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KATA PENGANTAR

Ketahanan pangan dan kemandirian energi merupakan isu sentral nasional dan dunia
untuk mengimbangi terus bertambahnya jumlah penduduk, semakin menyempitnya lahan
yang disertai tidak terlalu signifikannya peningkatan produktivitas pertanian, ditambah lagi
dengan masalah global menurunnya kualitas lingkungan. Untuk mengatasi
permasalahan-permasalahan ini tentunya dibutuhkan inovasi-inovasi. Inovasi akan
menjadi lebih bermakna dan berhasil guna bila berlandaskan kepada sains dan teknologi.

Banyak perguruan tinggi dan lembaga litbang departemen atau bahkan divisi litbang di
perusahaan terus melakukan penelitian dan pengembangan yang didasarkan pada
pemanfaatan dan pengembangan sains dan teknologi untuk mengembangkan dan
menghasilkan inovasi-inovasi dalam upaya untuk meningkatkan produktivitas serta
meningkatkan nilai tambah. Seminar Nasional Sains Ill (2010) yang diselenggarakan atas
kerjasama FMIPA-IPB dan MIPAnet, diharapkan menjadi sarana dan upaya untuk
menjalin komunikasi antar pelaku dan institusi yang terlibat untuk mengoptimumkan
pemanfaatan sains sebagai landasan dalam mengembangkan dan menghasilkan inovasi-
inovasi dalam upaya menjawab tantangan ketahanan pangan dan kemandirian energi.
MIPAnet adalah Jaringan Kerjasama Nasional Lembaga Pendidikan Tinggi Bidang MIPA
yang didirikan pada tanggal 23 Oktober 2000.

Makalah-makalah hasil penelitian dipresentasikan pada empat kelas paralel yaitu
Biological Science, Biochemistry, Chemistry, serta Physics & Mathematical Science.
Selain itu beberapa makalah juga ditampilkan pada sesi Poster. Makalah-makalah
tersebut sebagian besar merupakan isi dari prosiding ini. Seminar dihadiri oleh peneliti
dari balitbang-balitbang terkait dan dosen-dosen perguruan tinggi, mahasiswa
pascasarjana serta guru-guru SMA.

Ucapan terima kasih disampaikan kepada FMIPA-IPB dan MIPAnet yang telah
mendukung penuh kegiatan Seminar Nasional Sains Ill ini. Juga kepada Panitia Seminar,
para mahasiswa, dan semua pihak yang telah mensukseskan acara seminar ini. Kami

juga sangat berterima kasih kepada semua pemakalah atas kerjasamanya, sehingga
memungkinkan prosiding ini terbit. Semoga prosiding ini bermanfaat bagi semua pihak.

Bogor, Desember 2010

Dekan FMIPA-IPB,

Dr. drh Hasim, DEA
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PERILAKU DISOLUSI MIKROKAPSUL KETOPROFEN-ALGINAT Chemistry

PERILAKU DISOLUSI MIKROKAPSUL KETOPROFEN-ALGINAT
BERDASARKAN RAGAM KONSENTRASI SURFAKTAN

Purwantiningsih Sugita*, Tuti Wukirsari, Tetty Kemala, Bayu Dwi Aryanto

Departemen Kimia, Fakultas Matematika dan IPA, IPB
Kampus Dramaga, Bogor, 16680
*telp/fax: 0251-8624567, atiek_ps@yahoo.com

Abstrak

Ketoprofen merupakan obat antiradang yang menimbulkan pendarahan
lambung pada dosis berlebih sehingga diperlukan penyalutan khusus yang
dapat mengontrol laju pelepasannya. Pada penelitian ini ketoprofen disalut
kitosan-alginat dengan penaut silang glutaraldehida. Surfaktan Tween 80
dengan ragam 1, 2, dan 3% (v/v) ditambahkan saat mencampurkan larutan
kitosan-alginat sebagai penyalut dengan larutan ketoprofen agar ukuran
kapsul lebih kecil. Mikrokapsul ketoprofen kemudian dibentuk dengan metode
pengeringan semprot. Mikrokapsul yang dihasilkan memiliki kisaran ukuran
sebesar 150 nm—6 pm. Laju pelepasan maksimum di medium asam (pH 1.2)
hanya 16% sedangkan di medium basa (pH 7.4) mencapai 99%. Pelepasan
ketoprofen di medium asam didominasi oleh orde ke-1 sedangkan di medium
basa orde ke-0 dan Hixson-Crowell.

