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ABSTRAK

Telah dilakukan penelitian waktu lebur supositoria dengan dasar lemak coklat
yang ditambah malam putih atau setaseum sebagai bahan untuk menaikkan titik
lebur. Penelitian ini bertujuan untuk menentukan waktu lebur supositoria dengan
dasar lemak coklat yang ditambah malam putih dan setaseum dalam beberapa
konsentrasi.

Dalam penelitian ini dibuat 10 formula supesitoria dengan dasar lemak coklat
vang mengandung kloralhidrat dan zat antioksidan yang dibuat dengan metode
peleburan, Formula supositoria ini mengandung inalam putih dengan konsentrasi 2,
3, 4, 5 dan 6% b/b (formula I-V) serta setaseum dengan konsentrasi 17, 18, 19, 20
dan 21% b/b {(formula VI-X).

Waktu lebur supositoria dievaluasi terhadap waktu mulai melebur sampai
melebur sempuma pada suhu 37° +1°C menggunakan alat penentuan titik lebur.

Analisis statistika dengan menggunakan rancangan acak lengkap terhadap
data waktu lebur supesitoria memperlihatkan bahwa penambahan malam putih dan
setaseum sebagai bahan untuk menaikkan titik lebur memberikan pengaruh sangat
nyata (@ = 0,01) terhadap wakfu lebur supositoria dengan dasar lemak coklat.
Analisis lanjutan dengan uji Duncan mempeilihatkan bahwa supositoria yang
mengandung malam putih 4% (formula I} dan setaseum 19% (formula VIII)

memberikan hasil yang paling baik dengan waktu lebur 3,06 dan 3,03 menit.
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ABSTRACT

The melting time of theobroma oil suppository base using white wax or
spermaceti as raising of melting agent of suppository have been investigated. The
purpose of this investigation was to determine the melting time of theobroma oil
suppository base usiig white wax and spermaceti in variety concentrations.

Suppositories were prepared by fusion metheds containing Chloralhydrate
and antioxydant, using 2, 3, 4, 5, dan 6% white wax (Formula [-V) and 17, 18, 19,
20, and 21% spermaceli (Formula VI-X).

Melting time of suppesitories were evaluated by calculating the time required
by suppositowy to melt at 37° +1°C using apparatus for determining the melting
point.

Statistical analysis using complete randomized design of the data’s showed
significantly differences at the 1% level of using white wax and spermaceti as raising
of melting agent toward the melting time of theobroma oil suppository base. A
further analysis by Duncan Test Showed that suppositery which conta ning 4% white
wax (formula [} and 19% spermaceti (Formula VII) in this investigation are the best
one compared with the other preparations to the melting time of 3.06 and 3.0

minutes,
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BAB 1|

PENDAHULUAN

Supositoria telah dikenal di Negeri Mesir Kuno dan Mesopotamia vang
dijumpai untuk penggunaan lokal alau dimaksudkan kerjanva untuk efek
sistemik. Supositoria masa kini umumnya merupakan supositoria  lemak,
kedalamnya dimasukkan obat yang sesuai (1).

Supositoria adalah bentuk sediaan padat yang nienga::dung bahan obat,
umumnya digunakan dalam rekium, vagina dan sebagian kecil digunakan dalam
uretra. Supositoria rektal dan uretral biasanya menggunakan dasar yang melebur
atau melunak pada suhu tubuh (2.

Pemberian obat dalam bentuk supositoria cocok digunakan pada bayi
atau anak kecil. penderita yang lemah, atau tak bisa diberikan secara oral
misalnya dalam keadaan koma, muntah, gangguan saluran pencemaan bagian
atas, dan suatu pilihan untuk obat yang diberikan dengan cara suntikan {3,4,11).

Berat supositoria rektal untuk orang dewasa kira-kira 2 g, dan biasanya
lonjong seperti torpedo. Supositoria untuk anak-anak beramya kira-kira 1 g dan
ukurannya lebih kecil (2],

Basis supositoria memegang peranan penting da!larn pelepasan obat yang
dikandungnya. Salah satii persyaratan utama bagi suatu basis supositoria adalah

basis yang selaiu padat dalam subu ruangan etapi alan meiunak, melebur atau
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melarut dengan mudah pada suhu tubuh sehingea obatl yang dikandungnya
dapat sepenuhnya didapat segera setelah dimasukkan (6).

Dasar berminyak yang paling sering digunakan adalah lemak coklat
karena memenuhi beberapa persyaratan sebagai dasar supositoria yang ideal
yaitu tidak toksik, tidak mengiritasi, dan lunak. Namun dasar lemak coklat imi
mempunyal kekurangan antara lain menjadi cair apabila dicampur dengan
beberapa bahan obat dan dengan pemanasan berlebihan menghasilkan bentuk
isomer vang dapat menurunkan suhu lebumya (2,3).

Bahan cbat seperii kloralhidrat (4} cenderung menurunkan titik lebur
lermnak coklat sewakiu bercampur dengan bahan tersebut dan dalam penelitian ini
kloralhidrat digunakan sebagai model bahan vyang larut lemak. Untuk
memperbaiki kondisi ini. biasanya digunakan malam atau setaseumn sebagai
bahan pengeras. Penambahan 3-5% malam putih atau 18-20% setaseum dapat
meningkatkan suhu lebur lemak coklat. Akan tetapi penambahan bahan
pengeras tidak boleh berlebihan sehingga mengganggu pelelehan basis begitu
dimasukkan ke dalam tubuh dan tidak boleh terlalu memperpanjang waktu lebur
supositoria. Waktu lebur supositoria dengan dasar supositoria lemak coklat
adalah 3-7 menit (2.3.4.5.6,7).

