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Abstract. This study was motivated by the high potential of nutmeg (Myristica fragrans) as
a natural source of essential oil with sedative effects. The aim of this study was to determine
the potential of nutmeg seed essential oil in spray form as a sedative agent, as well as to
determine the most effective formulation and concentration. The research method used was
a quantitative experimental design with male mice (Mus musculus) as the subjects, divided
into five treatment groups. Data were collected from primary tests through observation of
sedative effects (ptosis and motor activity) and analyzed using a one-way ANOVA test and
post hoc test. The spray formulation used variations in concentration of 3%, 4%, and 5%
nutmeg seed essential oil. The results showed that the 5% concentration produced the fastest
sedative effect and the longest motor duration, making it the best formulation. This study
suggests further development of nutmeg oil-based phytopharmaceutical formulations.
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Abstrak. Penelitian ini dilatar belakangi oleh tingginya potensi tanaman pala (Myristica

fragrans) sebagai sumber bahan alam yang mengandung minyak atsiri dengan efek sedatif.

Tujuan dari penelitian ini adalah untuk mengetahui potensi minyak atsiri biji pala dalam
bentuk sediaan spray sebagai agen sedasi, serta menentukan formulasi dan konsentrasi yang
paling efektif. Metode penelitian yang digunakan adalah eksperimental kuantitatif dengan
objek berupa mencit jantan (Mus musculus) yang dibagi menjadi lima kelompok perlakuan.
Data dikumpulkan dari uji primer melalui observasi efek sedasi (ptosis dan motorik) serta
dianalisis menggunakan uji ANOVA satu arah dan post hoc test. Formulasi spray
menggunakan variasi konsentrasi 3%, 4%, dan 5% minyak atsiri biji pala. Hasil penelitian
menunjukkan bahwa konsentrasi 5% menghasilkan efek sedatif tercepat dan durasi motorik
terlama, menjadikannya formulasi terbaik. Penelitian ini menyarankan pengembangan lebih
lanjut terhadap sediaan fitofarmaka berbasis minyak pala. Ucapan terima kasih ditujukan
kepada dosen pembimbing, keluarga, dan rekan-rekan atas dukungan dalam proses
penyusunan skripsi ini. Referensi berasal dari berbagai jurnal ilmiah, buku farmasi, dan
literatur pendukung lainnya.
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A. Pendahuluan

Indonesia merupakan negara beriklim tropis yang kaya akan keanekaragaman hayati,
termasuk tanaman obat yang jumlahnya mencapai lebih dari 1000 jenis. Salah satu tanaman yang
memiliki nilai ekonomi dan manfaat farmakologis tinggi adalah pala (Myristica fragrans). Biji pala
telah lama digunakan sebagai bumbu dapur dan obat tradisional. Salah satu komponen utama dari biji
pala adalah minyak atsiri, yang mengandung senyawa aktif seperti myristicin, a-pinena, B-pinena, a-
terpineol, eugenol, dan safrol. Senyawa-senyawa ini memiliki aktivitas biologis yang beragam,
termasuk efek sedatif yang dapat membantu mengatasi insomnia dan gangguan kecemasan (Nasir &
Marwati, 2022). Penggunaan minyak atsiri dalam sediaan spray menawarkan keuntungan praktis dan
efisiensi dalam penyampaian efek farmakologis. Spray sebagai sediaan topikal atau inhalasi
memungkinkan penghantaran cepat zat aktif tanpa kontak langsung, sehingga mengurangi risiko
kontaminasi dan iritasi (Rizky Hadyan, n.d.).

Minyak atsiri biji pala adalah hasil destilasi dari biji Myristica fragrans yang mengandung
senyawa volatil dengan berbagai aktivitas farmakologis. Senyawa aktif utama seperti myristicin, o-
terpineol, dan linalool. Efek sedatif dibutuhkan dalam berbagai kondisi klinis seperti gangguan tidur,
kecemasan, dan stres ringan. Meskipun saat ini tersedia berbagai obat sedatif sintetis, penggunaannya
jangka panjang dapat menimbulkan efek samping seperti ketergantungan, toleransi, hingga gangguan
fungsi hati. Oleh karena itu, pemanfaatan bahan alam sebagai alternatif agen sedatif menjadi penting
dan relevan. Salah satunya adalah penggunaan minyak atsiri biji pala yang bekerja melalui modulasi
reseptor GABA-A dan penghambatan enzim monoamine oxidase (MAO), schingga dapat
menimbulkan efek tenang dan menurunkan aktivitas sistem saraf pusat (Dinda Febryna & Sri Peni
Fitrianingsih, 2022; Nurwahida Yani & Suwendar, 2022).

