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ABSTRAK 

 
Indonesia merupakan negara ketiga dengan jumlah perokok terbesar (Afiati,2016). Asap 
rokok mengandung senyawa racun organo klorin yang dapat memicu pertumbuhan 
bakteri Klebsiella pneumoniae yaitu salah satu bakteri penyebab bronkitis kronik 
(Ikawati,2011). Saat ini pengobatan untuk bronkitis kronik telah dilakukan dengan 
antibiotik, akan tetapi memiliki kekurangan yaitu alergi, iodosinkranasi dan dapat 
menyebabkan resistensi bakteri. Disisi lain, kulit kakao merupakan limbah utama dari 
pengolahan biji kakao untuk berbagai produk coklat. Diketahui bahwa terdapat senyawa 
flavonoid dari kulit buah kakao (Hu dan Li, 2011). Flavonoid merupakan senyawa yang 
diduga mampu menghambat pertumbuhan bakteri Klebsiella pneumoniae penyebab 
penyakit bronkitis (Kandou, 2016). Pada penelitian ini kami memanfaatkan limbah kulit 
kakao sebagai solusi pengobatan bronkitis kronik dengan menggunakan metode 
nanospray yang berbasis gelasi ionik. Prinsip nano digunakan untuk memperkecil 
ukuran zat aktif sediaan obat sehingga lebih mudah diabsorpsi kedalam sel target. 
Metode isolasi flavonoid yang digunakan adalah maserasi serbuk kulit kakao dengan 
etanol 96% perbandingan 1:10 selama 24 jam. Isolat kemudian di saring dan pelarut 
pada filtrat diuapkan dengan rotary evaporator sehingga diperoleh ekstrak kental kulit 
kakao yang mengandung flavonoid. Pembuatan nanospray isolat kulit kakao yang 
mengandung flavonoid menggunakan metode gelasi ionik dengan bahan NaTPP 0,1% 
b/v dan beberapa variasi konsentrasi kitosan yaitu 0,1%; 0,3%; 0,4% (b/v). Sediaan 
koloid yang diperoleh dengan ukuran paling kecil adalah menggunakan konsentrasi 
kitosan 0,1% dengan ukuran partikel 470,7 nm. Diharapkan dengan adanya pembuatan 
nanospray inhaler dari limbah kulit kakao ini menjadi langkah inovatif yang memberikan 
tiga keuntungan sekaligus yaitu (i) nilainya yang ekonomis (ii) sebagai solusi alternatif 
pengobatan penyakit bronkitis kronik yang tepat sasaran dan (iii) mampu mengatasi 
permasalahan lingkungan akibat limbah kulit kakao.  
 
Kata kunci: Bronkitis, flavonoid, maserasi, nanospray 
 

 
1. PENDAHULUAN 

Dewasa ini ketergantungan 
manusia akibat rokok semakin 
meningkat. Menurut data WHO, jumlah 
perokok di dunia mencapai 1,2 miliar 
dan 800 juta di antaranya berada di 
negara berkembang. Pada tahun 2009, 
Indonesia merupakan negara ketiga 
dengan jumlah perokok terbesar di 
dunia setelah Cina dan India (Afiati, 
2016). Merokok diperkirakan sebagai 

salah satu penyebab kematian utama 
bagi umat manusia, diperkirakan sekitar 
106.000 kematian setiap tahunnya dan 
lebih dari 2000 setiap minggunya. 
Dengan melihat tingginya angka 
kematian akibat rokok, WHO 
menggolongkan rokok sebagai salah 
satu penyebab kematian terbesar di 
Dunia setelah penyakit kanker (WHO, 
2014).
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Gambar 1. Data penyebab kematian terbanyak di Dunia (Aifin et al, 2006) 

Asap rokok selain dapat 
membahayakan kesehatan perokok 
sendiri, juga dapat membahayakan 
lingkungannya, yaitu orang-orang yang 
berada disekitarnya. Menurut hasil 
penelitian, asap rokok mengandung 
senyawa racun organoklorin yang dapat 
memicu pertumbuhan bakteri Klebsiella 
pneumoniae. Klebsiella pneumoniae 
merupakan salah satu bakteri yang 
menyebabkan bronkitis kronik (Depkes 
RI, 2009);(Ikawati, 2011). Bronkitis 
kronik merupakan salah satu penyakit 
infeksi saluran pernapasan bawah yang 
ditandai dengan kondisi peradangan 
pada daerah trakheobronkhia (DBFKK, 
2005). 