Berdasarkan permasalah tersebut di atas maka telah dilakukan penelitian
waktu lebur supositoria dengan dasar lemak coklat dengan penambahan malam

putih dan setaseun dalam beberapa konsentrasi untuk mengetahui



perbandingan waktu lebur supositoria yang ditetapkan suhu leburnya sekitar
suhu tubuh.

Untuk pemecahannya dirancang formula supositoria yang mengandung
kloralhidrat dengan dasar lemak coklat yang ditambah malam putih dan
setaseurn dalam beberapa konsentrasi. Penentuan waktu lebur supositoria
 dengan melihat waktu supositoria mulai melebur sampai melebur sempuma
: pada suhu 371 *C. dengan mencatat waktu yang diperlukan sampai melebur
| SEI'I'.I_'[_"IIJI:TI.E..

Sebagai hipotesis dari penelitian ini adalah dengan penambahan malam
putih dan setaseum dalam beberapa konsentrasi memperpanjang waktu lebur
supositoria dengan dasar lemak coklat.

Maksud penelitian ini adalah untuk merancang supositoria dengan dasar
lemak coklat dengan penambahan malam putih dan setaseurn dalam beberapa
konsentrasi. Tujuannya untuk menentukan waktu lebur supositoria dengan dasar
lemak coklat vang ditambah malam putih dan setaseurn dalam beberapa

konsentrasi,
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BAB Ul

POLA PENELITIAN

Rancangan Formula
Formula supositoria dirancang mengandiing bahan abat dan anti
clsidan vang menggunakan dasar lemak coklat dengan penambahan

malam putih dan setaseum vang divarinsikan konsentrasinu,

Penvediaan Alat dan Bahan

Alat dan bahan disediakan sesuai dengan kebutuhan penelitian,

Pembuatan Supositoria
Supositoria dibuat dengan metede peleburan. Mula-mula bahan
dasar supositoria dilebur, setelah melebur kemudian bahan obat dan anti

oksidan ditambahkan lalu dicetak dan disamakan beraimya.

Penentuan Waktu Lebur Supositoria
Penentuan wakiu lebur supesitoria dilakukan dengan menggunakan

alat untuk penentuan titik lebur vang telah dimodifikasi.

Pengamatan Hasil dan Pengumpulan Data

Data pengamatan wakiu lebur supositoria dicatat dan ditabulasi,




IL6. Analisis Data
Data yang diperoleh dari hasil penentuan waktu lebur supositoria
diolah menurut Rancangan Acak Lengkap (RAL) kemudian dianalisis

secara statistika vang dilanjutkan dengan uji Duncan.

II.7. Pembahasan
Berdasarkan hasil analisis data yang telah diclah secara statistika

dan pengamatan histogram kemudian dilakukan pembahasan.

IL8. Pengambilan Kesimpulan

Kesimpulan diambil berdasarkan pembahasan.
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TINJAUAN PUSTAEA

H1.1 Uraian Tentang Supositoria

Supositoria adalah bentuk sediaan padat vang mengandung bahan
obat, umumnya digunakan dalam rekium, vagina dan sebagian kecil
digunakan dalam uretra. Supositoria rektal dan uretral biasanya
menggunakan dasar yang melebur atau melunak pada suhu tubuh (2}.

Supositoria merupakan suatu bentuk pengobatan dosis tungaal,
biasanya berbentuk kerucut yang pemakaiannya disisipkan ke dalam
vagina atau saluran rektal Meskipun cara pemakaian supositoria
dipandang kurang estetik, namun supositoria berguna untuk mendapatian
efek lokal dan sistemik. Emolien, astrigen, zat antibakteri, hormon, steroid,
dan anestetik lokal cj]beﬁkan dalam benfuk supositoria untuk mengobati
keadaan lokal vagina. rektum, atau uretra. Berbagai macam obat
digunakan untuk efek sistemnik misalnya analgesik, antispasmaodik, sedatif,
obat penenang, dan zat antibakteri (2.4,6).

Supositoria rektal untuk orang dewasa beratnya sekitar 2 g, dan
umumnya berbentuk lonjong seperti terpedo. Supc;ﬁituria unfuk anak-anak
beralnya sekitar 1 g. Supositoria vagina beratnya 3-5 g dan berbentuk bulat

atau lonjong, Supositoria urefra berbentuk pensil beratnya sekitar 4 g untuk:

L
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pria dengan panjang 100-150 mm, dan untuk wanita berathya sekitar 2 g
dengan panjang 60-70 num (2,

Pemilihan dasar supositoria penting dalam penibuatan supositoria
karena dasar supositoria dibutuhkan untuk mengencerkan obal sampai
pada konsentrasi vang tidak menyebabkan iritasi kecuali ilu dasar
suposiforia berfungsi untuk menstabilkan alau  mengontrol kecepatan
pelepasan obal. Klasilikasi dasar supositoria berdasarkan sifat [isisnya.
Dasar  benuinyak meliputi lemak  coklai, desar larul air  melipui
pulielitenglikol dan gliserinal gelatin. Dasar hidrofilik mielipul dasar yang
tidak dicanturnkan pada kedua kelompok terdahulu (8j.