Kata kunci: disolusi ketoprofen, mikrokapsul kitosan

1. PENDAHULUAN

Ketoprofen merupakan senyawaan aktif dalam sediaan yang memiliki aktivitas
antiradang, analgesik, dan antipiretik. Namun, senyawa tersebut memiliki waktu paruh
eliminasi yang terlalu cepat (1.5-2 jam) dan menimbulkan pendarahan lambung jika dosis
yang digunakan lebih dari 300 mg. Akibatnya, sediaan dengan bahan aktif tersebut harus
sering dikonsumsi. Untuk mencegah hal tersebut, sistem penghantaran obat terkendali
dengan mikroenkapsulasi dipilih pada penelitian ini. Biopolimer penyalut yang telah
digunakan ialah kitosan-gom guar termodifikasi alginat. Kinerja gabungan ketiga
biopolimer tersebut (Setyani 2009) lebih baik dibandingkan dengan penyalutan kitosan-
gom guar saja (Sugita et al. 2007). Mikrokapsul ketoprofen tersalut gel kitosan-gom guar
mulai hancur dalam medium buatan lambung (medium asam) pada menit ke-30 sehingga
laju pelepasannya tidak terkendali (Sugita et al. 2007). Sementara penambahan alginat
pada komponen penyalut menunjukkan laju pelepasan hanya 3.55% sampai menit ke-120
dalam medium asam (Setyani 2009). Jadi, pendarahan lambung dicegah dan sistem
pelepasannya yang terkendali dapat mempertahankan dosis terapi dalam waktu yang

lebih lama.
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Ukuran kapsul yang dihasilkan Setyani (2009) masih terlalu besar, yaitu 0.7-2.0
mm. Hal tersebut berakibat laju pelepasan maksimum ketoprofen di medium buatan usus
(medium basa) sampai menit ke-360 masih rendah, yaitu hanya 8.47-40.91%. Oleh
karena itu, dalam penelitian ini, ukuran kapsul diperkecil menjadi dalam skala mikro
sehingga luas permukaan lebih besar dan diharapkan laju pelepasannya di medium basa
meningkat. Salah satu faktor yang dapat mengecilkan ukuran kapsul ialah dengan
pemakaian surfaktan saat pencampuran larutan kitosan sebagai penyalut dengan larutan
ketoprofen. Herdini (2009) menggunakan satu konsentrasi Tween 80, yaitu 2% pada
mikroenkapsulasi kurkumin dengan penyalut kitosan-alginat dan menghasilkan
mikrokapsul dengan ukuran 1.14-5.14 pm. Oleh karena itu, penelitian ini juga
menggunakan Tween 80 untuk tujuan yang sama. Laju pelepasan ketoprofen dari
mikrokapsul dipelajari melalui uji disolusi secara in vitro dalam medium lambung (asam)

dan usus buatan (basa).

2, BAHAN DAN LINGKUP KERJA

2.1. Bahan dan Alat

Kitosan yang digunakan pada penelitian ini memiliki kadar air, kadar abu, derajat
deasetilasi, dan bobot molekul berturut-turut sebesar 10.67%, 0.27%, 73.76%, dan (3.7 x
10°) g/mol. Bahan lain yang digunakan ialah glutaraldehida, alginat, larutan bufer klorida
(KCI-HCI) (1:2) pH 1.2, larutan bufer fosfat (NaH,PO,4-H,O-Na;HPQO4 12H,0) (1:3) pH 7.4,
Tween 80, dan ketoprofen yang diperoleh dari PT Kalbe Farma.

Alat-alat yang digunakan di antaranya alat-alat kaca, spektrofotometer inframerah
transformasi Fourier (FTIR) Bruker jenis Tensor 37, alat disolusi dayung Hansen,
spektrofotometer UV-1700 PharmaSpec, dan mikroskop elektron susuran (SEM) Jeol-
JSM-6360LA.

