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BAB |

PENDAHULUAN

A. Latar Belakang Masalah

Obat-obat dengan frekuensi penggunaan yang tinggi sering kali tidak
menguntungkan antara lain seringnya pasien lalai dalam menggunakan obat dan
tidak mengenakkan pasien. Untuk mengatasinya suatu obat dapat dimodifikasi
menjadi sediaan lepas lambat (sustained-release). Keuntungan lain bentuk sediaan
lepas lambat adalah mengurangi frekuensi kadar obat dalam darah. Namun
demikian tidak semua obat cocok dibuat sediaan lepas lambat (Rahmawati &
Yuwono 2000).

Senyawa terapi yang memiliki waktu paruh (ty;2) singkat merupakan calon
yang baik sekali untuk sediaan lepas lambat karena dapat mengurangi frekuensi
pemberian dan diharapkan dapat meningkatkan kepatuhan pasien. Akan tetapi,
ada batasan untuk pendekatan ini. Zat aktif yang memiliki waktu paruh sangat
singkat akan memerlukan sejumlah besar zat aktif dalam tiap unit dosis untuk
mempertahankan efek yang kontinu. Zat aktif dalam jumlah besar menimbulkan
situasi yang menghalangi pembuatan sediaan lepas lambat, yaitu bentuk sediaan
akan terlalu besar untuk ditelan. Zat aktif yang memiliki waktu paruh kurang dari
2 jam umumnya bukan merupakan calon yang baik untuk sediaan lepas lambat.

Senyawa yang memiliki waktu paruh relatif panjang (biasanya lebih besar dari 8



jam) umumnya tidak diformulasi dalam bentuk lepas lambat karena efek senyawa
itu sendiri sudah lepas lambat (Siregar & Wikarsa 2010).

Teofilin suatu obat asma memenuhi kriteria dijadikan sediaan lepas lambat
karena teofilin memiliki waktu paruh (ty,) yang relatif pendek yaitu 3-7 jam,
indeks terapetik yang sempit yaitu 10-15 pg/ml dan dosis 125 mg (Tjay &
Rahardja 2007).

Dalam formulasinya, sediaan lepas lambat dibuat dengan cara tertentu
sehingga pelepasan zat aktifnya lambat, namun tetap mencapai efek terapetik.
Teknik-teknik farmasetis yang biasa digunakan salah satunya dengan penambahan
matriks (Ansel 1989).

Jenis matriks dalam pembuatan sediaan lepas lambat salah satunya adalah
matriks hidrofilik. Dalam hal ini matriks hidrofilik akan mengembang (Swelling)
dan mengalami erosi, kedua proses ini akan mengontrol kecepatan pelepasan obat
(Suprapto & Setiyadi 2010). Matriks hidrofilik yang digunakan dalam penelitian
ini adalah kombinasi natrium karboksimetilselulosa (CMC Na) dan hidroksipropil
metilselulosa  (HPMC), keduanya dikombinasikan  karena  natrium
karboksimetilselulosa bersifat mudah terdispersi dan mengembang dalam air
membentuk larutan koloidal (Anonim 1995) sehingga menjadi faktor pembatas
difusi obat keluar matriks. Hidroksipropil metilselulosa sebagai matriks yang
berfungsi untuk mengontrol pelepasan obat (Siswanto & Soebagyo 2006).

Dalam pembuatan sediaan tablet lepas lambat dapat dilakukan secara trial

and eror, akan tetapi metode ini tidak praktis, serta menghabiskan banyak waktu.



Beberapa metode yang lebih praktis dan mudah dapat dipilih dalam menentukan
formula optimum, salah satunya adalah simplex lattice design. Prosedur ini dapat
digunakan untuk menentukan proporsi relatif bahan-bahan yang membuat suatu

formulasi paling baik mengenai variabel atau hasil yang ditentukan.

B. Rumusan Masalah
Berdasar latar belakang tersebut diatas, maka dapat dirumuskan beberapa
permasalahan sebagai berikut :

1. Bagaimanakah pengaruh kombinasi matriks natrium karboksimetilselulosa
(CMC Na) dan hidroksipropil metilselulosa (HPMC) terhadap sifat fisik tablet
lepas lambat teofilin dan bagaimana profil pelepasannya?

2. Berapakah perbandingan matriks natrium karboksimetilselulosa (CMC Na) dan
hidroksipropil metilselulosa (HPMC) yang dibutuhkan dalam sediaan tablet
lepas lambat yang dapat menghasilkan sifat fisik tablet lepas lambat teofilin

yang dikehendaki?

C. Tujuan Penelitian
Tujuan dari penelitian ini adalah :
1. Mengetahui pengaruh kombinasi matriks natrium karboksimetilselulosa (CMC
Na) dan hidroksipropil metilselulosa (HPMC) terhadap sifat fisik tablet lepas

lambat teofilin dan profil pelepasannya



2. Mengetahui perbandingan kombinasi matriks natrium karboksimetilselulosa
(CMC Na) dan hidroksipropil metilselulosa (HPMC) dalam sediaan lepas

lambat yang dapat menghasilkan sifat fisik pelepasan teofilin yang optimum

D. Manfaat Penelitian
Program penelitian ini akan menambah pengetahuan dalam pengembangan
ilmu pengetahuan pada umumnya dan khususnya bagi ilmu kefarmasian dari sisi

teknologi dan pengembangan formula tablet obat sistem lepas lambat.



