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FORMULATION OF SOLID DISPERSION IBUPROFEN WITH SODIUM
ALGINATE AND CHITOSAN VARIATIONS USING CO-GRINDING
TECHNIQUE

AGUNG MULYANA
08061382025114

ABSTRACT

Ibuprofen is included in the Biopharmaceutical Classification System (BCS) Class
I, namely drugs with irregular, slow and incomplete absorption properties. The
combination of chitosan polymer with sodium alginate will increase the solubility
of ibuprofen without causing systemic toxicity. Making a solid dispersion of
ibuprofen using the co-grinding technique is carried out with the aim of reducing
the particle size of the drug so that it dissolves more easily. Ibuprofen solid
dispersion formula is made in three formulations using varying amounts of
sodium alginate and chitosan. Ibuprofen solid dispersion samples were evaluated
and characterized through XRD, FTIR, SEM, solubility tests and dissolution tests.
The test results showed that the strength of the crystallinity was reduced through
XRD characterization, there was no chemical interaction between Ibuprofen and
the chitosan sodium alginate combination through FTIR characterization, and the
morphology of the solid dispersion had changed to an amorphous form. the
solubility of the solid dispersion in the SIF solution increased, and the dissolution
rate of the ibuprofen formulation increased. From the test results, it can be seen
that the use of the co-grinding method in making solid dispersions of ibuprofen
can increase the solubility and dissolution rate of ibuprofen.

Keywords: Ibuprofen, Sodium Alginate, Chitosan, Co-Grinding, Solid Dispersion,
Solubility, Dissolution Rate, XRD, FTIR, SEM



FORMULASI DISPERSI PADAT IBUPROFEN DENGAN
NATRIUM ALGINAT DAN VARIASI KITOSAN MENGGUNAKAN
TEKNIK CO-GRINDING

AGUNG MULYANA

08061382025114
ABSTRAK

Ibuprofen termasuk kedalam sistem Kilasifikasi Biofarmasi (BCS) Kelas Il yaitu
obat dengan sifat penyerapan tidak teratur, lambat dan tidak sempurna. Kombinasi
polimer kitosan dengan natrium alginat akan meningkatkan kelarutan ibuprofen
tanpa menimbulkan toksisitas sistemik. Pembuatan dispersi padat ibuprofen
dengan menggunakan Teknik co-grinding dilakukan dengan tujuan untuk
memperkecil ukuran partikel obat agar lebih mudah terlarut. Formula dispersi
padat ibuprofen dibuat dalam tiga formulasi dengan menggunakan natrium alginat
dan kitosan dalam jumlah yang bervariasi. Sampel dispersi padat ibuprofen
dievaluasi dan dikarakterisasi melalui uji XRD, FTIR, SEM, uji kelarutan dan uiji
disolusi. Hasil pengujian menunjukkan bahwa kekuatan sifat kristalinitasnya
berkurang melalui karakterisasi dengan XRD, tidak adanya interaksi kimia antara
Ibuprofen dan kombinasi kitosan natrium alginat melalui karakterisasi dengan
FTIR, serta morfologi dispersi padat yang telah berubah menjadi bentuk amorf.
kelarutan dispersi padat dalam larutan SIF meningkat, dan laju disolusi formulasi
ibuprofen meningkat. Dari hasil pengujian terlihat bahwa penggunaan metode co-
grinding pada pembuatan dispersi padat ibuprofen dapat meningkatkan kelarutan
dan laju disolusi ibuprofen.

Kata Kunci: lbuprofen, Natrium Alginat, Kitosan, Co-Grinding, Dispersi Padat,
Kelarutan, Laju Disolusi, XRD, FTIR, SEM
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BAB |

PENDAHULUAN

1.1  Latar Belakang

Nyeri dan demam adalah sebuah penyakit yang bisa menyerang semua
orang. Obat yang digunakan dan diresepkan adalah obat pereda nyeri non-
narkotika yang dapat meredakan nyeri ringan dan demam tersebut. Ibuprofen
termasuk dalam obat katagori anti inflamasi non steroid (OAINS) yang memiliki
ecara kerja sebagai anti inflamasi, analgesik dan antipiretik dimana biasa
diresepkan untuk mengatasi nyeri dan demam (Mediansyah dan Soraya, 2017).

Ibuprofen termasuk kedalam sistem Klasifikasi Biofarmasi (BCS) Kelas 11
yaitu obat dengan permeabilitas tinggi tetapi memiliki kelarutan rendah. Untuk
obat-obatan dengan sifat tersebut, penyerapannya seringkali tidak teratur, lambat
dan tidak sempurna, sehingga kelarutannya perlu ditingkatkan agar obat dapat
cepat lepas dari formulasi (larut dalam cairan saluran cerna, kemudian cepat
diserap) dan memberikan dampak cepat. (Ferdiansya et al., 2017).

Solusi yang bisa dilakukan untuk meningkatkan kelarutan obat yaitu
dengan metode dispersi padat. Dalam dispersi padat bahan aktif harus terdispersi
dalam pembawa atau matriks inert. Keuntungan dari sistem dispersi padat adalah
dapat meningkatkan kelarutan obat yang sulit larut dalam air, meningkatkan
stabilitas obat, dan meningkatkan kelarutan polimer obat di bagian amorf. Metode
pembuatan dispersi padat dengan metode disolusi, obat dan pembawa harus cukup
larut dalam pelarut organik yang sesuai seperti etanol, kloroform atau campuran

etanol dan diklorometana. (Yenti el al., 2021).