2.2. Lingkup Kerja

2.2.1. Pembentukan mikrokapsul (modifikasi Herdini 2008)

Sebanyak 228.6 mL larutan kitosan 1.75% (b/v) dalam larutan asam asetat 1%
(v/v) ditambahkan 38.1 mL larutan alginat 0.625% sambil diaduk. Setelah itu, sebanyak
7.62 mL glutaraldehida 4.5% (v/v) ditambahkan ke dalam larutan tersebut sambil diaduk
hingga homogen. Formula tersebut merupakan kondisi optimum yang digunakan oleh
Herdini (2008) untuk menyalut kurkumin dan pada penelitian ini digunakan untuk
menyalut ketoprofen.

Sebanyak 250 mL larutan ketoprofen 0.8% (b/v) dalam etanol 96% dicampurkan

ke dalam larutan kitosan-alginat sehingga nisbah bobot kitosan-ketoprofen 2:1. Setelah
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itu, 5 mL Tween-80 dengan ragam konsentrasi 1, 2, dan 3% dalam pelarut air
ditambahkan sambil diaduk pada suhu kamar dengan ragam waktu 1, 2, dan 3 jam
sehingga akan diperoleh 9 formula mikrokapsul.

Mikrokapsul dibentuk dengan menggunakan pengering semprot (spray dryer).
Diameter lubang alat tersebut 1.5 mm, suhu inlet 150 °C, suhu outlet 70 °C, laju alir 60
rom, dan tekanan semprot pada skala 2 bar. Mikrokapsul kosong tanpa penambahan

ketoprofen juga dibuat.

2.2.2. Efisiensi enkapsulasi

Sebanyak 50 mg kapsul dimasukkan ke dalam 100 mL bufer fosfat pH 7.2.
Campuran dikocok selama 24 jam lalu disaring (Tayade & Kale 2004). Kemudian filtrat
diencerkan sebanyak 50 kali dan dibaca absorbansnya dengan spektrofotometer UV
pada A 260 nm (Anaks ketoprofen dalam larutan bufer tersebut). Absorbans yang diperoleh

digunakan untuk menentukan konsentrasi ketoprofen dengan bantuan kurva standar.

2.2.3. Uji Disolusi secara In Vitro (Farmakope Indonesia 1995)

Disolusi mikrokapsul dilakukan dengan alat disolusi tipe 2 (metode dayung
Hansen). Sebanyak 500 mg mikrokapsul ditimbang dan dimasukkan ke dalam bilik
(chamber) disolusi. Uji disolusi dilakukan dalam medium asam (pH 1.2) selama 3 jam dan
medium basa (pH 7.4) selama 6 jam pada suhu (37 = 0.5) °C dengan kecepatan
pengadukan 150 rpm. Volume medium disolusi yang digunakan sebanyak 500 mL.
Pengambilan alikuot dilakukan setiap 15 menit dengan volume setiap kali pengambilan 15
mL. Setiap kali pengambilan alikuot, volume medium yang diambil digantikan dengan
larutan medium baru dengan volume dan suhu yang sama. Konsentrasi ketoprofen dalam
larutan alikuot diukur dengan alat spektrofotometer UV pada panjang gelombang 258.6

nm (untuk disolusi pada pH 1.2) dan 260 nm (untuk disolusi pada pH 7.4).

2.2.4. Pencirian mikrokapsul
Pencirian morfologi mikrokapsul dilakukan pada mikrokapsul kosong dan yang
terisi ketoprofen serta mikrokapsul setelah disolusi dalam medium asam dan basa

dengan menggunakan SEM.

3. HASIL DAN PEMBAHASAN

3.1.  Morfologi mikrokapsul
Warna larutan kitosan yang kuning berpengaruh pada warna mikrokapsul yang
dihasilkan, terutama mikrokapsul kosong. Sementara mikrokapsul yang berisi ketoprofen

lebih pucat sebagai akibat kontribusi warna putih dari ketoprofen. Selain itu, bantuan
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panas selama proses pengeringan beku bertanggung jawab pada timbulnya warna yang
kecokelatan.

