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RINGKASAN

PENETRASI NATRIUM DIKLOFENAK SISTEM
NIOSOM SPAN 60 - KOLESTEROL DALAM BASIS

GEL HPMC 4000
(Sistem Niosom Natrium Diklofenak — Span 60 — Kolesterol = 1:6:6)

Abdulloh Suyuti

Pilihan rute pemberian natrium diklofenak secara topikal merupakan
alternatif untuk mengurangi efek samping yang ditimbulkan dari rute
lainnya. Dipilih sediaan gel karena memiliki kelebihan dari segi
akseptabilitas. Natrium diklofenak diinginkan memiliki mula kerja yang
cepat dan durasi kerja yang lama dalam khasiatnya sebagai antiinflamasi
maupun analgesik. Untuk dapat mencapai tujuan terapi, bahan obat dalam
sediaan topikal harus terdispersi dalam bentuk molekuler pada basis,
terlepas dari basis, dan berpenetrasi masuk melewati kulit. Oleh karena
natrium diklofenak adalah bahan obat yang agak sukar larut dalam air,
waktu paruh pendek (1-3 jam), dan memiliki koefisien partisi sebesar 13,4
maka natrium diklofenak memilki daya penetrasi yang rendah untuk
menembus kulit dan durasi kerja pendek. Salah satu upaya yang bisa
dilakukan untuk mengatasi adalah dengan membuat sistem niosom sebagai
penghantar obat. Niosom merupakan salah satu sistem penghantar obat
berbasis nanoteknologi yang tersusun atas surfaktan nonionik dan kolesterol
sebagai penstabil. Formulasi natrium diklofenak dalam sistem niosom
diharapkan dapat memberikan mula kerja yang cepat dan durasi kerja yang
lebih lama.

Tujuan penelitian ini adalah untuk mengetahui pengaruh sistem
niosom natrium diklofenak : Span 60 : kolesterol (1 : 6 : 6) terhadap
karakteristik sediaan dan penetrasi natrium diklofenak dalam basis gel
HPMC 4000. Pada penelitian ini dibuat dua macam sediaan. Sebagai
sediaan kontrol adalah sediaan gel natrium diklofenak dalam basis gel
HPMC 4000 tanpa sistem niosom, dan sebagai sediaan uji adalah sistem
niosom natrium diklofenak : Span 60 : kolesterol (1 : 6 : 6) dalam basis gel
HPMC 4000. Evaluasi yang dilakukan dalam penelitian ini antara lain
pemeriksaan karakteristik sediaan yang meliputi organoleptis, pH, dan
diameter penyebaran pada beban nol, serta uji penetrasi dengan parameter
fluks dan permeabilitas membran.
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Niosom dibuat dengan teknik evaporasi reverse phase. Niosom yang
telah dibuat dilakukan pengamatan terhadap morfologi niosom dan uji
efisiensi penjebakan. Pengamatan morfologi niosom dilakukan dengan
menggunakan Scanning Electron Microscopy (SEM), tampak bentukan
niosom yang berupa bulatan dengan ukuran berkisar antara 1-15 pm. Dari
hasil uji efisiensi penjebakan diketahui bahwa niosom dapat menjebak
natrium diklofenak dengan rata-rata efisiensi penjebakan sebesar (56,84 +
1,10)%.

Berdasarkan hasil uji homogenitas sediaan diperoleh rata - rata
persen perolehan kembali natrium diklofenak dari sediaan kontrol sebesar
(106,55 £ 2,39)% dan dari sediaan uji sebesar (105,08 + 2,46) dengan %
KV untuk sediaan kontrol dan sediaan uji berturut-turut adalah sebesar 2,25
dan 2,34. Harga % KV rata - rata kadar natrium diklofenak antar cuplikan
dalam satu sediaan dan antar replikasi pembuatan sediaan < 6% sehingga
memenuhi persyaratan yang ditentukan. Jadi dapat disimpulkan bahwa
sediaan yang dibuat telah homogen dan metode yang digunakan dalam
pembuatan sudah reprodusibel.

Dari pemeriksaan organoleptis sediaan kontrol memiliki konsistensi
kental, tidak berwarna, dan tidak berbau. Sedangkan pada sediaan uji
memiliki konsistensi kental, berwarna putih susu, dan berbau khas Span 60.
Pada pengukuran pH sediaan, uji statistik menunjukkan terdapat perbedaan
bermakna antara pH sediaan kontrol dan sediaan uji. Dari hasil pengukuran
diketahui pH sediaan uji lebih besar daripada pH sediaan kontrol. Sediaan
kontrol memiliki pH sebesar (6,29 + 0,04) dan sediaan uji memiliki pH
sebesar (6,82 + 0,02). Pada pengukuran diameter penyebaran pada beban
nol, uji statistik menunjukkan bahwa terdapat perbedaan bermakna antara
diameter penyebaran pada beban nol antara sediaan kontrol dan sediaan uji.
Dari hasil evaluasi pengukuran diketahui diameter penyebaran dari sediaan
uji lebih kecil dari diameter penyebaran sediaan kontrol. Diameter
penyebaran dari sediaan kontrol dan sediaan uji berturut-turut adalah (5,5 +
0,1) cm dan (4,9 = 0,1) cm.

