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Fakultas Farmasi Universitas Jember.

Salah satu obat antibiotik golongan penisilin dalam kelas aminopenisilin
adalah Amoksisilin. Amoksisilin terikat oleh protein plasma sekitar 20% setelah
pemberian oral dan memiliki waktu paruh (ti2) 1 sampai 1,5 jam dan rentan
terdegradasi oleh bakteri yang memiliki enzim p-laktamase. Amoksisilin telah
digunakan sebagai terapi first line infeksi lambung yang disebabkan oleh bakteri
Helicobacter pylori (H. pylori). Pembasmian bakteri tidak bisa maksimal karena
waktu tinggal yang pendek dalam lambung sehingga tidak bisa mencapai
konsentrasi efektif antibiotik di permukaan sel epitel lambung tempat H. Pylori.
Sebagai solusi dari permasalahan tersebut, maka dikembangkan teknologi obat agar
amoksisilin trihidrat dapat bertahan lebih lama di lambung dan terhindar dari

degradasi.

Gastro Retentive Drug Delivery System (GRDDS) merupakan suatu
pendekatan untuk memperpanjang waktu tinggal obat dalam saluran pencernaan.
Salah satu mekanisme GRDDS yaitu mucoadhesive. Microspheres merupakan
salah satu sistem penghantaran obat multiple unit dengan melepaskan obat secara
terkendali. Penghantaran obat amoksisilin trihidrat dalam bentuk mucoadhesive
microspheres bertujuan untuk mengurangi efek samping, meningkatkan efikasi

terapi, dan menghindari terjadinya resistensi serta degradasi obat.

Metode preparasi mucoadhesive microspheres pada penelitian ini
menggunakan single emulsion cross-linking. Bahan yang digunakan dalam
penelitian adalah alginat sebagai polimer mucoadhesive dan polimer matriks,
aquadest sebagai pelarut fase internal, parafin cair sebagai pelarut fase eksternal,
kalsium klorida sebagai agen crosslink, isopropanol dan metanol sebagai pelarut

agen crosslink serta span 80 sebagai surfaktan. Penelitian ini dilakukan untuk
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pengembangan formula sediaan mucoadhesive microspheres amoksisilin trihidrat
yang merupakan kombinasi teknologi GRDDS dan penghantaran obat terkendali
dengan alginat sebagai polimer mucoadhesive. Setiap formula akan dibandingkan
untuk menentukan sediaan microspheres yang memiliki entrapment efficiency dan
kemampuan mucoadhesive paling baik. Evaluasi dalam penelitian ini meliputi
penentuan entrapment efficiency, drug loading, yield, karakteristik gugus fungsi
dengan menggunakan FTIR, perhitungan ukuran dan morfologi partikel
menggunakan SEM, serta pengujian kekuatan mucoadhesive menggunakan alat

Texture Analyzer.

Peningkatan alginat sebagai polimer mucoadhesive konsentrasi 100 mg, 300
mg, dan 500 mg tiap formula mucoadhesive microspheres memberikan pengaruh
yang siknifikan terhadap entrapment efficiency dan kekuatan mucoadhesive. Hal ini
ditunjukkan dengan semakin meningkatnya nilai persen entrapment efficiency dan
kekuatan mucoadhesive seiring dengan bertambahnya konsentrasi alginate.
Formula ke-3 dengan konsentrasi alginat sebesar 500 mg memiliki persen
entrapment efficiency terbesar yaitu 75,760% dan kekuatan mucoadhesive terbesar
yaitu 37,200 gram. Hasil karakteristik menunjukkan bahwa analisis kompleks
microspheres amoksisilin trihidrat menunjukkan tidak adanya interaksi yang dapat
dilihat dari munculnya serapan khas dan gugus fungsi dari amoksisilin trihidrat.
Hasil drug loading, yield dan ukuran partikel menghasilkan perbedaan yang
signifikan pada ketiga formula. Rata-rata ukuran partikel mucoadhesive
microspheres amoksisilin trihidrat pada semua formula masih masuk dalam rentang
persyaratan ukuran microspheres 1-1000 pm, masing-masing formula yaitu (F1)
521,333 um; (F2) 601,333 um dan (F3) 710,889 pm.
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BAB 5. PENUTUP

5.1 Kesimpulan
Kesimpulan yang diperoleh dari penelitian adalah :

1. Peningkatan alginat sebagai polimer mucoadhesive dengan konsentrasi
100 mg, 300 mg, dan 500 mg dalam tiap formula mucoadhesive
microspheres meningkatkan pula entrapment efficiency, kekuatan
mucoadhesive dan ukuran partikel serta memberikan pengaruh yang
berbeda signifikan.

