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ABSTRAK

Dalam beberapa tahun terakhir, telah terjadi peningkatan terhadap penggunaan bahan alam sebagai
senyawa dalam proses pembuatan obat. Penggunaan bahan alam mempunyai efek samping yang
cenderung lebih kecil dibandingkan dengan obat sintetik. Artemisia vulgaris memiliki kandungan
metabolit sekunder yang dapat dijadikan sebagai kandidat obat bahan alam. Dalam mengisolasi
senyawa metabolit tersebut diperlukan kondisi ekstraksi yang optimal untuk memberikan efek yang
maksimal. Tujuan dari penelitian ini adalah melakukan optimasi kondisi proses ekstraksi pada
Artemisia vulgaris sehingga diperoleh ukuran partikel, waktu maserasi serta konsentrasi pelarut
yang optimal dalam mengisolasi metabolit sekunder berdasarkan atas nilai rendemen. Program
Minitab 17 dengan Response Surface Methodology Box-Behnken Design digunakan dalam penelitian
ini untuk memilih kondisi proses ekstraksi berdasarkan faktor-faktor yang dapat memberikan
respon maksimal. Penelitian ini dilakukan dengan menggunakan variasi ukuran partikel 40, 60, dan
80 mesh, waktu maserasi 12, 24, dan 36 jam, serta variasi konsentrasi pelarut etanol 50%, 70%, dan
90%. Hasil analisis menunjukkan bahwa perbedaan nomer ayakan, waktu maserasi, dan konsentrasi
pelarut dapat mempengaruhi %rendemen yang diperoleh. Diketahui nilai rendemen menggunakan
nomer ayakan 40, waktu maserasi 24 jam serta konsentrasi etanol 90% memiliki %rendemen yang
rendah, yaitu 0,715% jika dibandingkan dengan nomer ayakan 80, waktu maserasi 24 jam, dan
konsentrasi pelarut 50% yaitu 3,42%.

Kata kunci: Response Surface Methodology; Metabolit Sekunder; Artemisia vulgaris; Rendemen

ABSTRACT

Compounds derived from natural sources have been increasingly used in pharmaceutical production
in recent years. Natural substances generally exhibit fewer adverse effects than synthetic
pharmaceuticals. The secondary metabolites found in Artemisia vulgaris have the potential to be
utilized as natural medicinal agents. For these metabolite chemicals to be extracted to their full
potential, certain conditions must be satisfied. This study aims to find the best particle size,
maceration time, and solvent concentration for Artemisia vulgaris so that the highest yield of
secondary metabolites can be obtained. In this study, we utilized Minitab 17 with the Response
Surface Methodology Box-Behnken Design to optimize the extraction process parameters according
to the variables that would yield the best results. Particle sizes ranging from 40, 60, and 80 mesh,
maceration durations of 12, 24, and 36 hours, and ethanol solvent concentrations of 50%, 70%, and
90% were all used in this study. Variations in maceration time, solvent content, and sieve number
can impact the % yield, according to the investigation. By utilizing a 40-sieve, 24-hour maceration,
and 90% ethanol concentration, the yield is known to be 0.715%, but by using an 80-sieve, 24-hour
maceration, and 50% solvent concentration, the yield is 3.42%.
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PENDAHULUAN

Saat ini penggunaan tumbuhan obat juga menjadi pillhan masyarakat wuntuk
memanfaatkannya dalam pengobatan. Hal tersebutlah yang mendorong perlu dilakukannya
penelitian untuk mendapatkan bahan baku obat baru yang relatif aman. Artemisia vulgaris L.,
merupakan tanaman yang mempunyai banyak manfaat khususnya dalam bidang kesehatan.
Artemisia vulgaris termasuk spesies Artemisia sp yang terdistribusi luas di Indonesia, Pakistan, India,
Cina, Amerika, dan Brazil (Abad et al., 2012). Artemisia vulgaris mempunyai kesempatan yang besar
untuk menjadikannya sebagai alternatif bahan baku obat. Artemisia vulgaris telah terbukti
menunjukkan efek antioksidan (Budiana et al., 2017; Febrina et al., 2017), hipolipidemik (Khan &
Abedulla Khan, 2015), hepatoprotektif (Baykan Erel et al., 2011), antibakteri (Puspita Sari et al,
2021), estrogenik, serta analgetik (Obistioiu et al., 2014; Pandey et al., 2021). Ekstraksi merupakan
langkah yang penting dalam mengisolasi senyawa fitokimia dari bahan tanaman. Salah satunya
adalah dengan pemilihan proses ekstraksi yang sesuai maupun optimalisasi berbagai parameter
yang dapat mempengaruhi senyawa fitokimia yang akan diisolasi (Dhanani et al., 2017).

