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ABSTRACT

Background: Chlorellavulgarisisone type of one-celled green algae, can multiply quickly, easy to cultured, and hasahigh
survival ability. Mineral content of C.vulgaris playsamajorroleinbone and teeth mineralization and the regulation of blood
calcium and phosphorus levels. One way to increase the effectiveness of the use of C.vulgaris in the process of bone remo-
deling is to make a formulation of C.vulgaris extract in the gel form. Objective: To determine the formulationand safety of
C.vulgaris gel preparations as bone remodeling material. Method: Experimental laboratory. Conclusion: the 5% concen-
tration of gel preparation of C.vulgaris is the best formulation compared to other concentrations
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ABSTRAK

Latar belakang: Chlorellavulgaris merupakansalah satu jenisalga hijau bersel satu dapat berkembang biak dengan cepat,
mudah dikultur,dan memiliki kemampuan bertahan hidup yang tinggi. Kandungan mineral dari C.vulgarisberperan utama
dalam mineralisasi tulang, gigi, dan regulasi kalsium darah dan kadar fosfor. Salah satu cara untuk meningkatkan efektivi-
tas penggunaan C.vulgaris pada proses remodeling tulang adalah dengan melakukan formulasi ekstrak C.vulgaris dalam
bentuk gel. Tujuan: Untuk mengetahui formulasi dan keamanan sediaan gel C.vulgaris sebagai bahan remodeling tulang.
Metode: Eksperimen laboratorium. Simpulan: Sediaan gel ekstrak C.vulgariskonsentrasi 5% merupakan formulasi terbaik

terhadap terjadinya remodeling tulang.

Kata kunci: chlorella vulgaris, remodeling tulang, formulasi, iritasi
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PENDAHULUAN
Chlorellasp merupakansalahsatujenisalgahijau
bersel satu, yang berdiri sendiri dan berbentuk bulat
atau bulattelur dengan diameter 3-8 i, memiliki kloro-
plasberbentuk seperti cawan dandindingnyakeras.Sa-
lah satu alga mikro yang paling sering ditemukan di
perairan Indonesia adalah alga hijau Chlorella
vulgaris. Hal ini karena C.vulgarisdapat berkembang
biak dengan cepat, mudah dikulturasi, dan memiliki
kemampuan bertahan hidup yang tinggi.>
Komposisi utamadari C.vulgaris adalah protein,
lemak, karbohidrat, pigmen, mineral danvitamin. Kan-
dungan mineral, seperti kalsium dan zat besi serta vi-
tamin D berperan utama dalam mineralisasi tulang,
gigi, dan regulasi kalsium darah dan kadar fosfor.*
Remodeling tulang diatur oleh hormon dan fak-
torlainnya. Hormontersebutadalahhormon paratiroid,
insulin, hormon pertumbuhan, vitamin D, kalsium,
kalsitonin, glukokortikoid, hormon seks (estrogen dan
androgen) dan hormon tiroid. Zat gizi juga berpenga-
ruh padastrukturtulang dan metabolisme tulang yaitu
kalsium, fosfor, zink, magnesium, besi, vitamin K, vi-
tamin B12, vitamin A, dan asam lemak.*
Kalsiummerupakanmineral yang paling banyak
terdapatdi dalam tubuh manusia; sekitar 99% kalsium
terdapat didalam jaringan keras yaitu pada tulang dan
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gigi,dan1%kalsiumterdapat pada darah dan jaringan
lunak. Metabolisme kalsiummeliputi beberapa nutrisi
lainnya seperti protein, vitamin D dan fosfor.
Fosfor, yaitumineral penyusun utamadari tulang
dan gigi, memberikan kekuatan kepada jaringan. Se-
luruh sel di dalam tubuh mengandung fosfor. Sekitar
66% fosfor di dalam tubuh terdapat pada tulang seba-
gai ikatan dengan garam kapur serta 33% terdapat di
dalamjaringan lunak sebagai ikatan organik dan anor-
ganik. Beberapa hormone, seperti hormon paratiroid,
1,25-dihydroxyvitamin D dan firoblast growth factor
23 (FGF23) mempermudah penyerapan fosfor dalam
usus dan ginjal.®
Vitamin D merupakan hormon secosteroid yang
sangat penting dalam proses penyerapan kalsium dan
mineralisasi tulang. Vitamin D memudahkan penye-
rapankalsiumdari makanan, merangsang transportasi
aktif dengan menginduksi sintesis protein pengikat
kalsium pada sel mukosa usus. Zat besi berperan pen-
ting untuk peredaran oksigen didalamdarahdan pada
sistemenzimdalamtubuh, sepertisintesis kolagendan
metabolisme vitamin D, sertasangatdibutuhkan untuk
pertumbuhan dan fungsi sel, sehinggadefisiensi zatbe-
si dapat mempengaruhi metabolisme tulang.”
Secaranormal didalamtubuh terjadi suatutahapan
yangdisebutremodelingtulang, yaitu suatu proses per-
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gantiantulang yang sudahtuauntuk diganti dengan tu-
langbaru. Prosesini meliputi duaaktivitas, yaitu proses
pembongkarantulang kemudiandiikuti oleh pemben-
tukan tulang baru dan melibatkan dua sel utama yaitu
osteoblas dan osteoklas yang berasal dari sumsum tu-
langbelakang. Normalnya, kecepatanresorpsidanfor-
masi tulang berlangsung dalam kecepatan yang sama
sehingga massa tulang tetap konstan.*

