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ABSTRAK

Seledri merupakan salah satu tanaman yang memiliki aktivitas sebagai
antihipertensi. Ekstrak seledri mengandung senyawa apigenin yang dapat
menurunkan tekanan darah dengan mencegah penyempitan pembuluh darah.
Ekstrak seledri dapat diformulasikan dalam bentuk sediaan kapsul. Salah satu
komponen penting dalam pembuatan kapsul adalah eksipien, seperti bahan
pengisi. Bahan pengisi memiliki fungsi meningkatkan massa dalam kapsul dan
mengurangi kelembaban ekstrak kapsul. Tujuan dari penelitian ini adalah
menentukan jenis pengisi yang optimal dalam pembuatan kapsul ekstrak seledri.
Pada penelitian ini dilakukan evaluasi fisik kapsul ekstrak seledri dengan variasi 4
jenis pengisi yaitu Amilum manihot, Flocel 101, Laktosa, dan Corn starch dengan
konsentrasi 37% pada masing-masing variasi. Evaluasi yang diamati antara lain
organoleptis, kadar air, waktu hancur kapsul, keseragaman bobot kapsul, dan
higroskopisitas. Setiap uji dilakukan analisis statistik dengan graphpad ANOVA
multiple comparison Tukey. Hasil evaluasi fisik optimal yaitu kapsul dengan
pengisi corn starch dengan waktu alir 20,0 g/detik, kadar air 7,88%, waktu hancur
9,26 menit, keseragaman bobot yang memenuhi persyaratan dan tampilan fisik
terbaik tidak terdapat gumpalan pada sebelum maupun setelah pemaparan selama
24 jam. Dengan demikian corn starch dapat menjadi bahan pengisi yang optimal
dalam sediaan kapsul ekstrak seledri.
Kata Kunci: Pengisi, Optimasi, Seledri, Evaluasi, Kapsul, Ekstrak

ABSTRACT

Celery has the activity as an antihypertensive. Celery extract contains
apigenin which can lower blood pressure by preventing the narrowing of blood
vessels. Celery extract can be formulated in capsule. One of the important
components in making capsules is the filler. Filler can increase the mass of
capsule and reduce the moisture of the extract in the capsule. The purpose of this
study is to determine the optimal filler for celery extract capsules. In this study, a
physical evaluation of celery extract capsules was carried out with 4 types of
fillers, such as Manihot starch, Flocel 101, Lactose, and Corn starch amount 37%
for each variation. The observed evaluations was the organoleptic properties,
moisture content, disintegration time, uniformity and hygroscopicity. Each
evaluation was analyzed by Graphpad ANOVA Tukey Multiple comparation. The
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optimum physical evaluation result was the corn starch capsule filler with a flow
time of 20,0 grams/sec, the water content of 7,88% and the disintegration time of
9,26 minute, the weight uniformity met the requirements also the physical
appearance with no lumps before an after exposure for 24 hours. Thus corn
starch can be an optimal filler in celery extract capsule preparation.

Keywords : Filler, Optimization, Celery, Evaluation, Capsule, Extract

PENDAHULUAN

Hipertensi merupakan salah
satu penyakit dengan prevalensi
signifikan. Obat antihipertensi
konvensional atau sintetis dapat
digunakan untuk menjaga tekanan
darah stabil namun memiliki efek
samping. Berdasarkan laporan dari
FDA’s Adverse Event Reporting
System, terdapat 5,8 juta laporan efek
samping terhadap obat konvensional,
dibandingkan dengan penggunaan
obat tradisional dengan laporan kasus
yang lebih rendah (1).

Salah satu tanaman yang
memiliki efek antihipertensi adalah
Seledri (Apium graveolens L.) yang
tersebar pada wilayah Makronesia,
Eropa, Afrika, dan Asia. Senyawa
marker dari seledri yang berperan
aktif dalam penurunan tekanan darah
adalah Apigenin memiliki pengaruh
terhadap kontrakilitas otot polos
pembuluh darah (Vasodilator) (2).