2. Dari hasil yang diperoleh kekuatan mucoadhesive yang paling tinggi di
antara ketiga formula adalah pada formula 3 dengan konsentrasi alginat
sebesar 500 mg

3. Hasil karakteristik yang telah di lakukan menunjukkan bahwa analisis
kompleks microspheres amoksisilin trihidrat menunjukkan tidak adanya
interaksi yang dapat dilihat dari munculnya serapan khas dan gugus fungsi
dari amoksisilin trihidrat. Hasil drug loading dan yield menghasilkan
perbedaan yang signifikan terhadap ketiga formula. Rata-rata ukuran
partikel mucoadhesive microspheres amoksisilin trihidrat pada semua

formula masih masuk dalam rentang persyaratan ukuran microspheres.

5.2 Saran
Berdasarkan hasil penelitian ini maka dapat disarankan :

1. Perlu dilakukan optimasi mengenai parameter mucoadhesive
microspheres yang dapat berpengaruh terhadap entrapment efficiency,
kekuatan mucoadhesive, dan hasil karakteristik mucoadhesive
microspheres amoksisilin trihidrat.

2. Perlu dilakukan uji disolusi untuk mengetahui laju pelepasan

mucoadhesive microspheres amoksisilin trihidrat.
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LAMPIRAN

A. Scanning Panjang Gelombang Maksimum Amoksisilin Trihidrat
A.1 Kurva spektra panjang gelombang amoksisilin trihidrat
SCann ing

Test Name:! AMOX
} 550 .

0. 100 | | |
200, )

I =

l % : o
e e I.I(t’ny th 400 .0

A.2 Tabulasi hasil absorbansi pada masing-masing panjang gelombangamoksisilin
trihidrat

A Abs A Abs A Abs A Abs

200 3,019 | 251 | 0,802 302 0,009 353 0,005
201 3,07 252 | 0,404 303 0,009 354 0,005
202 3,016 | 253 | 0,373 304 0,009 355 0,004
203 3,141 | 254 | 0,345 305 0,009 356 0,004
204 3,282 | 255 | 0,321 306 0,008 357 0,005
205 3,164 | 256 | 0,303 307 0,009 358 0,004
206 3,164 | 257 | 0,293 308 0,008 359 0,004
207 3,266 | 258 | 0,289 309 0,008 360 0,004
208 3,202 | 259 | 0,288 310 0,008 361 0,003
209 3,195 | 260 | 0,291 311 0,007 362 0,005
210 3,222 | 261 | 0,295 312 0,007 363 0,005
211 3,251 | 262 | 0,302 313 0,007 364 0,004
212 3,09 263 | 0,313 314 0,007 365 0,005
213 3,114 | 264 | 0,324 315 0,007 366 0,004
214 315 | 265 | 0,335 316 0,007 367 0,004
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215 2,999 | 266 | 0,346 317 0,007 368 0,004
216 2,985 | 267 | 0,357 318 0,007 369 0,003
217 2,961 | 268 | 0,366 319 0,006 370 0,004
218 2,937 | 269 | 0,376 320 0,005 371 0,003
219 2,937 | 270 | 0,388 321 0,005 372 0,003
220 2,948 | 271 | 0,399 322 0,004 373 0,003
221 2972 | 272 | 0,406 323 0,006 374 0,004
222 2,988 | 273 | 0,404 324 0,005 375 0,003
223 3,032 | 274 | 0,395 325 0,005 376 0,003
224 3,063 | 275 | 0,377 326 0,005 377 0,004
225 3,115 | 276 | 0,360 327 0,005 378 0,003
226 3,178 | 277 | 0,350 328 0,005 379 0,003
227 3,215 | 278 | 0,345 329 0,005 380 0,002
228 3,308 | 279 | 0,339 330 0,005 381 0,003
229 3,379 | 280 | 0,324 331 0,005 382 0,002
230 3,374 | 281 | 0,295 332 0,005 383 0,003
231 3,345 | 282 | 0,251 333 0,005 384 0,002
232 3,208 | 283 | 0,209 334 0,006 385 0,003
233 3,101 | 284 | 0,161 335 0,005 386 0,003
234 2,977 | 285 | 0,111 336 0,005 387 0,003
235 2,843 | 286 | 0,083 387 0,005 388 0,002
236 2,702 | 287 | 0,062 338 0,004 389 0,003
237 2,511 | 288 | 0,045 339 0,005 390 0,003
238 2,291 | 289 | 0,032 340 0,005 391 0,002
239 2,087 | 290 | 0,025 341 0,005 392 0,002
240 1,945 | 291 | 0,019 342 0,005 393 0,002
241 1,803 | 292 | 0,016 343 0,005 394 0,002
242 1,661 | 293 | 0,014 344 0,005 395 0,002
243 1,519 | 294 | 0,013 345 0,005 396 0,002
244 1,377 | 295 | 0,012 346 0,005 397 0,003
245 1,235 | 296 | 0,011 347 0,005 398 0,002
246 1,093 | 297 | 0,011 348 0,005 1l 0,003
247 0,951 | 298 | 0,010 349 0,005 400 0,002
248 0,811 | 299 | 0,010 350 0,004