Proses ekstraksi telah dilaporkan dipengaruhi oleh beberapa faktor, yaitu metode ekstraksi
(Dhanani et al, 2017), waktu ekstraksi (Asworo & Widwiastuti, 2023), konsentrasi pelarut
(Suhendra, P., et al., 2019), dan jenis pelarut (Rodriguez De Luna et al., 2020). Laporan sebelumnya
menunjukkan bahwa pengurangan ukuran partikel memiliki efek yang signifikan terhadap jumlah
senyawa bioaktif yang diperoleh (Prasedya et al, 2021). Selain itu pada laporan Asworo &
Widwiastuti (2023) dengan perlakuan perbedaan pada waktu maserasi 18, 24, 30, dan 36 jam dalam
isolasi flavonoid diperoleh rendemen tertinggi pada waktu maserasi 30 jam. Namun, pada penelitian
ini merupakan laporan pertama yang mengevaluasi efek ukuran partikel waktu ekstraksi, serta
konsentrasi pelarut pada nilai rendemen daun Artemisia vulgaris.

Penentuan kondisi optimum proses ekstraksi dapat menggunakan metode Response Surface
Methodology (RSM) (Cano-Lamadrid et al., 2023). RSM merupakan metode yang menggabungkan
teknik matematika dengan statistika untuk menganalisis permasalahan pada variabel bebas yang
mempengaruhi variabel terikat sehingga memungkinkan untuk menemukan kondisi optimum dalam
suatu respon (Reungoat et al, 2021). Pada penelitian Xiao et al., (2014), dengan menggunakan
metode RSM-BBD untuk optimasi ekstraksi flavonoid total dari Artemisia lactiflora diperoleh kondisi
ekstraksi optimal pada konsentrasi etanol 53,5%, rasio pelarut:serbuk 22,95:1 serta waktu ekstraksi
23,2 menit. Penelitian lain oleh Hussain, M.A,, et al, (2023) telah mengembangkan benih dari
Artemisia vulgaris untuk dijadikan hydrogel dengan mencari kondisi optimum proses ekstraksi
dengan RSM-BBD. Penelitian tersebut memberikan kondisi ekstraksi yang optimum untuk mencapai
rendemen maksimum yaitu pada pH 7,11, suhu 80,03°C, rasio benih/air 1/33,24 b/v, dan waktu
benih/air 8,73 jam.

Dalam mengukur efisiensi proses ekstraksi untuk mengisolasi komponen dari simplisia awal
dapat menggunakan nilai rendemen. Nilai rendemen akan memberikan gambaran terkait
ekstraktabilitas tanaman dalam kondisi ekstraksi berbeda (Adam et al., 2019). Nilai rendemen juga
sering dikatikan dengan metode ekstraksi yang dipakai untuk memisahkan senyawa bioaktif
(Rodriguez De Luna et al., 2020). Desain program Minitab 17 digunakan untuk pengolahan data RSM
Box-Behnken Design (BBD) dengan memilih kondisi proses ekstraksi menggunakan kombinasi
faktor-faktor yang dapat menghasilkan respon optimal (Zhang et al., 2019). Dengan menggunakan
metode RSM-BBD, maka tujuan dari penelitian ini adalah untuk mengoptimalkan proses ekstraksi
yaitu ukuran partikel, waktu maserasi, dan konsentrasi pelarut pada Artemisia vulgaris terhadap
nilai rendemen.

METODE
Alat

Alat yang digunakan adalah alat-alat gelas (Pyrex®, Iwaki), neraca semi mikro (Ohaus, Cina),
ayakan mesh 40, 60, 80, rotary evaporator (1IKA), Moisture Balance (Ohaus), oven (Memmert).

