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Preparation and Characterization of Submicro Particles Poly(Lactic-co-

Glycolic Acid) Loading Clindamycin with Ultra Turrax Speed Variation 

 

Randi Hermawan 

08121006005 

 

ABSTRACT 

 

 Preparation of submicro particles aims to increase clindamycin penetration 

into the skin intended to inhibit the growth of acne caused of bacteria P. acnes 

was effectively. Preparation of clindamycin in the form of submicro particles 

consisted of PLGA as polimer which were stabilized by PVA using emulsion 

solvent evaporation method. Submicro particles component was consisted of 

clindamycin, PLGA, PVA, and ethyl acetate using ultra turrax with speed 

variation at 11.000, 13.000, and 15.000 rpm. All three formulas consecutively 

generate entrapment efficiency percentage (%EE) of 67,70 ±2,128%; 

66,833±4,901%; and 71,40±1,539%. The third formula using ultra turrax 15.000 

rpm produced the highest EE percentage so that the third formula was the 

optimum formula. The result of submicro particles characterization such as 

diameter and particles distribution (Poly Dispersity Index/PDI) and potential zeta 

using Particle Size Analyzer (PSA) were 413,3 nm; 0,244; and -17,2 mV. 

Morphology particle of optimum formula was observed using Transmission 

Electron Microscope (TEM) showed spheric particles and homogen which PDI  of 

0,125. Particles permeability was observed through in vitro diffusion testing using 

Franz diffusion cell. The result of diffusion test during 24 hours showed the 

highest diffusion of PLGA-clindamycin submicro particles was 18,252±0,302%, 

compared with pure clindamycin solution and comercial clindamycin dosage form 

with diffusiom percentage each of 14,379±0,145%  and  15,105±0,013%. The 

compartment analysis of submicro particles optimum formula showed that this 

formula followed two compartment (without lag time). Shelf life and half life 

testing from optimum formula using variation in temperature of 40; 50; and 60ºC 

produced a shelf life for 29 days and half life 260 days with the test duration 

during 2 days than pure clindamycin solution which decreased level of 90% 

within 5 hours at 60ºC. Expiration time of submicro particles was longer and 

could be improved the permeability. 

 

Key words: Clindamycin, Submicro Particles, Ultra Turrax, PLGA, Shelf Life 
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Preparasi dan Karakterisasi Submikro Partikel Poly(Lactic-co-Glycolic Acid) 

Pembawa Klindamisin dengan Variasi Kecepatan Ultra Turrax 

 

Randi Hermawan 

08121006005 

 

ABSTRAK 

  

 Pembuatan submikro partikel bertujuan untuk meningkatkan penetrasi 

klindamisin di dalam kulit sehingga dapat menghambat pertumbuhan P. acnes 

sebagai penyebab jerawat secara efektif. Preparasi klindamisin dalam bentuk 

submikro partikel terdiri dari polimer PLGA yang distabilkan oleh PVA 

menggunakan metode emulsion solvent evaporation. Komponen submikro 

partikel terdiri dari klindamisin, PLGA, PVA, dan etil asetat menggunakan variasi 

kecepatan ultra turrax sebesar 11.000, 13.000 dan 15.000 rpm. Ketiga formula 

menghasilkan persen entrapment efficiency (EE) masing-masing sebesar 67,70 ± 

2,128%; 66,833 ± 4,901%; dan 71,40 ± 1,539%. Formula ketiga dengan 

penggunaan kecepatan 15.000 rpm menghasilkan persen EE yang paling tinggi 

sehingga merupakan formula optimum. Hasil karakterisasi submikro partikel 

seperti diameter dan distribusi partikel (Poly Dispersity Index/PDI), serta zeta 

potensial menggunakan alat particle size analyzer (PSA) pada formula optimum 

adalah 413,3 nm; 0,244; dan -17,2 mV. Morfologi partikel formula optimum 

diamati dengan menggunakan alat transmission electron microscope (TEM) 

