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STUDY OF MEFENAMIC ACID SOLID DISPERSION SYSTEM WITH 

CHITOSAN AND NA-ALGINATE COMBINATION BY BEAD MILLING 

WITH VARIATION OF CHITOSAN AMOUNT 

 

SAHRUL KURNIAWAN 

08061282025052 

 

ABSTRACT 

Mefenamic acid is a drug included in the biopharmaceutical classification system 

(BCS) class II so it is difficult to dissolve water which is overcome by making it 

into a solid dispersion. The combination of chitosan and sodium alginate is used as 

a carrier substance in solid dispersion. This study aims to determine the effect of 

chitosan and sodium alginate as a carrier on the dissolution rate of mefenamic acid 

solid dispersion. The bead milling method was chosen because it is easy to work 

with, affordable, and environmentally friendly. Three mefenamic acid solid 

dispersion formulations were made with varying amounts of chitosan. Evaluation 

and characterization of mefenamic acid solid dispersion samples were conducted 

through XRD, FTIR, SEM, solubility test, and dissolution test. The test results 

showed a decrease in the crystalline degree of mefenamic acid, no formation of new 

functional groups, changes in the morphology of the solid dispersion, solubility of 

the solid dispersion in the SIF solution, and an increase in the dissolution rate of 

mefenamic acid in the solid dispersion. Based on the test results, it can be concluded 

that the preparation of mefenamic acid solid dispersion by bead milling method can 

increase the solubility and dissolution rate of mefenamic acid. 

 

Keywords: Mefenamic Acid, Chitosan, Sodium Alginate, Solid Dispersion, 

Bead Milling, Dissolution Rate, Solubility, XRD, FTIR, SEM 
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STUDI SISTEM DISPERSI PADAT ASAM MEFENAMAT DENGAN 

KOMBINASI KITOSAN DAN NA-ALGINAT SECARA BEAD MILLING 

DENGAN VARIASI JUMLAH KITOSAN 

 

SAHRUL KURNIAWAN 

08061282025052 

 

ABSTRAK 

Asam mefenamat merupakan obat yang termasuk dalam biopharmaceutical 

classification system (BCS) kelas II sehingga sukar larut air yang diatasi dengan 

membuatnya menjadi dispersi padat. Kombinasi kitosan dan natrium alginat 

digunakan sebagai zat pembawa pada dispersi padat. Penelitian ini bertujuan untuk 

mengetahui pengaruh kitosan dan natrium alginat sebagai zat pembawa terhadap 

laju disolusi dispersi padat asam mefenamat. Metode bead milling dipilih karena 

pengerjaanya yang mudah, biayanya yang terjangkau, dan ramah lingkungan. 

Formula dispersi padat asam mefenamat dibuat sebanyak tiga formula dengan 

variasi jumlah kitosan. Evaluasi dan karakterisasi sampel dispersi padat asam 

mefenamat dilakukan melalui uji XRD, FTIR, SEM, uji kelarutan, dan uji disolusi. 

Hasil pengujian menunjukkan penurunan derajat kristal asam mefenamat, tidak 

adanya pembentukan gugus fungsi baru, perubahan morfologi dispersi padat, 

kelarutan dispersi padat pada larutan SIF, dan peningkatan laju disolusi asam 

mefenamat dalam dispersi padat. Berdasarkan hasil pengujian, dapat disimpulkan 

pembuatan dispersi padat asam mefenamat dengan metode bead milling dapat 

meningkatkan kelarutan dan laju disolusi asam mefenamat. 

 

Keywords: Asam Mefenamat, Kitosan, Natrium Alginat, Dispersi Padat, Bead 

Milling, Laju Disolusi, Kelarutan, XRD, FTIR, SEM 
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BAB I 

PENDAHULUAN 

1.1  Latar Belakang Masalah 

Asam mefenamat yang termasuk turunan asam antranilat merupakan obat 

antiinflamasi nonsteroid (NSAID) yang sering digunakan untuk mengatasi nyeri 

ringan hingga sedang. Secara biofarmasi, asam mefenamat dikategorikan sebagai 

obat kelas II dalam biopharmaceutical classification system (BCS). Walaupun 

memiliki kelarutan rendah dalam air, obat ini memiliki permeabilitas yang tinggi. 

Tingkat ketersediaan hayati absolutnya mencapai sekitar 90-100% (Modi & Patel, 

2015). Untuk obat yang termasuk dalam kelas II BCS, proses pelarutan memiliki 

peranan yang sangat penting dalam memastikan penyerapan obat yang optimal atau 

dapat diterima. Asam mefenamat sangat umum digunakan di Indonesia dan tersedia 

dalam bentuk sediaan padat yang diberikan secara oral (Nurhikmah et al., 2016). 

Obat yang memiliki kelarutan rendah dalam tubuh dapat terbuang dengan sia-

sia, mengurangi efektivitasnya (Nurhikmah et al., 2016). Berbagai metode telah 

dilaporkan untuk meningkatkan kelarutan obat, seperti pembuatan dispersi padat, 

pengurangan ukuran partikel, nanosuspension, proses supercritical fluid (SCF), 

teknik kriogenik (Savjani et al., 2012). Teknik menarik dan sederhana yang baru-

baru ini dikembangkan adalah dispersi padat. Melalui teknik ini, kelarutan senyawa 

obat yang sulit larut dalam bentuk padat dapat ditingkatkan dengan 

mengombinasikan dua atau lebih komponen yang membentuk ikatan hidrogen. 

