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INTISARI

Rohmayanti, M., 2020. OPTIMASI NATRIUM KARBOKSI METIL
SELULOSA (Na-CMC) DAN KARBOPOL 941 PADA SEDIAAN GEL
DISPERSI PADAT IBUPROFEN DENGAN METODE SIMPLEX LATTICE
DESIGN, SKRIPSI, FAKULTAS FARMASI, UNIVERSITAS SETIA BUDI,
SURAKARTA.

Ibuprofen merupakan golongan non steroid anti-inflamatory drug (NSAID)
sebagai pengobatan nyeri dan inflamasi. Ibuprofen dibuat dalam bentuk sediaan gel
dengan tujuan untuk menghindari efek samping iritasi pada gastrointestinal danJﬁrst
pass effect hi hati. Tujuan dilakukan penelitian ini yaitu untuk menentukan dan

mengetahui formula optimum berdasarkan parameter uji viskositas, daya sebar, dan
daya lekat menggunakan metode simplex lattice design.

Sediaan gel menggunakan basis Na-CMC dan karbopol 941 sehingga dibuat
3 formula, yaitu F1 (Na-CMC 100%), F2 (Na-CMC 50%:karbopol 941 50%),
F3(karbopol 941 100%) dioptimasi berdasarkan sifat fisik viskositas, daya sebar,
daya lekat dengan metode optimasi simplex lattice design menggunakan softwere
Design-Expert versi 10.0.1. Evaluasi sediaan meliputi pengujian organoleptis,
homogenitas, pH, viskositas, daya sebar, dan daya lekat. Gel optimum diuji
verifikasi terhadap sifat fisik viskositas, daya sebar, dan daya lekat serta uji
stabilitas dengan metode cycling test.

Formula optimum gel dispersi padat ibuprofen diperoleh proporsi 3% Na-
CMC dan 0% karbopol 941. Respon sifat fisik formula optimum dari hasil prediksi
dan percobaan menunjukkan tidak berbeda signifikan serta tidak menunjukkan
perubahan warna dan pemisahan fase setelah dilakukan uji stabilitas selama 6
siklus.

Kata kunci: Simplex lattice design, Na-CMC, karbopol 941, ibuprofen, cycling test
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ABSTRACT

Rohmayanti, M. 2020., OPTIMIZATION OF
CARBOXYMETHYLCELLULOSE SODIUM (Na-CMC) AND CARBOPOL
941 IN IBUPROFEN GEL SOLID DISPERSION USING SIMPLEX
LATTICE DESIGN METHODS, SKRIPSI, FACULTY OF PHARMACY,
SETIA BUDI UNIVERSITY, SURAKARTA.

Ibuprofen is a non-steroid anti inflammatory drug (NSAID) used for painful
and inflammation. Ibuprofen gel is an effective approach evading ibuprofen's side
effect in GI tract and first pass effect. This research was to determine and know the
gel optimum formula based on the physical properties of viscosity, dispersive
power, adhesion with Simplex Lattice Design.

Gel preparations were made using a base of Carboxymethylcellulose
Sodium (CMC-Na) and carbopol 941. Three types of formula are made F1 (Na-
CMC 100% ), F2 (Na-CMC 50%: Carbopol 941 50%), F3 (Carbopol 941 100%)
optimized based on the physical properties of viscosity, dispersive power, adhesion
with Simplex Lattice Design optimization methods using trial version software
Design Expert v. 10.1. The gel evaluations were organoleptic testing, homogenity,
pH, viscosity, dispersive power, and adhesion. Optimum gel formula was tested
verification based on the physical properties of viscosity, dispersive power,
adhesion and stability with cycling test method.

The optimum formula of ibuprofen solid dispersion gel obtained with
proportion of 3% Na-CMC and 0% Carbopol 941. Response to the physical
properties of the optimum formula as predictions and experimental results showed
a not significant difference and not show discoloration and phase separation after
six stability cycles of testing.

Keywords : Simplex lattice design, Na-CMC, carbopol 941, ibuprofen, cycling test
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BAB 1
PENDAHULUAN

A. Latar Belakang Masalah

Ibuprofen merupakan golongan non steroid anti-inflamatory drug (NSAID)
tidak selektif turunan asam propionat, salah satu fungsinya sebagai pengobatan
nyeri dan inflamasi yang disebabkan beberapa kondisi yaitu rheumatoid arthritis
dan osteoarthritis (Sweetman 2009). Ibuprofen yang digunakan secara peroral dapat
menimbulkan efek samping yaitu gangguan gastrointestinal, dispepsia, diare,
infeksi saluran cerna atas, mual, dan kembung (Rainsford et al. 2003). Sediaan
topikal merupakan sediaan alternatif untuk mengurangi efek samping yang
ditimbulkan. Keuntungan sediaan topikal yaitu obat tidak kontak secara langsung
dengan mukosa lambung dan dapat menghindari first pass metabolisme di hati.

Sediaan topikal yang dapat digunakan untuk penghantaran obat adalah gel.
Keuntungan sediaan gel memberikan rasa dingin pada kulit, mudah dicuci, lembut,
dan tidak lengket pada kulit (Saroha et al. 2010). Gel umumnya memberikan
pelepasan obat lebih cepat dibandingkan dengan krim dan salep karena komponen
air dalam gel yang lebih besar memungkinkan disolusi obat menjadi lebih tinggi.
Kandungan komponen air yang tinggi juga menyebabkan gel memiliki kemampuan
menghidrasi stratum corneum sehingga penetrasi perkutan obat menembus kulit
menjadi lebih mudah dibandingkan dengan krim dan salep (Rawat 2011).

