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RINGKASAN

Pengaruh Modifikasi EGCG terhadap Pelepasan EGCG pada Sediaan
Ovula Berbasis k-Karagenan dan HPMC K100M

Cordellia Calista Amelia

Epigallocatechin gallate (EGCG) merupakan anti-kanker polifenol yang terdapat
dalam teh hijau yang mempunyai aktivitas anti-proliferasi, anti-metastasis dan pro-
apoptosis. EGCG mempunyai daya lipofilisitas rendah (logP 1,1) dan mudah terdegradasi
pada suhu tinggi. EGCG terdegradasi pada pH 6,8 dan stabil pada pH 4,5. Vagina sebagai
target terapi mempunyai pH 3,5-4,5 sehingga EGCG dapat diformulasikan sebagai
sediaan intravaginal contohnya ovula untuk terapi kanker serviks.

Penambahan Tween 80 dan Span 80 merupakan salah satu upaya untuk
meningkatkan lipofilisitas dari EGCG. EGCG yang telah ditingkatkan koefisien
partisinya menjadi logP 2,1 merupakan EGCG vyang termodifikasi. Upaya untuk
meningkatkan kontak senyawa terapeutik dengan mukosa adalah dengan menggunakan
basis polimer mukoadhesif seperti HPMC dan karageenan. HPMC dan k-karagenan
memiliki rentang pH yang lebar, tidak toksik dan tidak menimbulkan iritasi. Penyambung
silang (crosslinker) yang digunakan adalah KCI karena ion kalium merupakan agen
pembentuk gel terbaik untuk k-karagenan dan gel yang terbuat dari k-karagenan
cenderung paling kuat dan kaku.

Karakterisasi yang dilakukan pada sediaan ovula EGCG meliputi uji organoleptis,
pH, kekerasan, swelling index, waktu disintegrasi, keragaman bobot dan Drug Loading.
pH sediaan ovula EGCG tanpa modifikasi 4.244 + 0.009 dan pH sediaan ovula EGCG
termodifikasi mempunyai pH 4.233 + 0.0616 sehingga tidak terdapat perbedaan pH
antara kedua formula dan sesuai dengan pH target terapi. Hasil pengamatan swelling
index menunjukkan untuk swelling index sediaan ovula EGCG tanpa modifikasi sebesar
2.946 + 0.538 dan swelling index sediaan ovula EGCG termodifikasi sebesar 1.465 +
0.195. Hal ini menunjukkan bahwa terdapat perbedaan swelling index dimana sediaan
ovula EGCG termodifikasi membutuhkan waktu lebih lama untuk mengembang dan lebih
sulit terhidrasi. Disintegrasi ovula EGCG tanpa modifikasi membutuhkan waktu selama
60 menit untuk seluruh 6 ovula hancur sempurna sedangkan sediaan ovula EGCG
termodifikasi membutuhkan waktu selama 290 menit untuk 6 ovula hancur sempurna.
Hasil keragaman bobot untuk ovula EGCG tanpa modifikasi maupun ovula EGCG
termodifikasi menunjukkan bahwa seluruh sediaan telah sesuai dengan persyaratan
penerimaan yaitu tidak satu pun ovula yang bobotnya menyimpang lebih besar dari 15%
dari bobot rata-ratanya (kolom A) dan tidak satu pun yang bobotnya menyimpang lebih
besar dari 30% bobot rata-ratanya (kolom B). Sediaan ovula EGCG tanpa modifikasi
memiliki rata-rata kekerasan 49,762 kg + 0,107 dan sediaan ovula dengan EGCG
termodifikasi memiliki rata-rata kekerasan 49,741 kg + 0,043 dan tidak memenuhi
persyaratan kekerasan. Hasil Drug Loading sediaan ovula EGCG tanpa modifikasi
sebesar 0,884 + 0,065 dan untuk sediaan ovula EGCG dengan modifikasi sebesar 1,146
+0,059.
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Pada penelitian ini diteliti apakah ada perbedaan pelepasan sediaan ovula EGCG
tanpa modifikasi dengan pelepasan sediaan ovula EGCG yang termodifikasi dengan
penambahan surfaktan. Uji pelepasan ovula EGCG dilakukan dengan alat waterbath
shaker dengan kecepatan 100 rpm pada suhu 37°C. Kinetika pelepasan dari sediaan ovula
EGCG tanpa modifikasi cenderung mengikuti kinetika Higuchi sedangkan sediaan ovula
EGCG dengan modifikasi cenderung mengikuti Kinetika Korsmeyer-Peppas dengan
mekanisme pelepasan mengikuti Hukum Fick, yaitu hanya terjadi difusi. Laju pelepasan
sediaan ovula EGCG tanpa modifikasi sebesar 1,4373 £ 0,0731 dan laju pelepasan
sediaan ovula EGCG termodifikasi sebesar 2,4070 + 0,0291. Terdapat perbedaan
bermakna pada laju pelepasan sediaan ovula EGCG. Pengujian Drug Loading pada
penelitian ini dilakukan setelah uji pelepasan sehingga hasil jumlah EGCG yang terjebak
dari total EGCG dalam sediaan belum diperhitungkan untuk uji pelepasan. Maka, adanya
perbedaan pada laju pelepasan EGCG dari sediaan ovula berbasis k-karagenan dan
HPMC K100M tidak dapat dikorelasikan dengan jumlah EGCG yang terjebak dalam
sediaan. Laju pelepasan obat dari suatu nanokarier juga dapat dipengaruhi oleh komposisi
polimer, interaksi fisik atau kimia antar komponen dan metode pembuatan. Diduga
terdapat interaksi antara polimer dan surfaktan pada sediaan sehingga perlu adanya
optimasi formula untuk uji penetrasinya.
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