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ABSTRAK

PENGARUH KONSENTRASI PVP K-30 SEBAGAI POLIMER
TERHADAP DISOLUSI KAPSUL INDOMETASIN MIKROPARTIKEL
DAN NANOPARTIKEL

Siti Nur Fauziah
1604015205

Beberapa metode dan teknologi peningkat kelarutan dan disolusi suatu obat telah
berhasil dikembangkan, salah satunya adalah teknologi nanopartikel. Penelitian
ini bertujuan untuk mengetahui perbedaan profil disolusi kapsul indometasin
antara ukuran partikel mikrometer dan nanometer dengan adanya variasi
konsentrasi PVP K-30 sebagai polimer serta mengetahui interaksi keduanya.
Indometasin yang berukuran mikrometer dibuat hingga menjadi ukuran nanometer
menggunakan metode wet milling. Masing — masing indometasin ukuran
mikrometer dan nanometer dibuat 3 formula dengan memvariasikan konsentrasi
PVP sebesar 10%, 15%, dan 20% yang kemudian dilakukan pengeringan dengan
metode freeze dry dan selanjutnya dilakukan evaluasi ukuran partikel
menggunakan PSA. Hasil evaluasi kapsul menunjukkan semua formula
memenuhi syarat pada masing-masing uji yakni keseragaman bobot, waktu
hancur, dan disolusi. Diperoleh %terdisolusi pada menit ke-20 tiap formula
beturut-turut 81,09%, 84,14%, dan 86,11% untuk formula mikropartikel, serta
88,22%, 91,10%, dan 95,16% untuk formula nanopartikel. Hal ini memenuhi
persyaratan Farmakope Indonesia Edisi V yaitu memiliki % indometasin terlarut
tidak kurang dari 80% dalam waktu 20 menit. Berdasarkan analisa statistik
ANOVA dua arah, hasil uji menunjukkan p < 0,05 yang berarti adanya perbedaan
bermakna diantara formula. Disimpulkan bahwa ukuran partikel nanometer
dengan peningkatan konsentrasi PVP K-30 dapat meningkatkan disolusi kapsul
indometasin dengan memberikan peningkatan disolusi lebih cepat dibandingkan
dengan ukuran mikrometer.

Kata Kunci: freeze dry, indometasin, ukuran partikel, wet milling, PVP K-30,
%disolusi
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BAB |
PEDAHULUAN

A. Latar Belakang

Obat dengan rute pemberian secara oral merupakan metode yang paling
umum dan disukai karena kenyamanan dan kemudahan dalam pemakaian.
Ditinjau dari sudut pandang pasien, menelan bentuk sediaan oral merupakan hal
yang nyaman dan biasa dalam mengkonsumsi obat, sehingga pasien lebih patuh
dan karenanya terapi obat biasanya lebih efektif (Punitha et al., 2009). Salah satu
sediaan obat dengan rute pemberian oral yaitu kapsul. Menurut Farmakope
Indonesia Edisi IV (1995), kapsul adalah sediaan padat yang terdiri dari obat
dalam cangkang keras atau lunak yang dapat larut.

Indometasin adalah obat antiinflamasi nonsteroid (NSAID) yang banyak
digunakan untuk pasien dengan rematik sedang hingga berat radang sendi,
ankylosing spondylitis, osteoarthritis atau gout akut radang sendi (Fu et al., 2019).
Indometasin termasuk kelompok obat yang mempunyai kelarutan rendah, obat
dengan kelarutan rendah sering menunjukkan absorpsi yang rendah karena
kelarutan obat dalam cairan gastrointestinal yang buruk (ElShaer et al., 2011).
Absorpsi dari indometasin ditentukan oleh kecepatan disolusinya, oleh karena itu
diperlukan upaya untuk meningkatkan kelarutan dan kecepatan disolusi. Sehingga
dibuat sediaan dalam bentuk nanopartikel untuk memperbaiki kelarutan agar dapat
menghasilkan efek terapeutik yang maksimal.