249 0,809 | 300 | 0,010 351 0,005

250 0,805 | 301 | 0,010 352 0,005
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B. Kurva Baku Amoksisilin Trihidrat dalam Aquadest
B.1 Hasil absorbansi larutan baku amoksisilin trihidrat

B.2 Kurva baku amoksisilin trihidrat
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B.3  Hasil perhitungan linearitas kurva baku amoksisilin trihidrat

SRR

Output: Rl

Method
Probability

Number of data

Line equation

Corelation coefficient

Sy value

Ux0 value
Xp value

Linearity
95%
5

Y = 0.02452%04 + 0.00240484X

0.99953800
0.00664880
1.53597600%
19.99297000

49

The Corelation coefficient is fullfilled the requirement ( > 0.99 )
The Ux0 value is fullfilled the requirement ( 0% to 5% )
The Xp value is OK ( < 100.00000000 )
C. Perhitungan Entrapment Efficiency
C.1 Tabulasi hasil entrapment efficiencypada masing-masing formula
Kadar Kadar
o ) 4 Rata-rata
Formula | Replikasi | Absorbansi | sebenarnya | teoritis EE (%)
+SD (%)
(ppm) (ppm)
1 0,278 105,625 200,154 | 52,772
53,291
1 2 0,280 106,458 200,049 | 53,216
+ 0,561
3 0,284 108,125 200,664 | 53,886
1 0,349 135,208 200,100 | 67,570
66,984
2 2 0,344 133,125 199,824 | 66,621
+0,512
3 0,345 133,542 200,026 | 66,762
1 0,390 152,291 200,327 | 76,021
75,760
3 2 0,392 153,125 199,649 | 76,698
+1,093
3 0,382 148,958 199,767 74,56
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C.2 Contoh perhitungan entrapment efficiency
Diketahui : pada formula 1 replikasi 1

a. Kadar sebenarnya
e Absorbansi (y) = 0,278

y = 0,0024x + 0,0245
0,278 =0,0024x + 0,0245
X = 105,625 ppm

b. Kadar teoritis
e Berat microspheres yang didapat = 178,4 mg
e Ditimbang microspheres yang setara dengan 50 mg amoksisilin
trihidrat (AT)

berat AT yang ditimbang  berat microspheres yang didapat
50 mg B X

173mg 1784 mg
50mg X

X = 51,56 mg
e Yang ditimbang = 51,6 mg

173mg 1784 mg
Y  51,6mg

Y = 50,038 mg
e Kadar dalam 50 ml

50,038 mg

Co X 1000 = 1000,7623 ppm

e Pengenceran sebanyak 5 kali
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2 ml
10 ml

