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ABSTRAK

PENGARUH pH PADA PROFIL DIFUSI PIROKSIKAM DARI
HIDROGEL POLIELEKTROLIT BERBASIS CARBOPOL 940
DAN NATRIUM KARBOKSIMETILSELULOSA MELALUI
IONTOFORESIS

Adi Surya Nugraha
1804019019

Piroksikam merupakan senyawa anti inflamasi non steroid (AINS), yang termasuk
dalam kelompok BCS (Biopharmaceutical Classification System) kelas Il. Penggunaan
piroksikam dalam pengobatan inflamasi masih merupakan pilihan. lontoforesis
merupakan jenis penghantaran transdermal melalui pemanfaatan arus listrik lemah yang
dialirkan pada lapisan kulit. Piroksikam dapat dihantarkan melalui ionttoforesis dalam
bentuk hidrogel, yang memberikan respon terhadap elektrik dan pH dari elektrolit.
Penelitian ini bertujuan membuat sistem iontoforesis dari hidrogel piroksikam dengan
basis karbopol 940 dan karboksimetil selulosa dengan berbagai pH, kemudian
ditentukan pengaruh pH terhadap pelepasan piroksikam dari hydrogel. Hidrogel dibuat
dalam empat (4) formula dengan variasi pH yaitu F1 (4,2); F2 (5,5); F3 (6,4); dan F4
(7,4). Hasil evaluasi secara fisik terhadap semua sediaan homogen, warna kuning
dengan nilai daya sebar kurang dari 5 cm, pH memenuhi persyaratan. Hasil pengukuran
viskositas dan rheologi menunjukkan seidaan memiliki sifat plastis tiksotropik.
Pengukuran konduktifitas pada semua sediaan memberikan hasil pada rentang 3,50-
6,04. Pengujian difusi secara in vitro melalui sistem iontophoresis dilakukan
menggunakan sel Franz dan membran cellulose asetat dengan modifikasi aliran listrik 2
V melalui anoda Ag dn Katoda AgCIl. Diperoleh jumlah piroksikam yang berdifusi
melalui membran (pg/cmz) adalah: 535,21 (F1); 384,11 (F2); 208,51 (F3); dan 125,25
(F4). Dapat disimpulkan melalui hasil difusi bahwa nilai pH hidrogel mempengaruhi
jumlah piroksikam yang terdifusi dari sediaan.

Kata Kunci: Piroksikam, Hidrogel, CMC, Carbopol 940, Difusi, lontoforesis.
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BAB I
PENDAHULUAN
A. Latar Belakang

Pemberian obat transdermal memiliki sejumlah keuntungan yang terbukti dengan
baik seperti menghindari iritasi lambung, menghilangkan efek metabolisme lintas
pertama yaitu hati, meningkatkan kepatuhan pasien, dan kemungkinan memperpanjang
waktu paruh obat. Keuntungan lain termasuk meningkatkan ketersediaan hayati dan
memperoleh profil konsentrasi plasma yang stabil. Namun, lapisan terluar kulit yang
disebut stratum corneum memberikan penghalang terbesar untuk pemberian obat
transdermal. Daya penetrasi dan permeabilitas pada uji in-vivo p-metoksisinamat terjadi
penignkatan 2,36 kali lebih besar tanpa stratum corneum dibandingkan dengan kulit
yang utuh. (Soerati, 2014) Beberapa teknik telah dikembangkan untuk meningkatkan
pemberian obat transdermal termasuk sonoforesis, mikroneedle, penambah penetrasi
kimia, dan iontophoresis. (Ita, 2016)

lontoforesis adalah jenis elektroterapi, dengan cara pemberian obat melalui
jaringan kulit secara sistemik dan local, dan di aliri medan listrik tertentu, ion obat
(kation) bermuatan positif ditolak oleh elektroda positif (anoda) dan diarahkan ke
katoda. Pada gilirannya, ion negatif (anion, misal Ketoprofen) ditolak oleh elektroda
negatif (katoda), mengikuti anoda. (Karpinski, 2018) Intoforesis melibatkan arus
konstan dengan menerapkan tegangan rendah (< 10 V) dan kepadatan arus kecil (< 0,5
mA/cm?) untuk perode beberapa menit hinggan beberapa jam yang mengontrol dan
meningkatkan pengangkutan molekul polar terionisasi. (Singhal dan Kalia, 2017)
Aplikasi Klinis pada penghantaran iontoforesis identik pada pengembangan yang cocok
dan stabil pada formulasi obat yang dapat bersinergis dengan alat. Formulasi semi-
padat, terutama gel merupakan pilihan yang paling kompatibel dengan alat dan sesuai
dengan kontur pada kulit. (Panchagnula, 2000).