Mikrokapsul yang diperoleh berupa butiran atau granula halus, kering, dan rapuh.
Mikrokapsul kosong berwarna kuning kecokelatan sedangkan yang berisi ketoprofen
berwarna lebih pucat. Hasil analisis dengan SEM menunjukkan bahwa mikrokapsul
kosong atau tanpa penambahan ketoprofen berukuran lebih kecil (20 nm-5 ym) daripada
yang terisi ketoprofen (150 nm—6 ym). Hal lain yang membedakan mikrokapsul yang terisi
ketoprofen dan yang tidak ialah sebagian besar mikrokapsul kosong terlihat kisut (Gambar
1). Namun, masih ada sebagian kecil mikrokapsul kosong terlihat bulat.

Pengamatan SEM juga dilakukan pada mikrokapsul setelah disolusi, baik dalam
medium asam maupun basa. Gambar 2 menunjukkan bahwa sebagian besar mikrokapsul
masih terlihat utuh setelah disolusi dalam medium asam (pH 1,2) daripada dalam medium
basa (pH 7,4). Disolusi pada medium asam menyebabkan sedikit pembengkakan
mikrokapsul sehingga ukurannya menjadi lebih besar, yaitu 0.87—6.33 pm. Mikrokapsul
hancur secara keseluruhan setelah disolusi basa (Gambar 2b) dan tidak lagi terlihat mirip

dengan morfologi mikrokapsul sebelum disolusi (Gambar 1).

(b)

Gambar 1 Citra SEM permukaan mikrokapsul tersalut gel kitosan-alginat dengan konsentrasi Tween
80 3% serta waktu kontak antara larutan kitosan-alginat dan larutan ketoprofen 3 jam tanpa
(a) dan dengan penambahan ketoprofen (b) pada perbesaran 5000x

(b)

Gambar 2 Citra SEM permukaan mikrokapsul tersalut gel kitosan-alginat dengan konsentrasi Tween
80 3% setelah disolusi dalam medium lambung buatan selama 180 menit (a) dan dalam
medium usus buatan selama 360 menit (b) dengan perbesaran 5000x%
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Bentuk kapsul yang sebagian besar masih utuh dalam medium asam dikarenakan
komponen alginat sebagai penyalut akan mengegel dalam pH <3 (Parfitt 1999). Selain itu,
penaut silang glutaraldehida juga memengaruhi sifat reologi matriks gel kitosan-alginat
(Sugita et al. 2006). Akibatnya, penetrasi asam ke dalam kapsul dicegah sehingga proses
pelarutan kitosan juga dihambat. Namun, kitosan yang berada di permukaan kapsul tentu
saja dapat dengan mudah terlarut oleh medium asam sehingga sebagian kecil ketoprofen
terlepas. Sementara dalam medium basa, alginat akan melarut sehingga medium dapat
dengan mudah menyusup di rongga matriks kitosan (komponen terbesar penyalut) dan
menyebabkan pembengkakan bahkan pecahnya kapsul hanya dalam waktu 15 menit. Hal
ini didukung dengan data fluktuasi konsentrasi yang tinggi hanya setelah 15 menit disolusi

dalam medium basa.

3.2.  Perilaku Disolusi Mikrokapsul

Proses disolusi pada penelitian ini dilakukan secara in vitro, yaitu dalam larutan
lambung buatan (medium asam dengan pH 1.2) dan usus buatan (medium basa, pH 7.4).
Persen pelepasan di asam cukup rendah, yaitu kurang dari 20%. Mikrokapsul dengan
semua formula menunjukkan persen pelepasan di medium asam yang jauh lebih rendah
daripada dalam medium basa (Tabel 1). Sebagai contohnya, persen pelepasan di medium
basa pada mikrokapsul yang menggunakan konsentrasi Tween 80 3% dengan waktu
kontak 2 jam mempunyai persen pelepasan 9 kali lebih tinggi daripada dalam medium
asamnya. Profil disolusi formula tersebut dapat dilihat di Gambar 3. Mikrokapsul dengan
persen pelepasan minimum di asam ialah mikrokapsul dengan formula konsentrasi Tween
80 2% dan waktu kontak 2 jam, sedangkan yang tertinggi saat konsentrasi Tween 80 1%

dan waktu kontak 2 jam.