Pada penentuan parameter penetrasi digunakan sel difusi dengan
membran kulit tikus Wistar jantan bagian abdomen. Sebagai media disolusi
digunakan larutan dapar fosfat salin pH 7,4 + 0,05 sebanyak 500 mL. Uji
penetrasi dilakukan pada suhu 37 + 0,5 °C dengan kecepatan pengadukan
100 rpm selama 6 jam. Penetapan kadar natrium diklofenak yang
terpenetrasi dilakukan dengan menggunakan spektrofotometer UV-Vis pada
tiga panjang gelombang analitik, yaitu 266, 276, dan 286 nm.

Dari hasil uji penetrasi, uji statistik menunjukkan bahwa terdapat
perbedaan bermakna antara sediaan kontrol dan sediaan uji baik pada harga
fluks natrium diklofenak maupun permeabilitas membran. Harga fluks
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natrium diklofenak dan permeabilitas membran pada sediaan uji lebih
rendah dari sediaan kontrol. Rata - rata fluks sediaan kontrol sebesar
(0,9505 + 0,0451) pg/cm*/menit sedangkan sediaan uji sebesar (0,6357 +
0,0747) pg/cm*/menit. Harga rata - rata permeabilitas untuk sediaan kontrol
sebesar (9,3075.10° + 4,4449.10°) cm/menit dan sediaan uji sebesar
(6,3158.107° + 7,4284.10°°) cm/menit.

Jadi, dari hasil penelitian dapat disimpulkan bahwa sistem niosom natrium

diklofenak : Span 60 : kolesterol dengan perbandingan molar 1:6:6 dalam
basis gel HPMC 4000, dengan efisiensi penjebakan 56,84 %, memiliki
konsistensi yang lebih kental, berwarna putih susu, berbau khas Span 60,
dan pH lebih basa dibandingkan dengan sediaan gel natrium diklofenak
tanpa sistem niosom. Sediaan dengan sistem niosom tersebut juga memiliki
fluks penetrasi natrium diklofenak lebih rendah daripada fluks penetrasi
natrium diklofenak tanpa sistem niosom, serta permeabilitas membran
terhadap natrium diklofenak lebih rendah dibandingkan dengan sediaan gel
tanpa sistem niosom.
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ABSTRACT

PENETRATION OF DICLOFENAC SODIUM IN
NIOSOME SYSTEM SPAN 60 - CHOLESTEROL FROM

HPMC 4000 GEL BASES PREPARATION
(Niosome System of Diclofenac Sodium — Span 60 — Cholesterol = 1:6:6)

Abdulloh Suyuti

The present study was designed to determine characteristics and
penetration of diclofenac sodium in niosome system from HPMC 4000 gel
bases preparation. The compositions of niosome are diclofenac sodium,
Span 60, and cholesterol with molar ratio 1:6:6. There were two formulas in
this study. Diclofenac sodium in HPMC 4000 gel without niosome, and
HPMC 4000 gel with niosome system. The result showed that niosome
system had effect on color and odor. Niosome system also had effect on pH
and spread diameter of zero load. Data analyze showed that pH of formula
control was (6,29 + 0,04) and formula test was (6,82 + 0,02). Spread
diameter of zero load for formula control was (5,47 + 0,06) cm and formula
test was (4,90 = 0,10) cm. Penetration test was carried out with dissolution
tester with paddle stir in phosphate buffer saline pH 7,4 = 0,05, volume 500
mL, temperature 37 + 0,5 °C, and stirred velocity 100 rpm. The penetration
flux was counted from slope of linear regression between time versus the
cumulative amount of diclofenac sodium gel. The flux of formula control
and formula test were (0,9505 + 0,0451) ug/cm2/min and (0,6357 £ 0,0747)
pg/cm?/min. Membrane permeability for formula control was (9,3075.107 +
4,4449.10°) cm/min and formula test was (6,3158.10° + 7,4284.10)
cm/min. The result was analyzed by statistic programmed using
independent sample t-test with degree of confident 95% (a = 0,05).
Research result revealed that diclofenac sodium penetration from HPMC
4000 gel with niosome system was lower than formula without niosome.

Keywords : diclofenac sodium, HPMC 4000, niosome, Span 60, cholesterol,
drug penetration.
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