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Formulation And Characterization Of Solid Lipid Nanoparticle Carriering
Glibenclamid Using Stearic Acid And Variations Of PEG 400 Cosurfactant

Naomi Teresya
08061281823037

ABSTRACT

The formulation and characterization of glibenclamide into nanoparticles is a new
delivery system for the use of glibenclamide drugs. The manufacture of SLN is
carried out using high speed homogenization and ultrasonication methods. The
solid lipid nanoparticles glibenclamide formula consisted of stearic acid as a lipid
matrix, tween 80 as a surfactant, polietilena glikol 400 as a cosurfactant, polivinil
alkohol as a stabilizer and variations in the amount of polietilena glikol 400 in the
three formulas, respectively 5 g, 10 g and 15 g. Solubility of solid lipid
nanoparticles was tested using simulated method, that is SGF, SIF and HCI.
Determination of the percent encapsulation efficiency (% EE) obtained results for
the three formulas, including 88,4587+0.0085 (formula 1), 93,8709+0.0148
(formula 2), and 86,8466+0.0226 (formula 3). Formula 2 was characterized for
physical properties using a particle size analyzer (PSA) so that the results for
formula 2 were obtained, namely average particle size 167,0£0,6342 nm, range
between 166.7 nm to 167 nm, polydispersity index 0.442+0.0145, and zeta potential
-34,6+1,7146 mV. The heating-cooling stability test was carried out with a cycle
test for 12 days, the results obtained in formula 2 which was slightly cloudy in
white, there was no phase separation, and there was a precipitate. In the mechanical
stability test, phase separation occurred in each formula. The results of the solubility
test showed that solid lipid nanoparticle glibenclamide was soluble in aquadest, in
SGF, in SIF and in HCI 5%. The conclusion from the research that has been done
shows that the SLN glibenclamide preparation can be used as a new drug delivery
system.

Keywords: Glibenclamide, Solid Lipid Nanoparticles, Percent Efficiency Of
Encapsulation, Stability



Formulasi dan Karakterisasi Solid Lipid Nanoparticle Pembawa
Glibenklamid dengan Menggunakan Asam Stearat dan Variasi Jumlah
Kosurfaktan Peg 400

Naomi Teresya
08061281823037

ABSTRAK

Formulasi dan karakterisasi glibenklamid menjadi nanopartikel merupakan suatu
sistem penghantaran baru terhadap penggunaan obat glibenklamid. Pembuatan
SLN dilakukan dengan menggunakan metode homogenisasi kecepatan tinggi dan
ultrasonikasi. Formula padatan lipid nanopartikel glibenklamid terdiri dari asam
stearat sebagai matriks lipid, tween 80 sebagai surfaktan, polietilena glikol 400
sebagai kosurfaktan, polivinil alkohol sebagai stabilisator dan variasi jumlah
polietilena glikol 400 pada ketiga formula masing-masing 5 gram, 10 gram dan 15
gram. Kelarutan nanopartikel lipid padat diuji menggunakan metode simulasi, yaitu
SGF, SIF dan HCI. Penentuan persen efisiensi enkapsulasi (% EE) diperoleh hasil
untuk ketiga formula, antara lain 88,4587+0,0085 (formula 1), 93,8709+0,0148
(formula 2), dan 86,8466+0,0226 (formula 3). Formula 2 dikarakterisasi sifat
fisisnya dengan menggunakan particle size analyzer (PSA) sehingga diperoleh hasil
untuk formula 2 yaitu ukuran partikel rata-rata 167,0+0,6342 nm, range antara
166,7 nm sampai 167 nm, indeks polidispersitas 0,442+ 0,0145, dan potensial zeta
-34,6+1,7146 mV. Pengujian stabilitas secara heating-cooling dilakukan uji siklus
selama 12 hari diperoleh hasil pada formula 2 berwarna putih sedikit keruh, tidak
terjadi pemisahan fase, dan terdapat endapan. Pada uji stabilitas mekanik terjadi
pemisahan fase pada tiap formula. Hasil uji kelarutan menunjukkan bahwa
glibenklamid nanopartikel lipid padat larut dalam akuades, SGF, SIF dan HCI 5%.
Kesimpulan dari penelitian yang telah dilakukan menunjukan bahwa sediaan SLN
glibenklamid dapat dijadikan sistem penghantaran obat baru.