Nanopartikel merupakan partikel bentuk padat dengan ukuran sekitar 10 —
1000 nm. Nanopartikel dapat menghantarkan obat dengan lebih baik ke unit yang
kecil dalam tubuh, selain itu dapat meningkatkan efisiensi penghantaran obat
dengan meningkatkan kelarutan obat-obat yang sukar larut dalam air sehingga
meningkatkan bioavailabilitas (Martien et al., 2012). Disolusi merupakan faktor
penentu proses absorbsi obat didalam tubuh. Efektivitas suatu obat sangat
ditentukan oleh kecepatan desintegrasi, deagregasi dan kecepatan disolusi (Nurani
etal., 2017).

Uji disolusi pada sediaan kapsul bertujuan untuk mengukur dan mengetahui

jumlah zat aktif yang terlarut dalam media cair yang diketahui volumenya pada
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suatu waktu tertentu sehingga dapat diketahui kecepatan terlepasnya zat aktif dari
sediaan (Nurani et al., 2017). Faktor yang berkaitan dengan bentuk sediaan solid
yang mempengaruhi proses disolusi meliputi prosedur pembuatan serta interaksi
zat aktif dan eksipien (Siregar, 2010). Salah satu eksipien yang digunakan dalam
formulasi ini adalah polimer.

Polimer banyak digunakan dalam formulasi nanopartikel dan telah terbukti
berhasil meningkatkan kelarutan tanpa mengganggu aktivitas farmakologisnya.
Salah satu contoh polimer sintetik yang banyak digunakan sebagai bahan
pembawa adalah polyvinyl pyrrolidon atau PVP. Polyvinyl pyrrolidon telah
terbukti kemampuannya dalam meningkatkan disolusi dari obat yang memiliki
kelarutan rendah (Tanjung, 2013). Selain itu pada penelitian sebelumnya PVP K-
30 menunjukan profil disolusi lebih baik dibandingkan PVP K-90 karena
memiliki panjang rantai ikatan lebih pendek (EI-Nabarawi et al., 2012).

Berdasarkan uraian diatas, peneliti bermaksud akan membuat beberapa
formulasi kapsul indometasin dengan ukuran mikro dan nano menggunakan
konsentrasi PVP yang bervariasi sebagai polimer. Beberapa formula ini akan diuji

disolusi untuk melihat perbandingan terkait kelarutannya.

B. Permasalahan Penelitian

Disolusi merupakan proses melarutnya suatu zat solid pada pelarut tertentu.
Disolusi dipengaruhi salah satunya oleh ukuran partikel, ukuran partikel berkaitan
dengan luas permukaan. Semakin kecil ukuran partikel maka akan semakin besar
luas permukaannya, dengan luas permukaan yang besar sehingga akan
meningkatkan kelarutan. Indometasin merupakan suatu obat memiliki kelarutan
rendah serta permeabilitas yang tinggi. Indometasin diduga memiliki disolusi
yang rendah karena memiliki kelarutan yang rendah. Sedangkan PVP K-30
berperan sebagai polimer yang bersifat hidrofilik, sehingga kemungkinan PVP K-
30 akan meningkatkan kelarutan. Maka dapat dilihat apakah PVP K-30
berpengaruh terhadap disolusi kapsul dan juga memberikan hasil yang berbeda

dari ukuran partikel mikro dan nano.
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C. Tujuan Penelitian

Tujuan penelitian ini untuk mengetahui perbedaan profil disolusi kapsul
indometasin antara ukuran partikel mikro dan nano dengan adanya variasi
konsentrasi PVP K-30 sebagai polimer serta mengetahui interaksi antara
perbedaan ukuran partikel dan konsentrasi polimer pada disolusi kapsul
indometasin.
D. Manfaat Penelitian

Jika didapatkan hasil disolusi yang baik dengan ukuran partikel yang
diperkecil menjadi ukuran nanometer serta penambahan variasi konsentrasi PVP
K-30 sebagai polimer maka penelitian ini dapat dikembangkan pada penelitian
selanjutnya untuk diperoleh hasil yang lebih baik lagi sehingga dapat diterapkan

pada industri.
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