Sedatif merupakan zat yang bekerja menekan aktivitas sistem saraf pusat, menghasilkan efek
menenangkan, mengurangi kecemasan, dan mempermudah tidur. Obat sedatif dapat berasal dari
bahan sintetik maupun alami, dan umum digunakan untuk terapi insomnia, kecemasan, serta gangguan
mental lain (Ramadhan & Zettira, 2017). Dalam konteks penelitian ini, minyak atsiri biji pala
digunakan sebagai sedatif alami.

Inovasi dalam bentuk sediaan juga berperan penting untuk menunjang efektivitas obat. Spray
adalah bentuk sediaan farmasi yang memanfaatkan tekanan mekanis untuk menyebarkan larutan atau
suspensi dalam bentuk partikel kecil ke permukaan target. Selain itu, spray juga memiliki kelebihan
dari segi stabilitas, kemudahan penyimpanan, dan pengurangan kontaminasi karena menggunakan
wadabh tertutup (Utami et al., 2021; Suyudi, 2014).

Mencit (Mus musculus) merupakan hewan uji yang umum digunakan dalam penelitian
biomedis karena fisiologinya yang serupa dengan manusia, cepat berkembang biak, dan mudah
dipelihara. Evaluasi efek sedatif dilakukan dengan mengamati gejala seperti ptosis (turunnya kelopak
mata) dan penurunan aktivitas motorik (Tortora & Derrickson, 2009).

Berdasarkan potensi minyak atsiri biji pala sebagai bahan alam yang memiliki efek sedatif,
penelitian ini bertujuan untuk menjawab pertanyaan mengenai berapa konsentrasi optimal minyak
atsiri yang diperlukan dalam formulasi spray untuk menghasilkan efek sedatif serta mengetahui
formula spray mana yang memberikan efek paling efektif terhadap mencit. Tujuan dari penelitian ini
adalah untuk mengetahui efektivitas berbagai konsentrasi minyak atsiri biji pala dalam sediaan spray,
mengetahui durasi dan intensitas efek sedatif yang ditimbulkan, serta memperoleh formulasi terbaik
sebagai dasar pengembangan sediaan farmasi berbasis bahan alam.

B. Metode

Penelitian ini merupakan penelitian eksperimental laboratorium dengan pendekatan
kuantitatif, yang bertujuan untuk menguji efektivitas minyak atsiri biji pala (Myristica fragrans) dalam
bentuk sediaan spray sebagai agen sedatif. Penelitian dilakukan di Laboratorium Riset Program Studi
Farmasi Universitas Islam Bandung dan Laboratorium Terpadu Poltekkes.

Setelah dilakukan karakterisasi dan identifikasi minyak atsiri biji pala, proses selanjutnya
adalah formulasi sediaan spray dengan variasi konsentrasi 3%, 4%, dan 5%. Evaluasi sediaan meliputi
uji organoleptis, pH, daya sebar, dan uji bercak untuk menilai kestabilan fisik dan kualitas sediaan.

Uji efektivitas dilakukan menggunakan 25 ekor mencit jantan (Mus musculus) dengan berat
>3( gram yang diperoleh dari ITB. Sebelum uji dimulai, dilakukan aklimatisasi selama 14 hari dan
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pengusulan kode etik hewan uji. Mencit dibagi menjadi lima kelompok: kelompok 1 sebagai kontrol
positif (plasebo), kelompok 2 sebagai kontrol pembanding (diazepam nasal spray), dan kelompok 3
hingga 5 sebagai kelompok uji masing-masing menerima sediaan spray dengan konsentrasi 3%, 4%,
dan 5%.

Setelah perlakuan, dilakukan observasi terhadap efek sedatif mencit, khususnya onset ptosis
dan durasi motorik. Waktu mencit mulai tertidur dan kembali sadar dicatat, kemudian data dianalisis
secara statistik untuk menentukan efektivitas masing-masing formulasi.

Dapat dilengkapi dengan gambar atau bagan yang berisi mengenai tahapan penelitian. Seperti
contoh berikut ini.