Apigenin juga memblokade Ca pada

sel otot polos pembuluh darah dan
jantung menghambat kontraksi dan
melebarkan pembuluh darah sehingga
akan menurunkan tekanan darah (3).
Ekstrak seledri dapat diformulasikan
ke dalam bentuk sediaan kapsul yang
memiliki keuntungan antara lain
dapat menutupi rasa dan bau yang
tidak nyaman dari ekstrak seledri,
sediaan kapsul juga mudah ditelan
dan mudah dalam penyiapan karena
eksipien yang dibutuhkan lebih
sedikit dibandingkan bentuk sediaan
lain (4).
Bahan  pengisi  memiliki
karakteristik yang berbeda baik dari
kadar air dan kemampuan menyerap
lembab. Beberapa bahan pengisi
seperti amilum manihot merupakan
salah satu bahan pengisi dengan
5-80%. Flocel 101

(Microcrystalline Cellulose) memiliki

kelebihan

konsentrasi

dalam menyerap
kelembaban antara 3-5%. Corn starch

memiliki tingkat higroskopisitas yang
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rendah (5). Laktosa memiliki tingkat
higroskopisitas yang rendah dan
memiliki laju pelepasan obat yang
baik (6).

Tujuan dari penelitian ini
adalah untuk menentukan bahan
pengisi yang optimal dalam formulasi
sediaan kapsul ekstrak seledri dengan

evaluasi fisik waktu alir serbuk, kadar

air serbuk, waktu hancur kapsul,

keseragaman bobot kapsul, dan uji

higroskopisitas serta uji kandungan

zat aktif apigenin.

METODE PENELITIAN

1. Pembuatan Kapsul Ekstrak Seledri
Menimbang  setiap  bahan

sesuai dengan formula di bawah ini:

Tabel 1. Formula Kapsul Ekstrak Seledri

Bahan Formula

II m 1Iv

Ekstrak seledri
Aerosil

Mg Stearat
Amilum Manihot
Corn starch
Flocel 101
Laktosa

50% 50% 50%
1% 1% 1%
2% 2% 2%

47% - -

- 4% -
- - 4%

Semua  bahan  ditimbang
sesuai dengan konsentrasi dalam
formula FI, FII, FIII dan FIV dengan
bobot total 550 mg. Campur seluruh
bahan lalu dihomogenkan
menggunakan blender (VitaMix 5200,
Kanada), lalu masukkan ke dalam
cangkang kapsul dan tutup dan
bersihkan cangkang kapsul dari

serbuk yang tersisa.

2. Evaluasi Kapsul Ekstrak Seledri
a. Pengujian waktu alir

Timbang sebanyak 100 g
granul lalu masukkan ke dalam
corong pada alat manual powder flow
tester dan hitung waktu alir granul
menggunakan stopwatch pada saat
tersebut  mulai

granul mengalir

sampai granul berhenti mengalir dari
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corong. Waktu alir serbuk dapat

ditentukan dengan rumus berikut :

. Bobot serbuk
Kecepatan alir= ———
Waktu mengalir

b. Pengujian kadar air
Masukkan granul 1 gram ke
dalam alat moisture balance (Kern
DBS-60-3, Germany). Persyaratan
kadar air pada sediaan kapsul yaitu
mempunyai kadar air tidak lebih dari
10%
c. Pengujian waktu hancur
Masukkan sebanyak 1 kapsul
pada masing-masing keranjang yang
terdapat pada tabung (sejumlah 6
keranjang), yang di dalamnya kasa
baja berukuran 10 mesh. Media
aquadest yang digunakan bersuhu
37+£2°C. Operasikan alat
disintegrating tester sambil dilakukan
perhitungan waktu hingga kapsul
melarut  dalam  media  secara
keseluruhan.
d. Pengujian keseragaman bobot
Timbang sejumlah 20 kapsul ,
satu per satu kemudian catat masing-
masing bobot kapsul serta hitung rata-
rata bobot 20 kapsul tersebut.
Persyaratan keseragaman bobot yaitu
Dari 20 Kapsul, tidak lebih dari 2