Sehingga, % entrapment efficiency =

105,625 ppm
200,152 ppm

C.3 Hasil one way ANOVA

Descriptives

x 100% = 52,772%

x 1000,44 ppm = 200,152 ppm

o1

EE

95% Confidence

Interval for Mean

Lower Upper
N Mean Std. Deviation Std. Error Bound Bound | Minimum |Maximum
1 3 5.3291E1 .560808 .323783]|5.1898E1| 5.4684E1| 52.772| 53.886
2 3 6.6984E1 .512078 .295649|6.5712E1| 6.8256E1| 66.621| 67.570}
3 3 7.5759E1 1.0926 .630868|7.3045E1| 7.8474E1| 74.560( 76.698
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e Uji Normalitas

Tests of Normality

52

Kolmogorov-Smirnov2 Shapiro-Wilk
Formula Statistic Df Sig. Statistic df Sig.
Entrapment_ Formula 1 .220 3 .986 3 T77
Efficiency  Eormula 2 335 3 859 3 264
Formula 3 .261 3 .957 3 .602

a. Lilliefors Significance Correction

e Uji Post Hoct

Dependent Variable:Entrapment_Efficiency

Multiple Comparisons

Mean Difference 95% Confidence Interval

() Formula (J) Formula (1-J) Std. Error | Sig. |Lower Bound|Upper Bound
Tukey HSD Formula1l Formula 2 -13.693000| .627289| .000 -15.61770 -11.76830]
Formula 3 -22.468333"| .627289( .000| -24.39303| -20.54364
Formula2 Formula 1 13.6930007| .627289| .000 11.76830 15.61770}

Formula 3 -8.775333"| .627289| .000( -10.70003 -6.85064

Formula3 Formula 1 22.468333" .627289| .000 20.54364 24.39303

Formula 2 8.775333"| .627289| .000 6.85064 10.70003

LSD Formulal Formula 2 -13.693000°| .627289| .000| -15.22792 -12.15808
Formula 3 -22.468333"| .627289| .000 -24.00325 -20.93341

Formula2 Formula 1 13.6930007| .627289| .000 12.15808 15.22792

Formula 3 -8.775333"| .627289| .000 -10.31025 -7.24041

Formula 3 Formula 1 22.468333" .627289| .000 20.93341 24.00325

Formula 2 8.775333"| .627289| .000 7.24041 10.31025

*. The mean difference is significant at the 0.05 level.
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e Uji Homogenitas

Test of Homogeneity of Variances

Entrapment_Efficiency

53

Levene Statistic dfl df2 Sig.
1.428 2 311
e Uji One Way Anova
ANOVA
Entrapment_Efficiency
Sum of Squares Df Mean Square F Sig.
Between Groups 769.331 2 384.665 651.713 .000
Within Groups 3.541 6 .590
Total 772.872 8
D. Uji Kekuatan Mucoadhesive
D.1 Hasil one way ANOVA
Descriptives
95% Confidence
Interval for Mean
Lower Upper
N Mean Std. Deviation Std. Error Bound Bound | Minimum |Maximum
1 3 1.8000E1 1.1357E0 .655744|1.5178E1| 2.0821E1| 17.200| 19.300
2 3 2.5700E1 .818535 .472582|2.3666E1| 2.7733E1| 25.000| 26.600
3 3 3.7200E1 .200000 .115470|3.6073E1| 3.7696E1| 37.000| 37.400
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Uji Normalitas

Tests of Normality

54

Kolmogorov-Smirnov? Shapiro-Wilk
Formula Statistic df Sig. Statistic df Sig.
Mucoadhesive  Formula 1 .337 3 .855 3 .253
Formula 2 .263 3 .955 3 .593
Formula 3 175 3 1.000 3 1.000]

a. Lilliefors Significance Correction

Uji Post Hoc

Dependent Variable:Mucoadhesive

Multiple Comparisons

Mean Difference 95% Confidence Interval

() Formula (J) Formula (%)) Std. Error| Sig. |Lower Bound|Upper Bound

Tukey HSD Formula1l Formula 2 -7.700000" .666667| .000 -9.74552 -5.65448
Formula 3 -19.200000°| .666667| .000 -21.24552 -17.15448