Bone Remodelling

Gambar 1 Tahap-tahap remodeling tulang

Prosesremodelingtulang merupakansuatu siklus
yang meliputi tahapan yang kompleks, yaitu 1) tahap
aktivasiyaitutahap interaksiantaraprekusor osteoblas
danosteoklas, kemudianterjadi proses diferensiasi, mi-
grasidan fusimultinucleated osteoclast,dan osteoklas
yang terbentuk kemudian akan melekat pada permuka-
anmatrik tulang danakan dimulai tahap berikutnya, 2)
resorpsiadalahtahap pada saat osteoklas akan mense-
kresiionhidrogendanenzimlisosomterutamacathep-
sin K dan akan mendegradasi seluruh komponen ma-
triks tulang termasuk kolagen. Setelahterjadi resorpsi
maka osteoklas akan membentuk lekukan atau cekung-
antidakteraturyangbiasadisebut lakuna Howship pada
tulangtrabekuladan saluranhaversian padatulang kor-
tikal; 3) reversal, adalah tahap pada waktu permukaan
tulang sementara tidak didapatkan adanya sel kecuali
beberapasel mononuclear yakni makrofag, kemudian
terjadi degradasi kolagenlebihlanjutdan terjadi depo-
sisi proteoglycan untuk membentuk coment line yang
akan melepaskan faktor pertumbuhan untuk dimulainya
tahap formasi; 4) formasi,adalahtahapterjadinya pro-
liferasi dandiferensiasi prekusor osteoblas yangdilan-
jutkan dengan pembentukan matrik tulang yang baru
danakanmengalamimineralisasi. Tahap formasi akan
berakhir ketika defek atau cekungan yang dibentuk
oleh osteoklas telah diisi.2*

Salah satu cara untuk meningkatkan efektivitas
penggunaan C.vulgaris padaproses remodeling tulang
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adalahdengan melakukanformulasi ekstrak C.vulgaris
dalambentuk gel **Gel merupakan sediaan semi padat
yangjernih,tembuscahaya dan mengandung zat aktif.
Komponenpentingsediaangel adalahgellingagentda-
lamformulasi sebuah gel umumnya digunakan karbo-
pol,gom xanthan dan turunan selulosaseperti karbok-
simetilselulosa(CMC) dan hidroksipropilmetil selulo-
sa sebagai gelling agent.'!

Pada penelitianiniakan dibuktikan pengaruh pe-
nambahanekstrak gel C.vulgaris aman digunakan da-
lam proses remodeling tulang.

METODE
Pembuatan bubuk chlorella vulgaris
Pengkulturan bahan alga mikro C.vulgaris dila-
kukan selama 7 hari pada tabung erlenmeyer 200-300
mL. Setelah 7 hari, kultur diberikan soda api yang te-
lah diencerkan dengan air untuk memisahkan air de-
ngan fitoplankton. Setelah 15 menit akan terbentuk
pengendapan, artinya fitoplankton dan air telah ter-
pisah. Air laut kemudian dibuang, endapan disaring
dandijemur dengan sinar matahari langsung selama 3
harihingga berbentuk gel keras. Geltersebut kemudian
di-blend hingga halus dan disaring lagi untuk menda-
patkan bubuk C.vulgaris.