kapsul yang masing-masing bobot

isinya menyimpang dari bobot isi

rata-rata lebih besar dari 10% dan

tidak satu Kapsul pun yang bobot

isinya menyimpang dari bobot isi

rata-rata lebih besar dari 25%

e. Pengujian higroskopisitas

Sebanyak 3 gram masing

dilakukan

masing formula

pengamatan organoleptis dan
pengukuran LOD  dengan alat

moisture balance kemudian
menimbang sejumlah 3 gram serbuk
kapsul masing-masing formula lalu
ditempatkan pada cawan petri yang
dipapar pada suhu ruang selama 7
hari. Pengamatan dilakukan dengan
melihat perubahan bentuk, dan kadar
air.
f. Pengujian kandungan apigenin
Pengujian kandungan apigenin
dilakukan

Kromatografi Lapis Tipis (KLT)

dengan metode

Densitometri dengan fase gerak yang

digunakan adalah campuran
kloroform, metanol, dan air dengan
perbandingan 70 : 30 : 6,5. Sebanyak
500,0 mg serbuk sediaan ditimbang.
metanol

Kemudian ditambahkan

hingga 10 mL, dan campuran

dilarutkan dengan bantuan ultrasonik
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selama 10 menit dan disentrifuge
selama 10 menit. Sebanyak 20 pL
larutan ditotolkan pada lempeng
KLT. Pengukuran intensitas bercak
dilakukan menggunakan alat

densitometer dengan panjang
gelombang maksimal 366 nm dengan
Rf yang dituju yaitu 0,70-0,88 (7).
Analisis Data

Masing-masing hasil evaluasi
dianalisis secara manual dengan
perhitungan rata-rata dan dilakukan
analisis  statistic dengan aplikasi
Graphpad uji parameterik ANOVA
multiple comparison uji Tukey.
HASIL DAN PEMBAHASAN
Evaluasi Fisik Kapsul
Waktu alir

Kecepatan alir dipengaruhi
oleh  bentuk, ukuran, kondisi
permukaan, kelembaban granul dan

penambahan bahan pelicin (8).
Tabel 2. Waktu Alir Kapsul Ekstrak Seledri
Waktu Alir (detik)
FI FII FII FIV
R1 034 055 1,00 0,46
R2 036 048 0,67 0,34
R3 032 048 0,89 0,34

Replikasi

Merit

Gambar 1. Perbandingan dan Signifikansi
Statistik Waktu Alir Serbuk Kapsul Ekstrak
Seledri

Seluruh formula memenuhi
parameter laju alir granul yang baik,

dengan waktu alir yaitu di atas 10

gram/  detik.  Analisis  statistik
menggunakan  ordinary  one-way
ANOVA  menunjukkan  adanya

perbedaan yang signifikan (p < 0,05)

dalam waktu alir antar formula. Uji

lanjut dengan Uji multiple
comparison Tukey yang
menunjukkan tidak terdapat

perbedaan waktu alir yang signifikan
secara statistik (ns) antara formula I
dengan ketiga formula lainnya.
Namun, terdapat perbedaan yang
signifikan teramati antara formula II
dengan formula III dan formula IV.
Lebih lanjut, formula 11
menunjukkan perbedaan waktu alir
yang sangat signifikan dibandingkan
Perbedaan

dengan formula IV.

tersebut erat kaitannya dengan

karakteristik filler yang digunakan.
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Amilum manihot dan laktosa
memiliki bentuk partikel yang relatif
sferis dan ukuran yang mendukung
pembentukan massa serbuk yang
mudah mengalir. Laktosa dengan
struktur ~ kristalinnya ~ membantu
menurunkan gesekan antar partikel,
sedangkan amilum manihot
cenderung bersifat hidrofobik yang
juga meningkatkan kemampuan alir
(5).