Penyiapan alat dan bahan

.
Y
Uji Karakterisasi Minyak biji pala >

» Indeks bias

A

Uji Identifikasi Minyak biji pala

}

[ Penyizpan bahan lain ]

h 4
Formulasi sediaan spray
» Uji Organoleptis
h 4 > UpipH
[ Evaluasi Sediaan ]7
— Uji Bercak
Lama mencit tidak sadar
Y >
Uji Daya Sebar
Kayi etik dan Uji efektivitas agen sedasi
terhadap mencit
Lama mencit kembali
sadar

Pengolahan data dan hasil

Gambar 1. Bagan alir penelitian.

Uji karakterisasi minyak atsiri diuji secara organoleptik, bobot jenis, dan indeks bias untuk
memastikan kesesuaian mutu berdasarkan standar SNI 06-2388-2006. Selanjutnya dilakukan
identifikasi komponen senyawa menggunakan metode GC-MS untuk memastikan keberadaan
senyawa aktif seperti myristicin dan a-terpineol.

Spray diformulasikan dengan tiga variasi konsentrasi minyak atsiri biji pala, yaitu 3%, 4%,
dan 5%. Tiap formula menggunakan etanol sebagai pelarut dan propilen glikol sebagai kosolven dan
pengawet. Seluruh sediaan diuji stabilitasnya melalui pengamatan organoleptis, pH, daya sebar, dan
uji bercak.

Uji efektivitas sedatif mencit dibagi menjadi lima kelompok: kontrol (+), kontrol pembanding
(diazepam), serta tiga kelompok uji (spray 3%, 4%, dan 5%). Pengujian dilakukan dengan metode
open field test dan pengamatan dilakukan pada interval 0, 5, 15, 30, 45, 60, 90, dan 120 menit, untuk
menilai efek ptosis dan penurunan aktivitas motorik.

Data hasil pengamatan dianalisis menggunakan uji normalitas dan uji ANOVA satu arah,
dilanjutkan dengan uji post hoc jika ditemukan perbedaan signifikan. Pengolahan data dilakukan
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menggunakan perangkat lunak GraphPad Prism.

C. Hasil Penelitian dan Pembahasan

Hasil identifikasi pengujian organoleptik merupakan metode evaluasi yang memanfaatkan
panca indra manusia sebagai instrumen utama untuk menilai tingkat penerimaan suatu produk
(Nurdjanah., 2007). Hasil organoleptis minyak biji pala berwarna kuning cerah. Hal ini menunjukkan
bahwa minyak biji pala sesuai dengan SNI 06-2388-2006 yang telah ditetapkan (Zubaydah et al.,
2022). Pengujian berat jenis adalah salah satu indikator penting dalam menilai mutu minyak atsiri.
Senyawa aktif yang terkandung dalam minyak atsiri mempengaruhi nilai densitasnya. Semakin tinggi
perbandingan senyawa aktif maka semakin tinggi pula densitas minyak atsiri yang dihasilkan
(Nugroho, 2017). Pada pengujian kali ini didapatkan hasil perhitungan berat jenis minyak biji pala
sebesar 0,8891 gr/mL yang dimana nilai tersebut sudah memenuhi rentang yaitu sebesar 0,880 — 0,910
gr/mL yang telah ditentukan SNI 06-2388- 2006. Indeks bias suatu zat merupakan rasio antara
kecepatan cahaya di udara dengan kecepatan cahaya saat melewati zat tersebut. Alat yang digunakan
untuk mengukur nilai ini adalah refraktometer. Cara kerja refraktometer didasarkan pada prinsip
pembiasan cahaya, yaitu ketika cahaya melewati dua medium dengan massa jenis berbeda, arah
cahaya akan berubah akibat perbedaan tersebut pengujian indeks bias didapatkan nilai indek bias
minyak biji pala sebesar 1,471 yang dimana sudah memenuhi rentang yaitu sebesar 1,470 — 1,497
yang telah ditentukan SNI 06-2388-2006.

Hasil analisis minyak biji pala dengan menggunakan Kromatografi Gas — Spektrofotometri
Massa dapat diketahui bahwa senyawa utama minyak biji pala adalah a-terpineol (27,22%), a-pinena
(14,86%), B-pinena (8,64%), Eugenol & Safrol (4,31%), dan Myristicin (5,58%). Berdasarkan hasil
penelitian kandungan utama dalam minyak atsiri biji pala menunjukkan kadar yang lebih rendah
dibandingkan dengan yang tercantum dalam literatur, menurut literatur kandungan utama minyak
atsiri biji pala yaitu adalah (61-88% seperti alpha pinene, beta pinene, dan sabinene), asam
monoterpene (5-15%), serta aromatik eter (2-18% seperti myristicin, camphor, eugenol, dan borneol)
(Abdullah et al., 2023).

