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INTISARI

LESTARI PUJI, A, 2013, FORMULASI BUKAL PATCH MUCOADHESIV
ISOSORBID DINITRAT DENGAN VARIASI KADAR CARBOPOL DAN
HIDROKSIPROPIL METIL SELULOSA K10M SEBAGAI MATRIK,
SKRIPSI. FAKULTAS FARMASI, UNIVERSITAS SETIA BUDI,
SURAKARTA.

Bukal patch mucoadhesiv isosorbid —dinitrat untuk pemakaian sistemik
telah dikembangkan dengan variasi kadar Carbopol dan HIDROKSIPROPIL
METIL SELULOSA (HPMC) K10M sebagai matrik. Carbopolberfungsiuntuk
mempercepat pelepasan obat dan pengembangan polimer, sedangkan HPMC yang
memiliki sifat viskositas tinggi memperlambat pelepasan obat dan meningkatkan
elastisitas serta membentuk lapisan film pada patch.

Penelitian ini menggunakan enam formula dengan variasi perbandingan
Carbopol dan HPMC K10M vyaitu 50:50 ; 25:75 ; 75:25 ; 40:60 ; 60:40 dan satu
formula kontrol . Formulasi tersebut dievaluasi untuk mendapatkan nilai atas
parameter-parameter yang meliputi keseragaman bobot, folding endurance,
surface pH, swelling index, keseragaman kandungan dan pelepasan in vitro
dengan menggunakan medium aquabidest dengan alat tipe 2 USP XX11 pada
suhu 37°C. Penetapan kadar lIsosorbid dinitrat menggunakan Kromatografi
Kinerja tinggi pada panjang gelombang 220 nm.

Hasil dari keseragaman bobot untuk formula 2 lebih dari 5% , Folding
endurance lebih dari 300 kali, surface pH 6, hasil dari swelling index yang paling
besar terdapat pada formula 3 yaitu 35,9% , pelepasan obat mengikuti kinetika
orde nol, sedangkan mekanisme pelepasan obat dalam uji disolusi mengikuti
mekanisme difusi.

Kata kunci :  Formulasi Patch , isosorbid dinitrat, carbopol, hidroksipropil metil
selulosa (HPMC)
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ABSTRACT

LESTARI, AYU P., 2013, MUCOADHESIVE ISOSORBIDE DINITRATE
BUCCAL PATCH WITH VARIATION OF CARBOPOL AND
HYDROXYPROPIL METHYL CELLULOSE K10M PROPORTION AS
MATRIX, THESIS. PHARMACHY FACULTY, SETIA BUDI
UNIVERSITY.

Mucoadhesiveisosorbidedinitratebuccal patch on systemic use purposes
has developed with variation of carbopol and hydroxypropil methyl cellulose
(HPMC) K10M proportion as matrix. Carbopol accelerate drug release
andpolimery swell, whereas HPMC obstruct drug release and increase elasticity
and form a film layer upon the patch.

This work use six formula with variation of carbopol and hydroxypropil
methyl cellulose (HPCM) K10M proportion at 50:50 ; 25:75 ; 40:60 ; 60:40 and
one control formula. Those formulation tested to get parameter values for the
weight uniformity, folding endurance, surface pH, swelling index, content
uniformity,and in vitro release with aquabidest medium by using type 2 USP
XX11 tool at 37°C temperature. Estimation of isosorbidedinitrate concentration
determined by using high work chromatography at a wavelength 220nm.

The result of weight uniformity for formula 2 more than 5%, folding
endurance more than 300 times, surface pH 6, swelling index biggest result is
35,9% at formula 3, drug release follows zero orde kinetic, whereas drug release
mechanism at dissolution test follows difution mechanism.

Keywords : patch formulation, isosorbiddinitrat, carbopol, hydroxypropyl methyl
celluloce, HPMC
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BAB |

PENDAHULUAN

A. Latar Belakang

Angina pectoris merupakan terjadinya iskemia jantung akibat dari ketidak
seimbangan antara suplai oksigen koroner dan kebutuhan oksigen miokard,
ditandai berupa sakit dibawah tulang dada seperti rasa tertekan mendadak
menjalar kelengan kiri. Menggunakan Obat antiangina yang efektif baik tunggal
atau kombinasi untuk mengobati pasien dengan angina yang stabil seperti : nitrat
organik, penyekat  dan penyekat kanal kalsium (Boger and Kojda2005).