Pengobatan klinis untuk 
menangani penyakit bronkitis yaitu 
dengan penggunaan antibiotik. Efek 
samping penggunaan antibiotik tersebut 
dapat berupa reaksi alergi, reaksi 
idiosinkrasi, reaksi toksik, serta 
perubahan biologik dan metabolik pada 
hospes (Setiabudy,2007). Selain itu, 
solusi pengobatan konvensional dengan 
cara pemberian obat oral bagi penderita 
penyakit bronkitis tidak efisien karena 
obat yang dikonsumsi menjadi resisten 
terhadap bakteri kinerja obat menjadi 
tidak tepat sasaran, hal ini dikarenakan 
dalam proses interaksi antara obat 
dengan reseptor di dalam tubuh tidak 
optimal karena hanya sebagian dari 
obat yang berinteraksi dengan reseptor, 
sedangkan sebagian yang lain akan 
berinteraksi dengan protein-protein yang 
ada di dalam tubuh (Wadhwa et all, 
2011). 

Alternatif yang dapat dilakukan 
adalah dengan memanfaatkan senyawa 
yang terkandung dalam bahan alam 
untuk pengobatan bronkitis yang efektif 
dan efisien. Salah satu bahan alam 
yang berpotensi sebagai alternatif 
pengobatan bronkitis adalah kulit kakao. 
Kulit kakao merupakan limbah utama 
dari pengolahan biji kakao yaitu 
mencapai 70% dari keseluruhan buah, 
mengandung air sekitar 85%, serat 
kasar 27%, dan protein 8%, ada juga 
yang menyebutkan bahwa setiap ton biji 
kakao kering menghasilkan 10 ton kulit 
buah kakao [16,23](Purnama, 2004) ; 
(Tjitrosoepomo, 1998). 

Penelitian sebelumnya, diketahui 
bahwa telah dilakukan isolasi terhadap 
senyawa flavonoid dari kulit buah kakao 
(Listyannisa, 2012) ; (Mulyatni et all, 
2016). Flavonoid merupakan salah satu 
senyawa yang diduga mampu 
menghambat pertumbuhan bakteri. 
Berdasarkan hasil penelitian Kandou 
(2016) menyebutkan bahwa ekstrak 
rimpang lengkuas merah yang 
mengandung flavonoid memberikan 
aktivitas antibakteri terhadap tikus yang 
diinfeksi bakteri Klebsiella pneumoniae 
penyebab penyakit bronkitis. 

Pada penelitian ini kami 
memanfaatkan limbah kulit kakao yang 
menjadi permasalahan lingkungan di 
Indonesia sebagai solusi pengobatan 
penyakit bronkitis kronik dengan 
menggunakan metode nanospray yang 
berbasis lipid based formulation. 
Diharapkan dengan pembuatan sediaan 
nanospray dari limbah kulit kakao 
sebagai solusi pengobatan penyakit 
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bronkitis ini merupakan langkah inovatif 
yang memberikan tiga keuntungan 
sekaligus yaitu (i) nilainya yang 
ekonomis (ii) sebagai solusi alternatif 
pengobatan penyakit bronkitis kronik 
yang tepat sasaran dan (iii) mampu 
mengatasi permasalahan lingkungan 
akibat limbah kulit kakao.  
 