1il.2 Klasifikasi Dasar Supositoria
I.2.1 Dasar Berminyak

Dasar bemingak meliputi lemak coklat dan campuran
trigliserida sinletix (3). Lemek coklal luas digunakan sebagai dasar
supusilonia serta menenuhi Leberapa syarat dasar supasitoria ideal,
ik foksik. lunak. tidak reakdl. tidak mengiritasi serfa melebur pada
sui wbude Nanwn dasar lemnak cokiat ini kekurangannya aniara
lain mudah engik, melebur pada cuaca panas dan mempunyai
ventuk metasiabil vang titk ':Ebli.ii.'l'lj,.'-a rendah. Bahan-bahan obat

fAN

iemak cokiat {4). Jika Htk lebur menurun sedemikian rupa tmaka




lemak coklat tidak akan mengeras dalam suhu ruangan setelah
dilebur. sehingga menjadi ticlak berguna bagi pasien, membuang
wakiu, tenaga, dan bahan. Untuk mengembalikan itk lebur ke
semula maka perlu penambahan 3-5 % malam putih { lebih dari 5%
akan melebur di atas suhu tubuh) atau dengan penambahan 18-
20% setaseumn ( di bawah 18% akan melebur di bawah suhu tubuh).
Penambahan bahan pengeras fidak boleh berlebihan sehingga
mengganggu pelelehan dasar supositoria, tidak boleh mengganggu
efek terapi dan mengubah khasiat dan produknya (2,2.6.7).

Lemnak coklat merupakan tigliserida primer dengan rantai
utama giiserida yang mempunyai 4 macam bentuk kristal (bentuk
polimorfi) yang berbeda-beda tergantung dart suhu peleburan dan
proses pendinginan. Tiga diantaranya merupakan bentuk metastahil
dimana titik leburnya lebih rendah daripada titik lebur bentuk stabil.
Keempat macam bentuk kristal tersebut adalah
a. Bentuk ¥ mempunyat btk lebur 18 °C
b. Bentuk o mempunyai titik lebur 22-24 *C
c. Bentuk B’ mempunyai titik lebur 27-31 °C

d. Bentuk B stabil mempunyai titk lebur 34-35 *C.




Pembuatan supesitoria dengan dasar lemak coklat dapat
dilakukan dengan melode mngan, peleburan, dan  melode
pengempaan. Dasar supositoria lain vaitu lemak coklal firuan
minyak tumbuhan vang erhicdrogenisasi, dan campuran asam
slearal dan asam vleat dengan juniah vang sama banyak (325,

1I.Z.2 Dasar Supositoria Larut Dalam Air

Dasar supositoria larut dalam  air mengandung gliserinat
gelatin dan polimer polietilenglikel. Dasar supositoria gliserinat
gelatin terdivi dari 70 bagian gliserin, 20 bagian gelatin dan 10
bagian air. khusus untuk pembuatan supasitoria vagina atau uretra
(3). Polimer PEG yang merupakan massa cair dengan berat molekul
rata-rata 200-600 dan massa padat dengan berat molekul 1000 atau
lebih. Jarak lebur yang besar dan kelarutannya memungkinkan
diformulasi supositoria dengan derajat panas vang bervariast dan

wecepaian disolusi yang berbeda (2).

-
=
-
ha
7H]
)

asar Supositoria Suka Air (Hidrofilik)

Lemak coklat dapat dirubah menjadi dasar suposiluria emulsi
fipe minyak daiam air afau emulsi tipe air dalam minyak dengan
mencampur bahan pengemulsi yang cocok. Dalam pembuatan

supositoria, umumnua lebih disukal bentuk emulsi tipe air dalam
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minyak karena tipe minyak dalam air cenderung kehilangan air oleh
penguapan sehingga relatif tidak stabil {2).

Dasar minyak dalam air sekitar 25 % untuk membuat fase
luamya yang tidak menguntungkan bagi kestabilan fisika dan kimia
sediaan. Surfaktan yang sering dugunakan pada dasar supositoria
hidrofilik adalah palioxil 40 stearat dan palioxiletilen sarbitan mono
stearal.  Keduanva sering digunakan bersama-sama pada bahan
dasar supositoria suka air (2).

[11.3 Syarat Dasar Supositoria Ideal {2)

1. Mencair pada suhu rektal 37,5°C, dasar dengan titik cair tinggi
digunakan campuran eutektikum penambahan minyak, balsam, dan
supositoria vang dimaksudkan untuk penggunaan pada iklim tropis.

2. Tidak toksik dan tidak mengiritasi pada jaringan vang peka.

3. Dapat bercampur dengan bermacam-macam bahan obat,

4. Tidak mempunyai bentuk metastabil.

3. Mengerut secukupnyva pada pendinginan sehingoa terlepas sendin
dari cetakan tanpa pemberian lubrikan.

6. Basis tersebut tidak merangsang.

7.  Stabil dalam penvimpanan, tidak mengalami perubahan wama, bau,

atau pola pelepasan obat,

8. Mempunyai sifat membasahi dan mengemulsi. *
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9. Angia air tinggi, maksudnya persentase air yang ftinggi dapat