Tabel 1 Persen pelepasan maksimum dan efisiensi enkapsulasi ketoprofen dalam mikrokapsul
tersalut gel kitosan-alginat dengan berbagai konsentrasi surfaktan Tween 80 dan
waktu kontak antara larutan kitosan-alginat dan larutan ketoprofen

Persen Pelepasan Maks. (%)

Waktu kontak, [Tween 80) Efisiensi Enkapsulasi (%)®

Asam Basa
1jam, 1% 12.08 + 2.11 78.23 + 8.19 37.58 + 4.08
1 jam, 2% 7.09+2.35 80.04 £ 18.05 40.24 + 4.02
1 jam, 3% 13.36 + 2.66 93.68+ 1.16 31.03 £ 9.30
2 jam, 1% 16.61 £ 4.59 98.62 + 6.38 29.78 + 5.72
2 jam, 2% 10.49 + 0.66 96.45+ 4.78 30.36 + 5.69
2 jam, 3% 10.50 + 2.69 9958+ 5.72 30.44 + 9.27
3 jam, 1% 16.05 + 2.83 78.77 £ 1.49 36.25+ 7.10
3 jam, 2% 9.95 + 3.11 91.62 + 0.79 34.16 £ 11.22
3 jam, 3% 7.29 +1.60 72.87 £ 3.77 44.37 + 1.87

@ ketoprofen awal yang digunakan ~ 2 g.
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Efisiensi enkapsulasi yang dihasilkan rendah, yaitu kurang dari 50%. Kecuali untuk
waktu kontak 1 jam, efisiensi enkapsulasi terbesar ditunjukkan saat konsentrasi Tween 80

yang digunakan sebesar 3%.

120
100
80
60
40

% Pelepasan

20

0 100 200 300 400
Waktu ke- {menit)

Gambar 3 Profil disolusi ketropofen dalam medium asam (A) dan basa (m) dari mikrokapsul
dengan formula Tween 80 3% serta waktu kontak antara larutan kitosan-alginat
dan larutan ketoprofen selama 2 jam.

Untuk alasan ekonomis, waktu kontak antara larutan kitosan-alginat dan larutan
ketoprofen yang dipilih sebaiknya ialah 1 jam. Hal ini karena penambahan waktu kontak
tidak banyak berpengaruh baik pada persen pelepasan maupun efisiensi enkapsulasinya
(Tabel 1.). Rendahnya efisiensi enkapsulasi yang diperoleh diduga karena sebagian
tertinggal di alat pengering semprot. Efisiensi dalam penelitian ini melihat jumlah
ketoprofen yang terlepas dari matriks saat maserasi dengan etanol, bukan saat
pembuatan mikrokapsul. Efisiensi enkapsulasi terbesar didominasi formula dengan
pemakaian konsentrasi Tween 80 3% saat pencampuran larutan kitosan dan ketoprofen.
Hal tersebut memperlihatkan bahwa ketoprofen terikat lebih baik dalam matriks penyalut
ketika jumlah Tween 80 yang digunakan tinggi. Hal ini didukung dengan persen
pelepasannya yang cenderung rendah dalam medium asam. Namun, pengikatan
ketoprofen oleh Tween 80 rupanya tidak berlaku dalam kondisi basa karena persen
pelepasannya bahkan lebih tinggi daripada formula lainnya.

Hasil penelitian ini menunjukkan hal yang sama dengan Setyani (2009), yaitu
memiliki persen pelepasan dalam medium asam yang lebih rendah daripada dalam basa.
Keduanya berbeda dengan Sugita et al. (2007) yang hanya menggunakan komponen
penyalut kitosan-gom guar. Jadi, penelitian ini dan Setyani (2009) mempertegas
pernyataan Sutriyo et al. (2005), yaitu tebalnya lapisan gel akan menyebabkan senyawa
aktif semakin sulit terlepas. Terbentuknya gel alginat dalam pH<3 juga mendukung hal
yang sama.