Partikel yang terlalu halus

cenderung menempel satu sama lain

pergerakan bebas antar partikel, dan
memperlambat  laju alir secara
signifikan (9). Dengan demikian,
hasil ini  menunjukkan  bahwa
pemilihan jenis bahan pengisi (filler)
memiliki pengaruh yang signifikan
terhadap karakteristik alir serbuk.
Organoleptik

Uji organoleptik merupakan evaluasi
awal terhadap mutu fisik sediaan
kapsul, yang mencakup parameter
kebersihan,

seperti warna,

kekeringan, dan adanya partikel pada

(aglomerasi), menghambat permukaan cangkang kapsul.
Tabel 3. Hasil Uji Organoleptik Kapsul Ekstrak Seledri
Parameter FI FII FIII FIV
Warna Coklat kehijauan Coklat muda Abu-abu Abu-abu
Bau Khas aromatik Khas aromatik ~ Khas aromatik ~ Khas aromatik
Tampilan Sebuk Serbuk Serbuk Serbuk

FII
Gambar 2. Tampilan organoleptis kapsul ekstrak seledri

Berdasarkan hasil pengamatan
organoleptik, keempat formula kapsul
ekstrak seledri menunjukkan
penampilan fisik yang baik dan
memenuhi  kriteria mutu. Seluruh
kapsul tampak bersih, kering, dan

tidak ditemukan adanya partikel

| N
FIII FIV

serbuk  yang menempel pada
permukaan cangkang kapsul. Hal ini
mengindikasikan ~ bahwa  proses
pengisian serbuk ke dalam kapsul
berlangsung dengan baik tanpa
menyebabkan kontaminasi silang atau

kebocoran serbuk(10).
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Kadar Air

Kadar air merupakan parameter
penting dalam evaluasi fisik serbuk

kapsul. Nilai kadar air yang tinggi

dapat menyebabkan degradasi bahan
aktif, perubahan fisik kapsul, serta
penurunan mutu selama penyimpanan

(10).

Tabel 4. Hasil Uji Kadar Air Serbuk Kapsul Ekstrak Seledri

Replikasi Kadar Air (%)
FI FII FIII FIV
R1 8,81 8,39 5,37 3,34
R2 9,39 7,44 5,95 2,76
R3 9,98 7,80 5,49 2,60
Berdasarkan gambar 3, kadar dalam menyerap atau

air tertinggi ditemukan pada formula I
sebesar 9,39%, diikuti oleh formula II
sebesar 7,88%, formula III sebesar
5,60%, dan kadar air terendah pada
formula IV sebesar 2,90%. Semua
data menunjukkan perbedaan yang
statistik,

signifikan secara

sebagaimana  ditunjukkan  dengan
hasil uji ordinary one-way ANOVA
yang dilanjutkan dengan uji multiple
comparison  Tukey.  Signifikansi
ditunjukkan mulai dari (p < 0.05)
hingga ***(p < 0.0001), menandakan
perbedaan kadar air antar formula
secara nyata. Hasil ini
memperlihatkan bahwa jenis bahan
pengisi (filler) memiliki pengaruh

besar terhadap kemampuan serbuk

mempertahankan kelembaban.

Formula 1 menggunakan
amilum manihot, yang merupakan
bahan alami berbasis pati dengan
tinggi,
sehingga mudah menyerap air dari

II

tingkat higroskopisitas

lingkungan(5). Formula yang

juga
menunjukkan kadar air relatif tinggi.

III

menggunakan Corn  Starch

Formula menggunakan
flocel 101 (mikrokristalin selulosa),
yang memiliki sifat non-higroskopis

dan lebih stabil terhadap kelembaban.

Flocel dikenal mampu
mempertahankan  kestabilan  fisik
serbuk  karena memiliki ikatan

hidrogen yang kuat dalam struktur
selulosanya, sehingga tidak mudah

menyerap air dari udara (11). Formula
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IV, yang menggunakan Laktosa,
menunjukkan kadar air terendah.
Proses pengeringan laktosa selama
produksi juga biasanya menghasilkan
bahan dengan kadar air yang sangat
rendah, sehingga mendukung hasil
yang diperoleh (10).