2. METODE 

Alat dan Bahan 
Pada penelitian ini digunakan 

bahan-bahan sebagai berikut: 
akuabides, limbah kulit kakao, asam 
asetat, kitosan, NaTPP dan etanol 96%. 
Sedangkan alat yang digunakan 
diantara lain, aerator (Sinar Jaya Abadi, 
Medan), Particle Size Analyzer (Horiba 
Scientific, Nano Particle Analyzer SZ-
100), pipet tetes, pipet volume, 
seperangkat alat gelas (Pyrex), spatula, 
syringe pump (SPLab02 Shenchen, 
China),  dan timbangan analitik (Ohaus 
Pioneer PA214, China). 
Tahapan Penelitian 
Isolasi flavonoid kulit kakao 
 Tahap ini dilakukan isolasi 
flavonoid kulit kakao menggunakan 
teknik maserasi. Kulit kakao yang telah 
kering dihaluskan menggunakan alat 
grinder. Kemudian, serbuk kulit kakao 
yang mengandung flavonoid 
ditimbang sebanyak 40 gram lalu 
diisolasi dengan pelarut etanol 98% 
sebanyak 400mL dengan perbandingan 
antara sampel dengan etanol yaitu 1:10 
selama 24 jam dengan distirer. Isolat 
kemudian disaring dan filtrat yang 
diperoleh dipekatkan dengan rotary 
evaporator untuk mendapatkan ekstrak 
kental flavonoid kulit kakao (Rohman, 
2009). Kemudian dihitung % rendemen 
produk dengan persamaan (1). 

%Rendemen=
Berat akhir sampel (g)

Berat awal sampel   (g)
X100%   

     (1) 
Pembuatan larutan kitosan 0,1%; 
0,3%; dan 0,4% b/v 

Ditimbang sebanyak 0,1 g; 0,3 g 
dan 0,4 g kitosan, masing - masing  
dilarutkan dengan asam asetat 0,2 M 
dalam labu ukur 100 mL dan distirer 
selama 24 jam 9Rahayu, 2016) ; (Tyagi 
et all, 2017).  
Pembuatan larutan NaTPP 0,1% b/v 

Ditimbang NaTPP sebanyak 0,1 
g dilarutkan dengan akuades dalam labu 

ukur 100 mL (Kaur, 2013) ; (Mandal et 
all, 2010). 
Pembuatan sediaan nano spray 
ekstrak limbah kulit kakao 

Ekstrak limbah kulit kakao 
sebanyak 0,2 g dilarutkan ke dalam 10 
mL larutan kitosan dengan variasi 
konsentrasi 0,1%; 0,3% dan 0,4% (b/v). 
Setelah itu dilakukan penambahan 2,5 
mL larutan NaTPP 0,1% b/v drop by 
drop dengan syring pump sambil 
dihomogenisasi menggunakan aerator 
dan stirer selama 30 menit (Putri dan 
Atun, 2017) ; (Rahayu, 2016). 
Evaluasi dan Karakterisasi 
Uji organoleptis 

Uji organoleptis pada penelitian 
ini meliputi pengamatan terhadap warna 
(kekeruhan), bau dan bentuk sediaan 
koloid yang dihasilkan. 
Uji Fitokimia 

Uji senyawa flavonoid dilakukan 
dengan cara menambahkan serbuk Mg 
dan HCl pekat ke dalam ekstrak 
konsentrat kulit buah kakao. Apabila 
terbentuk warna orange, merah, atau 
kuning, berarti positif flavonoid 
(Harborne, 1996). 

Uji alkaloid pada penelitian ini 
dilakukan menggunakan pereaksi 
Dragondoff. Pereaksi tersebut dibuat 
dengan melarutkan 0,8 g bismut (III) 
nitrat ke dalam 20 mL asam nitrat pekat. 
Pada wadah lain ditimbang sebanyak 
27,2 g kalium idida lalu dilarutkan dalam 
50 mL akuades, kemudian kedua 
larutan dicampurkan dan didiamkan 
sampai memisah sempurna. Larutan 
yang jernih diambil dan diencerkan 
dengan akuades sampai 100 mL. 
Selanjutnya, diambil 2 mL ekstrak 
konsentrat kulit buah kakao 
ditambahkan 1 mL pereaksi dragondoff 
dan dikocok. Alkaloid dianggap positif 
jika warna larutan menjadi orange. 
Penentuan ukuran partikel 