dimasukkan ke dalamnya,
10. Dapat dengan metode iangan, mesin, atau kempa,
Jika bahan dasarnya lemak, ditambah syaral-svarat sebagai berikut :
1. Bilangan asam di bawah 0.2,
2. Bilangan penyabunan anmra 200 — 245,
3. Bilangan lodium kurang dari 7.
4. dJarak lebur dan itk beku kecil,
IIi.4. Faktot-Faktor vang Mempengaruhi Absorpsi Obat Dari
Supositoria
I11.4.1 Faktor Fisiologi
Rektum dalam keadaan normal mengandung sekitar 2 mi
caitan pH 7.8 dan kapasilas dapar yang rendah, sehingga pH dari
rekial diteniuban oletr Labian vbal yany diberkan {5)., Clal-ubatarn
vang Hdak terionisasi lebih mudah larut dalam lemak sehingga
absorpsi mudah bila dibandingkan dengan bentuk terionisasi vang
kurang larut dalam lemak. Rektum vang membesar oleh adanya
benda asing atau jika ada rintangan' dalam kolon dapat
menghambat penyerapan obat. Kondisi patologik misalnya kanker,

diare, maupun dehidrasi fubuh juga dapat mengurangi penyerapan
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obat, karena itu kalay memungkinkan dilakukan pengosongan
sebelum pemberian supositoria sehingga memperbaiki aksinya (3),
[11.4.2 Faktor-faktor Fisika Kimia Obat dan Basis
Faktor kimia obat melipuli sifat-sifalnya seperti kelarutan
relatif obat dalam lemak dan air serta ukuran partikel dari obat.
Faktor fisika kimia dari basis meliputi kemampuan melebur,
melunak. atau melarut pada suhu  tubuh, kemampuannya
melepaskan bahan obat dan sifat hidrofilik atau hidrofobiknya (6).
a. Relarutan Lemak-Air
Dalam pemilihan dasar supositorta vang digunakan
pada bahan obat, faktor kelarutan minyak-air bahan obat
harus  diperimbangkan karena hubungannya dengan
kecepatan dan intensitas dksinya (3). Obat yang bersifat
lipofiik  yang dilarutkan dalam bahan dasar berlemak
mempunyai kecenderungan kecil unfuk berdifusi pada cairan
disekelilingnya bila dibandingkan dengan obat vang bersifat
hidrofilik dalam dasar berlemak (2,6).Bahan cbat yang larut
dalam lemak seperti Korathidrat dan: fenol menurunkan titilk

lebur dasar lemak coklat (4).
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b. Ukuran Partikel

Unluk obal dalam supositoria yang tidak Jarul, ukuran
partikel mempengaruhi jumlah obat yang dilepas dan melarut
pada absorpsi. Semakin kecil ukuran partikel semakin mudah
ditarutkan dan diabsorpsi (6).

¢. Dasar Supositoria

Drasar supositoria harus cepat melebur, mencair alau
mejarut uniuk melepaskan bahan obatnya. Jika dasar
supositoria  berinteraksi dengan  obat dapat  menghambat
pelepasannya. dapat mengurangi atau mencegah absorpsi (6},

d. Adanya Surfakian

Surfaktan dapat mempengaruhi efek terapi dari
bahan aktif vang diberikan dalam supositoria. Surfaktan dapai
merubah tegangan permukaan membran mukosa yang
menguntungkan dalam absorpsi obat. Juga meningkatkan
kelarutan bahan aktif sehingga meningkatkan ahsuq;simya.
Surfaktan dapat membentuk kompleks dengan baﬁan abat

sehingga menurtikan absomsi abat {3}
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1.5 Metode Pembuatan Supositoria

111.5.1 Metode Tangan

Metode tangan merupakan metode sederhana tetapi hanya
cocok digunakan dalam jumiah kecil dan menggunakan bahan dasar
lemak coklat. Sejumlah zat khasiat dicampur dengan sejumlah yang
cukup dari lemak coklat untuk total formula, sekitar 2 g lemak coklat
tiap supasitoria. untuk bayi beraimya sekitar 1 g. Bahan obat dan
lemak coklat ditriturasi hingga tercampur rata dan membentuk
massa yang plastis. Setelah itu dibentuk menjadi bulatan dengan
tangan lalu digulung menjadi silinder pada papan pil dengan
memakai wung spatula, Kemudian dipotong sepanjang 1 inchi per
supositoria. Salah satu ujung diruncingkan dengan spatula (3).

1i1.5.2 Meiode Kempa

Kapesitas fiap lubang cetakan ditentukan  dengan
mengqunakan lemak coklat sebaga blanko. Setelah itu bahan aktif

; ditriturasi dengan parutan lemak coklat kemudian dipindahkan ke
dalam silinder mesin kempa. Supositoria yang terbentuk ﬂl.ﬁmbang
untuk mencegah kemungkinan berkurangnya sejumlah  massa
cotakan sewakiu pencetakan berlangsung, maka sefiap membuat

supasitoria selalu dilebihkan jumlahnya dengan 1 supositoria (3).
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1L5.3 Metoda Peleburan

Metoda peleburan ini dapat digunakan pada beberapa dasar
supcsitoria  dengan jumlah beasr, Tahap pertama penentuan
kapasitas cetakan. Sebagian kecil bahan dasar dilebur di atas tangas
air kemudian dituang ke dalam cetakan dan dibiarkan membeku.
Penuangan ke cetakan pada suhu yang jauh di atas titik cair akan
menyebabkan peruraian dari bahan obat dan pengerutan berlebihan
dari leburan tersebut setelah pendinginan (3).