Tabel 5. Hasil Uji Kadar Air Bahan Pengisi

Sebelum Digunakan

Kadar Air (%)
FI FII FIII FIV
13.93 11,52 7,18 1,54

Tabel 6. Hasil Uji Keseragaman Bobot Kapsul Ekstrak Seledri

Keseragaman Bobot

Uji keseragaman  bobot
bertujuan untuk memastikan bahwa
setiap unit kapsul ~mengandung
jumlah serbuk yang konsisten, yang
secara langsung memengaruhi akurasi
dosis bahan aktif yang diterima

pasien(10)

Kapsul Keseragaman
Bobot (mg)

FI FII FIII FIV
1 551 553 480 578
2 551 568 477 547
3 574 551 497 546
4 542 551 481 558
5 557 524 486 575
6 561 545 489 536
7 541 533 474 555
8 548 550 489 559
9 559 538 489 540
10 544 536 486 563
11 573 555 495 564
12 547 547 499 578
13 568 566 470 572
14 552 553 471 566
15 545 549 495 545
16 563 541 493 560
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Kapsul Keseragaman
Bobot (mg)
FI FII FIII FIV
17 574 543 490 543
18 540 552 484 560
19 568 554 492 557
20 560 538 478 540

Berdasarkan gambar 4, hasil

evaluasi menunjukkan bahwa

keempat formula memenui
persyaratan hasil analisis statistic.
Formula III menunjukkan perbedaan
signifikan

dibandingkan  ketiga

formula lainnya, yang ditandai
dengan nilai signifikansi **** (p <
0.0001) pada uji multiple comparison.
(12).

Keseragaman bobot
dipengaruhi oleh sifat alir serbuk dan
densitas bulk bahan. Pada formula III,
yang menggunakan flocel 101

(mikrokristalin ~ selulosa)  sebagai
filler, menunjukkan rata-rata bobot
paling rendah dan keseragaman yang
lebih buruk. Hal ini disebabkan oleh
sifat flocel yang memiliki densitas
bulk rendah dan flowability buruk,
juga bersifat voluminous (bervolume
besar namun ringan (Rowe et al.,

2009). Formula IV (Laktosa) dan

formula I (amilum  manihot)
menunjukkan bobot kapsul yang
tinggi dan stabil. Laktosa memiliki
densitas bulk tinggi serta karakteristik
granul yang baik sehingga mudah
mengalir dan terdistribusi secara
seragam selama proses pengisian
kapsul(11).

Corn Starch yang digunakan
dalam formula II menunjukkan bobot
rata-rata yang sedikit lebih rendah
dibanding formula I dan formula IV,
menunjukkan  memiliki  ukuran
partikel halus dan daya alir
menengah, yang dapat berpengaruh
pada keseragaman bobot, namun
tidak separah Flocel (9).

Waktu Hancur

Uji waktu hancur menggambarkan
lama waktu yang dibutuhkan suatu
sediaan untuk bisa hancur di dalam

cairan tubuh (13).
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Tabel 7. Hasil Waktu Hancur Kapsul Ekstrak Seledri

Replikasi Waktu Hancur
(menit)
FI FII FIII FIV
R1 10 8,39 7,03 11,4
R2 8,54 10,31 7,5 9,02
R3 9,55 9,08 6,15 12,2
Berdasarkan ~ gambar 5, pori-pori mikro yang memudahkan

seluruh formula memenuhi
persyaratan 20 waktu hancur kapsul
keras menurut PerBPOM No.29 tahun
2023, yaitu tidak lebih dari 30 menit.
Formula III (FII) menunjukkan
waktu hancur tercepat (6,89 menit),
sedangkan Formula IV (FIV) paling
lambat (10,87 menit). Berdasarkan
hasil analisis statistik menggunakan
uji One-way ANOVA dan uji Tukey
multiple  comparison, ditemukan
adanya perbedaan yang signifikan
(**) antara formula III dengan
formula FIV. Penggunaan Flocel 101
secara signifikan mempercepat waktu
hancur dibandingkan Laktosa. Flocel
juga dapat bersifat sebagai disintegran

aktif, bekerja dengan membentuk

penetrasi air dan mempercepat
pecahnya kapsul (14).

Laktosa tidak memiliki sifat
disintegrasi alami yang kuat dan lebih
lambat menyerap air, schingga
memperlambat proses hancur kapsul
(10). Laktosa dan corn starch
termasuk dalam golongan disintegran
alami  yang  bekerja  melalui
mekanisme pengembangan (swelling)
dan wicking, dan memberikan efek
penghancuran kapsul yang cukup
efisien(15).