Bahan

Bahan yang digunakan pada penelitian ini adalah daun Artemisia vulgaris diperoleh dari CV.
Merapi Farma Herbal, etanol p.a (Merck), kertas saring Whatman No 41.
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Tabel I. Rancangan percobaan kondisi ekstraksi dengan Response Surface Methodology Box-
Behnken Design

Faktor yang mempengaruhi

Perlakuan X1: Ukuran Partikel X2: Waktu Maserasi X3: Konsentrasi Etanol
ke- .
(mm) (jam) (%)
1 40 12 70
2 60 12 50
3 40 24 70
4 80 12 70
5 60 18 70
6 60 18 70
7 80 18 90
8 40 18 50
9 60 24 90
10 60 12 90
11 40 18 90
12 80 24 70
13 80 18 50
14 60 24 50
15 60 18 70
Prosedur

Preparasi sampel

Sampel daun Artemisia vulgaris dikeringkan, lalu dipotong menjadi kecil dan dihaluskan,
selanjutnya diayak dengan nomer ayakan 40, 60, dan 80 mesh dengan ketentuan, yaitu lolos ayakan
40 mesh dan tidak lolos ayakan 60 mesh, lolos ayakan 60 mesh dan tidak lolos ayakan 80 mesh, dan
lolos ayakan 80 mesh.

Preparasi ekstrak

Serbuk sampel yang telah diayak sesuai perlakuan ukuran partikel masing-masing ditimbang
200 g diekstraksi dengan menggunakan pelarut etanol 50%, 70%, dan 90% sebanyak 500 mL dengan
perbandingan 1:2,5. Serbuk kemudian dimaserasi selama 12, 24, dan 36 jam pada suhu 25°C sesuai
dengan desain penelitian pada Tabel I. Jika diperlukan dilakukan proses remaserasi dengan
perbandingan jumlah pelarut 250 mL. Filtrat yang diperoleh dipekatkan dengan rotary evaporator.
Sedangkan respon yang diberikan pada tahapan penelitian ini berupa nilai rendemen. Nilai
rendemen ditentukan berdasarkan rasio massa ekstrak daun Artemisia vulgaris yang dihasilkan
dengan massa simplisia kering daun Artemisia vulgaris yang diekstraksi. Perhitungan nilai rendemen
menggunakan persamaan (1). Selanjutnya nilai rendemen yang diperoleh pada masing-masing
perlakuan diolah dengan menggunakan software Minitab Release 17 untuk diketahui kondisi
optimum dalam mengisolasi metabolit sekunder.

9% Rendemen = 2oPotekstrak kental 4 60, (1)

bobot simplisia

Analisis data

Nilai rendemen pada masing-masing ekstrak dilakukan uji ANOVA. Uji ANOVA pada desain
penelitian ini adalah Liniear, Quadratic, Special Cubic, dan Cubic. Selain itu, ANOVA dan Lack of fit
dipilih untuk menyatakan signifikansi model yang telah dirancang (Anwar et al.,, 2021). Nilai ANOVA
dilihat pada p-value denga kriteria p-value < « (0,05), maka artinya model yang telah dirancang
berpengaruh signifikan (Putra, M., et al., 2018). Sedangkan pada nilai Lack of fit dapat dilihat nilai
p-value > 0,5 maka model respon yang telah dirancang dapat diterima (Sheng et al., 2018).

Persamaan regresi

Untuk memprediksi jumlah rendemen yang dihasilkan dari proses ekstraksi dengan ukuran
partikel, waktu ekstraksi, serta konsentrasi pelarut dapat menggunakan persamaan regresi. Adapun
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model persamaan regresi optimal dari proses ekstraksi daun Artemisia vulgaris pada ukuran partikel,
waktu ekstraksi, serta konsentrasi pelarut terhadap rendemen yang dihasilkan adalah sebagai
berikut:

y = Lo+ B1X1 + B2X2 + [3X3 + [1X12 + [2X22 + B3X32 + [1X1 X2 + f1 X1X3 + $1X2X3 (2)

