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Abstract

Amusium pleuronectes shell waste was investigated as a source of chitosan for a topical hydrogel with activity
against Malassezia furfur. Chitosan was isolated by deproteinization, demineralization, depigmentation, and
alkaline deacetylation, characterized by Fourier-transform infrared spectroscopy, and incorporated into
hydrogels at nominal concentrations of 2%, 4%, and 6%, with a chitosan-free base as control. Physical
properties were assessed over 21 days, and antifungal activity was evaluated by agar-well diffusion. The
recovered material represented 24.30% of the initial shell mass, and its estimated degree of deacetylation was
approximately 77%. All formulations retained their appearance without visible phase separation. Across
formulations and observation times, pH ranged from 4.55 to 6.09, spread diameter from 5.1 to 5.8 cm, adhesion
from 1.11 to 1.61 s, and apparent viscosity from 31,310 to 38,180 cP; pH, adhesion, and viscosity declined
during storage. Mean inhibition zones were 11.57 + 0.21, 13.33 + 0.15, and 15.00 + 0.10 mm for the 2%, 4%, and
6% formulations, respectively (three readings each). The base produced no inhibition halo, whereas the
reported ketoconazole comparator value was 21.3 mm. The 6% formulation showed the greatest in vitro
inhibition among the chitosan hydrogels, while the changes in physical properties indicate a need for further
formulation optimization.
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Abstrak

Limbah cangkang Amusium pleuronectes dikaji sebagai sumber kitosan untuk sediaan hidrogel topikal dengan
aktivitas terhadap Malassezia furfur. Kitosan diisolasi melalui deproteinasi, demineralisasi, depigmentasi, dan
deasetilasi alkalis, dikarakterisasi menggunakan spektroskopi inframerah transformasi Fourier, kemudian
diformulasikan menjadi hidrogel dengan konsentrasi nominal 2%, 4%, dan 6%, disertai basis tanpa kitosan
sebagai kontrol. Sifat fisik dievaluasi selama 21 hari, sedangkan aktivitas antijamur diuji menggunakan
metode difusi sumuran. Rendemen bahan hasil isolasi sebesar 24,30% terhadap massa cangkang awal, dengan
estimasi derajat deasetilasi sekitar 77%. Seluruh formula mempertahankan penampilannya tanpa pemisahan
fase yang terlihat. Pada seluruh formula dan waktu pengamatan, pH berkisar 4,55-6,09, diameter daya sebar
5,1-5,8 cm, daya lekat 1,11-1,61 detik, dan viskositas tampak 31.310-38.180 cP; pH, daya lekat, serta viskositas
menurun selama penyimpanan. Rata-rata zona hambat hidrogel 2%, 4%, dan 6% berturut-turut sebesar 11,57
+ 0,21; 13,33 = 0,15, dan 15,00 = 0,10 mm, masing-masing berdasarkan tiga pembacaan. Basis tidak
menghasilkan zona hambat, sedangkan nilai pembanding ketokonazol sebesar 21,3 mm. Formula 6%
menunjukkan penghambatan in vitro terbesar di antara hidrogel kitosan yang diuji, sementara perubahan sifat
fisik menunjukkan perlunya optimalisasi formulasi lebih lanjut.

Kata kunci: Amusium pleuronectes; kitosan; hidrogel; Malassezia furfur; aktivitas antijamur.
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Pendahuluan

Pitiriasis versikolor merupakan infeksi jamur superfisial yang ditandai oleh lesi hipopigmentasi atau
hiperpigmentasi dengan skuama halus dan berkaitan dengan khamir Malassezia. Antijamur topikal berperan
utama dalam penatalaksanaannya, sehingga pengembangan sistem penghantaran lokal yang sesuai menjadi
salah satu tujuan penting dalam bidang farmasi. Malassezia furfur dipilih sebagai organisme uji karena
merupakan khamir kulit yang bergantung pada lipid dan berperan dalam penyakit ini. [1-3] Penelitian
terbaru pada isolat Malassezia asal Kolombia menunjukkan variasi kepekaan terhadap azol, baik antar-isolat
maupun antara bentuk planktonik dan biofilm, yang menegaskan pentingnya pengujian spesifik terhadap
organisme sasaran. [4]

Kerang simping, Amusium pleuronectes, merupakan bivalvia bernilai ekonomi di perairan Indonesia.
Cangkangnya berpotensi dimanfaatkan sebagai bahan baku lokal untuk meningkatkan nilai guna limbah
pengolahan hasil laut. [5] Penelitian terhadap limbah biota perairan Sumatera Utara dan cangkang kerang
darah telah memberikan dasar bagi pengembangan isolasi kitosan dari sumber setempat, meskipun rendemen
dan karakteristik bahan bervariasi menurut sumber biologis serta prosedur ekstraksi. [6,7] Nilai farmasetik
bahan tersebut ditentukan oleh keterkaitan antara karakteristik kimia, perilakunya dalam sistem pembawa,
dan aktivitasnya terhadap mikroorganisme sasaran.