Pembuatan sedian gel konsentrasi 5%, 10%, 15%
Timbangbahan-bahanberupaekstrak C.vulgaris
5 g, propilenglikol 10 g, gliserol 10 g, metil paraben
0,12 g, NaCMC 3 g dan akuades 100 mL pada tim-
bangan elektrik. Akuades dipanaskan di dalam gelas
kimiadi atas kompor listrik, lalu akuades dipanaskandi
bawah alathomogenizer dan dispersikandengangelling
agent berupa NaCMC, aduk hingga akuades dan gel-
lingagentmenjadi homogeny,tambahkan propilengli-
kol, gliserol dan metil paraben dan aduk hinggahomo-
gen dan terbentuk basis gel. Setelah itu tambahkan
ekstrak C.vulgaris ke dalam basis gel. Aduk hingga ba-
sis gel dan ekstrak C.vulgaris menjadi homogen dan
membentuk sediaan gel konsentrasi 5%.
Uji organoleptik dilakukan secara visual dan dilihat
secara langsung bentuk, warna dan bau, dari gel yang
dibuat. Gel biasanyajernih dengan konsentrasi seteng-
ah padat.*>** Uji daya sebar ditujukan untuk mengeta-
hui besar kemampuan menyebar gel pada kulit.*
Pengukuran pH sediaanditujukan untuk menunjukkan
pH gel yang harus dicapai agar optimal saat penggu-
naan. Keasamanyang baik adalah yang mendekati ne-
tral untuk di daerah mulut yaitu 6-7, agar tidak meng-
ganggujaringanseperti gigi dan gingiva.® Gel ekstrak
Chlorella konsentrasi 5% diukur pH-nya dengan pH
meter yang sudah distandarisasi.
Ujiviskositas bertujuan untuk mengetahui kekentalan
darisediaan gel dengan viskometer. Viskositas adalah
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suatu pernyataan “tahanan untuk mengalir” dari suatu
sistemyang mendapatkan suatutekanan. Makinkental
suatu cairan makin besar gaya yang dibutuhkan untuk
membuatnya mengalir pada kecepatan tertentu.™ Pe-
ngamatan uji viskositas dilakukan tiga kali untuk me-
ngetahui apakah adaperubahan viskositas sediaan gel.
Ujijenisaliranatau rheologydilakukan dengan meng-
gunakan viskometer Brookfield dengan kecepatan 5,
10, 20, 50, dan 100 rpm yang kemudian dicatat hasil-
nya. Setelah itu dihitung tegangan geser atau shearing
stress (F) dengan rumus F= viskositas x G. G adalah
laju geser atau rate of shear yang didapatkan melalui
rumus G=rpm x 1,703.1°
Ujihomogenitasdilakukandengan carasampel gel di-
oleskan padasekeping kacaataubahan transparan lain
yangcocok, sediaan harus menunjukkan susunanyang
homogen dantidakterlihat adanya butiran kasar.*? Uji
ini dilakukan dengan meletakkan sampel gel ekstrak
C.vulgaris konsentrasi 5% pada sekeping kaca trans-
paran dan diamati apakah sediaan tersebut homogen.
Uji sentrifugasi dilakukan untuk mengamati perubahan
fase pada gel dan mengetahui kestabilan gel setelah
pengocokan yang kuat.1sPengamatan uji mekanik atau
uji sentrifugasi merupakan salah satu indikator kesta-
bilan fisik gel. Sampel gel ekstrak C.vulgaris konsen-
trasi 5% disentrifugasi dengan electronic centrifuge
dengan kecepatan 3000 rpm selama 5 menit.

Ujiiritasisediaangel C.vulgaristerhadap hewanuji

Evaluasi uji iritasi sediaan ekstrak gel C.vulgaris
dilakukan dengan menggunakan metode dari CFTA;
menggunakan 3 ekor tikus wistar pada setiap konsen-
trasi; tikus putihjeniswistar yang memiliki beratbadan
120g. Sebelumperlakuan, tikus diadaptasikan dengan
lingkungan dan makanan selama 7 hari. Hewan uji di-
beri makan dan minum setiap hari yang diidentifikasi
melalui zat pewarna makanan di punggung tikus sela-
ma 6 hari.’

Tabel 1 Tabel skoriritasi mukosa mulut dan labial junction
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HASIL

Uji daya sebar bertujuan untuk mengetahui ke-
mampuan gel menyebar pada kulit. Dari tabel 2 terli-
hat bahwa gel dengan konsentrasi 5% memiliki daya
sebar tertinggi, yaitu 154,86 mm?. Sedangkan dari uji
pH diketahui bahwa sediaan gel 5%, 10%, dan 15%
memiliki sifat basa yang disebabkan oleh bahan aktif
C.vulgaris memiliki kadar basa yang tinggi yakni 10.