Formula2 Formula 1 7.700000°| .666667| .000 5.65448 9.74552

Formula 3 -11.500000°| .666667| .000 -13.54552 -0.45448

Formula3 Formula 1 19.2000007| .666667| .000 17.15448 21.24552

Formula 2 11.500000°| .666667| .000 9.45448 13.54552

LSD Formulal Formula?2 -7.700000° .666667| .000 -9.33127 -6.06873
Formula 3 -19.200000°| .666667 .000| -20.83127| -17.56873

Formula2 Formula 1 7.700000°| .666667| .000 6.06873 9.33127

Formula 3 -11.500000°| .666667| .000| -13.13127 -9.86873

Formula 3 Formula 1 19.200000°| .666667| .000 17.56873 20.83127

Formula 2 11.500000"| .666667| .000 9.86873 13.13127

*. The mean difference is significant at the 0.05 level.
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e Uji Homogenitas

Test of Homogeneity of Variances

Mucoadhesive
Levene Statistic dfl df2 Sig.
4.043 2 .077
e Uji One Way ANOVA

ANOVA

Mucoadhesive
Sum of Squares Df Mean Square F Sig.

Between Groups 560.180 2 280.090 420.135 .000
Within Groups 4.000 6 .667
Total 564.180 8

D.2 Hasil Uji Mucoadhesive
e Formula 1 replikasi 1

55

Force (ka)
005

.

s
Time (sec)
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Formula 1 replikasi 2

56

[Force
00193 kg
Distance

3283 mm
Time

17.045 sec

IForce (kag)
005

50

75

125

150

5

200
Time (sec)

- [Force (kg)
. 005

Formula 1 replikasi 3

045

25

75

5
Time (sec)

Formula 2 replikasi 1

15245 sec

Force (k)
005

5
Time (sec)
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e Formula 2 replikasi 2

57

Force

0.0250 ko
0729 mm

16.235 sec

IForce (kg)
005

i

050 \f‘ \/\J\\J\/\WFVW\/WM’V\AN/\/\AM/\/\MAWJ

e Formula 2 Replikasi 3

s
Time (sec)

Force

00286 ko
Distance

1661 mm

Time

18310 sec

Force

0.0370 ko

A \;orce (ka)
005

e Formula 3 Replikasi 1

ruICe (Ky)
0.

s
Time (sec)

175
Time (sec)
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e Formula 3 Replikasi 2

Force (k)
005

e .
050 N AN A A AN AA A AMARAAAAAMAMAAAAAAN

200
Time (sec)

58

e Formula 3 Replikasi 3

Force (kg)
005

S48 5 ¢ § § § 8§ § & § 3

E.  Penentuan Drug Loading
E.1 Contoh perhitungan drug loading
Diketahui : pada formula 1 replikasi 1
a. Entrapment efficiency = 52,772 %
b. Massa amoksisilin trihidrat =173 mg
c. Bobot microspheres yang didapat =178,4 mg

) bobot obat yang terjerap microspheres
Drug Loading (%) =

bobot microspheres yang didapat
D Loads %) = (52,772 %) x 173 gram < 1009
rug Loading (%) = 178,4 gram 0

Drug Loading (%) = 51,779 %

X 100%
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E. 2 Uji One Way ANOVA

Uji Normalitas

Tests of Normality

59

Kolmogorov-Smirnov? Shapiro-Wilk
Formula Statistic df Sig. Statistic df Sig.
Drug_Loading Formula 1 217 3 .988 3 .790
Formula 2 341 3 .846 3 .230
Formula 3 A77 3 1.000 3 .968
a. Lilliefors Significance Correction
Descriptives
Drug Loading
95% Confidence
Interval for Mean
Std. Lower Upper
N Mean Deviation| Std. Error Bound Bound | Minimum | Maximum
1 3 5.1864E1| .677574 .391197| 5.0181E1| 5.3547E1l| 51.234 52.581
2 3 2.9817E1| .236990 .136826| 2.9228E1| 3.0406E1l| 29.653 30.089
3 3 2.1372E1| .241034( .139161| 2.0773E1| 2.1971El1| 21.134 21.616

Uji Homogenitas

Test of Homogeneity of Variances

Drug_Loading

Levene Statistic

dfl

df2

Sig.