1.6 Waktu Lebur Supositoria Rektal
Rektum mempunyai panjang kira-kirm 15 cm dan diameter
maksimal 6 cm. Rektum normal mempunyai suhu 37°C. we;ktu melebur dari
dasar supositoria lernak coklat adalah 3 — 7 menit, gliserinat gelatin 30 - 40
menit, dan polietilenglikol 30 -50 menit {2,4)
IL.7 Uraian Bahan
[1.7.1 Lemak Coklat
Sinonim : Cocoa butter, Theobroma Qil

Lemak vang diperoleh dai tanaman Theobroma cacao
Limne (Fam. Sterculiaceae), padatan putih kekuningan, agak rapuh,
berbau, dan rasa seperti coklat. Agak larut dalam alkohol, larut

dalam alkohol panas, larut dalam eter atau kloroform. Titik lebumya
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anfara 30 - 35°C, bilangan iodium antara 34 - 38 bilangan

asamnya bidak lebih dari 4. Digunakan sebagai dasar supositoria (9).

I1.7.2 Malam Putih

Sinonim : Cera alba, white wax

Malam yang diperoleh dari pemutihan dan pernurnian
malam kuning yang diperoleh dari sarang lebah Apis mellifera Linne
(Fam. Apidae), padatan putih kekuningan, hampir tidak berasa,
kadangkala tidak berwarna, bau khas, bebas dari ketengikan,
melebur pada suhu 62 - 65°C. tidak larut dalam air, larut sebagian
dalam alkohol dingin. larut sempuma dalam kloroform, eter, minyak
menguap dan minyak lemak. Digunakan sebagai bahan menaikkan

titik lebur [9).

I11.7.3 Setaséum

Sinonim : Spermaceti

Malam padat mumi, diperoleh dari minyak lemak vang
terdapat pada Physeter catodon Linne (Fam. Physeteridae), putih,
kadangkala tidak berwama, massa hablur, bentuk kristal dan putih
mutiara. bau dan masa lemah, bebas dari ketengikan, melebur pada
44 - 52°C. tidak larut dalam air, prakiis tidak larut dalam alkohol

dingin, agak larut dalam pelarut heksan dingin, larut dalam atkohol
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Panas, eter, kioroform. dan minyak menguap. Digunakan sebagai

bahan untuk menaikkan titik lebur (9),
HL.7.4 Kloralhidrat

Sinonim : Chloralhydras

Rumus moleky] - CCl,- CH{OH),

Tidak berwama. hablur transparan, kristal putih, bau tajam
dan khas. aromatik. agak pahit, rasa kaostik. Melebur pada suhu
kurang lebih 55°C dan perlahan-lahan menguap. Larut dalam air,
alkohal, eter dan kloroform. Sangat mudah larut dalam minyak
lemak.

Digunakan sebagai hipnotik, dan sedafif.
Dosis rektal : sedatif 250 mg, 3 kall sehari
Hipnotik 500 mg sampai 1 g
Sediaan bentuk supositoria : 325, 500, dan 650 mg (9).
111.7.5 Butil Hidroksi Toluen P
Sinonim : Butylated Hydroxytoluene
Rumus molekul: C,;H,,0

Rumus bangun : OH '
I:.CHE:IE-E CI:EH }E

CH.
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Hablur padat, putih, bau khas. stabi| terhadap cahaya dan udara,

melebur pada syhy sekitar 70°C. Tidak Jarut dalam air dan

propilenglikol, mudah Jarut dalam alkohol, eter dan kioroform,
Digunakan sebagai antiosidan (9),

I1.7.6 Gliserin
Rumus molekul ; CH,OH-CHOH-CH,0H
Gliserin  merupakan cairan seperti sirop, jemih tdak
berwama. rasanya manis dan tidak berbau, hidroskopik, Dapat
bercampur dengan air, alkehel, metanal, 1 gram gliserin larut dalam
1Z ml etil asetat atau 15 ml aseton, tidak larut dalam klorofon, eter

atau minyak menguap (10].



BAB IV
PELAKSANAAN PENELITIAN

IV.1. Alat dan Bahan

V.

1.1. Alat-alat vang digunakan :

1.

2.

10.
11.
12.
13.

14.

Alat penentuan titik lebur

Lemari es

Cetakan supositoria
Cawan porselen
Batang pengaduk
“Stop watch”
Tangas air
Termometer
Timbangan analitik
Timbangan gram
Gelas piala 1000 ml
Ge-las arloji

Stafif dan klem

Sendok tanduk

19

(Hanhart)

(Sartorius)

(Pyrex]
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IV.1.2. Bahan-bahan vang disunakan :

147 Air suling
2 Butilhidroksitn| Lien
3. Lemak coklat

4 Kloralhidrat

5 Malam putih
b. Setaseum
1 Gliserin

IV.2. Rancangan Formula
Formula supositoria ini dirancang mengandung kloralhidrat dan anfi
oksidan BHT 0.1% dengan dasar lemak coklat dengan penambahan
malam putih dengan konsentrasi 2, 3, 4 5, dan 6 % bb sera

penambahan setaseurn dengan konsentrasi 17, 18, 19, 20 dan 21 % b/b.

