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INTISARI

SUKMASIH, AD., 2013, FORMULASI MUCOADESIVE BUCCAL PATCH
ISOSORBID DINITRAT DENGAN VARIASI KONSENTRASI PVP-K29 DAN
CMC-Na SEBAGAI MATRIKS, SKRIPSI, FAKULTAS FARMASI,
UNIVERSITAS SETIABUDI, SURAKARTA.

Patch bukal adalah sediaan yang digunakan dengan ditempelkan di mukosa
bukal sehingga masalah-masalah seperti first pass metabolisme, menghindari pre-
eliminasi sistemik saluran Gl dapat diatasi. Isosorbide dinitrate adalah obat yang
digunakan untuk penanganan angina pektoris, didalam pemberiannya melalui oral
hanya mempunyai bioavailabilitas 29% dan dirombak pesat dalam hati, waktu paruh
45-60 menit. Penelitian ini digunakan Isosorbide dinitrate dalam patch bukal dengan
variasi konsentrasi CMC-Na dan PVP-K29 sebagai matriks.

Uji sifat fisik meliputi keseragaman bobot, folding endurance, surface pH,
swelling indeks dan keseragaman kandungan. Uji pelepasan in vitro menggunakan
USP tipe Il metode rotating paddle kecepatan 50 rpm dengan media disolusi aqua
bidestilata 500 ml. Penetapan kadar menggunakan kromatografi cair kinerja tinggi
detektor UV 220nm,fase gerak methanol pro HPLC dan aqua bidestilata (50:50).

Hasil penelitian menunjukkan bahwa perbandingan 70:30 menunjukan hasil
Swelling Indeks menit 180 sebesar 326,268 %, persen disolusi menit ke 480 sebesar
90,625% mengikuti kinetika orde nol dengan cara difusi.

Kata kunci : Patch Bukal, Isosorbid Dinitrate, PVP-K29, CMC-Na, Sifat fisik dan
Pola pelepasan
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ABSTRAK

SUKMASIH, AD., 2013, FORMULATION MUCOADHESIVE BUCCAL PATCH
ISOSORBIDE DINITRATE WITH VARIATION CONCENTRATION MATRIKS
PVP-K29 AND CMC-Na, SKRIPSI, FACULTY OF PHARMACY, SETIABUDI
UNIVERSITY, SURAKARTA.

Buccal patch is a preparation used to put on the buccal mucosa so that issues
such as first-pass metabolism, avoid pre-elimination systemic Gl tract can be
overcome. Isosorbide dinitrate is nitrate which used for anti angina, inside of
administration through the oral only have bioavailability 29% and overhauled in the
liver, time half-life 45-60 minutes.

This study used Isosorbide dinitrate in Buccal patch with various
concentrations of CMC-Na and PVP-K29 as a matrix, to determine the physical
properties and release kinetics of isosorbide dinitrate. Physical properties test
included weight uniformity, folding endurance, surface pH, swelling index and
uniformity of content. In vitro release test using USP Type Il method of rotating
paddle speed of 50 rpm with the dissolution medium bidestilled water 500 ml. The
study used high performance liquid chromatography UV detector 220nm, mobile
phase methanol pro HPLC and bidestilled water (50:50).

The results showed that the ratio of 70:30 showed the results of Swelling
Index at minutes 180 was 326.268%, dissolution percent at minutes 480 was
90.625%, followed the kinetics of zero order by diffusion.

Keywords: Patch, isosorbide dinitrate, PVP-K29, CMC-Na, physical properties and
the pattern of release
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BAB |
PENDAHULUAN
A. Latar Belakang

Angina pektoris adalah nyeri episodik atau sensasi seperti ditekan / diremas
pada dada yang disebabkan oleh iskhemia miokard reversibel. Gejala angina
dikontrol dengan mengembalikan keseimbangan antara kebutuhan dan suplai O, di
miokardium (Aaronson and ward. 2010).