Persen pelepasan di medium asam yang diperoleh lebih besar daripada Setyani

(2009). Persen pelepasan terbesar dalam medium asam oleh Setyani (2009) hanya 1.49-
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12.97%. Hal ini sesuai dengan dugaan sebelumnya, yaitu kecilnya ukuran kapsul akan
meningkatkan persen pelepasannya karena luas permukaan yang kontak dengan medium
juga meningkat. Namun, semua formula menunjukkan pelepasan yang masih terkendali
dalam medium asam, yaitu kurang dari 300 mg. Dengan kata lain, pendarahan lambung
dapat dicegah.

Ketoprofen dapat dilepaskan dengan baik dalam medium basa, yaitu sebagian
besar >90%. Nilai ini lebih besar dari penelitian Setyani (2009) yang hanya memiliki
persen pelepasan maksimum sebesar 11.51-53.97%. Alasannya diduga sama dengan

yang terjadi dalam medium asam, yaitu pengaruh ukuran.

3.3. Kinetika Disolusi

Secara keseluruhan, nilai tetapan laju pelepasan (k) pada disolusi medium asam
lebih rendah daripada dalam medium basa (Tabel 2). Selain itu, kelima persamaan
kinetika juga memiliki persen determinasi yang sangat rendah dalam medium asam.
Pelepasan ketoprofen dalam medium asam didominasi oleh kinetika orde ke-1.
Sementara di medium basa didominasi oleh 2 kinetika, yaitu orde ke-O dan Hixson-
Crowell. Baik dalam medium asam maupun basa, sebagian formula menunjukkan
berlakunya lebih dari 1 model kinetika untuk 1 formula, terutama untuk yang disolusi
dalam medium asam.

Rendahnya nilai tetapan laju (k) dalam medium asam daripada dalam medium
basa menunjukkan bahwa jumlah ketoprofen yang terlepas dalam medium asam lebih
sedikit. Sementara rendahnya koefisien determinasi untuk kelima kinetika dalam medium
asam menyiratkan bahwa kelima model tersebut tidak sesuai. Jadi, perlu dicari model lain
yang dapat mewakili kinetika pelepasan dalam medium asam.

Dominasi kinetika pelepasan pada penelitian ini berbeda dengan Setyani (2009),
Shoaib et al. (2006), Kim et al. (2007), dan Sarvanan et al. (2007) yang diwakili oleh
model Korsmeyer-Peppas dan Higuchi. Selain Setyani (2009), 3 penelitian yang lainnya
secara berurutan mengamati pelepasan ibuprofen dari tablet, senyawaan aktif dari pelet,
dan sepaleksin dari tablet. Jadi, kinetika difusi lebih teramati ketika ukuran sediaan besar.
Sementara dalam penelitian ini mengamati pelepasan ketoprofen dari kapsul yang
berukuran mikro. Akibatnya, mekanisme pelepasan ketoprofen lebih disebabkan oleh
proses erosi, yaitu pelarutan sebagian kecil kitosan (komponen terbesar penyalut) dalam
asam. Hal ini ditunjukkan dengan teramatinya kinetika orde ke-0 dalam medium asam. Hal
ini juga telah dijelaskan pada pengamatan morfologi kapsul setelah disolusi dalam
medium asam. Sementara itu, dalam disolusi basa terjadi proses erosi dan difusi yang

diperlihatkan oleh kinetika orde ke-0 dan Hixson-Crowell. Dalam medium basa
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memungkinkan terjadinya difusi karena kitosan sebagai komponen terbesar penyalut tidak
larut dalam medium basa tetapi akan membengkak. Pembengkakan itulah yang

menyebabkan ketoprofen dapat berdifusi ke luar mikrokapsul.