II1.3 Metode Kerja
111.3.1. Penentuan Kapasitas Cetakan (3)
Ditimbang lemak coklat sesuai dengan kebutuhan. Kurang
lebih % bagian dilebur pada suhu 30-35°C di atas tangas air dan
sisanya Y bagian ditambahkan sambil diaduk. Setelah agak

mengental kemudian dituang ke dalam cetakan yang sebelumnya
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telah diolesi dengan gliserin dan dibiarkan membeku. Setelah

mencapai suhu kamar, celakan dimasukkan ke dalam lemari es
selama kurang lebih 1 jam untuk mermudahkan lepasrya
supositoria. Dasar yang berlebih dipotong. Supositoria dikeluarkan

dari dalarn cetakar, ditisnbang dan dibitung beral rata-ratanya.

Penetapan Jumlah Dasar vang Diperlukan (3)

Ditimbang bahan obat untuk pembuatan 1 supositoria,
Malam putih dilebur diatas tangas air pada suhu 65°C, setelah
melebur suhu diturunkan 30-35°C kemudian ditambahkan lemak
coklat. Ditambahkan bahan obat dan diaduk sampai homogen.
Setelah agak kental dituang kedalam cetakan vang telah diolesi
gliserin. Ditimbang lagi dasar lemak coklat, dileburkan dan diisikan
ke dalam cetakan vang berisi campuran lermak, matem dan bahan
obat sampai tepat penuh. Setelah membeku cetakan dimasukkan
ke dalam lenmr es dan dibiarkan selama 1 jam dan kelebihan
dasar lemak coklat dipotong. Supositora dikeluarkan dari cetakan
dan  difimbang. Perbedaan berat anfara supositoria yang
mengandung bahan obat dengan dasar lemak coklat yang
diperoleh dari penentuan kapasitas cetakan merupakan jumlah

dasar lemak coklat yang digantikan oleh bahan obat.
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IV.3.3. Pembuatan Supositoria (3}

1. Cetakan dibersibkan terlebih dahulu

2. Cetakan dikalibrasi untuk penambahan malam putih 2 %

- Malam putih dimasukkan ke dalam gelas piala dan dilebur di
atas penangas air pada suhu 65°C
4. Setelah  melebur suhu  diturunkan  30-35°C,  kemudian
ditambahkan lemak coklat dan diaduk hingga melebur,
ditambahkan butilhidroksitoluen.
3. Dimasukkan kloralhidrat ke dalam bahan dasar vang telah
melebur sambil diaduk sampai homogen
0. Setelah agak kental dituang ke dalam cetakan vyang sudah
diolesi gliserin dan dibiarkan membeku pada suhu kamar
7. Cetakan dimasukkan ke dalam lemari es dan dibiarkan selama
1 jam
8. Dilepas dari cetakan, ditimbang dan disamakan beratnya.
Formula yang lain dibuat dengan cara yang sama.
IV.4.Penentuan Waktu Lebur Supositoria (2)
Supositoria dimasukkan ke dalam kantong terbuat dari membran
selofan atau plastik yang panjangnya sekitar 10 cm dengan diameter 3 cm.
Kemudian kantong berisi supositona tersebut dilkat pada batang pengaduk.

juga diikatkan termometer dan supositoria diatur agar berhimpit dengan



tabun i
g raksa. Selanjutmya gelas Piala yang telah diisi air suling dipanaskan

mengaunakan api kecil sambil dilakukan pengadukan. Diamati kenaikan
suhu dan jarak lebur supositoria dan dicatal saat supositoria mulai melebur

sampai supositaria melebur se mpuma pada suhu 37 + 1°C,

IV.5.Pengamatan Hasil dan Pengumpulan Data

Pengamatan dilakukan dengan melihat wakhu supositoria mulai
melebur sampai melebur sempuma pada suhu 37 + 1°C.

IV.6.Pengumpulan dan Analisis Data

Data hasil penentuaan waktu lebur supaositoria ditabulasi kemudian,
dianalisis statistika dengan menggunakan Uji t student. Lalu masing-masing
dianalisis statistika dengan menggunakan Rancangan Acak Lengkap (RAL)
vang dilanjutkan dengan Uji Duncan. Data yang diperoleh juga masing-

masing dibuat histogramnya.”
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HASIL PENELITIAN

Fenentuan waktu lebur supositoria dengan dasar lemak coklat yang

ditambah malam putih dan setaseum memberikan hasi| sebagai berikut :

V.1 Hasil pengamatan konsistensi supositoria pada suhu kamar yaitu formula |
10,12 menit. formula 1l 12.03 menit, formula 1ll 12,58 menit, formula IV
13,37 menit. formula V 15.86 menit, formula VI 10,10 menit, formula VI
13,06 menit. formula VIIl 13,72 menit, formula IX 14,15 menit. formula X
1548 menit. (Data hasil pengamatan konsistensi supositoria pada suhu
kamar dapat dilihat pada tabel V).

V.2 Hasil pengamatan waktu lebur supositoria dasar lemak coklat dengan
penambahan malam putih.