Keterangan: o = Tetapan atau konstanta; 51 = Koefisien dari ukuran partikel; Sz = Koefisien dari
waktu ekstraksi; 3 = Koefisien dari konsentrasi pelarut; X: = Ukuran partikel; X2 = Waktu ekstraksi;
X3 = Konsentrasi pelarut

HASIL DAN PEMBAHASAN
Efek kondisi ekstraksi daun Artemisia vulgaris terhadap nilai rendemen

Langkah awal dari penelitian ini adalah menentukan batas bawah dan batas atas dari variabel
yang telah ditentukan, yaitu ukuran partikel, waktu maserasi, dan konsentrasi pelarut berupa etanol.
Model desain tersebut dapat dilihat pada Tabel II. Nilai parameter pada Tabel II selanjutnya
digenerasikan ke dalam 15 perlakuan yang disarankan oleh software. Berdasarkan Tebel I perlakuan
ekstraksi dilakukan pada ukuran partikel 40, 60, 80 mm dengan waktu maserasi 12, 18, 24 jam dan
konsentrasi pelarut etanol 50, 70, 90%. Selanjutnya dilakukan pengujian dari rancangan hasil ke-15
desain sehingga akan diperoleh 15 nilai rendemen. Nilai rendemen merupakan parameter yang
penting untuk diamati dalam penelitian ini karena merupakan salah satu bentuk respon terhadap
variabel yang digunakan dalam RSM. Hasil perhitungan rendemen ekstrak daun Artemisia vulgaris
dapat dilihat pada Tabel IIl. Berdasarkan data pada Tabel III menunjukkan persentase rendemen
total tertinggi terdapat pada perlakuan ukuran partikel 80 mm, waktu ekstraksi 24 jam serta
konsentrasi pelarut etanol 50%. Ukuran partikel, waktu ekstraksi serta konsentrasi pelarut
merupakan salah satu parameter penting dalam ekstraksi padat-cair untuk memperoleh senyawa
bioaktifnya.

Secara keseluruhan, total rendemen ekstrak akan meningkat seiring dengan lamanya waktu
ekstraksi dan penurunan ukuran partikel sampel. Dengan mengurangi ukuran partikel simplisia
daun Artemisia vulgaris serta meningkatnya waktu ekstraksi diharapkan luas permukaan kontak
antara sampel dengan pelarut yang digunakan untuk ekstraksi dapat meningkat (Crampon et al.,
2011; Dong et al, 2022). Dengan demikian akan menghasilkan jumlah senyawa bioaktif yang
diekstraksi lebih tinggi secara signifikan. Akan tetapi, ekstraksi yang terlalu lama juga dapat
meningkatkan peluang terjadinya oksidasi metabolit sekunder yang disebabkan banyaknya oksigen
yang terpapar dalam simplisia (Asworo & Widwiastuti, 2023). Menurut Shangguan et al., (2023)
dengan adanya peningkatan konsentrasi etanol, hasil ekstrak akan meningkat secara signifikan,
namun pada penelitian ini peningkatan konsentrasi etanol tidak menunjukkan peningkatan yang
signifikan terhadap nilai rendemen. Hal tersebut dapat disebabkan kemampuan etanol 50% dalam
mengisolasi senyawa bioaktif yang cenderung semi-polar, seperti flavonoid. Etanol 50% merupakan
campuran 50% akuades dengan 50% etanol, yang mana perbandingan antara pelarut polar dengan
pelarut non-polar sebanding. Dengan demikian etanol 50% dapat mengisolasi senyawa bioaktif yang
memiliki sifat polar maupun non polar.