Kitosan merupakan turunan kitin yang mengalami deasetilasi parsial dan memiliki gugus amina yang
dapat terprotonasi dalam medium asam. Kelarutan dan interaksinya dengan permukaan biologis dipengaruhi
oleh karakteristik molekuler serta kondisi medium. [8] Mekanisme antijamur yang diusulkan melibatkan
interaksi antara polimer kationik dan permukaan sel jamur, diikuti perubahan integritas membran atau fungsi
sel. Efek tersebut bervariasi menurut konsentrasi polimer, bobot molekul, derajat deasetilasi, dan spesies
jamur. [9] Sifat-sifat ini mendasari kajian mengenai hubungan antara kandungan kitosan dan aktivitas
antijamur dalam sediaan hidrogel topikal.

Hidrogel merupakan sistem pembawa semipadat berbasis air dengan viskositas, daya sebar, dan daya
lekat yang dapat disesuaikan melalui formulasi. Penelitian mengenai hidrogel antijamur dan penghantaran
transdermal menunjukkan pentingnya kesesuaian sistem pembawa polimer dengan tujuan penggunaan
topikal. [10,11] Kitosan cangkang lobster air tawar telah diformulasikan menjadi gel antibakteri dan
antijerawat, sedangkan penelitian terbaru mengkaji hidrogel kitosan cangkang kerang bambu terhadap
Trichophyton mentagrophytes. [12-14] Penelitian ini mengevaluasi kitosan cangkang A. pleuronectes dalam
hidrogel berbasis karbopol pada konsentrasi nominal 2%, 4%, dan 6%, dengan fokus pada karakterisasi
fisikokimia, perubahan sifat fisik selama penyimpanan 21 hari, serta penghambatan M. furfur secara in vitro.

Metode Penelitian

Tempat penelitian dan penyiapan cangkang
Penelitian eksperimental ini dilaksanakan pada Desember 2024-Februari 2025 di Laboratorium
Terpadu Farmasi Universitas Muslim Nusantara Al-Washliyah dan Laboratorium Penelitian Terpadu
Universitas Sumatera Utara, Medan, Indonesia. Cangkang dikumpulkan secara purposif dari wilayah pesisir
Sibolga, Sumatera Utara. Determinasi spesies dilakukan di Laboratorium Sistematika Hewan, Universitas
Sumatera Utara. Cangkang dicuci untuk menghilangkan pengotor yang melekat, dijemur selama 21 hari
untuk mengurangi kadar air sebelum penggilingan, kemudian diayak menggunakan ayakan 40 mesh.
Sebanyak 100 g serbuk hasil ayakan digunakan untuk proses isolasi.
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Isolasi kitosan

Isolasi meliputi deproteinasi menggunakan basa, demineralisasi menggunakan asam, depigmentasi,
dan deasetilasi, mengikuti urutan isolasi kitosan cangkang bivalvia yang dijelaskan oleh Rizki dkk. [15]
Serbuk cangkang direaksikan dengan NaOH 4% pada rasio padatan terhadap cairan 1:10 (b/v), suhu 100 °C,
selama 1 jam. Padatan yang diperoleh selanjutnya direaksikan dengan HCl 2 N pada rasio 1:5 (b/v), suhu 100
°C, selama 1 jam. Depigmentasi dilakukan menggunakan NaOCl 4% pada rasio 1:10 (b/v) selama 1 jam pada
suhu ruang. Setelah setiap tahap, padatan disaring, dicuci dengan akuades hingga pH netral, dan dikeringkan
pada suhu 60 °C selama 4 jam. Bahan hasil depigmentasi direaksikan dengan NaOH 50% pada rasio 1:20 (b/v),
suhu 100 °C, selama 1 jam, kemudian dicuci hingga pH netral dan dikeringkan pada suhu 60 °C selama 4 jam.

Rendemen setiap tahap dihitung dari perbandingan massa padatan kering setelah perlakuan terhadap
massa bahan sebelum tahap tersebut, kemudian dikalikan 100. Rendemen keseluruhan kitosan dihitung
terhadap 100 g serbuk cangkang awal. Rendemen terhadap fraksi kitin hasil depigmentasi dihitung secara
terpisah untuk membedakan kedua basis perhitungan.

Karakterisasi bahan dan analisis inframerah

Spektrum inframerah transformasi Fourier (FTIR) direkam pada rentang bilangan gelombang 4000—400
cm™ dan dibandingkan dengan kitosan baku komersial (Sigma-Aldrich, produk 448877). Penetapan gugus
fungsi pada pita serapan mengacu pada prinsip spektroskopi inframerah dan pendekatan karakterisasi
kitosan yang saling melengkapi. [16,17] Derajat deasetilasi (DD) diestimasi menggunakan rasio absorbansi
pada daerah amida I dan hidroksil terhadap garis dasar, dengan faktor koreksi 1,33. Pita serapan yang
digunakan dalam perhitungan berada pada bilangan gelombang 1648 dan 3353 cm™.