Hasli pengamatan terhadap waktt lebur supositoria dengan dasar

lemak coklat menunjukkan waktu lebur rata-rata formula I adalah 2.37

menit. formula 11 2.98 menit. Formula 11 3,06 menit, formula IV adalah 3.21

menit dan formula V 4.02 menit. {Data hasil pengamatan waktu lebur dapat
dilihat pada tabel 11).

waktu lebur supositoria dasar lemak coklat dengan

V.3 Hasil pengamatan

penambahan setagum.
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lemalk coldat memperlihatian formula Vi 2,31 menit, formula V1! 2,9 menit,
formula VIl 3,03 menit, formula I 3.20 menit dan formula X 4.22 menit

(Data hasil pengamatan waktu lebur Supesitoria dapat dilihat pada tabel 111},



VI.1 Darl hasil orientasi

VIi.2

V1.3

BAB V|

PEMBAHASAN

lpra penelitian) lemak coklat fidak dapat digunakan

sebagai  dasar supositoria  kloralhidrat, Ini disebabkan kloralhidrat

menurunkan titik lebur lemak coklat, terbukti dari supositoria  yang

dihasilkan lunak, tidak bisa membeku (tidak bisa keras). Dan baru dapat
digunakan dengan penambahan malam putih atau setﬂse.um. Karena
senyawa-senyawa seperi Koralhidrat. mentol dan fenol vang larut dalam
lernak coklat menurunkan titk lebur lemak coklat.

Hasil analisis statistika menggunakan Uji t student [uji dua pihak)
memberikan hasil tidak berbeda nyata pada taraf signifikan 1%, wang
artinya penambahan malam putih dan setaseum itu menghasilkan waktu
lebur yang sama terhadap waktu lebur supositoria dengan dasar lemak
coldat vang mengandung kloralhidrat,

Hasil analisis statistika menggunakan Rancangan Acak Lengkap (RAL)
terhadap waktu lebur supositoria dengan dasar lemak coklat vang
mengandung malam putih {Formula I - V) maupun yang mengandung

setaseumn (formula VI = X} memperlihatkan perbedaan yang sangat nyata.

Hal ini dapat dilihat dari harga F hitung vang lebih besar dari harga F fabel

pada taraf 1 % (dapat dilihat pada lampiran B dan C).

26
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Jadi ada
Pengaruh  penambahan malam putin atau  setaseum

ternadap wakiu lebyy supositoria dengan dasar lemak eoklat

V1.4 Analisis lanjutan dengan uji Duncan wakty lebur supositoria dasar lemak

coklat dengan penambahan malam putih (dapat dilihat pada lampiran B)

memperlihatkan bahwa :

a. Formula | berbeda sangat nyata { o = 0.01) dengan formula 11, 111, dan
IV, sedangkan antara formula Il, 1ll, dan IV tidak berbeda nyata. Ini
berarti waktu lebur formula | lebih singkat dibandingkan dengan formula
11, H, dan IV, Keadaan ini disebabkan kurangnya konsentrasi malam
putih sehingga tidak dapat menaikkan fitik lebur dasar lemak coklat
yang turun dengan adanya kloralhidrat.

b. Formula V juga berbeda sangat nyata (taraf 1%) dengan formula 11, 1L,
dan V. Ini menunjukkan waktu lebur supositoria formula V lebih lama
dibandingkan formula 11, 11, dan IV. Keadaan ini disebabkan karena
formula V mempunyai konsentrasi malam putih vang lebih besar dan
meningkatkan konsistenisi supositoria sehingga memperpanjang wakiu
lebur supositoria dasar lemak coklat.

VL5 Analisis lanjutan dengan uji Duncan waktu lebur supositoria. dasar lemak

coklat dengan penambahan setaseurm (dapat dilihat pada lampiran C)

memperlihatkan bahwa :
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a. Formula VI berbeda sangat nyata (taraf 1%) dengan formula VI, VI,
dan IX, sedangkan antara formula VI, VIII, dan IX tidak berbeda nyata.
Ini berarti waktu lebur formula V lebih cepat dibandingkan formula V11,
VIIl, dan IX.Hal ini disebabkan kurangnya konserntrasi setaseumn sebagai
bahan pengeras sehingga tidak dapat menaikkan titik lebur supositoria
dasar l;emak coklat vang turun dengan adanya kloralhidrat. Supositoria
menjadi melebur di bawah suhu tubuh.

b. Formula X juga berbeda sangat nyata [taraf 1%) dengan formula VII,
VIII, dan IX, hal ini menunjukkan waktu lebur formula X lebih lama
dibandingkan dengan formula VII, VlII, dan [X. Keadaan ini disebabkan
karena formula X mempunyai konsentrasi setaseurn vang lebih besay
sehingga meningkatkan konsistensi massa supositoria  vang akhimya
memperpaniang waktu lebur supositoria.

V1.6 Gambar 1. memperiihatkan wakiu lebur formula 101, IV, dan V memenubhi
syarat wakiu lebur supositoria dasar lemak coklat yaitu 3-7 menif 12.,4).Darl
gambar 1. dapat dilihat bahwa waktu lebur formula Hll lebih cepat yaitu
3.06 dibandingkan formula formula IV dan V. sehingga dapat dinyatakan
bahwa formula I mempunyal wakti lebur yang paling baik karena
kecepatan lebur dari dasar supositoria memberikan pengaruh yang paling -

iclas pada kecepatan difusi/kecepatan pelarutan obat. Kecepatan pelarutan
je |
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zol akiil dari supositoria dan absorpsi oleh mukosa rektal berbanding

langsung dengan kelarutan zat aktif dari dasar supositoria,

V1.7 Gambar 2. memperlihatkan waktu lebur formula VIII, 1X, dan X memenuhi
syarat wakiu lebur supositoria dasar lemak coklat yaitu 3-7 menit (2,4). Dari
gambar 2. dapat dilihat bahwa waktu lebur formula VIII lebih cepat yaitu
3,03 menit dibandingkan formula IX dan X sehingga dapat dinyatakan
bahwa formula VIl mempunvai waktu lebur yang paling baik. .