Hasilnya, kelarutan senyawa obat dapat meningkat secara signifikan (Sareen et al., 

2012). 
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Teknik bead milling pada dispersi padat dengan berbagai polimer dalam 

modifikasi senyawa obat yang sulit larut dalam air diharapkan mampu 

meningkatkan kemampuan larut serta penyerapan zat tersebut dalam tubuh. Hal ini 

disebabkan oleh perubahan sifat padatan senyawa obat yang terjadi selama proses 

penggilingan. Proses ini mengubah struktur padatan kristal senyawa obat menjadi 

bentuk amorf yang terikat dalam struktur polimer (Friedrich et al., 2005). Menurut 

penelitian yang telah dilakukan oleh Yang et al (2012) proses bead milling dipfluzin 

dengan polimer polivinilpirolidon (PVP) dapat meningkatkan kelarutannya pada 

medium dapar fosfat pH 4,5. Jika dibandingkan dengan metode lain yang bertujuan 

meningkatkan kelarutan zat, teknik bead milling dianggap sebagai opsi yang mudah 

dilakukan dan ramah lingkungan. Hal ini karena teknik ini tidak memerlukan 

penggunaan bahan kimia seperti pelarut organik (Garg et al., 2009).  

 Kitosan merupakan polisakarida polikationik linear yang memiliki sifat-sifat 

menarik seperti biokompatibilitas, biodegradabilitas enzimatik, dan kemampuan 

mukoadhesif yang baik (Aycan & Alemdar, 2018). Keunggulan-keunggulan ini 

membuat kitosan banyak diaplikasikan dalam bidang biomedis salah satunya untuk 

peningkatan bioavailabilitas obat. Namun, kendala yang dihadapi adalah kelarutan 

kitosan yang rendah pada pH di atas 6,5, sehingga membatasi penggunaannya 

dalam penghantaran obat yang dikontrol (Hanna & Saad, 2019). Hal ini dapat 

diatasi dengan modifikasi kimia kitosan yaitu dilakukan melalui pembentukan 

ikatan silang kovalen dan ionik, di mana salah satu polimer dari kelompok 

polisakarida yang sering digunakan untuk memodifikasi kitosan adalah natrium 

alginat (Angadi et al., 2012). 
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Natrium alginat merupakan polisakarida linear hidrofilik dengan muatan 

negatif dari gugus karboksil yang dapat membentuk ikatan silang dengan kation 

divalen seperti Ca2+, Zn2+, dan sebagainya. Pembentukan ikatan silang ini dapat 

memengaruhi kelarutan alginat dalam air. Sifat kemampuan ikatan silang membuat 

alginat sering digunakan dalam kombinasi dengan polimer lain, termasuk kitosan 

(Angadi et al., 2012). Keunggulan lainnya dari alginat adalah sifat non-toksik, 

biokompatibilitas, biodegradabilitas, mukoadhesif, ketersediaan yang luas, dan 

biaya yang rendah, semuanya mendukung pengaplikasiannya dalam berbagai 

bidang (Blandon et al., 2016). Kombinasi kompleks kitosan-alginat selain dapat 

meningkatkan kelarutan juga dapat meningkatkan stabilitas obat dalam cairan 

biologis (Angadi et al., 2012). 

Berdasarkan uraian di atas, maka perlu dilakukan penelitian mengenai studi 

sistem dispersi padat asam mefenamat dengan kombinasi kitosan dan Na-alginat 

secara bead milling dengan variasi jumlah kitosan terhadap laju disolusi. Evaluasi 

yang dilakukan terhadap sampel dispersi padat asam mefenamat antara lain uji 

kelarutan dan uji laju disolusi serta analisis karakterisasi X-Ray Diffraction (XRD) 

untuk mengetahui derajat kristalinitas, analisis struktur Fourier Transform Infrared 

(FTIR) untuk mengetahui pembentukan gugus fungsi baru atau tidak dan analisis 

Scanning Electron Microscope (SEM) untuk mengetahui perubahan morfologi 

dispersi padat dari kristal ke amorf. 
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1.2  Rumusan Masalah 

1. Bagaimana pengaruh kitosan dan natrium alginat sebagai zat pembawa dispersi 

padat asam mefenamat terhadap laju disolusi? 

2. Bagaimana karakterisasi dari dispersi padat asam mefenamat yang dipreparasi 

secara bead milling? 

3. Berapa jumlah kitosan dari dispersi padat asam mefenamat yang terbaik 

terhadap laju disolusi? 

1.3  Tujuan Penelitian 

1. Mengetahui pengaruh kitosan dan natrium alginat sebagai zat pembawa dispersi 

padat asam mefenamat terhadap laju disolusi. 

2. Mengetahui karakterisasi dari dispersi padat asam mefenamat yang dipreparasi 

secara Bead Milling. 

3. Mengetahui jumlah kitosan dari dispersi padat asam mefenamat yang terbaik 

terhadap laju disolusi. 

1.4  Manfaat Penelitian 

Penelitian ini diharapkan akan memberikan wawasan terkait sistem dispersi 

padat asam mefenamat yang dipreparasi dengan kombinasi kitosan dan natrium 

alginat menggunakan teknik bead milling, terutama dalam konteks kelarutan dan 

laju disolusi. Data yang dihasilkan diharapkan dapat menjadi kontribusi berharga 

bagi penelitian selanjutnya, khususnya dalam pengembangan karakteristik dispersi 

padat asam mefenamat.  
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