Tabel 2 Model kinetika pelepasan ketoprofen dari mikrokapsul tersalut gel kitosan-alginat
dalam medium asam (pH 1.2)

Waktu kontak, Orde ke-0" Orde ke-1? Higuchi® Hixson-Crowell¥ Korsmeyer-Peppas”
[Tween 80) | (menit )" R® k (menit)' R? k (menit)" R° k (menit )"? R’ k (menit)" R®
1jam, 1% 0.0161 0.32* 2.00E-04 0.31 0.2834 0.30 3.00E-04 0.31 13.098 0.28
1 jam, 2% 0.0031 0.01 3.00E-05 0.01 0.1549 0.03 6.00E-06 0.01 13.381 0.05*
1 jam, 3% 0.0138 0.30* 2.00E-04 0.29 0.2237 0.24 3.00E-04 0.30* 11.830 0.18
2 jam, 1% 0.0412 0.61 6.00E-04 0.62* 0.6880 0.53 9.00E-04 0.52 15.136 0.42
2 jam, 2% 0.0101 0.74 1.00E-04 0.54 0.1831 0.75* 2.00E-04 0.54 10.155 0.64
2 jam, 3% 0.0021 0.07* 2.00E-05 0.07* 0.0185 0.02 4.00E-05 0.07* 10.032 3x10™
3 jam, 1% 0.0173 0.43* 2.00E-04 0.42 0.2823 0.35 4.00E-04 0.43* 11.910 0.28
3 jam, 2% 0.0005 0.01* 5.00E-06 0.01* 0.0004 8x10™ 9.00E-06 0.01* 10.093 4x10™
3 jam, 3% 0.0029 0.20* 3.00E-05 0.20* 0.0504 0.18 6.00E-05 0.20* 10.676 0.15

V1AL = [Alo - kt ?In AL = In [Al, -~k t 9Q =kt

‘“Q:ktn

*Koefisien determinasi terbesar untuk setiap formula

Tabel 3 Model kinetika pelepasan ketoprofen dari mikrokapsul tersalut gel kitosan-alginat

5) Qo1/3 _Qtl

=kt

dalam medium basa (pH 7.4)

)

Waktu kontak, Orde ke-0" Orde ke-1? Higuchi® Hixson-Crowell*) Korsmeyer-Peppas’
[Tween 80) i (menit)” R’ k (menit)" R° k (menit ) R? k (menit )™” R’ k (menit)" R
1jam, 1% 0.0245 0.51* 0.0009  0.48 0.6044  0.43 0.0011 0.49 11.138 0.34
1jam, 2% 0.0192 0.76* 0.0006  0.76* 0.4817  0.66 0.0008 0.76* 10.993 0.53
1 jam, 3% 0.0484 0.92 0.0037  0.93* 12542  0.84 0.0033 0.93* 12.190 0.74
2jam, 1% 0.0576 0.87* 0.0126  0.81 15420  0.86 0.0073 0.85 12.647 0.81
2 jam, 2% 0.0432 0.98 0.0030  0.99* 11.306  0.93 0.0028 0.99* 12.012 0.81
2 jam, 3% 0.1238 0.20 0.0041  0.53 0.9068  0.50 0.0032 0.56* 11.361 0.38
3 jam, 1% 0.0386 0.90 0.0014  0.91* 0.9481 0.83 0.0017 0.91* 12.084 0.72
3 jam, 2% 0.0418 0.90* 0.0027 0.85 11.055  0.86 0.0036 0.85 12.012 0.80
3 jam, 3% 0.0304 0.87* 0.0008  0.87* 0.7784  0.80 0.0012 0.87* 11.863 0.68

V[A] = [Alp — kt In (Al =In[Al -kt 9Q = Y2

4’Q:ktn 5) QO1/3_Qt1/3 — Kt

*Koefisien determinasi terbesar untuk setiap formula

4,

KESIMPULAN

Metode pengeringan semprot dan penambahan surfaktan Tween 80 pada larutan
terbukti dapat menghasilkan mikrokapsul dalam ukuran mikron. Selain itu, mikrokapsul
ketoprofen tersalut gel kitosan-alginat untuk semua formula menunjukkan ketoprofen
lepas terkendali baik dalam medium asam sehingga mencegah terjadinya pendarahan
lambung. Sementara di medium basa, hampir semua formula melepaskan ketoprofen
lebih dari 90%. Pelepasan ketoprofen di medium asam didominasi oleh orde ke-1

sedangkan di medium basa orde ke-0 dan Hixson-Crowell.
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