Penentuan ukuran partikel 
dilakukan menggunakan Particle Size 
Analyzer (PSA). Diambil 1 ml sediaan 
kemudian dilarutkan dalam 5 ml 
akuabides, diaduk perlahan hingga 
membentuk dispersi. Selanjutnya diukur 
diameter sebanyak 3 kali untuk masing-
masing formula (Bathia, 2016). 
Pengukuran zeta potensial 

Diambil larutan sampel 
sebanyak 1 ml dilarutkan dengan 
akuabides dalam labu ukur 5 ml, 
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kemudian diukur zeta potensial 
menggunakan alat Particle Size 
Analyzer (PSA) sebanyak 3 kali untuk 
masing-masing formula (Rahayu, 2016).  
 
3. HASIL DAN PEMBAHASAN 
Hasil Ekstraksi Kulit Kakao 

Serbuk kulit kakao yang telah 
diekstraksi dengan metode maserasi 
menggunakan etanol 98% sebagai 
pelarut, pelarut tersebut akan menarik 
senyawa sesuai kepolaranya. Proses 

maserasi dilakukan selama 24 jam 
hingga larutan hasil ekstraksi jernih 
yang menandakan sudah tidak ada 
senyawa lagi yang dapat diekstrak oleh 
pelarut tersebut. Hasil ekstraksi yang 
diperoleh dilakukan pengujian secara 
organoleptis dan menguji kadar pelarut 
yang masih tertinggal dalam ekstrak. Uji 
organoleptik secara visual meliputi 
pemeriksaan bentuk, warna, dan bau 
dari ekstrak kulit kakao. dapat dilihat 
pada gambar 1. 

 
Gambar 1. Foto Hasil Ekstraksi Kulit Kakao 

Berdasarkan hasil uji 
organoleptik meliputi pemeriksaan dari 
bentuk, warna, dan bau dari ekstrak kulit 
kakao, diketahui memiliki bentuk yang 
kental-kering, memiliki bau khas kakao, 
serta memiliki warna cokelat kehitaman. 
Adapun % rendemen yang diperoleh 
sebesar 21,91%. 
Uji Fitokimia 

Hasil uji fitokimia dari ekstrak 
kulit kakao seperti pada Tabel 1. 
menunjukkan bahwa ekstrak kulit kakao 
mengandung senyawa golongan 
flavonoid ditandai dengan adanya 
perubahan warna larutan menjadi merah 
dan tidak mengandung alkaloid karena 
larutan tidak berubah menjadi warna 
orange setlah penambahan reagen 
dragondoff.

Tabel 1. Hasil Uji Fitokimia Ekstrak Kulit Kakao 

Nama 
Uji Flavonoid Uji Alkaloid 

Warna Awal 
Warna 
Akhir 

Warna Awal 
Warna 
Akhir 

Ekstrak Kulit Kakao 
Cokelat 
Pekat 

Merah  
Cokelat 
Pekat 

Hijau 

Karakterisasi Ukuran Partikel 
Menggunakan Particle Size Analyzer 
(PSA) 

Karakterisasi PSA bertujuan 
untuk mengetahui ukuran partikel dalam 

suatu sediaan. Tabel 2. menunjukkan 
hasil karakterisasi nanopartikel ekstrak 
kulit kakao yang diperoleh 
menggunakan metode gelasi ionik 
dengan variasi konsentrasi kitosan.

Tabel 2. Hasil Karakterisasi Ukuran Ekstrak Kulit Kakao 

No. 
Konsentrasi 

Kitosan 
Ukuran Partikel 

(nm) 
Polidispers Index  

1 0,10% 470,7 0,392 

2 0,30% 533,2 0,425 

3 0,40% 569,3 0,569 

Dari tabel tersebut menunjukkan 
adanya pengaruh ukuran partikel akibat 
peningkatan konsentrasi kitosan. 