DD (%) = [1 - (A1648/A3353)/1,33] X 100, Av= loglo(Tgaris dasar/Tpita).

Untuk perbandingan visual, kurva kitin prekursor, kitosan baku, dan kitosan hasil isolasi didigitasi dari
gambar spektrum, dikalibrasi terhadap skala bilangan gelombang serta transmitansi pada masing-masing
gambar, kemudian disajikan secara tumpang tindih (overlap; Gambar 1B). Perubahan skala horizontal pada
2000 cm™ dalam gambar sumber diperhitungkan sebelum kurva ditampilkan pada sumbu bilangan
gelombang yang seragam. Kurva ditampilkan tanpa normalisasi intensitas, koreksi garis dasar, atau
pergeseran vertikal; bagian yang tertutup anotasi tidak digunakan. Visualisasi ini digunakan untuk
perbandingan kualitatif, sedangkan estimasi DD tetap mengacu pada konstruksi garis dasar pada Gambar
1A.

Kadar air ditentukan dengan mengeringkan 0,5 g bahan pada suhu 100-105 °C selama 2 jam,
dilanjutkan dengan pendinginan dalam desikator selama 30 menit dan penimbangan kembali. Penetapan
kadar abu dilakukan terhadap 0,5 g bahan yang dipanaskan pada suhu 500 °C selama 4 jam. Kelarutan diuji
dalam air, air yang dipanaskan, alkohol, dan asam asetat 2%; pengujian dalam asam asetat menggunakan
rasio 1:100 (b/v). Reaksi kualitatif dengan tembaga sulfat dalam suasana basa juga diamati menggunakan
albumin dan air sebagai pembanding.

Formulasi hidrogel

Tabel 1. Komposisi hidrogel kitosan dan basis kontrol.

Komponen FO F1 F2 F3
Kitosan cangkang kerang 0% 2% 4% 6%
Karbopol lg lg lg lg
Trietanolamin q.s. q.s. q.s. q.s.
Propilen glikol 5mL 5mL 5mL 5mL
Gliserin 5mL 5mL 5mL 5 mL
Metilparaben 01g 01g 01g 01g
Akuades hingga 100 mL 100 mL 100 mL 100 mL

Konsentrasi menunjukkan kadar nominal pada masing-masing formula; q.s., secukupnya.

Pengolahan 100 g serbuk cangkang menghasilkan 95,10 g padatan setelah deproteinasi, 49,70 g setelah
demineralisasi, 48,95 g setelah depigmentasi, dan 24,30 g setelah deasetilasi (Tabel 2). Rendemen akhir setara
dengan 24,30% terhadap massa cangkang awal atau 49,64% terhadap fraksi kitin hasil depigmentasi.
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Rendemen tahap demineralisasi sebesar 52,26% menunjukkan kehilangan massa 47,74%, sedangkan
rendemen tahap depigmentasi sebesar 98,49% menunjukkan kehilangan massa 1,51%. Perubahan massa pada
tahap depigmentasi relatif kecil dibandingkan penurunan massa selama perlakuan asam dan deasetilasi.

Empat formula disiapkan, yaitu basis tanpa kitosan (F0) serta hidrogel dengan konsentrasi nominal
kitosan 2% (F1), 4% (F2), dan 6% (F3). Komposisi formula disajikan pada Tabel 1. Karbopol didispersikan
dalam akuades panas sambil digerus secara kontinu. Metilparaben dicampurkan dengan propilen glikol dan
gliserin, kemudian campuran tersebut dimasukkan ke dalam polimer yang telah terhidrasi. Trietanolamin
ditambahkan pada tahap pembentukan gel, diikuti penambahan sediaan kitosan dan sisa fase air. Campuran
digerus hingga homogen secara makroskopis.

Evaluasi sifat fisik selama penyimpanan

Sediaan disimpan pada suhu ruang dan dievaluasi pada hari ke-0, 7, 14, dan 21 untuk menilai
penampilan, pH, daya sebar, daya lekat, dan viskositas tampak. Homogenitas visual dinilai dengan
meratakan gel di antara dua kaca objek, kemudian mengamati keberadaan partikel kasar atau gumpalan; hasil
pengamatan dicatat pada minggu ke-1 hingga ke-3. Pengukuran pH dilakukan terhadap dispersi 1 g hidrogel
dalam 10 mL akuades menggunakan pH meter yang telah dikalibrasi dengan larutan dapar pH 7,0.