Pembuatan spray dilakukan dengan mencampurkan bahan aktif berupa minyak atsiri biji pala
dengan etanol 96% dan juga propilen glikol. Pada penelitian ini etanol 96% digunakan sebagai pelarut,
karena bahan aktif yang digunakan berupa minyak atisiri biji pala yang memiliki sifat larut dalam
pelarut organik. Sedangkan, propilen glikol digunakan sebagai humektan serta pengawet, sehingga
kelembapan sediaan dapat terjaga (Anindhita dan Oktaviani, 2020).

Tabel 1. Formulasi spray

Formula (%)

Bahan Basi Pembandin Fungsi
asts Fl F2 F3 g
Minyak Atsiri Biji i 3 4 5 i Zat aktif
Pala
Diazepam injeksi - - - - 1 Fiksatif
Pengawet
Propilen glikol 10 10 10 10 - humektan
dan agen
pelarut
Etanol 96% Ad 100 Ad 100 Ad 100 Ad 100

% % % % ) Pelarut

Uji organoleptik terhadap sediaan spray dilakukan melalui pengamatan visual, mencakup
aspek warna, bau, dan bentuk sediaan. Hasil yang didapatkan telah memenuhi rentang. Berdasarkan
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hasil pengukuran pH pada varian konsentrasi formula spray yaitu 3 hasil tersebut telah
memenuhi rentang, menurut literatur rentang pH yang baik adalah 4,5 — 7 (Ode et al., 2022).
Hasil uji daya sebar menunjukkan bahwa rata-rata diameter semprotan dari varian formula
spray yang dihasilkan sesuai dengan kriteria keberhasilan yang dikemukakan oleh
(Amalliyah, 2014), yaitu cairan harus tersebar secara homogen dan menghasilkan semprotan
yang jernih (tidak berwarna). Uji bercak dilakukan untuk mengetahui apakah cairan spray
yang telah dibuat meninggalkan bercak atau tidak pada media uji (kain katun berwarna putih
15 cm?) setelah dilakukan penyemprotan sebanyak 5 kali dengan jarak + 25 cm. Hasil uji
bercak menunjukkan bahwa dari varian formula spray tidak muncul noda yang berwarna
kekuningan.

Kandungan utama pada minyak atsiri biji pala terdiri dari monoterpen hidrokarbon (61-88%
seperti alpha pinene, beta pinene, dan sabinene), asam monoterpene (5-15%), serta aromatik eter (2-
18% seperti myristicin, camphor, eugenol, dan borneol) (Abdullah et al., 2023). Mekanisme kerja pada
senyawa alpha pinene sebagai antiinflamasi serta juga memiliki efek antimikroba, sama hal nya dengan
senyawa beta pinene yang bekerja sebagai anti bakteri dan anti jamur (Miguel, 2010). Serta pada
senyawa myristicin memiliki mekanisme kerja sebagai aktivitas neuroaktif apabila pada dosis rendah
sebagai sedatif dan pada dosis tinggi sebagai halusinogenik (Yang et al., 2015).

Pengamatan efek sedasi ini mencakup aktivitas motorik, ptosis, katalepsi, sikap tubuh,
grooming, pernapasan, tremor, dan kejang. Tetapi pada penelitian ini yang difokuskan hanya ptosis dan
aktivitas motorik, karena aktivitas motorik mempengaruhi sistem saraf pusat yang memiliki peran untuk
menerima rangsangan dari lingkungan atau rangsang yang terjadi dalam tubuh (Tortora & Derrickson,
2009). Sedangkan pada ptosis merupakan kondisi tidak normal pada mata yang ditandai dengan
menurunnya posisi kelopak mata. Kejadian ptosis pada mencit setelah pemberian ekstrak uji
kemungkinan disebabkan oleh penurunan aktivitas motorik pada hewan tersebut (Novial, 2022).

