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RINGKASAN

Pengaruh Konsentrasi Polimer Eudragit L100 Terhadap Sifat Fisika Kimia

Nanosuspensi Rutin Dengan Surfaktan Poloxamer 188
Andrew Gani Mulya

Rutin (Rutinose) merupakan golongan polifenolik flavonoid yang banyak ditemukan
pada tanaman seperti gandum kuda, passion flower, apel, teh dan Ginkgo biloba. Rutin
memiliki sejumlah aktivitas farmakologis yang kuat seperti aktivitas antioksidan,
hepatoprotektif, —antidiabetik, antikarsinogenik, neuroprotektif, kardioprotektif, dan
nefroprotektif. Namun rutin diklasifikasikan dalam BCS Kelas IlI karena memiliki
keterbatasan berupa kemampuan melarut dalam air yang buruk, bioavailabilitasnya yang
buruk, serta stabilitas dan permeabilitas membran yang terbatas. Untuk meningkatkan
kelarutan, senyawa rutin dikembangkan dalam bentuk nanosuspensi. Nanosuspensi
merupakan dispersi partikel obat koloidal sub-mikron (ukuran < 1um) yang terdispersi dalam
air distabilkan oleh surfaktan dan polimer. Nanosuspensi dapat memperbaiki bioavailabilitas
oral yang buruk dengan mengecilkan ukuran partikel padatan bahan aktif akan meningkatkan
luas permukaan yang mempengaruhi laju disolusi, serta mengubah farmakokinetik bahan
obat dengan meningkatkan keamanan dan efikasi obat.

Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui pengaruh jumlah polimer Eudragit L100
terhadap karakteristik fisik (ukuran partikel, morfologi, sifat termal, dan gugus fungsi),
penetapan kadar, dan profil disolusi dari nanosuspensi Rutin. Metode pembuatan
nanosuspensi yang paling mudah dilaksanakan adalah metode nanopresipitasi. Nanosuspensi
dibuat dengan melarutkan Eudragit L100 dan Rutin dengan pelarut metanol p.a. lalu
melarutkan Poloxamer 188 dengan air bebas CO2. Selanjutnya, larutan Rutin-Eudragit L100
ditambahkan ke dalam larutan Poloxamer 188 sehingga akan terjadi salting out. Setelah itu,
dilakukan proses sonikasi, evaporasi metanol, dan reduksi ukuran partikel sediaan
nanosuspensi Rutin. Hasil nanosuspensi Rutin berupa suspensi. Penelitian dilakukan dengan
pembuatan 2 formula yaitu dengan perbandingan jumlah Rutin : Eudragit L100 : Poloxamer
188 sebesar 1:5:2 (F1) dan 1:10:2 (F2). Polimer Eudragit L100 memilik sifat larut dalam pH
basa sehingga cocok untuk mengenkapsulasi bahan aktif obat agar tidak terdegradasi di
lambung. Penggunaan Poloxamer sebagai surfaktan untuk memperkecil tegangan permukaan
antar bahan obat dengan air yang diharapkan dapat meningkatkan kelarutannya dalam air
(solubilizing agent), menghindari agregasi, dan juga sedimentasi pada sediaan nanosuspensi.

Hasil penelitian karakteristik organoleptis secara visual menunjukkan kedua formula
memiliki penampakan warna putih keruh. Pemeriksaan ukuran partikel menunjukkan F2
memiliki ukuran partikel yang lebih besar dari F1 akibat adanya penambahan jumlah polimer.
Uji morfologi kedua formula dengan mikroskop cahaya memiliki ukuran lebih kecil dan
bentuk yang lebih teratur dibandingkan dengan senyawa rutin. Pada analisis gugus fungsi
menggunakan FTIR menunjukkan tidak adanya perubahan gugus fungsional antara bahan
rutin dengan nanosuspensi rutin kedua formula. Hasil analisis sifat termal menggunakan DSC
menunjukkan kedua formula memiliki puncak endotermis yang berbeda dan lebih tajam
dibandingkan dengan bahan rutin, hal ini menunjukkan campuran nanosuspensi tersebut
sudah homogen dan sudah menyatu dengan matriks membentuk struktur yang solid
menyerupai kristal. Pada penetapan kadar sediaan nanosuspensi rutin formula F1 didapatkan
nilai rata-rata %EE sebesar 79,301 £ 0,455% dan nilai rata-rata %DL sebesar 9,815 + 0,056%.
Pada nanosuspensi rutin formula F2 didapatkan nilai rata-rata %EE sebesar 90,426 + 0,920%
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dan nilai rata-rata %DL sebesar 6,956 + 0,058%. Uji disolusi nanosuspensi rutin dilakukan
dengan menggunakan media disolusi dapar fosfat pH 6,8. Berdasarkan uji disolusi dengan
metode disolusi diperoleh hasil bahwa %terdisolusi rutin paling tinggi terjadi pada menit ke-5
pada kedua formula, sedangkan senyawa rutin masih belum mencapai kadar maksimal pada
menit ke-60. Berdasarkan data yang diperoleh dapat disimpulkan bahwa bentuk nanosuspensi
dapat meningkatkan waktu dan jumlah disolusi rutin dibandingkan dengan bahan aktif rutin.

Berdasarkan data hasil karakteristik fisik, penetapan kadar, dan profil disolusi dapat
disimpulkan bahwa penambahan konsentrasi Eudragit L100 pada nanosuspensi rutin Formula
F2 menunjukkan Kkarakteristik fisika kimia yang lebih baik meliputi ukuran partikel,
morfologi, sifat termal, gugus, Entrapment Efficiency (EE%) dan Drug Loading (%DL), dan
waktu disolusi nanosuspensi rutin. Profil disolusi nanosuspensi rutin meningkat hingga 3,3
kali lipat dibandingkan senyawa rutin.
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ABSTRACT

The Effect of Eudragit L100 Polymer Concentration on Physical Chemical Properties of

Rutin Nanosuspension with Poloxamer 407 as Surfactant
Andrew Gani Mulya

Poor bioavailability and low solubility in water of rutin limits its clinical use. This
study aimed to produce a nanoparticle of rutin in the form as using Eudragit L100 as polimer
and Poloxamer 188 as surfactant. Two formulas (F1 and F2) were made to determine the
effect of the Eudragit L100 composition, with each formula ratio containing rutin : Eudragit
L100 : Poloxamer 188 1:5:2 as F1 and 1:10:2 as F2. Rutin nanosuspension was prepared by
the nanoprecipitation technique. Afterward, evaluations were carried out to each formula,
such as physicochemical characteristics and in-vitro drug release profiles. The result of
developed rutin nanosuspension showed that the Entrapment Efficient Percentage and Drug
Loading Percentage of rutin was sufficiently high. They were homogenous in shape and their
sizes were in the nanometric dimensions. DSC thermogram and FTIR spectrum showed the
change of Rutin crystallinity. The in vitro release study of rutin nanosuspension formulations
revealed enhancement of dissolution rate of rutin in a release media of phosphate buffer
solution (pH 6.8), when compared to free drug. These results reveal that formulating
nanosuspension with Eudragit L100 and Poloxamer 188 could be a potential drug delivery
system to the colon with enhanced solubility and hence improved the pharmacology activity
of rutin.

Keyword : Rutin, Eudragit L100, Poloxamer 188, Nanosuspension, Physicochemical
properties
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