Uji Higroskopitas

Pada pengujian ini diamati
perubahan %LOD, warna dan isi
kapsul selama waktu pengamatan (7

hari).
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Gambar 3. Perbedaan Hasil Pemaparan Kapsul Ekstrak Seledri sebelum dipapar (A) dan sesudah

dipapar (B)

Tabel 8. Hasil Pemaparan Kapsul Ektrak Seledri

Parameter Sebelum dipapar Setelah dipapar
FI FII FIII FIV FI FII FIII FIV
Tampilan ~ Serbuk Serbuk Serbuk Serbuk Serbuk sedikit Serbuk Serbuk Serbuk gumpal
gumpal dan lengket
LOD(%) 9,39 7,87 5,60 2,90 10,26 8,74 591 8,92

Berdasarkan Tabel 6 wuji
tampilan serbuk sebelum dan sesudah
dipapar kelembaban, Formula I
(amilum manihot), II (Corn Starch),
dan III (Flocel 101) menunjukkan
tampilan serbuk yang tetap stabil.
Laktosa bersifat higroskopis karena
memiliki gugus hidroksil yang dapat
membentuk ikatan hidrogen dengan
molekul air, sehingga cenderung
menyerap kelembaban dari udara (5).

Pada formula III lebih stabil
dalam kondisi lembab sehingga tetap

berbentuk serbuk setelah dipapar(16).

Sementara itu, amilum manihot (FI)
dan corn  starch  (FII) juga
menunjukkan kestabilan dan tetap
mempertahankan bentuknya karena
adanya granul yang tidak mudah
menyerap air secara cepat (17).
B. Identifikasi Hasil Kromatogram
Kapsul Ekstrak Seledri

Senyawa aktif apigenin dalam
kapsul ekstrak seledri dianalisis pada
Rf teoritis 0,70. Berikut hasil
KLT-Densitometri

kromatogram

kapsul ekstrak seledri.
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Tabel 9. Profil Kromatogram Senyawa Apigenin dalam Kapsul Ekstrak Seledri

Formula Rf Profil Kromatogram
FI 0,73 ey
FII 0,72 ;_f
FIII 0,73 - -
FIV 0,74 =
Hasil kromatogram terhadap penyerapan kelembaban

menunjukkan bahwa pada masing-
masing formula terdapat apigenin
dengan Rf mendekati 0,88 sesuai
dengan penelitian yang dilakukan
oleh  Immaculate, 2020 (7).
Keberadaan puncak tersebut secara
konsisten di  semua  formula
mengindikasikan bahwa variasi jenis
filler tidak memengaruhi kestabilan
atau keberadaan senyawa aktif dari
ekstrak seledri dan kestabilan filler
yang tinggi serta inert(18).
Pemilihan Formula Optimal

Kapsul Ekstrak Seledri
Formula II (corn starch) ditetapkan
sebagai formula optimal berdasarkan
hasil evaluasi karakteristik  fisik

sediaan dengan resistensi terbaik

selama uji stabilitas, yang dibuktikan
dengan tidak terjadinya perubahan
organoleptik, tidak adanya
penggumpalan. Selain itu, Formula II
juga menunjukkan performa baik
pada parameter pendukung lainnya,
seperti waktu alir 20 gram/detik,
kadar air rendah (7,88%), waktu
hancur 9,26 menit, dan keseragaman
bobot yang memenuhi standar
persyaratan uji menurut PerkaBPOM.
KESIMPULAN

Variasi bahan pengisi yang
dalam formula kapsul ekstrak daun
seledri menunjukkan formula optimal
terdapat pada Formula II dengan

bahan pengisi corn starch sebagai

formula kapsul ekstrak seledri dengan
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tampilan fisik kapsul serbuk hijau tua,
dengan bau khas dengan sifat alir
yang baik 20 g/detik, kadar air
(7,88%), waktu hancur 9,26 menit,

keseragaman bobot sesuai

yang

standar, serta kadar air setelah

pemaparan 8,74% serta memenuhi
seluruh parameter mutu sediaan padat

sesuai persyaratan.
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