Semakin besar konsentrasi kitosan yang 
digunakan mengakibatkan semakin 
besar ukuran partikel, hal tersebut 
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sesuai dengan penelitian Mohanraj dan 
Chen (2006). Berdasarkan data, 
diketahui ukuran partikel yang diperoleh 
paling kecil yaitu menggunakan 
konsentrasi kitosan sebesar 0,1% yaitu 
sebesar 470,7 nm. Menurut Rawat et all 
(2006), suatu sediaan dapat 
dikategorikan sebagai nanopartikel jika 
memiliki ukuran dibawah 1000 nm, 
sehingga dapat dikatakan bahwa 
ekstrak kulit kakao yang diperoleh 
tergolong nanopartikel.  

Nilai indeks polidispersitas 
berkisar antara 0 sampai 1, nilai PI 
mendekati 0 mengindikasikan dispersi 
yang homogen sedangkan jika nilai lebih 
dari 0.6 menunjukkan heterogenitas 
yang tinggi. Berdasarkan nilai indeks 
polidispersitas yang diperoleh dari 
pengukuran nanopartikel ekstrak kulit 
kakao tidak melebihi 0,6 sehingga 
mengindikasikan bahwa dispersi partikel 
bersifat cukup homogen. 

Zeta Potensial 
Penentuan zeta potensial 

merupakan parameter yang diperlukan 
untuk mengkarakterisasi sifat muatan 
permukaan dan menentukan stabilitas 
nanopartikel. Tabel 3. Merupakan hasil 
karakterisasi zeta potensial ekstrak kulit 
kakao menggunakan PSA. Nilai zeta 
potensial menunjukkan sistem koloid 
yang stabil yaitu berkisar (+) 30 mV atau 
dibawah (-) 30 mV karena jika semakin 
besar muatan permukaan suatu partikel 
maka dapat mencegah terjadinya 
agregasi partikel berdasarkan pada 
gaya tolak-menolak eletrostatik. 
Berdasarkan Tabel 3. menunjukkan 
bahwa zeta potensial semua variasi 
konsentrasi kitosan yang digunakan 
untuk membuat agar sediaan tergolong 
nanopartikel dibawah (+) 30 mV, hal 
tersebut berarti koloid yang diperoleh 
bersifat stabil. 

Tabel 3. Hasil Karakterisasi Zeta Potensial Ekstrak Kulit Kakao 

No. 
Konsentrasi 

Kitosan 
Zeta Potensial (mV) 

1 0,10% 26,2 

2 0,30% 24,8 

3 0,40% 26,2 

Potensi Sebagai Antibakteri 
Klebsiella Pneumoniae 

Dari uji fitokimia yang dilakukan 
diketahui bahwa ekstrak kulit kakao 
mengandung senyawa flavonoid, 
dimana flavonoid merupakan salah satu 
senyawa yang mampu menghambat 
pertumbuhan bakteri. Berdasarkan hasil 
penelitian Kandou (2016) menyebutkan 
bahwa flavonoid memberikan aktivitas 
antibakteri terhadap tikus yang diinfeksi 
bakteri Klebsiella pneumoniae penyebab 
penyakit bronkitis, sehingga dapat 
disimpulkan bahwa ekstrak kulit kakao 
dapat sebagai antibakteri klebsiella 
pneumoniae penyebab bronkitis. 
Dengan membuat ekstrak kulit kakao 
yang mengandung flavonoid menjadi 
nanopartikel menyebabkan sistem kerja 
penyampaian senyawa aktif terhadap 
sel yang sakit lebih optimal lagi. 
 
4. KESIMPULAN 

Pembuatan nanospray isolat 
kulit kakao menggunakan metode gelasi 
ionik dengan bahan NaTPP 0,1% b/v 
dan variasi konsentrasi kitosan 0,1% b/v 
mampu menghasilkan sediaan koloid 

dengan ukuran partikel paling kecil yaitu 
sebesar 470,7 nm dan positif 
mengandung flavonoid sebagai 
antibakteri Klebsiella pneumoniae 
penyebab penyakit bronkitis. 
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