Daya sebar diukur dengan menempatkan 0,5 g gel di antara dua lempeng kaca, memberikan beban 150
g selama 1 menit, kemudian mengukur diameter penyebarannya. Daya lekat dievaluasi menggunakan 0,25 g
gel di antara dua kaca objek yang ditekan dengan beban 1 kg selama 5 menit; waktu terlepasnya kedua kaca
dicatat dengan pembebanan 80 g. Viskositas tampak diukur menggunakan viskometer Brookfield dengan
spindel 04 pada kecepatan 60 rpm setelah 1-2 menit. Nilai viskositas dinyatakan dalam sentipoise (cP).

Kultur jamur dan uji difusi sumuran

Kultur M. furfur diperoleh dari Universitas Sumatera Utara. Penilaian morfologi dilakukan melalui
pengamatan karakteristik makroskopis koloni dan preparat yang diwarnai dengan lactophenol cotton blue pada
perbesaran 400x. Kultur diremajakan pada Sabouraud dextrose agar pada suhu 25 °C selama 48 jam.
Kekeruhan suspensi dalam larutan salin disesuaikan dengan standar McFarland 0,5, kemudian diencerkan
1:100 sebelum inokulasi.

Pada uji difusi, sebanyak 0,1 mL suspensi jamur dicampurkan dengan 15 mL potato dextrose agar.
Setelah medium memadat, dibuat sumuran berdiameter 6 mm yang diisi dengan 50 mg masing-masing gel
uji. Basis gel tanpa kitosan digunakan sebagai kontrol negatif, sedangkan salep ketokonazol 2% digunakan
sebagai pembanding positif. Cawan diinkubasi pada suhu 25 °C selama 24-48 jam, kemudian diameter zona
hambat diukur menggunakan jangka sorong. Diameter zona hambat setiap formula yang mengandung
kitosan dicatat dalam tiga pembacaan.

Pengamatan eksploratif pada kulit dan analisis data

Pengamatan dengan aplikasi terbuka dilakukan pada enam sukarelawan. Hidrogel dioleskan pada
kulit di belakang telinga sebanyak dua hingga tiga kali selama periode pengamatan 24 jam, kemudian dicatat
adanya kemerahan, gatal, dan kekasaran kulit. Prosedur aplikasi mengacu pada evaluasi gel topikal yang
dijelaskan oleh Munthe dan Ridwanto. [18]

Data zona hambat F1-F3 disajikan sebagai rata-rata aritmetika dan simpangan baku sampel (SD) dari
tiga pembacaan. Hasil pengukuran fisik diuraikan berdasarkan formula dan waktu penyimpanan, tanpa
memperlakukan waktu pengamatan yang berbeda sebagai ulangan independen. Hasil kontrol negatif dan
satu nilai ringkasan kontrol positif disajikan secara terpisah dari hasil pembacaan berulang pada formula uji.

Hasil dan Pembahasan

Rendemen isolasi dan karakteristik bahan

Pengolahan 100 g serbuk cangkang menghasilkan 95,10 g padatan setelah deproteinasi, 49,70 g setelah
demineralisasi, 48,95 g setelah depigmentasi, dan 24,30 g setelah deasetilasi (Tabel 2). Rendemen akhir setara
dengan 24,30% terhadap massa cangkang awal atau 49,64% terhadap fraksi kitin hasil depigmentasi.
Rendemen tahap demineralisasi sebesar 52,26% menunjukkan kehilangan massa 47,74%, sedangkan
rendemen tahap depigmentasi sebesar 98,49% menunjukkan kehilangan massa 1,51%. Perubahan massa pada
tahap depigmentasi relatif kecil dibandingkan penurunan massa selama perlakuan asam dan deasetilasi.
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Tabel 2. Neraca massa selama isolasi dari 100 g serbuk cangkang.

Tahap Padatan kering (g) Rendemen tahap (%) Rendemen keseluruhan
(%)

Serbuk cangkang awal 100,00 — 100,00

Deproteinasi 95,10 95,10 95,10

Demineralisasi 49,70 52,26 49,70

Depigmentasi 48,95 98,49 48,95

Deasetilasi 24,30 49,64 24,30

Rendemen tahap dihitung terhadap massa bahan sebelum setiap perlakuan; rendemen keseluruhan dihitung terhadap massa serbuk cangkang awal.

Penurunan massa selama perlakuan asam sejalan dengan pelepasan komponen cangkang yang larut
dalam asam; pembentukan gelembung berkaitan dengan pelepasan karbon dioksida selama pelarutan
karbonat. Meskipun demikian, perubahan massa saja tidak membuktikan penghilangan mineral secara
selektif maupun terjaganya struktur polimer. Berdasarkan massa kitin, Ridwanto dkk. melaporkan rendemen
kitosan sebesar 75,94% dari udang, 55,74% dari kepiting, dan 68,75% dari lobster air tawar, dibandingkan
49,64% pada penelitian ini. [6] Sementara itu, Ahmed dkk. memperoleh 28 g kitosan dari 120 g cangkang
udang, setara dengan rendemen 23,33% terhadap massa cangkang, yang secara numerik mendekati rendemen
keseluruhan penelitian ini, yaitu 24,30%. [19] Perbedaan bahan baku, perlakuan asam dan basa, serta basis
perhitungan membatasi perbandingan langsung efisiensi proses. Variasi struktur menurut sumber biologis
juga dilaporkan pada kitin dan kitosan yang diperoleh dari serangga. [20]

Tabel 3. Hasil karakterisasi bahan yang diisolasi dari cangkang kerang simping.