Kata Kunci: Glibenklamid, Solid Lipid Nanoparticles, Persen Efisiensi
Enkapsulasi, Stabilitas
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PENDAHULUAN

1.1 Latar Belakang

Glibenklamid yaitu sebuah zat aktif yang diberikan pada formulasi sediaan
lepas lambat. Glyburide adalah obat antidiabetes sulfonilurea generasi kedua yang
dapat membantu penderita diabetes tipe 2 menurunkan kadar gula darahnya.
Glyburide memiliki waktu paruh yang lebih pendek ketika diminum dalam dosis
tunggal dan biasanya diberikan secara oral dalam dosis mulai dari 2,5 hingga 5 mg
pada awal pengobatan. Persentase obat yang tinggi terikat pada protein plasma (>99
persen). Glibenklamid dalam bentuk dosis konvensional memiliki regimen dosis
tiga kali sehari karena memiliki masa paruh eliminasi pendek yaitu 5 jam. Konsep
dan teknologi lepas lambat telah meningkatkan perhatian dalam menghadapi
kesadaran akan toksisitas dan ketidakefektifan obat-obatan. Efisiensi terapi
glibenklamid dicapai berdasarkan desain regimen dosis yang tepat yang diperoleh
dari sistem penghantaran obat lepas lambat (Rindu, 2019).

SLN didefinisikan sebagai teknik pembuatan sediaan dengan cara
mengkombinasikan fase minyak dan fase air serta menggunakan kombinasi
surfaktan dan kosurfaktan sebagai penstabilnya. Glibenklamid dienkapsulasi dalam
pembawa yang larut dalam air setelah diserap ke dalam solid lipid nanoparticle.
Selain itu, peningkatan luas permukaan komponen farmakologis adalah hasil dari
ukuran partikel yang lebih kecil. Kelarutan dan laju disolusi gliburida sebagai solid

lipid nanoparticle dipengaruhi oleh peningkatan luas permukaan ini.



Formulasi SLN dilakukan dengan mengkombinasikan kelebihan dan
mencegah kelemahan dari nanopartikel koloidal lain seperti stabilitas fisik,
perlindungan obat dari degradasi, pelepasan terkontrol, dan kemampuan toleransi
yang baik (Sarathchandiran, 2012). Menurut amalia et al (2015) Obat dengan
kelarutan rendah dapat memiliki batasan dan perangkap disolusi yang dikurangi
dengan desain formulasi berbasis lipid SLN, yang membantu dalam pembuatan fase
yang larut dalam air untuk penyerapan.

Beberapa keuntungan SLN yaitu penggunaan lipid fisiologis biodegradable
dapat menurunkan bahaya toksisitas akut dan kronis serta dapat menghindari
pelarut organik dalam metode produksi (Kausalya et al., 2011). Penelitian terkait
pembuatan SLN glibenklamid telah dilakukan oleh Sari (2018) digunakan matriks
lipid berupa VCO dan PEG 6000 dengan hasil persen EE yang diperoleh sebesar
60,6194% yang menunjukkan hanya 60% glibenklamid yang mampu terjerap di
dalam matriks lipid VCO dan PEG 6000.