menunjukkan partikel berbentuk spheric dan terpisah dengan baik yang memiliki 

nilai PDI sebesar 0,125. Permeabilitas partikel diamati melalui pengujian difusi 

secara in vitro menggunakan sel difusi Franz. Hasil uji difusi selama 24 jam 

menunjukkan persen terdifusi yang paling tinggi pada submikro partikel PLGA-

klindamisin sebesar 18,252±0,302%, dibandingkan dengan larutan klindamisin 

murni dan sediaan klindamisin di pasaran dengan nilai persen terdifusi masing-

masing sebesar 14,379±0,145% dan 15,105±0,013%. Hasil analisis kompartemen 

formula optimum submikro partikel menunjukkan bahwa formula ini termasuk ke 

dalam kompartemen dua (tanpa lag time). Pengujian shelf life dan half life 

formula optimum menggunakan variasi suhu sebesar 40; 50; dan 60ºC 

menghasilkan shelf life selama 29 hari dan half life selama 260 hari dengan lama 

pengujian selama 2 hari dibandingkan dengan larutan klindamisin murni yang 

mengalami penurunan kadar 90% dalam waktu 5 jam pada suhu 60ºC. Submikro 

partikel memiliki waktu kedaluwarsa yang lebih lama, dan dapat meningkatkan 

permeabilitas. 

 

Kata kunci: Klindamisin, Submikro Partikel, Ultra Turrax, PLGA, Shelf Life 
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BAB I 

PENDAHULUAN 

1.1       Latar Belakang 

 Masalah umum pada formulasi antibiotik topikal klindamisin yang beredar 

secara komersial (gel dan losion) adalah efek samping obat yang ditimbulkan, 

seperti iritasi kulit, eritema, kulit kering, terkelupas hingga menjadi kasar. 

Rendahnya bioavailabilitas pada formulasi antibiotik topikal klindamisin (5 – 8%) 

menyebabkan klindamisin sulit berpenetrasi ke dalam bagian stratum korneum 

pada kulit (Abdellatif and Tawfeek, 2015). Masalah lainnya yang timbul berupa 

molekul bebas dari klindamisin yang digunakan dalam pengobatan jerawat  

sebagian besar tidak dapat mencapai P. acnes. Cairan jerawat yang berisi 

campuran nanah, komponen sel darah merah yang lisis dan sitokin dari sel-sel 

pertahanan tubuh merupakan pertahanan bagi bakteri P. acnes (Williams et al., 

2012). 

 Masalah di atas dapat ditanggulangi dengan menggunakan teknologi 

partikel berupa pembuatan submikro partikel untuk meningkatkan kemampuan 

penetrasi klindamisin sehingga mampu menembus sel target dan meningkatkan 

efikasi serta keamanan obat yang digunakan. Pemanfaatan teknologi partikel 

dalam hal ini membutuhkan polimer, salah satunya adalah poly (lactic-co-glycolic 

acid) (PLGA). Polimer PLGA merupakan polimer yang tidak toksik, 

biodegradable (dapat diuraikan oleh tubuh), biocompatible (dapat diterima oleh 

tubuh) sehingga tidak mengiritasi jaringan, dan bersifat lipofilik yang 

memudahkan terjadinya penetrasi obat di dalam lapisan kulit (Hirenkumar and 

Siegel, 2011). Penggunaan PLGA pada nanopartikel protoporfirin untuk 
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penghantaran topikal dengan ukuran partikel 280 nm mampu menembus bagian 

epidermis dan dermis kulit sehingga berpotensi pada pengobatan kanker kulit bila 

dibandingkan dengan asam 5-aminoelevulinat (Silva et al., 2013).  

 Teknologi partikel dapat mengkreasikan partikel dengan ukuran 1 – 1000 

nm. Homogenisasi ukuran partikel dapat dilakukan dengan menggunakan alat 

homogenizer, salah satunya adalah ultra turrax. Bagian rotor dan stator pada 

ultra turrax dapat memotong partikel sehingga menghasilkan ukuran partikel 

yang lebih kecil (IKA, 2015). Variasi penggunaan kecepatan ultra turrax pada 

pembuatan teknologi partikel mempengaruhi karakter partikel yang dihasilkan. 

Kecepatan ultra turrax sebesar 11.000, 13.000, dan 15.000 rpm memberikan hasil 

partikel dengan bentuk yang bulat (spherical), antar partikel terpisah dengan baik, 

dan memiliki ukuran partikel 200 – 400 nm yang merupakan partikel berukuran 

submikro (Gomes et al., 2007; Ozturk et al., 2010; Mardiyanto, 2013). 