Hal jenis aliran menunjukkan bahwa gel konsen-
trasi 5%, 10% dan 15% memiliki alirannon-Newtonian
yang berarti suatu cairantidak menunjukkan hubungan
linear antara perubahan gaya shearing stress dengan
viskositasnya. Kurva menunjukkan lengkung yangber-
arti,jenis aliran adalah pesudoplastis yang berarti vis-

Tabel 3 Hasil uji viskositas gel ekstrak C.vulgaris

13.600
5% 12.400
11.200
17.600
18.800
16.000
23.200
23.200
22.800

GEL 10%

15%

Viskositas
30000
20000

10000

50 rpm 50 rpm 50 rpm
5% m10% m15%
Gambar 2 Grafik nilai viskositas

Table 4 Hasil uji jenis aliran gel C.vulgaris

Rating Mukosa mulut Labial junction

0 Negatif Negatif

1 Diskolorisasi, sedikit Sedikit kemerahan, pengelu-
pengelupasan pasan, mukosa kering

2 Pengelupasan pada  Nyeri, mukosa kering dan
beberapa area kasar

3 ulserasi Pecah dan berdarah

Tabel 2 Daya sebar dan pH sediaan ekstrak gel C.vulgaris

Konsentrasi Daya sebar (mm?) pH
5% 154,86 9,49
10% 131,66 9,33
15% 126,73 9,17

Jenis data yang digunakan pada penelitian ini adalah
data primer, dan dianalisis melalui metode deskriptif.
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Formula kecepatan viscositas F G
GEL 5 16.000 102.180 8,515
5% 10 14.000 238.420 17,03
20 11.000 340.660 34,06
50 10.000 851.500 85,15
100 7.400 1.260.220 170,3
GEL 5 44.000 374.660 8,515
10% 10 32.000 544,960 17,03
20 23.000 783.380 34,06
50 16.000 1.362.400 85,15
100 11.200 1.907.360 170,3
GEL 5 64.000 544,960 8,515
15% 10 48.000 817.440 17,03
20 33.000 1.123.980 34,06
50 20.400 1.737.060 85,15
100 13.400 2.282.020 170,3




Makassar Dental Journal 2020; 9(3): 220-224, p-ISSN:2089-8134, e-1SSN:2548-5830 223

kositas gel berkurang saat diberikan gaya maka, yang
berarti gel ini mengalami shear thinning.

G
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102 238 341 852 1.260.220
16 14 11 10 7
10 20 50 100

GEL5 %

Gambar 3 Rheogram kurva gel konsentrasi 5%

Data padatabel 4 dibuat menjadi kurva yang me-
nunjukkan bahwa gel konsentrasi 5% memiliki aliran
Non-Newtonianyang berarti suatu cairantidak menun-
jukkanhubungan linear antara perubahan gaya shear-
ing stress dengan viskositasnya. Kurva menunjukkan
lengkungyang berarti, jenis aliran adalah pesudoplastis
yaituviskositas gel berkurang saat diberikan gaya, yang
berarti gel ini mengalami shear thinning.
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Gambar 4 Rheogram gel konsentrasi 10%
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Gambar 5 Rheogram gel konsentrasi 15%

Hasil kurva ini menunjukkan bahwa gel konsen-
trasi 10% memiliki aliran non-Newtonian yang berarti
cairantidak menunjukkanhubungan linear antara per-
ubahangayashearingstressdengan viskositasnya. Vis-
kositasgel berkurang saat diberikan gaya, makagel ini

mengalami shear thinning dan jenis aliran ini disebut
pseudoplastis.

Hasil kurva ini menunjukkan bahwa gel konsen-
trasi 15% memiliki aliran non-Newtonian yang ber-
arti suatu cairan tidak menunjukkan hubungan linear
antara perubahan gaya shearing stress dengan visko-
sitasnya. Viskositas gel berkurang saat diberikan gaya
maka gel ini mengalami shear thinning, jenis aliran
ini disebut pseudoplastis.