Pengobatan angina pektoris menggunakan golongan nitrat yaitu isosorbid
dinitrat, pada pemberian isosorbid dinitrat sublingual kadar maksimal dalam
plasma tercapai 6 menit dan t %2 30-60 menit (Anonim 2002).

Mukosa sublingual diketahui lebih permeabel dibandingkan mukosa bukal,
sublingual menjadi pilihan pengiriman obat sistemik transmukosal karena mukosa
sublingual memiliki hamparan otot polos dan mukosa yang relatif bergerak,
sehingga mukosa bukal yang lebih tepat untuk pengiriman berkelanjutan, yang
merupakan molekul kurang permeabel yang menyebabkan absorpsi dengan onset
yang lambat sehingga lebih baik untuk obat sustained release (Venkatalakshmi et
al. 2012).

Bioavailabilitas Isosorbid Dinitrat sangatlah rendah (biasanya<10-20%),
tidak melalui metabolisme lintas pertama, lebih dianjurkan untuk mencapai

konsentrasi terapeutik dalam darah dengan cepat (Katzung 2012) dan tersedia



dalam dosis 5 mg,10 mg,dan 20 mg,sehingga Isosorbid dinitrat dalam bentuk
patch dapat menjadi pilihan karena pelepasannya sangat baik (Hindaka et al.
2001). Penelitian sebelumnya (Parker John. 1989) menunjukkan bahwa dengan
dosis yang lebih kecil yaitu 5 mg dan 10 mg untuk terapi patch efektif selama
terapi jangka panjang /sustained release.

Selain itu Patch bucal bentuk sistem mucoadhesive yang tipis dan
fleksibel, nyaman dan bisa menghindari masalah waktu tinggal yang relatif
singkat (Giradkar et al. 2010). Patch bucal diperlukan polimer bioadesive untuk
melekat, dan diharapkan pada penelitian ini Isosorbid Dinitrat dengan kombinasi
polimer HPMC K 10 M dan Carbopol 940 dapat menunjukkan kinetika pelepasan
obat. HPMC K10 merupakan salah satu polimer yang memiliki sifat
muchoadhesive baik, dan viskositas tinggi sehingga memperlambat pelepasan
obat (Jagdale et al. 2012) dapat meningkatkan bioadhesiv dan meningkatkan
elastisitas (Chandak and verma 2008). Sedangkan Carbopol viskositasnya rendah
sehingga mempercepat pelepasan dan meningkatkan pembengkakansehingga
digunakan kombinasi kedua polimer untuk sediaan sustained release (Rao et al.
2012).

Berkaitan dengan hal tersebut,penelitian tentang pengaruh penggunaan
Carbopol dan HPMC K10M dalam sediaan patch mukoadhesif terhadap sifat fisik
dan profil pelepasan obatnya masih perlu untuk dikaji secara mendalam.Sehingga
kedepan dapat diketemukan formulasi baru bukal patch mukoadhesif dengan
menggunakan kombinasi HPMC K10M dan Carbopol sebagai polimer

mukoadhesif.



B. Perumusan Masalah
Berdasarkan latar belakang yang telah dikemukakan diatas,dapat
dirumuskan suatu permasalahan yaitu :

1. Bagaimanakah sifat fisik dan swelling indexdari formulasi bukal patch
mucoadesive isosorbid dinitrat dengan variasi kadar Carbopol dan HPMC
K10M.

2. Bagaimana pola kinetika pelepasan bukal patch mucoadhesiv Isosorbid

Dinitrat dengan variasi kadar Carbopol dan HPMC K10M

C. Tujuan Penelitian
Tujuan penelitian ini adalah untuk mengetahui sifat fisik patch dari
formulasi bukal patch mucoadesive isosorbid dinitrat dengan variasi kadar

Carbopol dan HPMC K10Mdan mengetahui kinetika pelepasan obat.

D. Kegunaan Penelitian
Hasil penelitian ini di harapkan dapat memberikan salah satu pilihan
alternatif dalam pengembangan sediaan bukal patch mucoadhesive sebagai bentuk
sediaan baru, dengan pemanfaatan carbopol dan HPMC K10M sebagai polimer

terhadap sifat fisik bukal patch isosorbid dinitrat serta pelepasan obatnya.