Berdasarkan beberapa penelitian di atas, peneliti ingin mengetahui kemampuan 

ultra turrax dalam menghasilkan partikel berukuran submikro pada preparasi 

klindamisin, dengan menggunakan variasi kecepatan pada tiap formula. 

  Evaluasi dari submikro partikel PLGA pembawa klindamisin perlu 

dilakukan untuk mengetahui karakter partikel yang dihasilkan. Karakter–karakter 

yang dievaluasi terdiri dari analisis ukuran partikel, morfologi partikel, 

pengukuran zeta potensial, poly dispersity index (PDI), dan persen entrapment 

efficiency (%EE) (Pal et al., 2011). Evaluasi di atas diharapkan dapat 

menghasilkan partikel dengan ukuran yang diinginkan dan stabil. Kestabilan 

submikro partikel dapat diuji menggunakan stabilitas termodinamik dengan 

melihat perubahan yang terjadi pada sediaan melalui variasi suhu. Stabilitas 
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sediaan bersifat baik jika tidak terdapat perubahan yang siginifikan pada bentuk 

dan kadar obat. 

  Pembuatan submikro partikel pembawa klindamisin yang dipengaruhi oleh 

ultra turrax diharapkan mampu meningkatkan aktivitas dan efek klindamisin. 

Simulasi penetrasi dari sediaan submikro partikel PLGA pembawa klindamisin 

dilakukan secara in vitro melalui model membran biologis menggunakan alat sel 

difusi Franz. Pengujian melalui membran uji diharapkan mampu mengamati 

kemampuan penetrasi yang paling cepat pada submikro partikel yang 

dibandingkan dengan sediaan klindamisin di pasaran dan klindamisin murni. 

1.2       Perumusan Masalah 

            Perumusan masalah dalam penelitian ini adalah sebagai berikut: 

1. Bagaimana %EE, diameter dan distribusi partikel (PDI), serta zeta 

potensial dari submikro partikel PLGA pembawa klindamisin yang 

dipreparasi dengan variasi kecepatan ultra turrax? 

2. Bagaimana morfologi submikro partikel PLGA pembawa klindamisin 

yang dihasilkan pada formula optimum? 

3. Berapa lama shelf life (t90) dan half life (t50) yang dihasilkan oleh 

submikro partikel PLGA pembawa klindamisin terhadap variasi suhu 

yang digunakan? 

4. Apakah terdapat perbedaan persen terdifusi dan jenis kompartemen dari 

submikro partikel PLGA pembawa klindamisin yang dibandingkan 

dengan larutan klindamisin murni dan sediaan klindamisin di pasaran? 

1.3       Tujuan Penelitian 

            Adapun tujuan dilakukannya penelitian ini adalah sebagai berikut: 
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1. Mengetahui %EE, diameter dan distribusi partikel (PDI), serta zeta 

potensial dari submikro partikel PLGA pembawa klindamisin yang 

dipreparasi dengan variasi kecepatan ultra turrax. 

2. Mengetahui morfologi submikro partikel PLGA pembawa klindamisin 

yang dihasilkan pada formula optimum. 

3. Menentukan shelf life (t90) dan half life (t50) yang dihasilkan oleh 

submikro partikel PLGA pembawa klindamisin berdasarkan variasi 

penggunaan suhu. 

4. Mengetahui perbedaan hasil persen terdifusi dan jenis kompartemen 

dari submikro partikel PLGA pembawa klindamisin yang dibandingkan 

dengan larutan klindamisin murni dan sediaan klindamisin di pasaran. 

1.4       Manfaat Penelitian 

            Manfaat yang dapat diperoleh dari penelitian ini yaitu penentuan 

kecepatan penggunaan ultra turrax dalam karakterisasi submikro partikel PLGA 

pembawa klindamisin dapat menjadi acuan dalam mempreparasi partikel menjadi 

lebih baik karakteristiknya. Pengujian stabilitas submikro partikel PLGA 

pembawa klindamisin melalui suhu dapat menentukan kondisi penyimpanan 

optimum dan memprediksi waktu paruh serta waktu kedaluwarsa pada sediaan. 

Hasil uji persen terdifusi dari submikro partikel PLGA pembawa klindamisin 

dapat menjadi acuan untuk mengembangkan formulasi sediaan baru yang 

berfokus pada penghantaran obat melalui kulit. 
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