Menurut Hasil penelitian Goncalves et al (2016) pelapisan PEG efektif dalam
meningkatkan stabilitas nanopartikel dalam medium cairan buatan yang ada dalam
tubuh manusia. Pembuatan lipid partikel yang dilakukan oleh Rowe et al (2009)
Ketika dicampur dengan pengemulsi lain, PEG 400 berfungsi sebagai penstabil
emulsi dalam komposisi SLN. Penggunaan PEG 400 juga dapat meningkatkan
kelarutan dari bahan obat. Kosurfaktan PEG 400 dipilih karena kemampuannya
menurunkan tegangan permukaan, meningkatkan entropi, dan meningkatkan

kelarutan bahan kimia yang sulit larut dalam air (Rowe et al., 2009).



Menurut riset Sari (2018) beliau telah melakukan penelitian dengan
menggunakan lipid VCO (Virgin coconut oil) sebagai pembawa glibenklamid dan
penggunaan peg 6000 sebagai matriks lipid pada formula sediaannya dan yang
divariasikan adalah penggunaan tween 80 sedangkan pada penelitian saya, saya
menggunakan lipid asam stearat sebagai pembawa obat glibenklamid dan
menggunakan PEG 400 serta memvariasikan jumlah penggunaan PEG 400 dalam
setiap formula yang dibuat.

Dalam riset ini dilaksanakan pembuatan sediaan SLN obat glibenklamid
memakai metode ultrasonikasi dan pengadukan kecepatan tinggi. SLN
glibenklamid diformulasi menjadi 3 formula dengan memvariasikan konsentrasi
PEG 400 yang akan mempengaruhi efisiensi penjerapan obat di dalam matriks lipid.
Ketiga formula SLN glibenklamid akan dilakukan uji pH dan uji stabilitas fisik
berdasarkan metode heating-cooling dan uji mekanik. Formula terbaik akan
ditentukan dari nilai persen efisiensi enkapsulasi yang menggambarkan banyaknya
obat yang mampu terjerap dalam matriks lipid. Karakterisasi yang dilakukan
terhadap partikel pada formula terbaik antara lain ukuran partikel, nilai PDI, zeta

potensial, serta dilakukan uji kelarutan terhadap formula terbaik yang diperoleh.



1.2

Rumusan Masalah

Berdasarkan teori bahwa kelarutan glibenklamid yang rendah dapat

ditingkatkan dengan diformulasi menjadi SLN, alhasil bisa dirancang permasalahan

pada riset ini, ialah:

1.

1.3

Bagaimana dampak jumlah PEG 400 terhadap persen efisiensi enkapsulasi
(%EE) sediaan solid lipid nanopartikel yang dihasilkan?

Berapa nilai poly dispersity index (PDI), diameter partikel dan zeta potensial
dari formula terbaik sediaan solid lipid nanopartikel yang dihasilkan?
Bagaimana stabilitas fisik sediaan solid lipid nanopartikel yang dihasilkan?
Bagaimana kelarutan dari formula terbaik solid lipid nanopartikel

glibenklamid?

Tujuan Penelitian

Dilihat dari konteks yang ditawarkan dan rumusan masalah, tujuan penelitian

ini adalah sebagai berikut:

1.

Mengetahui pengaruh PEG 400 terhadap persen efisiensi enkapsulasi (%EE)
sediaan solid lipid nanopartikel yang dihasilkan.

Mengidentifikasi poin poly dispersity index (PDI), diameter partikel dan zeta
potensial dari formula terbaik sediaan solid lipid nanopartikel yang
dihasilkan.

Mengetahui stabilitas fisik dari sediaan solid lipid nanopartikel yang
dihasilkan.

Mengetahui kelarutan dari formula terbaik solid lipid nanopartikel

glibenklamid.



1.4 Manfaat Penelitian

Riset ini diharapkan bisa memberi informasi tentang adanya dampak PEG 400
sebagai kosurfaktan pada sediaan solid lipid nanopartikel. Penelitian yang
dilakukan juga dapat menjadi database bagi akademik secara umum dan khusus
dalam pembuatan sediaan solid lipid nanopartikel. Formulasi glibenklamid
diharapkan dapat menjadi acuan produksi sediaan solid lipid nanopartikel sebagai

anti diabetes untuk penggunaan oral.
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