahasan, maka krim ekstrak rumput
laut merah selama 72 jam dan pengamatan selama 3 hari pada seluruh formula dan
kontrol normal menunjukkan indeks iritasi sebesar 0 dengan kategori tidak mengiritasi
kulit.
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