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Optimasi Komposisi HPMC K4M dan Natrium Alginat dalam Tablet Propranolol
Hidroklorida Sistem Mengapung (Optimization Composition HPMC K4M and
Sodium Alginate as Propranolol Hydrochloride Floating Tablet System)

Indra Septian Nugraheni

Fakultas Farmasi, Universitas Jember

ABSTRACT

Floating tablet of propranolol hydrochloride were developed to prolong
gastric residence time and increase its bioavailability. The aim of this research
was to study the profile propranolol hydrochloride release from sustained release
tablet with a floating system. The tablet were prepared by direct compression
technique using polimer HPMC K4M and sodium alginate as floating system. The
produced tablet were tested for physical properties, such as uniformity of weight,
tablet hardness, floating test, and in vitro dissolution test. The effect of HPMC
K4M  and sodium alginate on drug release profile and floating properties were
investigated. Factorial design method was employed to create the optimum
composition of HPMC K4M and sodium alginate and use to determinate the effect
of HPMC K4M and sodium alginate and their interaction on floating properties
and dissolution effeciency. The optimum formula which obtain several criteria
was investigated with overlay plot. The linier regression analysis and model
fitting showed that all formula followed Higuchian model which had highest value
of correlation coefficient (r). Optimum compotition based on overlay plot for each
tablet is 36,05 mg-40,00 mg of sodium alginate and 130,41 mg-150,00 mg of
HPMC K4M.

Key word: propranolol hydrochloride, floating system, HPMC K4M, sodium
alginate, factorial design.
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RINGKASAN

Optimasi Komposisi HPMC K4M dan Natrium Alginat dalam Tablet
Propranolol Hidroklorida Sistem Mengapung: Indra Septian Nugraheni,
072210101043; 2012; 53 halaman; Fakultas Farmasi Universitas Jember.

Hipertensi merupakan penyakit dengan indikasi tekanan darah diastolik

yang lebih besar dari 90 mm Hg disertai dengan kenaikan tekanan darah sistolik

lebih dari 140 mm Hg. Salah satu penanganan penyakit hipertensi adalah dengan

menggunakan obat golongan penyekat beta. Propranolol hidroklorida merupakan

obat hipertensi yang bekerja terhadap reseptor beta non selektif dengan

menghambat respon adrenergik. Propranolol hidroklorida memiliki karakteristik

yang kurang menguntungkan yaitu waktu paruh eliminasi yang pendek berkisar

antara 2-6 jam dan bioavailabilitas rendah (kurang dari 50%) namun diabsorpsi

dengan baik di saluran cerna (lebih dari 90%) Sehingga sangat menguntungkan

untuk diformulasikan menjadi bentuk sediaan lepas lambat sistem mengapung di

dalam lambung (gastroretentive).

Sistem lepas lambat digunakan untuk memperbaiki kadar propanolol

hidroklorida. Sistem penghantaran obat dengan sistem mengapung merupakan

bentuk sediaan oral yang dirancang untuk memperpanjang waktu tinggal sediaan

dalam lambung dan memiliki densitas bulk yang lebih kecil dari cairan lambung

sehingga obat tetap mengapung di dalam lambung tanpa dipengaruhi kecepatan

pengosongan lambung dalam jangka waktu yang lama dan obat akan dilepaskan

perlahan-lahan sesuai dengan kecepatan yang diinginkan dari sistem. Matriks

yang digunakan pada formulasi tablet propranolol hidroklorida sistem mengapung

kali ini adalah matriks kombinasi antara HPMC K4M dan Na alginat.

Penelitian ini menggunakan rancangan desain faktorial dengan 2 faktor

sehingga dibuat 4 formula. Tablet dirancang bertahan selama 12 jam. Respon

yang digunakan adalah parameter mengapung (floating lag time dan floating

duration time) dan efisiensi disolusi (DE480). Berdasarkan model desain faktorial

didapatkan persamaan untuk masing-masing parameter tersebut, contour plot, dan

contour plot superimpossed sehingga formula optimum dapat ditentukan.
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Hasil respon floating lag time menunjukkan bahwa F2>F4>F1>F3

masing-masing 104,7 ± 0,90, 65,4 ± 1,55, 45,9 ± 0,78, 38,4 ± 0,61. Respon

terhadap floating duration time semua formula tetap mengapung selama > 12 jam

sehingga tidak dapat diketahui efek faktor HPMC K4M dan Na alginat maupun

interaksinya. Hasil respon DE480 menunjukkan bahwa F1>F2>F4>F3 masing-

masing 72,01%, 63,23%, 61,36%, 60,42%. Semua formula menunjukkan kinetika

pelepasan model Higuchi yang berarti bahwa mekanisme pelepasan obat yang

paling dominan pada setiap formula adalah dengan cara berdifusi melewati

matriks.

Daerah optimum ditentukan menggunakan rancangan desain faktorial

dengan kriteria respon floating lag time 25-600 detik, floating duration time 12

jam dan DE480 sebesar 45-65%. Jumlah Na alginat yang dapat memberikan respon

optimum adalah antara rentang 36,05 mg – 40 mg sedangkan jumlah HPMC K4M

yang dapat memberikan respon optimum adalah antara rentang 130,41 mg – 150

mg.
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