Isosorbide dinitrate adalah obat yang digunakan untuk penanganan angina
pektoris. Pada sediaan konvensional isosorbid dinitrate akan mengalami first pass
metabolisme oleh proses denitrasi enzimatik dengan bioavailabilitas 29% dan
dirombak pesat dalam hati dengan waktu paruh 45-60 menit. Tablet sublingual
konvensional (5-10 mg) hanya menghasilkan konsentrasi maksimal obat dalam
plasma dalam 6 menit dan menurunkan konsentrasi dengan cepat (Doijad et al. 2006).

Dalam hal ini bentuk sediaan patch lebih cocok dibanding dengan sediaan
sublingual, dikarenakan mukosa bukal kurang permeabel dibandingkan mukosa
sublingual sehingga tidak menghasilkan efek yang cepat seperti pada pengiriman
sublingual, mukosa bukal memiliki daerah permukaan yang halus dan relatif tidak
bergerak dan dapat digunakan untuk penempatan sistem yang terkotrol * sustained
release” ( Chaudhary et al. 2010 ).

Formulasi patch bukal menawarkan keuntungan yang berbeda pada pemberian
obat sistemik. Keuntungan termasuk menghilangkan kemungkinan first pass

metabolisme dan menghindari pre-eliminasi sistemik dalam saluran Gl. Merupakan



salah satu rute yang berpotensi besar, dan hidrofilik stabil dalam protein,
oligonukleotida dan polisakarida, serta biasa untuk obat dengan molekul kecil (
Gandhi et al. 2011).

Dalam penelitian kali ini digunakan polimer Polivinil Pirolidon-K29 dan
Karboksimetil Selulosa-Na yang digunakan sebagai matriks yang menjaga patch tetap
stabil didalam pemakaiannya. Pada sediaan patch bukal, Na-CMC sebagai bahan
tambahan yang berfungsi perlekatan produk dari jaringan mukosa. Selain itu Na-
CMC juga dapat meningkatkan viskositas sehingga dapat mempengaruhi pelepasan
obat. Sehingga diperlukan polimer yang dapat menurunkan viskositas dan salah
satunya adalah PVP-K29 (Majid. 2009). Pada sediaan patch PVP-K29 juga
digunakan untuk meningkatkan pelepasan obat dengan cara mengembang karena PVP
merupakan polimer hidrofilik yang mempunyai ikatan hidrogen yang dapat membuat
PVP mudah berikatan dengan air ( Patel et al. 2007)

Pada penelitian Majid ( 2009) pemakaian polimer polivinil pirolidon-K29 dan
natrium karboksimetil selulosa dengan zat aktif propanolol memberikan sifat fisik
yang baik, dalam penelitian kali ini digunakan zat aktif isosorbid dinitrate dengan
kombinasi polimer PVP-K29 dan CMC-Na untuk melihat apakah variasi konsentrasi
CMC-Na sebagai polimer tersebut juga dapat memberikan sifat fisik yang baik dan

memperbaiki pola pelepasan dari Isosorbid Dinitrat.



B. Perumusan Masalah
Berdasarkan latar belakang masalah yang kemukakan diatas dapat dirumuskan
suatu masalah :
1. Bagaimanakah pengaruh variasi konsentrasi PVP-K29 dan CMC-Na sebagai
polimer terhadap sifat fisik isosorbid dinitrate dalam bukal mucoadhesif patch?

2. Bagaimanakan pola pelepasan Isosorbid Dinitrate dalam sediaan patch?

C. Tujuan Penelitian
Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui variasi konsentrasi polimer PVP-
K29 dan CMC-Na yang berpengaruh pada sifat fisik isosorbid dinitrate pada sediaan

patch dan mengetahui pola pelepasan dari Isosorbid Dinitrat

D. Kegunaan penelitian
Penelitian ini diharapkan dapat memberikan informasi bagaimana formulasi
isosorbid dinitrate sebagai sediaan patch. Dan untuk mengetahui sifat fisik dan pola

pelepasan dari variasi konsentrasi polimer PVP-K29 dan CMC-Na.