Optimalisasi RSM kondisi ekstrksi dari Artemisia vulgaris

Analisis hasil optimasi rendemen ekstrak daun Artemisia vulgaris dengan RSM dapat dilihat
pada Tabel IV yang menunjukkan analisis ANOVA. Pada Tabel IV menunjukkan analisis varian
(ANOVA) yang akan digunakan untuk menguji kelayakan model. Pada penelitian ini nilai P-hitung
untuk variabel bebas ukuran partikel (X1) dan konsentrasi etanol (X3) secara berturut-turut adalah
0,009 dan 0,003. Kedua variabel ini memiliki nilai P-hitung kurang dari 0,05 sehingga dapat
dikatakan bahwa ukuran partikel dan konsentrasi etanol memiliki pengaruh secara signifikan
terhadap respon, yaitu % rendemen. Hal tersebut sesuai dengan penelitian Sari et al, (2024),
menunjukkan nilai P < 0,05 yang artinya adanya pengaruh yang signifikan dari proses ekstraksi
dengan metode ultrasonikasi (UAE) menggunakan RSM terhadap kadar aucubin. Sedangkan variabel
waktu maserasi (Xz) memiliki nilai P-hitung 0,088 yang nilainya lebih dari 0,05, sehingga dapat
disimpulkan bahwa waktu maserasi memiliki pengaruh terhadap %rendemen namun tidak
signifikan. Hal tersebut juga ditunjukkan dari nilai F, semakin besar nilai F maka semakin besar pula
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Tabel II. Desain model Box-Behnken ekstraksi daun Artemisia vulgaris

. Level
Variabel Bebas Kode 1 0 1
Ukuran Partikel (mm) X1 40 60 80
Waktu Maserasi (jam) X2 12 24 36
Konsentrasi Etanol (%) X3 50 70 90

Tabel I1I. Nilai rendemen ekstrak Artemisia vulgari terhadap variabel bebas

Faktor yang mempengaruhi (X) Respon (Y)
Perlakuan ke- X1: Ukuran X2: Waktu X3: Konsentrasi % Rendemen
Partikel (mm) Maserasi (jam) Etanol (%)
1 40 12 70 1,580
2 80 12 70 2,975
3 40 36 70 1,190
4 80 36 70 1,895
5 40 24 50 1,810
6 80 24 50 3,420
7 40 24 90 0,715
8 80 24 90 1,215
9 60 12 50 2,695
10 60 36 50 2,315
11 60 12 90 1,660
12 60 36 90 1,360
13 60 24 70 1,305
14 60 24 70 2,105
15 60 24 70 1,935

pengaruh faktor-faktor tersebut terhadap nilai rendemen (Shangguan et al., 2023). Berdasarkan nilai
F, pengaruh faktor-faktor ekstraksi dari daun Artemisia vulgaris terhadap nilai rendemen secara
berturut-turut adalah konsentrasi etanol > ukuran partikel > waktu ekstraksi.

Nilai lack-of-fit sebesar 0,697 yang menunjukkan bahwa nilai lack-of-fit tidak signifikan. Nilai
lack-of-fit merupakan nilai error yang terjadi sehingga diharapkan nilai lack-of-fit tidak signifikan
yang berarti model memiliki nilai error yang kecil (Malau et al, 2021). Berdasarkan hasil yang
diperoleh %rendemen dipengaruhi oleh ukuran partikel dan konsentrasi etanol. Selain itu dari data
yang diperoleh dapat diketahui hubungan antara variabel respon dan variabel bebas yang dinyataan
dalam persamaan (3). Tanda positif dari koefisien menunjukkan adanya pengaruh sinergis antara
variabel bebas terhadap variabel respon, sedangkan tanda negatif menunjukkan pengaruh yang
sebaliknya.

%Rendemen = 0,16+ 0,1038 X1- 0,0425 X2- 0,0108 X3- 0,000111 X1*X1 + 0,00120 X2*Xz
+0,000120 X3*X2- 0,000719 X1*X2- 0,000661 X1* X3+ 0,000079 X2*X3 (3)