Parameter Hasil

Penampilan Serbuk cokelat muda dengan serpihan halus
Bau Tidak berbau

Kelarutan dalam asam asetat 2% Larut

Kelarutan dalam air, air panas, dan alkohol Tidak larut

Kadar abu 0,53%

Kadar air 1,73%

Derajat deasetilasi berdasarkan FTIR Sekitar 77%

Reaksi tembaga sulfat dalam suasana basa Warna ungu muda

Bahan hasil isolasi larut dalam asam asetat 2%, tetapi tidak larut dalam medium lain yang diuji, sesuai
dengan sifat kelarutan kitosan yang bergantung pada kondisi asam. [8] Kadar abu dan kadar air
mencerminkan aspek mutu yang berbeda: kadar abu menggambarkan residu anorganik, sedangkan kadar air
berkaitan dengan proses pengeringan dan penyerapan air setelahnya. Rizki dkk. melaporkan kadar abu 0,7%
dan kadar air 3,81% pada kitosan Anadara antiquata, sedangkan Mardiana melaporkan kadar abu 3,4672%
pada bahan asal Anadara granosa. [7,15] Perbandingan tersebut menunjukkan bahwa nilai gravimetri yang
rendah tidak dengan sendirinya membuktikan kemurnian kimia secara menyeluruh. Persyaratan mutu
kitosan diatur dalam SNI 7949:2013 dan edisi berikutnya, SNI 7949:2022, tetapi penilaian kesesuaiannya
memerlukan pengukuran yang tervalidasi berdasarkan spesifikasi yang berlaku. [21,22]

Warna ungu muda pada reaksi tembaga sulfat dalam suasana basa merupakan hasil pengamatan
kualitatif, bukan pengukuran deasetilasi yang selektif. Oleh karena itu, reaksi tersebut tidak menggantikan
karakterisasi struktur maupun membuktikan ketiadaan residu protein. Perbandingan spektrum FTIR
memberikan dasar yang lebih relevan untuk mengidentifikasi bahan sebagai fraksi polisakarida dengan
karakteristik menyerupai kitosan, sementara verifikasi kuantitatif komposisi tetap penting bagi
pemanfaatannya dalam bidang farmasi. [17].

Karakteristik inframerah dan deasetilasi

Spektrum FTIR kitosan hasil isolasi memperlihatkan kemiripan profil dengan kitosan baku, terutama
pada daerah ulur O-H/N-H, C-H alifatik, dan sidik jari polisakarida (Tabel 4; Gambar 1B). Pita lebar pada
3353,45 cm™ berdekatan dengan pita kitosan baku pada 3359,19 cm™, sedangkan pita C—H alifatik masing-
masing teramati pada 2876,85 dan 2871,10 cm™. Kesamaan pita pada 1062,31 dan 895,78 cm™ juga mendukung
keberadaan kerangka polisakarida. Spektrum kitin prekursor disertakan untuk memperlihatkan perbedaan

profil sebelum dan sesudah tahap deasetilasi.
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Tabel 4. Pita serapan FTIR terpilih pada kitin, kitosan baku komersial, dan bahan hasil isolasi.

Daerah spektrum / penetapan sementara  Kitin (cm™)  Kitosan baku (cm™) Kitosan hasil isolasi (cm-1)
Vibrasi ulur O-H/N-H 3298,03 3359,19 3353,45
Vibrasi ulur C-H alifatik 2876,85 2871,10 2876,85
Daerah amida I / karbonil 1648,01 1648,01 1648,01
Vibrasi tekuk N-H / daerah amida II 1556,14 1579,11 1573,37
Daerah C-O-C polisakarida 1062,31 1062,31 1062,31
Daerah sidik jari glikosidik 912,78 895,78 895,78
A
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Gambar 1. Karakterisasi FTIR bahan asal cangkang Amusium pleuronectes. (A) Spektrum kitosan hasil isolasi
dan konstruksi garis dasar untuk estimasi DD; penanda A-F menunjukkan titik konstruksi, dengan AB = 84,
AC =101, DE = 94,5, dan DF =100. (B) Overlap kurva kitin prekursor, kitosan baku, dan kitosan hasil isolasi,
didigitasi dari gambar spektrum untuk perbandingan kualitatif. Kurva tidak dinormalisasi dan bagian yang
tertutup anotasi tidak ditelusuri.
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Pada daerah amida, penugasan pita dalam Tabel 4 mencatat bilangan gelombang 1648,01 cm™ pada
ketiga bahan, sedangkan pita yang berkaitan dengan lingkungan N-H tercatat pada 1556,14 cm™ untuk kitin,
1579,11 ecm™ untuk kitosan baku, dan 1573,37 cm™ untuk kitosan hasil isolasi. Kedekatan posisi pita kedua
kitosan menunjukkan kesesuaian lingkungan gugus fungsi yang mengandung nitrogen. Interpretasi
perubahan amida selama deasetilasi mempertimbangkan keseluruhan pola spektrum dan rasio absorbansi;
perubahan posisi puncak tidak disamakan dengan hilangnya pita atau penurunan intensitas secara
kuantitatif. [16,17]