1.974

.219
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e Uji One Way ANOVA
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ANOVA
Drug_Loading
Sum of Squares df Mean Square F Sig.
Between Groups 1487.159 2 743.580 3.891E3 .000
Within Groups 1.147 6 191
Total 1488.306 8
e Uji Post Hoc
Multiple Comparisons
Dependent Variable:Drug_Loading
Mean Differéfice 95% Confidence Interval
() Formula (J) Formula (1-9) Std. Error | Sig. |Lower Bound|Upper Bound
Tukey HSD Formula1l Formula 2 22.047333"| .356953| .000 20.95210 23.14256
Formula 3 30.492000°1 .356953| .000 29.39677 31.58723
Formula2 Formula 1 -22.047333"| .356953 .000[ -23.14256| -20.95210
Formula 3 8.444667° .356953| .000 7.34944 9.53990
Formula 3 Formula 1 -30.492000°| .356953 .000( -31.58723| -29.39677
Formula 2 -8.444667°| .356953| .000 -9.53990 -7.34944
LSD Formulal Formula?2 22.047333"| .356953| .000 21.17390 22.92076
Formula 3 30.492000°1 .356953| .000 29.61857 31.36543
Formula2 Formula 1 -22.047333| .356953| .000 -22.92076 -21.17390
Formula 3 8.444667°| .356953| .000 7.57124 9.31810
Formula 3 Formula 1 -30.492000°| .356953| .000 -31.36543 -29.61857
Formula 2 -8.444667" .356953| .000 -9.31810 -7.57124

*. The mean difference is significant at the 0.05 level.
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F.
F.1

F.2

yield

Hasil Yield

Contoh perhitungan yield

Diketahui : pada formula 1 replikasi 1

d. Bobot microspheres yang didapat = 178,4 mg

e. Total bobot obat dan polimer teoritis= 273,3 mg

Yield (%) =

bobot microspheres yang didapat

total bobot obat dan polimer teoritis

Yield (%) =

17

8,4 mg
273,3 mg

Yield(%) = 65,276%

Hasil Uji One Way ANOVA

Descriptives

X 100%

X 100%

61

95% Confidence Interval for

Mean
Std.
N Mean Deviation |Std. Error| Lower Bound [Upper Bound| Minimum [Maximum
1 3 6.5097E1| .170612| .098503 6.4673E1 6.5521E1 64.936] 65.276
2 3 8.2195E1| .016197| .009351 8.2155E1 8.2235E1 82.185| 82.214
3 3 9.1007E1| .214502| .123843 9.0474E1 9.1539E1 90.793| 91.222
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e Uji Homogenitas

Test of Homogeneity of Variances
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Yield
Levene Statistic dfl df2 Sig.
1.884 2 6 .232
e Uji Post Hoc
Multiple Comparisons
Dependent Variable:Yield
Mean Difference |  Std. 95% Confidence Interval
() Formula (J) Formula (1-9) Error |Sig. |Lower Bound|Upper Bound
Tukey HSD Formulal Formula 2 -17.097667° .129428.000 -17.49479 -16.70055
Formula 3 -25.909333'| .129428(.000 -26.30645 -25.51221
Formula2 Formula 1l 17.097667°| .129428(.000 16.70055 17.49479
Formula 3 -8.811667" .129428|.000 -9.20879 -8.41455
Formula 3 Formula 1 25.909333"| .129428].000 25.51221 26.30645
Formula 2 8.811667° .129428(.000 8.41455 9.20879
LSD Formulal Formula 2 -17.097667°| .129428(.000 -17.41436 -16.78097
Formula 3 -25.909333'| .129428(.000 -26.22603 -25.59264
Formula2 Formula 1 17.097667"| .129428|.000 16.78097 17.41436
Formula 3 -8.811667°| .129428].000 -9.12836 -8.49497
Formula 3 Formula 1 25.909333"| .129428|.000 25.59264 26.22603
Formula 2 8.811667° .129428(.000 8.49497 9.12836