Uji homogenitas menunjuk bahwa gel C.vulga-

riskonsentrasi 5%, 10% dan 15% tidak memiliki ben-
tuk yang tidak homogen karena serbuk ekstrak tidak
larut, sehinggamenghasilkanbentuk sediaanyang ber-
bintik hijau.
Dari data hasil uji organeleptis tampak bahwa gel de-
ngan konsentrasi 5%, 10% dan 15% memiliki bentuk
khas yaknisemipadat. Warnasediaan tampak semakin
gelapseiringmeningkatnyakonsentrasi ekstrak; gel de-
ngankonsentrasi 15% memiliki warnapalinggelap di-
bandingkan konsentrasi 5%. Hal ini disebabkan oleh
semakinbanyak ekstrak yang digunakan maka warna
pada sediaan gel akan semakin pekat.

Hasil uji pada gel konsentrasi 5%, 10% dan 15%
adalah sediaan gel yang telah disentrifugasi selama 5
menit penyimpanan tidak terjadi pemisahan fase se-
hingga sediaan gel yang dihasilkan tetap stabil.

Hasil uji iritasi yakni skor nilai iritasi diperoleh
dengan cara merata-ratakan skor uji iritasi setiap hari;
nilai 0-0,4 berarti iritasi sangat ringan, 0,5-1,0 iritasi
ringan, 1,1-2,0 iritasi sedang, lebih dari 2,0 iritasi be-
rat. Hasil uji gel konsentrasi 5%, 10% dan 15% di-
peroleh hasil 0, yang artinya gel konsentrasi 5%, 10%
dan 15% tidak mengiritasi atau iritasi sangat ringan.®

PEMBAHASAN

Parameter daya sebar gel yang baik yaitu 5-7 cm
sedangkan daya sebar gel pada ketiga formula berki-
sar 3,4-3,9 cm. Salah satu faktor yang mempengaruhi
daya sebar gel adalah jumlah dan kekuatan matriks
gel. Semakin banyak dan kuat matriks gel maka daya
sebar gel akan berkurang.*?

Tingkat keasamanatau pHyang baikadalah yang
mendekati netral untuk di daerah mulut adalah 67,
agar tidak mengganggu jaringandi daerah tersebut se-
perti gigi dan gingiva sehingga semua sediaan berada
diataspH normal mulut. Akan tetapi sediaan gel kon-
sentrasi 15% memiliki tingkatbasayangpalingrendah
yakni9,17 sehinggamemiliki hasil paling memuaskan
dibandingkan konsentrasi lain.*?

Tabel 5 Hasil uji sentrifugasi, homogenitas dan uji organoleptis gel ekstrak chlorella vulgaris

Formula Bentuk Warna Bau Homogenitas Centrifugasi

GEL 5% Semi padat  Hijau Khas ekstrak Tidak terjadi pemisahan Tidak homogen
10%  Semipadat Hijau Khas ekstak Tidak terjadi pemisahan Tidak homogen
15%  Semipadat Hijautua Khas ekstrak Tidak terjadi pemisahan Tidak homogen
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Dari viskositas sediaan gel yang dihasilkan, di-
tunjukkanbahwasemakintinggi konsentrasiNaCMC,
maka viskositas sediaan semakin meningkat. Pening-
katan jumlah gelling agentdapat memperkuat matriks
penyusun gel sehingga menyebabkan kenaikan nilai
viskositas.Nilai viskositas sediaan gel yang baik yaitu
2000-4000cps.® Rerata viskositas dari gel 5% adalah
12.400, 10% adalah 17.466, dan 15% adalah 23.066,
sehingga viskositas yang baik adalah gel dengan kon-
sentrasi 5% yang memiliki viskositas terendah.®

Sediaan memiliki bau yang sama baik pada gel
konsentrasi 5%, 10% dan 15% yakni bau khas ekstrak

Sutiyo, et al: The effect of application of Chlorella vulgaris extract gel on bone remodeling

C.vulgaris, berupabauamis laut, sehinggagel konsen-
trasi 15% dianggap paling baik karena memiliki ben-
tuk semi padat yang kental dan memiliki warna yang
paling menonjol 1013

Berdasarkanhasil penelitianini disimpulkan bah-
wa gel dengan konsentrasi 5% merupakan gel dengan
viskositasyang paling baik karenamemilikidayasebar
paling rendah, viskositas gel yang memenuhi standar,
bentuk, warnadanbau yang sesuai dantidakterjadi pe-
misahan fase padasaatdilakukan pengocokan sampel;
jugasemuakonsentrasi tidak mengiritasi mukosa mu-
lut dari hewan uji.
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