Pola serapan tersebut sejalan secara kualitatif dengan penelitian Ahmed dkk. pada kitin dan kitosan
cangkang udang, yang melaporkan pita ulur O-H/N-H masing-masing pada 3435 dan 3443 cm™, serta pita
C-0 pada 1072 dan 1071 cm™. [19] Meskipun posisi pita tidak identik dengan hasil penelitian ini, keduanya
memperlihatkan daerah serapan hidroksil/amina dan polisakarida yang sama. Perbandingan tersebut
mendukung penafsiran berdasarkan kombinasi pita karakteristik, bukan kesamaan satu bilangan gelombang.
Weilpflog dkk. mengombinasikan analisis tinggi, luas, dan dekonvolusi pita FTIR dengan NMR, analisis
unsur, serta titrasi dalam karakterisasi DD, sehingga kemiripan visual spektrum dan penentuan tingkat
deasetilasi merupakan informasi yang saling melengkapi. [17]

Pada konstruksi garis dasar dalam Gambar 1A, nilai transmitansi acuan dan pita serapan masing-
masing sebesar 100 dan 94,5 pada 1648 cm™, serta 101 dan 84 pada 3353 cm™. Nilai tersebut menghasilkan
Asess = 0,024568 dan Aszss = 0,080042. Substitusi ke dalam persamaan menghasilkan DD sebesar 76,92%, atau
sekitar 77%, yang menunjukkan deasetilasi parsial. Sebagai pembanding, Rizki dkk. melaporkan DD sebesar
75% pada kitosan cangkang Anadara antiquata yang diperoleh melalui deasetilasi alkalis. [15] Kedua hasil
berada pada kisaran deasetilasi parsial yang berdekatan, tetapi perbedaan bahan baku dan pendekatan
analisis perlu dipertimbangkan dalam membandingkan nilainya. Ketelitian estimasi pada penelitian ini
mengikuti ketelitian pembacaan garis dasar; tampilan overlap berfungsi sebagai pelengkap visual, bukan
validasi independen terhadap DD. [17].

Tabel 5. Hasil pengukuran sifat fisik selama penyimpanan pada suhu ruang.

Parameter Formula Hari ke-0 Hari ke-7 Hari ke-14 Hari ke-21
pH FO 6,09 5,74 5,73 5,72
F1 5,55 5,20 5,18 517
F2 5,13 4,80 4,78 4,73
F3 4,95 4,66 4,62 4,55
Daya lekat (detik) FO 1,61 1,58 1,47 1,35
F1 1,56 1,53 1,40 1,28
F2 1,51 1,49 1,19 1,14
F3 1,38 1,34 1,16 1,11
Diameter daya sebar (cm) FO 51 53 53 53
F1 5,3 5,4 5,4 5,4
F2 5,5 57 5,7 5,7
F3 57 5,8 5,8 5,8
Viskositas tampak (cP) FO 33.670 32.270 32.050 31.690
F1 36.340 33.590 33.490 31.310
F2 36.540 35.050 34.640 32.360
F3 38.180 36.720 34.700 33.560

FO, basis kontrol; F1-F3, hidrogel dengan konsentrasi nominal kitosan 2%, 4%, dan 6%. Hasil pengukuran disajikan menurut waktu penyimpanan.

Karakteristik fisik selama penyimpanan 21 hari

Seluruh formula mempertahankan penampilan dan bau awal selama 21 hari, tanpa pemisahan fase
yang terlihat. FO tampak transparan, sedangkan formula yang mengandung kitosan tampak agak keruh.
Seluruh formula menunjukkan homogenitas makroskopis pada evaluasi mingguan. Meskipun demikian,
pengukuran kuantitatif memperlihatkan perubahan bertahap pada pH, daya lekat, dan viskositas tampak

(Tabel 5), sehingga penampilan visual yang tetap tidak serta-merta menunjukkan bahwa seluruh sifat bahan
tidak berubah.
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Pada seluruh formula dan waktu pengamatan, pH berkisar 4,55-6,09, diameter daya sebar 5,1-5,8 cm,
daya lekat 1,11-1,61 detik, dan viskositas tampak 31.310-38.180 cP. F3 memiliki pH terendah sepanjang
penyimpanan, dengan penurunan dari 4,95 menjadi 4,55, sedangkan pH FO menurun dari 6,09 menjadi 5,72
(Gambar 2). Arah perubahan yang serupa pada basis tanpa kitosan menunjukkan bahwa penurunan pH tidak
dapat dikaitkan semata-mata dengan degradasi kitosan. Produk degradasi kimia tidak diukur dalam
penelitian ini, dan profil pH saja belum cukup untuk menyimpulkan keamanan sediaan pada kulit.