*. The mean difference is significant at the 0.05 level.
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e Uji One Way ANOVA
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ANOVA
Yield
Sum of Squares df Mean Square F Sig.
Between Groups 1041.269 2 520.635| 2.072E4 .000
Within Groups 151 6 025
Total 1041.420 8
e Uji Normalitas
Tests of Normality
Kolmogorov-Smirnov? Shapiro-Wilk
Formula Statistic df Sig. Statistic df Sig.
Yield  Formula 1 206 3 993 3 838
Formula 2 363 3 801 3 118
Formula 3 175 3 1.000 3 992
a. Lilliefors Significance Correction
G. Tabulasi Pengukuran Partikel Mucoadhesive Microspheres
e Formulal
Ukuran partikel dalam mikrometer (um)
500 510 530 530 530 510 530 500 510
540 | 500 | 500 | 500 | 510 | 530 | 510 | 500 | 530
510 550 510 540 540 500 550 510 500
500 540 500 550 500 540 500 550 550
530 510 550 510 530 550 530 540 500
Rata-raa = SD (um) = 521,333 + 18,902
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e Formula 2

Ukuran partikel dalam mikrometer (pm)

620 | 610 | 590 | 610 | 590 | 600 | 600 | 620 | 620

580 | 590 | 580 | 610 | 590 | 610 | 600 | 590 | 590

590 | 590 | 600 | 600 | 620 | 600 | 580 | 570 | 620

590 | 590 | 600 | 610 | 620 | 610 | 600 | 600 | 600

600 | 620 | 610 | 600 | 610 | 600 | 620 | 600 | 610

Rata-rata = SD (um) = 601,333 + 12,653

e Formula 3

Ukuran partikel dalam mikrometer (um)

700 690 | 700 | 710 | 690 | 700 | 710 | 690 | 720

720 | 710 | 700 | 690 | 690 | 700 | 730 | 710 | 740

710 | 710 | 700 | 710 | 720 | 690 | 720 | 700 | 750

730 | 690 | 680 | 700 | 710 | 730 | 720 | 730 | 720

700 | 710 | 720 | 730 | 710 | 740 | 750 | 710 | 700

Rata-rata = SD (um) = 710,889 + 16,673
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G.2 Hasil Uji One Way ANOVA

Ukuran Partikel

Descriptives

65

95% Confidence
Interval for Mean
Std. Lower Upper
N Mean |Deviation| Std. Error | Bound Bound [Minimum | Maximum
1 45 521.33| 18.902 2.818| 515,65 527.01 500 550]
2 45 601.11f 12.653 1.886] 597.31| 604.91 570 620]
3 45 710.89| 16.763 2.499| 705.85| 715.93 680 750
e Uji One Way ANOVA
ANOVA
Size
Sum of Squares df Mean Square F Sig.
Between Groups 815204.444 2 407602.222 1.532E3 .000
Within Groups 35128.889 132 266.128
Total 850333.333 134
e Hasil Uji Normalitas
Tests of Normality
i a L
Formul Kolmogorov-Smirnov Shapiro-Wilk
a Statistic df Sig. Statistic df Sig.
Size 1 .237 45 .000 .847 45 .000
2 179 45 .001 .924 45 .006
3 .166 45 .003 .944 45 .030

a. Lilliefors Significance Correction
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Hasil Uji Homogenitas

Test of Homogeneity of Variances

Size

Levene Statistic

dfl df2

Sig.

8.905

132

.000

Hasil Uji Post Hoc

Multiple Comparisons

66

Size

LSD

0 ) Mean Difference 95% Confidence Interval

Formula Formula (1-9) Std. Error Sig. Lower Bound Upper Bound

1 2 -79.778" 3.439 .000 -86.58 -72.97
3 -189.556" 3.439 .000 -196.36 -182.75

2 1 79.778" 3.439 .000 72.97 86.58
3 -109.778" 3.439 .000 -116.58 -102.97

3 1 189.556" 3.439 .000 182.75 196.36
2 109.778" 3.439 .000 102.97 116.58

*. The mean difference is significant at the 0.05 level.