Hidrogel bisa untuk system penghantaran obat (buprenorfin) menggunakan
iontophoresis, elektroporasi, atau kombinasi keduanya. (Fang et al., 2002) Pada medan
listrik menyediakan daya bagi hidrogel yang sensitif terhadap listrik, sehingga
menghasilkan gradien ionik lebih cepat, yang kemudian akan menghasilkan peningkatan
laju.(Shang, Shao and Chen, 2008)

1
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Hidrogel yang responsif secara elektrik dibuat dari polielektrolit (polimer yang
mengandung kelompok ionisable dengan konsentrasi relatif tinggi di sepanjang rantai)
dan karenanya responsif terhadap pH, serta responsif terhadap elektro. Sebagian besar
polimer adalah polianion, tetapi polikation dan polielektrolit amfoter juga telah
digunakan. (Murdan, 2003)

Pengaruh nilai pH pada potensial, ion hidrogen sebagai ion kationik memiliki efek
pada potensi hidrogel polielektrolit. Dalam percobaan, nilai pH larutan reaktan
(termasuk monomer, inisiator, pengikat silang, katalis, dan air) dikontrol pada pH 3,0
kemudian campuran itu dikopolimerisasi untuk mendapatkan gel. Dalam larutan garam
konsentrasi yang sama, nilai absolut potensial dari gel ini ditemukan jauh lebih kecil
(sekitar 40 hingga 80 mV) daripada gel biasa. Ini menunjukkan bahwa sebagian besar
muatan gel dapat dinetralkan oleh ion hidrogen, dan dengan demikian potensi
berkurang. (Gao, Reitz, dan Pollack, 2003)

Formula gel piroxicam berbahan dasar Carbopol 940 memiliki beberapa keunggul
an antara lain: mudah terdispersi dalam air karena tergolong hidrofilik dan dalam
konsentrasi kecil (0,02 —2 %) dapat digunakan sebagai base gel dengan konsistensi
yang cukup baik dan mudah untuk pembuatannya. (Wathoni, 2012)

Pada penelitian Rukmana (2016) menunjukan kombinasi Na.CMC terhadap
perubahan sifar alir yang dipengaruhi oleh pH seperti Na.CMC-Tragakan dan Na.CMC-
Xantan gum dalam range pH 4 -8 dengan perbandingan polimer 1:1. Adadua
keuntungan utama yang terkait dengan penggunaan CMC. Pertama ini biokompatibel
dan kedua itu dapat memodifikasi PVP. Selain itu, karena karakter CMC yang peka
terhadap pH, kombinasi CMC dengan PVP akan menghasilkan sistem polimer dua
stimuliresponsive yang dapat digunakan sebagai media pengiriman yang merespon
kondisi pH dan suhu yang terlokalisasi dalam tubuh manusia. (LU" et al., 2010)
Piroxicam dalam Biopharmaceutics Classification System (BCS) termasuk Kelas Il
dengan kelarutan yang rendah dan permeabilitas yang tinggi. Piroxicam pemberian
secara oral dapat menyebabkan efek samping Gl serius, termasuk ulserasi, usus dan
perforasi (luka / lubang) lambung, yang juga bisa berakibat fatal. kerusakan GI adalah
salah satu risiko relative yang serius, kerusakan Gl dibandingkan dengan menggunkan

piroxicam dan yang tidak menggunakan adalah 6,2 kali lipat, dan interval kepercayaan

2
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(95%) efek samping GI adalah 3,7 — 10,1 kali lipat. (Shohin et al., 2014) Berdasarkan
beberapa pernyataan tersebut penelitian ini untuk melihat pengaruh pH pada pelepasan
piroksikam dari hidrogel polielektrolit berbasis Carbopol 940 dan Natrium
karboksimetilselulosa melalui iontoforesis.
B. Permasalahan Penelitian
Bagaimanakah profil difusi piroksikam dengan variasi pH yang dilakukan
terhadap hidrogel polielektrolit berbasis Carbopol 940 dan Natrium Karboksimetilselulo
sa melalui iontoforesis ?
C. Tujuan Penelitian
Pengaruh pH pada profil difusi piroksikam dari hidrogel polielektrolit berbasis
Carbopol 940 dan Natrium Karboksimetilselulosa melalui iontoforesis.
D. Manfaat Penelitian
Dalam penelitian ini diharapkan dapat memberikan informasi mengenai pengaruh
pH pada profil difusi piroksikam dari hidrogel polielektrolit berbasis Carbopol 940 dan

Natrium Karboksimetilselulosa melalui iontoforesis.

3
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