Analisis interaksi antara variabel bebas terhadap nilai rendemen estrak dari daun Artemisia vulgaris
dapat ditunjukkan dengan model tiga dimensi (3D) maupun dua dimensi (2D) yang disajikan pada
Gambar 1. Surface plot secara 3D, yaitu A, B, dan C menunjukkan interaksi antara dua variabel bebas
serta countour plot (2D), yaitu a, b, dan c berkesusaian dengan plot A, B, dan C. Grafik surface dan
countour plot digunakan untuk melihat pengaruh kombinasi ukuran partikel, waktu ekstraksi, dan
konsentrasi etanol terhadap besarnya rendemen melalui warna yang berbeda (Letchumanan et al.,
2023; Shangguan et al., 2023). Berdasarkan grafik pada Gambar 1 menunjukkan terdapat perbedaan
rendemen terhadap interaksi pada masing-masing variabel. Semakin gelap warna daerah, maka
menunjukkan semakin tinggi persentase rendemen yang diperoleh. Jika dilihat pada plot countour a,
b, dan ¢, maka dapat disimpulkan daerah kondisi optimum berada pada kisaran ukuran partikel
sebesar 80 mm dan konsentrasi etanol sebesar 50 - 65%. Pada grafik surface plot, yaitu A, B, dan C
dapat dilihat bahwa peningkatan ukuran partikel dan penurunan konsentrasi etanol dapat
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Gambar 1. Grafik countour plot (A - C) dan surface plot (a - c) menunjukkan pengaruh
interaksi antara variabel bebas, yaitu ukuran partikel, waktu ekstraksi, dan konsentrasi
etanol terhadap hasil rendemen daun Artemisia vulgaris.

Tabel 1V. Analisis ANOVA terhadap nilai rendemen

Jumlah Rerata Nilai Nilai
Sumber df Kuadran Kuadran F P Keterangan
Model 9 6,84998 0,76111 5,87 0,033 Signifikan
Ukuran Partikel (X1) 1 2,21551 2,21551 17,10 0,009
Waktu Maserasi (X2) 1 0,57781 0,57781 4,46 0,088
Konsentrasi Etanol (X3) 1 3,49801 3,49801 27,00 0,003
Ukuran Partikel*Ukuran 1 0,01376 0,00734 0,06 0,821

Partikel (X1*X1)

Waktu Maserasi*Waktu 1 0,10589 0,11040 0,85 0,398
Maserasi (X2*X2)
Konsentrasi Etanol 1 0,01034 0,01034 0,08 0,789
*Konsentrasi Etanol (X3*X3)
Ukuran Partikel*Waktu 1 0,11903 0,11902 0,92 0,382

Maserasi (X1*X2)
Ukuran Partikel*Konsentrasi 1 0,30802 0,30802 2,38 0,184
Etanol (X1*X3)
Waktu Maserasi*Konsentrasi 1 0,00160 0,00160 0,01 0,916
Etanol (X2*X3)

Error 5 0,64780 0,12956
Lack-of-Fit 3 0,29254 0,09751 0,55 0,697 Tidak
signifikan
Pure Error 2 0,35527 0,17763
Total 14  7,49778
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meningkatkan nilai rendemen daun Artemisia vulgaris. Kondisi ini menunjukkan bahwa rendemen
dapat dipengaruhi oleh ukuran partikel dan konsentrasi etanol. Sedangkan pada waktu maserasi
terlihat tidak berpengaruh signifikan terhadap nilai rendemen. Hal tersebut sesuai dengan hasil
ANOVA yang disajikan pada Tabel IV. Hasil penelitian menunjukkan bahwa terdapat pengaruh yang
signifikan dari ukuran partikel dan konsentrasi pelarut etanol dapat meningkatkan nilai rendemen.
Hal tersebut diduga karena semakin kecil ukuran partikel dalam pelarut ekstraksi maka semakin
tinggi senyawa bioaktif yang diperoleh. Penurunan ukuran partikel dapat menyebabkan luas
permukaan daun Artemisia vulgaris lebih tinggi sehingga interaksi dengan pelarut akan meningkat
(Makanjuola, 2017).

KESIMPULAN

Berdasarkan model Response Surface Methodology dengan desain Box-Behnken diketahui
bahwa ukuran partikel dan konsentrasi pelarut etanol memberikan pengaruh yang signifikan dalam
proses ekstraksi daun Artemisia vulgaris terhadap nilai rendemen. Nilai respon optimal ukuran
partikel adalah 80 mm, waktu maserasi adalah 24 jam, dan konsentrasi etanol adalah 50%.
Hubungan antar variabel terhadap respon rendemen dimodelkan Y= 0,16+ 0,1038 X1 - 0,0425 X2
-0,0108X3 -0,000111 X1*X1 +0,00120 X2*X> +0,000120 X3*X> -0,000719 X1*X2 -0,000661 X1* X3
+0,000079 X2*Xs.
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