—8— F0(0%) —A— F2(4%)
F1(2%) —@— F3(6%)
5,75 - ° °

6,001

pH (1 g gel dalam 10 mL air
o
]
wl

5,00 4

4,75 1 A —aA

4501, ] A\’
7 14 21

Lama penyimpanan (hari)

Gambar 2. Perubahan pH hidrogel selama penyimpanan 21 hari pada suhu ruang. Pengukuran dilakukan
setelah 1 g gel didispersikan dalam 10 mL akuades.

Viskositas tampak menurun pada seluruh formula (Gambar 3), yaitu sebesar 5,88% pada F0, 13,84%
pada F1, 11,44% pada F2, dan 12,10% pada F3 dari hari ke-0 hingga hari ke-21. Pada awal pembuatan,
peningkatan konsentrasi kitosan berkaitan dengan viskositas tampak yang lebih tinggi. Namun, pola ini tidak
sepenuhnya bertahan hingga hari ke-21, ketika viskositas F1 sedikit lebih rendah daripada FO. Daya lekat juga
menurun, sedangkan diameter daya sebar meningkat sedikit pada minggu pertama dan kemudian relatif
tetap. Viskositas, daya sebar, dan waktu pelepasan mengukur aspek perilaku sediaan semipadat yang
berbeda, sehingga mutu gel tidak dapat ditentukan hanya dari satu parameter. Penelitian formulasi gel
antijamur dan gel kitosan cangkang juga menempatkan parameter-parameter tersebut sebagai ukuran
evaluasi yang saling melengkapi. [10,12,13].
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Gambar 3. Perubahan viskositas tampak selama penyimpanan 21 hari pada suhu ruang, diukur
menggunakan viskometer Brookfield dengan spindel 04 pada kecepatan 60 rpm.
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Hasil ini menunjukkan terjaganya integritas makroskopis selama periode pengujian, tetapi belum
menjadi dasar penetapan masa simpan. Penampilan yang tetap terjaga disertai perubahan sifat reologi yang
terukur menjadi pertimbangan dalam optimalisasi sistem pembawa polimer berbasis air. Pengamatan ini
belum membuktikan peningkatan penetrasi kulit, pengendalian pelepasan obat, maupun terjaganya aktivitas
antijamur setelah penyimpanan, karena parameter tersebut tidak dievaluasi.

Aktivitas antijamur dan interpretasinya

Zona hambat meningkat pada ketiga formula yang mengandung kitosan (Tabel 6; Gambar 4). Nilai
rata-rata = SD berturut-turut sebesar 11,57 + 0,21 mm pada F1, 13,33 + 0,15 mm pada F2, dan 15,00 + 0,10 mm
pada F3. Basis kontrol tidak menunjukkan zona hambat, sedangkan pembanding ketokonazol menghasilkan
diameter zona hambat 21,3 mm. Dengan demikian, F3 menghasilkan zona hambat terbesar di antara formula
kitosan yang diuji, tetapi masih lebih kecil dibandingkan pembanding positif pada kondisi pengujian yang
diterapkan.

Tabel 6. Hasil pengukuran zona hambat terhadap M. furfur.

Sediaan Pembacaan 1 (mm) Pembacaan2 (mm) Pembacaan 3 (mm) Ringkasan (mm)
F1 (2%) 118 11,5 11,4 11,57 +0,21

F2 (4%) 13,5 13,2 13,3 13,33 +£0,15

F3 (6%) 15,0 15,1 14,9 15,00 £ 0,10

FO (basis kontrol) — — — 0; tanpa zona hambat
Ketokonazol 2% — — — 21,3

Nilai F1-F3 merupakan rata-rata + simpangan baku sampel (SD) dari tiga pembacaan. Hasil kontrol disajikan tanpa SD karena data tiap pembacaan kontrol
tidak tersedia; tanda “—" tidak menunjukkan nilai pengukuran nol.