H. Jumlah penimbangan bahan dan Microspheres yang terbentuk

Ditimbang (Mg)
Forgui L Amoksisilin Alginat Micospheres
Replikasi 1 173,2 100,1 178,4
Replikasi 2 173 100,2 177,8
Replikasi 3 173,3 100,2 177,6
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Bahan (Mg)
Formula 2 Amoksisilin Alginat Micospheres
Replikasi 1 173,4 300,4 389,4
Replikasi 2 173,1 300,1 388,9
Replikasi 3 173,2 300,2 389,2
Bahan (Mg)
Formula 3 Amoksisilin Alginat Micospheres
Replikasi 1 173,2 500,2 612,8
Replikasi 2 173,1 500,2 614,2
Replikasi 3 173,3 500,1 611,4

67
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I. Dokumentasi Alat dan Pengujian

I.1 Bahan yang digunakan dalam penelitian

68
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1.3 Preparasi mucoadhesive micro

spheres

69
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SEM
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Mikroskop

1.6 Pengujian dengan texture analyzer

.
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J. Sertifikat Analisis Amoksisilin Trihidrat

DSM Sinochem Pharmaceuticals India Pvt. Ltd -

Bhai Mohan Singh Nagar, Toans3, — om“
Distt. Nawanshahs, Punjab 144 53,? India. S e
Tel : + 91-1881-509690 - 509692

Fax : + 91-1881-509890, 509891

Webslte : www.dsm.com

CiN - U2423|PB1993F’TC023090 o |

_ Certificate of Analysis

OXICILLIN TRIHYDRATE e
.égg?mox ® POWDER , [ Batch/Iot: M43295_q;/ = 35557
"Manufacturing date: Apr 2016 J | Expiration Date:  Mar e al.:":;' B
EALE - ) UL i 08-May-2016

} Tests Specifications _Units i ﬁ;aulls

{BP SPECIFICATION ;
While to almost white crystalline powder

| Description Complies

!Salumlxly Conforms with test y S If 1ested
. ested

| Identification (IR/HPLC) Conforms with test Complies

,!pH 3.5 o 5.5 45

| Specific aptical rotation 290.0 to 315.0 deg 1020

| Highest individual Impurity’ <=1.00 Yowlw 0.08

iN-N Dimethyleniline < 20ppm Not applicabls

| Water content by KF 11.5 to 14.5 %o W I 12.8

| Sulphated ash <=1.00 Swiw 0.08

|Assay (on anhydrcus) 95.0 to 102.0 %wlw 991

Tapped Bulk density? >=0.65 g/ml 0.75

gﬁ?acopmh quality (wherever applicable): Complies with the current editions: IP 2014, USP 38, Ph.Eur 8.0 & BP
|Manufactured according to ICH Q7 GMP for APIs.

IN,N-Uimethylaniline is not used In the manuracturing process or thi d ) 1als
]Solubuny checked at reguiar interval at SACCESIRe ARSIt (1 any OFfthe raw. materais

Our sales order#: 65749 ‘
Customer order#: PH-12674 1
|

?Additional Test
'Related Impurities |

. =
ate of [ssye: Toansa, May 12, 2016 I

COA approved with Digital Signature by Manoj Kumar,
Assistant Incharge-QA, 14:19:15, 12.05.2016

The materig ¢,

material suppier®*9 Oy 1his dulvery | DA cernifies 1nat 108
contg oy Is produced in h i g currently in force lor INS produel grade.

COMONY, bowgyg, -‘:m 1o th? performanca typical for this r:d’: ueds:mdm' and has bean n wilh tha internal Guéity conirol routioss - n o

000ds checky The buyer myugt check the suilacilily of this grade for the actual Bpplcalion. This cortificata doss ot raiease (he recipwol (rom his obligacion (o carry M;M‘.ﬂ."“""

w o W e
"Mw. v of any ather yanera) tecms s0d condilions is explicitly rajociod and superseded by our Geoerdl Terms mad Conditions of Ssia a3 menioned oo
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