Metode dispersi padat yang digunakan merupakan metode dispersi padat
generasi kedua. Dispersi padat ini dilakukan dengan menggunakan pembawa amorf
dan bukan pembawa kristal. Obat akan terdispersi dalam pembawa dalam bentuk
molekuler. Polimer pembawa yang digunakan adalah polimer alami yaitu kitosan dan
natrium alginat (Bindhani and Mohapatra, 2018).

Dispersi padat merujuk pada bahan padat yang mengandung minimal dua
komponen yang tidak sama, umumnya terdiri dari matriks hidrofilik dan zat obat
hidrofobik (Singh et al., 2013). Matriks yang dipilih biasanya terbuat dari polimer
alami seperti polisakarida dan protein karena memiliki tingkat biodegradabilitas dan
biokompatibilitas yang tinggi. Sebagai contoh, kitosan, sebuah polisakarida, telah
terbukti sebagai pembawa yang efektif untuk menaikkan kelarutan dan peningkatan
bioavailability sejumlah besar obat yang mempunyai kelarutan rendah dalam air.
Karena sifat kelarutan kitosan dalam air yang dapat meningkatkan tingkat
keterbasahan, kitosan dapat difungsikan sebagai pemercepat pelepasan obat untuk
formulasi obat yang sulit larut dalam air (Tile and Pawar, 2015).

Polimer alami lain yang cocok untuk digabungkan dalam formulasi dengan
kitosan adalah natrium alginat. Natrium alginat telah sering digunakan sebagai
materi pembentuk hidrogel dan seringkali disebut sebagai bagian dari peningkatan
formula mikropartikel dan sistem penyaluran obat (Borba et al., 2016). Alginat
dan Kkitosan merupakan jenis polimer alami yang memiliki sifat tidak
bernimbulkan efek biologis bagi tubuh, dan tidak menimbulkan efek toksik bila
diberikan (Takka and Girel, 2010).

Dispersi padat dengan menggunakan teknologi co-grinding dipilih karena

kemampuannya mengubah struktur kristal obat menjadi amorf atau mengurangi bentuk



kristal obat. Metode ini juga memiliki kelebihan yaitu mudah digunakan, berbiaya rendah
(Borba et al., 2016). Metode dispersi padat menghasilkan padatan amorf yang
meningkatkan kelarutan obat. Kemudahan larutnya padatan amorf terjadi karena
molekulnya memiliki energi dan mobilitas yang lebih tinggi daripada kristal. Namun,
tingkat energi dan mobilitas yang tinggi ini juga menyebabkan padatan amorf menjadi
tidak stabil secara fisik. Saat disimpan, bahan amorf cenderung berubah kembali menjadi
bentuk kristal yang lebih stabil secara metastabil. (Chairunnisa dan Wardhana, 2016).

Menurut penelitian yang telah dilakukan oleh Hailaliyanti et al., (2017) tentang
peningkatan kelauran dan laju disolusi ketoprofen dengan Teknik co-grinding. Rosaini
et al., (2020) mengenai sistem dispersi padat nimodipine menggunakan metode co-
grinding. Serta penelitian yang dilakukan oleh Fadhila et al., (2022) tentang disperse
padat celocoxib menggunakan metode co-grinding menjelaskan bahwa pada tiap
penelitian yang telah dilakukan menunjukkan terjadi peningkatan laju pelepasan obat
yang di preparasi dengan menggunakan metode co-grinding, maka dari itu peneliti
tertarik untuk melakukan penelitian menggunakan obat dengan tingkat kelarutan yang
rendah, ditingkatkan kelarutannya menggunakan Teknik co-grinding.

Penelitian dilaksanakan untuk mengetahui pengaruh dispersi padat ibuprofen
menggunakan natrium alginat dan variasi Kitosan sebagai polimer terhadap
peningkatan kelarutan obat dan laju disolusi. Setiap sampel terpilih dievaluasi melalui
uji kelarutan dan uji disolusi. Karakterisasi disperse padat dianalisis melalui
penerapan uji difraksi sinar-X (XRD), spektroskopi inframerah (FTIR), dan

pengujian mikroskopi elektron berpindai (SEM).



1.2 Rumusan Masalah

1. Bagaimana pengaruh penggunaan Na-alginat dan kitosan terhadap studi
sistem dispersi padat ibuprofen menggunakan teknik co — grinding
berdasarkan variasi konsentrasi kitosan?

2. Berapa jumlah optimal kitosan untuk mampu menghasilkan formula dispersi
padat ibuprofen yang stabil?

3. Bagaimana bentuk partikel dispersi padat ibuprofen yang diformulasi
dengan teknik co — grinding?

1.3 Tujuan Penelitian

1. Mengetahui pengaruh penggunaan Na-alginat dan Kkitosan terhadap
pembentukan dispersi padat ibuprofen menggunakan teknik co — grinding
berdasarkan variasi jumlah kitosan.

2. Mengetahui jumlah optimal kitosan yang mampu menghasilkan dispersi
padat ibuprofen yang stabil.

3. Mengetahui bentuk partikel dispersi padat ibuprofen yang diformulasi
dengan teknik co — grinding.

1.4 Manfaat Penelitian
Manfaat dari penelitian ini adalah menciptakan formulasi ibuprofen yang

dapat meningkatkan sifat fisikokimia serta tingkat disolusi obat tersebut.

Pendekatan ini melibatkan pemanfaatan polimer kitosan dan natrium alginat dalam

bentuk sistem dispersi padat. Hasilnya diharapkan dapat diimplementasikan oleh

industri farmasi untuk menghasilkan formulasi ibuprofen yang lebih unggul, dengan

potensi pengembangan sebagai produk yang dapat diperdagangkan di pasaran.
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