21,3
20 -
gf 15,00 + 0,10
:-é" 15 A 13,33+ 0,15 s J
= 11,57 + 0,21 ¥s
£ . 3
<10 A
3
QL
£
=
2 5
0
01 ® . . . .
FO F1 F2 F3 Ketokonazol
(Basis) (2%) (4%) (6%) 2%

Gambar 4. Pembacaan individual diameter zona hambat serta rata-rata + simpangan baku sampel (SD) pada
hidrogel kitosan. Setiap kelompok terdiri atas tiga pembacaan. Hasil kontrol disajikan secara terpisah pada
Tabel 6 karena data tiap ulangan yang sebanding tidak tersedia.

Peningkatan zona hambat seiring konsentrasi sejalan dengan bertambahnya jumlah kitosan yang
tersedia untuk berinteraksi dengan sel jamur. Namun, hasil difusi agar mencerminkan gabungan antara
penghambatan biologis, pelepasan dari sistem pembawa, dan perpindahan senyawa melalui medium; ukuran
zona hambat bukan merupakan ukuran langsung potensi intrinsik. pH yang lebih rendah pada formula
berkonsentrasi tinggi juga dapat memengaruhi ionisasi polimer dan pertumbuhan jamur. Interaksi kationik
dengan permukaan sel jamur merupakan penjelasan mekanistik yang didukung literatur kitosan, tetapi
kerusakan membran, pengikatan intraseluler, dan penghambatan enzim tidak diperiksa secara langsung
dalam penelitian ini. [9]

Hasibuan dkk. melaporkan zona hambat 11,5 mm pada hidrogel kitosan Solen corneus 6% terhadap T.
mentagrophytes. [14] Meskipun nilai F3 pada penelitian ini lebih besar secara numerik, perbedaan organisme
uji serta kemungkinan perbedaan karakteristik polimer dan difusi tidak mendukung kesimpulan bahwa
potensi antijamurnya lebih tinggi. Demikian pula, aktivitas antibakteri gel kitosan cangkang lobster air tawar
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mendukung kelayakan pemanfaatan polimer asal cangkang dalam sistem pembawa topikal, tetapi tidak
secara langsung membuktikan efektivitasnya terhadap Malassezia. [12,13] Temuan antibiofilm Ahmed dkk.
berkaitan dengan nanopartikel kitosan bermuatan asam salisilat, sehingga tidak dapat diterapkan langsung
pada hidrogel tanpa modifikasi yang diuji dalam penelitian ini. [19]

Kesesuaian kondisi kultur dengan kebutuhan organisme menjadi aspek penting dalam interpretasi
hasil. Ketergantungan M. furfur pada lipid membedakannya dari khamir yang lazim diuji pada medium tanpa
suplementasi, sedangkan metode uji kepekaan Malassezia yang telah dioptimalkan menggunakan sistem
pertumbuhan khusus yang mengandung lipid. [3,23] Oleh karena itu, hasil difusi ini merupakan bukti awal
aktivitas pada tingkat formulasi, bukan penetapan konsentrasi hambat minimum, kategori kepekaan klinis,
atau kesetaraan dengan ketokonazol. Zona hambat yang lebih besar pada formula 6% menunjukkan aktivitas
tertinggi di antara formula yang diuji pada kondisi tersebut, tetapi belum menetapkan konsentrasi optimum
untuk penggunaan terapeutik.

Pengamatan eksploratif reaksi lokal pada kulit

Tidak ditemukan kemerahan, gatal, maupun kekasaran kulit pada enam sukarelawan selama
pengamatan 24 jam. Pengamatan jangka pendek ini belum menjelaskan risiko sensitisasi, tolerabilitas
penggunaan berulang, atau keamanan pada kulit yang mengalami kelainan. Uji toksisitas kitosan dari
bivalvia lain, seperti uji larva udang terhadap kitosan Meretrix meretrix yang dilaporkan oleh Pratiwi dan
Ridwanto, menggunakan model biologis yang berbeda dan tidak dapat digunakan untuk memvalidasi
keamanan pada kulit manusia. [24].

Kesimpulan

Bahan hasil isolasi cangkang Amusium pleuronectes dapat diformulasikan menjadi hidrogel berbasis
karbopol pada konsentrasi nominal kitosan 2%, 4%, dan 6%. Karakteristik FTIR dan estimasi DD sekitar 77%
berdasarkan garis dasar konsisten dengan kitosan yang mengalami deasetilasi parsial. Seluruh formula
mempertahankan penampilan makroskopis selama penyimpanan 21 hari, meskipun pH, daya lekat, dan
viskositas tampak menurun. Pada uji difusi sumuran, formula 6% menghasilkan zona hambat terbesar di
antara hidrogel kitosan, yaitu 15,00 + 0,10 mm, dibandingkan 11,57 + 0,21 mm pada konsentrasi 2% dan 13,33
+ 0,15 mm pada konsentrasi 4%. Formula 6% menjadi kandidat untuk pengujian lanjutan yang spesifik
terhadap Malassezia dan optimalisasi stabilitas fisik. Temuan ini terbatas pada kondisi pengujian in vitro dan
penyimpanan jangka pendek yang diterapkan.
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