Ibuprofen memiliki sifat tidak larut dalam air dan diklasifikasikan dalam
obat golongan Biopharmaceutical Classification System (BCS) kelas II sehingga
kelarutan bahan aktif menjadi masalah utama dalam memformulasi sediaan gel
ibuprofen (Sweetman et al. 2009). Kelarutan ibuprofen yang rendah menyebabkan
bioavailabilitas obat di dalam tubuh menjadi rendah (Chowdari dan Srivinas 2000),
sehingga perlu dilakukan suatu upaya peningkatan kelarutan ibuprofen untuk
meningkatkan bioavailabilitas obat dalam tubuh salah satunya adalah teknik
dispersi padat yang menggunakan berbagai bahan pembawa yang bersifat hidrofilik
(Paradkar et al. 2004).



Dispersi padat adalah campuran homogen dari satu atau lebih bahan aktif
dalam bahan pembawa inert yang bertujuan untuk meningkatkan bioavalibilitas
bahan obat yang sukar larut (Serajuddin 1999). Teknik dispersi padat sangat efisien
dalam meningkatkan kelarutan dan bioavailabilitas pada obat-obat yang
kelarutannya rendah (Chiou dan Reigelman 1971). Salah satu metode pembuatan
dispersi padat yaitu peleburan dengan cara meleburkan bahan obat dengan bahan
pembawa yang memiliki sifat inert seperti polyethylene glycol (PEG) 6000. Polimer
ini memiliki kemampuan dalam mendispersikan senyawa obat secara molekular
(Serajuddin 1999). Pembawa Polyethylene glycol (PEG) 6000 ini dipilih karena
memiliki nilai titik lebur kecil, bersifat hidrofilik, memiliki toksisitas yang rendah
(Afifi 2015), serta memiliki tingkat solidifikasi atau pemadatan yang cepat (Bley et
al2010). PEG 6000 dapat meningkatkan kelarutan obat atau penetration enhancher
dan dalam farmakokinetik PEG 6000 ini berfungsi untuk meningkatkan absorbsi
serta disolusi suatu zat aktif yang sukar larut dalam air.

Gel dibuat dengan campuran CMC-Na dan karbopol 941 sebagai gelling
agent. Penggunaan CMC-Na sebagai basis karena gel akan bersifat lembut, elastis,
dan memiliki stabilitas yang tinggi (Zatz & Kushla 1996). Penggunaan karbopol
941 sebagai basis karena karbopol 941 merupakan gel hidrofilik yang dalam
konsentrasi kecil dapat berfungsi sebagai basis gel dengan kekentalan yang cukup
(Rowe et al. 20006).

iji stabilitas fisik dilakukan untuk menjamin sediaan memiliki sifat yang
sama setelah sediaan dibuat dan masih memenuhi parameter kriteria selama
penyimpanan. Ketidakstabilan fisika dari sediaan gel ditandai dengan adanya
pemucatan warna atau munculnya warna, timbul bau, perubahan, atau pemisahan
fase, perubahan konsistensi, dan perubahan fisik lainnya. Sediaan farmasetika atau
kosmetik untuk memperoleh nilai kestabilan dalam waktu singkat, maka dapat
dilakukan dengan uji stabilitas dipercepat yaitu dengan cara menyimpan gel dalam

waktu sesingkat mungkin pada kondisi yang dirancang untuk mempercepat

terjadinya perubahan yang biasanya terjadi pada kondisi normal| (Djajadisastra et ///’{Commented [a76]: Sumber Pustaka?

al., 2009).



Salah satu metode optimasi yang dapat digunakan untuk optimasi kombinasi
basis CMC-Na dan karbopol 941 yakni metode simplex lattice design (SLD).
Metode Simplex Lattice Design adalah suatu metode optimasi untuk mengetahui
sifat-sifat fisik dari dua/lebih campuran dan diharapkan dengan mengggunakan
metode ini faktor #rial and error dalam mendesain formula dapat berkurang dan
metode ini juga dapat memprediksi sifat-sifat campuran tersebut pada semua
perbandingan (Bolton 1997). Metode SLD memiliki beberapa keuntungan yakni
praktis, cepat, lebih efektif dan efisien dibandingkan metode optimasi lain (Bolton
1997).

B. Perumusan Masalah

Berdasarkan latar belakang masalah yang diuraikan, maka dapat
dirumuskan permasalahan :

Pertama, apakah gel dispersi padat ibuprofen dengan campuran CMC-Na
dan karbopol 941 akan memberikan mutu fisik yang meliputi organoleptis,
homogenitas, daya lekat, daya sebar, pH, dan viskositas serta stabilitas yang baik?

Kedua, berapakah formula optimum campuran CMC-Na dan karbopol 941
dalam pembuatan sediaan gel dispersi padat ibuprofen yang ditentukan dengan

metode Simplex Lattice Design?

C. Tujuan Penelitian

Berdasarkan latar belakang dan rumusan masalah, tujuan dilakukan
penelitian ini adalah untuk :

Pertama, untuk mengetahui mutu fisik meliputi organoleptis, homogenitas,
daya lekat, daya sebar, pH, dan viskositas serta stabilitas yang baik pada gel dispersi
padat ibuprofen dengan campuran CMC-Na dan karbopol 941.

Kedua, untuk memperoleh formula optimum dari campuran CMC-Na dan
karbopol 941 dalam pembuatan sediaan gel dispersi padat ibuprofen dengan metode

Simplex Lattice Design.



D. Kegunaan Penelitian
Hasil penelitian ini diharapkan dapat memberikan informasi ilmiah kepada
masyarakat pada umumnya dan ilmu pengetahuan pada khususnya tentang manfaat
dari dispersi padat ibuprofen dalam bentuk sediaan gel dan bermanfaat untuk
pengembangan formula gel dispersi padat ibuprofen selanjutnya dengan variasi

metode optimasi lainnya.



