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RINGKASAN

PERBANDINGAN KARAKTERISASI DAN DISOLUSI
KOMPLEKS INKLUSI SENYAWA OBAT-
HIDROKSIPROPIL-B-SIKLODEKSTRIN (HPBCD) YANG
DIBUAT DENGAN METODE FREEZE DRYING DAN
SPRAY DRYING

Literature Review
Ella Yurika

Dalam pengembangan formulasi obat harus mempertimbangkan aspek
sifat fisikokimia, salah satunya adalah kelarutan dalam air. Kelarutan
merupakan faktor yang berpengaruh terhadap absorpsi obat pada
gastrointestinal tract dalam pemberian oral. Obat dengan kelarutan rendah
(misal kurang dari 10 mg/mL kelarutan dalam air) menyebabkan disolusi dan
bioavailabilitas yang rendah, sehingga absorpsi dan onset of action menjadi
lebih lama. Oleh karena itu, diperlukan upaya untuk memperbaiki kelarutan
senyawa obat, salah satunya melalui pembentukan kompleks inklusi-
siklodekstrin. Kompleks inklusi terbentuk apabila senyawa obat sebagai
molekul guest terperangkap ke dalam rongga siklodekstrin yang bersifat
hidrofobik sebagai molekul host.

Penelitian ini berupa literature review yang Dbertujuan untuk
membandingkan hasil karakterisasi dan disolusi kompleks inklusi-senyawa
obat-hidroksipropil-B-siklodekstrin (HPBCD) yang dibuat dengan metode
freeze drying dan spray drying. Karakterisasi dianalisis menggunakan
metode Fourier-Transform Infrared Spectroscopy (FT-IR), Different
Scanning Calorimetry (DSC), Powder X-ray Diffraction (PXRD), Scanning
Electron Microscope (SEM), dan laju disolusi. Publikasi dalam literature
review ini diperoleh dari database Google Scholar, ScienceDirect, dan
PubMED dengan menggunakan 5 (lima) kata kunci. Publikasi yang
diperoleh kemudian dilakukan proses penyortiran literature berdasarkan
kriteria inklusi dan ekslusi yang sudah ditetapkan, kemudian dilanjutkan
ekstraksi literature hingga diperoleh 6 (enam) publikasi yang digunakan
dalam penyusunan literature review.

Berdasarkan hasil literature review, hasil karakteristik pita serapan
gugus-gugus fungsi dengan spektrofometer inframerah terhadap kompleks
inklusi menunjukkan pergeseran bilangan gelombang dan perubahan
intensitas puncak dalam molekul obat. Hal tersebut terjadi pembentukan
ikatan hidrogen dan gaya van der Waals antara gugus senyawa obat dengan
gugus rongga CD. Akan tetapi, terdapat satu literature yang mengulas
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pembentukan kompleks inklusi sistem terner yang menunjukkan terjadi
pergeseran frekuensi dan bilangan gelombang ke arah yang lebih tinggi.
Adanya bahan pembawa dalam kompleks menyebabkan pemecahan ikatan
intermolecular yang terbentuk karena melemahnya interaksi antara kedua
molekul tersebut. Hasil spektra FTIR kompleks inklusi dari kedua metode
tidak dapat mendeteksi dan menjelaskan terbentuknya kompleks inklusi
dibandingkan dengan metode karakteristik lain.

Analisis suhu lebur pada termogram DSC dari kompleks inklusi kedua
metode menunjukkan hilangnya puncak endotermik yang tajam pada suhu
lebur senyawa obat dan puncak endotermik yang sesuai dengan dehidrasi
CD. Hal ini menandakan telah terbentuk kompleks inklusi akibat senyawa
obat telah memasuki rongga CD karena adanya interaksi yang kuat antara
obat dan siklodekstrin. Kurva DSC kompleks inklusi metode freeze drying
menunjukkan perubahan suhu lebur yang lebih signifikan dibandingkan
metode spray drying

Hasil karakteristik sifat kristalinitas dengan PXRD kompleks inklusi dari
kedua metode menunjukkan adanya penggabungan dan atau hilangnya
puncak karakteristik khas obat yang menandakan sudah terbentuk kompleks
inklusi. Hal tersebut diakibatkan terjadinya penurunan Kkristalinitas dan
puncak intensitas obat. Di antara kedua metode tersebut, kompleks inklusi
metode freeze drying memiliki derajat keadaan amorf lebih tinggi daripada
spray drying yang ditunjukkan dengan penurunan kristalinitas lebih besar
sehingga kemampuan meningkatkan kelarutan lebih besar.

Berdasarkan hasil literature review, mikrograf SEM kompleks inklusi
dari kedua metode menunjukkan terjadinya perubahan morfologi menjadi
bentukan yang amorf, susunan tidak teratur, dan karakteristik dari kedua
komponen menghilang. Hal ini akibat adanya interaksi yang kuat antara
molekul obat dengan molekul CD karena masuknya seluruh atau sebagian
molekul obat ke dalam rongga CD. Morfologi permukaan kompleks inklusi
dari kedua metode tidak menunjukkan perbedaan yang spesifik. Hanya saja
kompleks inklusi metode freeze drying menggambarkan bentuk lebih amorf
, halus, dan kristal obat sudah tidak dapat dibedakan lagi, sedangkan metode
spray drying menghasilkan partikel amorf dengan ukuran tidak teratur dan
homogen. Selain itu, laju disolusi kompleks inklusi metode freeze drying
menunjukkan prosentase disolusi lebih besar daripada metode spray drying.
Berdasarkan hasil literature review, kompleks inklusi metode freeze drying
dapat meningkatkan laju disolusi sebesar 8,8 kali daripada metode spray
drying sebesar 6.1 kali dengan masing-masing nilai ED5, 98,2 + 1,6 dan 68,5
+ 1,3 %.

Berdasarkan hasil uraian literature review di atas, karakteristik fisik
kompleks inklusi yang dibuat dengan metode freeze drying dapat dibedakan
dari kompleks inklusi yang dibuat dengan metode spray drying. Perbedaan
hasil karakteristik ditunjukkan oleh termogram DSC yang memberikan
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perubahan suhu lebur yang lebih signifikan dan difraktogram PXRD dengan
derajat keadaan amorf lebih tinggi dari metode frezze drying. Begitupun
dengan laju disolusi kompleks inklusi metode freeze drying memberikan
hasil disolusi lebih tinggi dibandingkan metode spray drying. Oleh karena
itu, perlu adanya tinjauan lebih lanjut tentang pembentukan kompleks inklusi
dengan siklodekstrin menggunakan metode freeze drying dan spray drying
secara lebih luas sampai pembuatan obat dalam industri farmasi.
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