Tabel 2. Data pengamatan uji efektivitas

. ol Formula (%)
UjiN i . Ket
J1 Reurotatmakologl Fl1 F2 F3 Kontrol (+) Pembanding clerangan
Ptosis pada
. pembanding dan
yang paling cepat
tetapi respon
. motorik F3 lebih
Respon Motorik 47 92 95 48 46 lama dibandingkan
pembanding
Tabel 3. Data pengamatan ptosis
Kelompok Mencit
Ptosis ;
F1 F2 F3 Kontrol (+) Pembanding
Onset 27 24 6’ 12° 10°
Akhir 42° 36° 15° 30° 18’
Durasi 15° 12° 9’ 18’ 8’
Tabel 4. Data pengamatan respon motorik
Kelompok Mencit
Respon Motorik
Fl F2 F3 Kontrol (+) Pembanding
Onset 19’ 10° 13 33 14°
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Akhir 66’ 102’ 108’ 8’ 60’
Durasi 47 92’ 95° 48’ 46’

Hasil pengujian menunjukkan bahwa spray minyak biji pala pada kelompok mencit dengan
kandungan 3% (F1) memiliki nilai ptosis pada mencit sebesar 15% dan respon motorik mencit sebesar
47%, pada kelompok 4% (F2) memiliki nilai ptosis mencit sebesar 12% dan respon motorik mencit
sebesar 92%, pada kelompok 5% (F3) memiliki nilai ptosis sebesar 9% dan respon motorik sebesar
95%, pada kelompok kontrol (+) memiliki nilai ptosis 18% dan respon motorik sebesar 48%, dan
untuk kelompok yang terakhir yang diberikan diazepam injeksi yang diberikan dengan cara
disemprotkan memiliki nilai ptosis 8% dan respon motorik 46%. Sehingga (F3) diketahui memiliki
aktivitas agen sedasi yang baik terhadap mencit dengan nilai onset ptosis mencit pada waktu 6’ serta
untuk mencit kembali sadar (akhir) pada waktu 15’ dan onset respon motorik mencit menurun pada
waktu 13” serta untuk mencit kembali dalam keadaan normal pada waktu 108’, meskipun pada
pembanding dengan menggunakan diazepam injeksi memiliki nilai onset yang cepat, tetapi respon
motorik yang dihasilkan hanya sebentar, hal ini menunjukkan bahwa pada formula (F3) mencit dapat
tertidur lebih cepat dan dapat menurunkan respon motorik yang lama.

Ptosis
1.5+
-+ F1

-‘é = F2
o 1.0 F3
= A
8 - Kontrol (+)
r.? Pembanding
m 0.5+
"
o

0.0 ——

T T T
0 20 40 60 80 100

Waktu

120
Gambar 2. Kurva ptosis terhadap mencit
Berdasarkan hasil kurva yang dilakukan dengan menggunakan aplikasi graphad prism 64-bit
for windows. Hasil kurva menunjukkan pada kelompok hewan uji F3 memiliki nilai onset mencit

ptosis yang cepat dan meningkat dibandingkan dengan kelompok hewan uji kontrol (+) dan
pembanding, kelompok F3 memiliki konsentrasi ptosis yaitu sebesar 9%.

Respon Motorik

1.5
- F1
¥ = F2
3 F3
= —&—
& -7 Kontrol (+)
13
n Pembanding
r
3
¥

T T 1 T T T
0 20 40 60 80 100 120

Waktu

Gambar 3. Kurva respon motorik terhadap mencit

Hasil kurva menunjukkan pada kelompok hewan uji F3 memiliki nilai onset mencit
mengalami gangguan motorik yang cepat dan meningkat serta stabil dibandingkan dengan kelompok
hewan uji kontrol (+) dan pembanding, kelompok F3 memiliki konsentrasi ptosis yaitu sebesar 95%,
kemudian data untuk uji anova diambil pada waktu 45, 60, dan 90 menit untuk menentukan efektivitas
dari efek sedatif spray minyak atsiri biji pala dari setiap masing — masing bahan uji yang digunakan.
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D. Kesimpulan

Formula yang menunjukkan aktivitas sedatif terbaik adalah formula 3 dengan kandungan
minyak biji pala sebesar 5%, karena memberikan efek sedatif paling optimal ditinjau dari onset ptosis
yang cepat serta durasi respon motorik yang lebih lama dibandingkan formula lainnya. Efektivitas
sedatif dari masing-masing formulasi ditunjukkan melalui waktu onset ptosis dan lamanya gangguan
aktivitas motorik pada mencit. Pada formula 1 (3%), waktu ptosis terjadi pada menit ke-15 dan mencit
menunjukkan respon motorik pada menit ke-47. Sementara itu, pada formula 2 (4%), ptosis terjadi
lebih cepat yaitu pada menit ke-12 dengan respon motorik bertahan hingga menit ke-92. Adapun pada
formula 3 (5%), waktu ptosis paling cepat tercapai yaitu pada menit ke-9, dan respon motorik
berlangsung paling lama hingga menit ke-95.
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