V1.8 Hasil Pengamatan konsistensi supositoria pada suhu kamar menunjukkan
bahwa semua supositoria memenuhl persyaratan penampilan suporitoria
yang baik dimana semua supositoria vang ditempatkan pada suhu kamar

tersebut baru melunak setelah lebih dari 10 menit.




BAB VII
KESIMPULAN DAN SARAN

VIiL.1 Kesimpulan

Berdasarkan pembahasan hasil analisis statistka dan histogram
dapat disimpulkan bahwa -
1. Penambahan malam putih 4% atau setaseum 19% terhadap supositoria

dengan dasar lemak coklat menghasilkan waktu lebur 3,06 dan 3,03

menit pada suhu 37+ 1°C,
2. Supositoria yang menggunakan dasar lemak coklat dengan penambahan
malam putih atau setaseum memperpanjang waktu lebur supositoria.
VII.2 Saran
Dari hasil peneliian nampak bahwa penambahan malam putih
sampai dengan 6% pada suhu kamar sudah melunak dalam waktu 15 menit,
disarankan untuk meneliti penambahan malam putih di afas 6% dan diuji

efeknya pada binatang percobaan.
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TABEL
Data Waktu Lebuyr 2

Supositoria Dasar Lemak Coklat
Dengan Penambahan Malam Putih o

|
| i I Berat (q] '._ r Waktu Lebur (Menit)
: 2 3 4 5 Rata-rata

b 20106 293 | 205 | 232 | 218 | 238 | 237
I f: 20105 | 298 | 302 | 296 | 300 | 293 | 298
i1 20104 307 | 317 | 295 | 307 3,05 3,06
V| 20104 318 | 3.02 308 | 317 | 306 3.21

| v [ 20108 398|347 418 | 437 | 408 | a0z

Keterangan :

Formulal = Supositoria yang mengandung malam putih 2 %

Formula ll = Supositoria yang mengandung malam putih 3 %

Formula lll = Supositoria yang mengandung malam putih 4 %
Formula [V = Supositoria yang mengandung malam putih 5 %
Formula V = Supositoria yang mengandung malam putih 6 %



TABEL M1

Data Waktu Lebuy Supositoria Dasar Lemak Coklat

Dengan Penambahan Selaseum

Formula Herat (g) Waktu Lebur 1]"-'1en_it:|

1 . 2 3 | 4 | & i Raia-rata
VI 20252 21 ' 218! 298 | 203 | 225! =231 |
| v 20257 29 | 317308 | 285 295| 299 |
LoV 20242 298 31 ! a0 | 302 | 305 } 3.02 ]I
X 2.0260 321+ 318, 325 | 32 | 317 | 320
X 20266 42 | 408 433 | 43 | 42 | 422 |

Kelerangan ;

Formula V] = Supositoria yang mengandung setaseum 17 %
Formula VIl = Supositoria yang mengandung setaseum 158 %
Formula Vill = Supositoria vang mengandung setaseum 19 %
Formula [X = Supositoria yang mengandung setaseun 20 %
FormulaX = Supositoria yvang mengandung setasewn 21 %

35



TABEL v

Hasil Pengamatan Konsistensi Supositoria pada Suhu l{ams;r

i Waktu Melunak
Formula s Bakiinki Waktu Mglun Bk
(- (menit)
| 1012 i
: 1 10.10
:ll 12.03 Vil 13,06
|F,J|' | 12.54 VI 13.72
5 .i 13.37 % 14.15
15.86 * 1548
|
Keterangan :

Formula |-V

Formula VI-X

= Supositoria yang mengandung malam putih,

= Supositoria yang mengandung setaseum.
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Gambar 2. Histegram waktu lebur Supasitoria dengan

penambahan Setaseumn



LAMPIRAN A

Analisis Etatistil.:. Waktu Lebur Supositoria Menggunakan
Uji t Student (uji dua pihak)

Formula T - -
A k=% [x-x)*
]’I 2.37 0,758 0,5746
: 2 98 0,148 0,0219
3.06 0,068 0,0046
v 321 0.082 0.0067
v 4.02 0.892 0,7957
Jumlah 15.64
Rata-rata | x .} 3,128 1.4035
W] 231 0,84 0.7056
VIl 299 0,16 0.0256
VIl 3.03 0,12 0.0144
[ 3,20 0,05 0,0025
X 4,22 1,07 1,1449
|
Rata-rata [ x 3) 3.15
Keterangan :

A= Supositoria dengan penambahan malam putih 2, 3, 4, 5, dan & %

B= Supositoria dengan penambahan setaseum 17, 18, 19, 20, dan 21 %
¥ = Waktu lebur supositoria

« = Rata-rata waktu lebur supositoria
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5 s Z {‘:__;' A }:

{ 1)
Ef - i".._'i_l'-'@j]; = (.49

Gy = 04925
S = _._‘{_'x_:: : ]-

{l'l,_ - 1)
7 = T«E?_?J_ = 0,4733

Simpangan Baku

{n,:. _'HSAE "'{ns = 1]533

5 =

\ n, +ng—2

5 _ (- 1M0.4925) +(5 - NN0ATI)
\ 5452

5 _ 197+ 1,8932
\ 8

s = \I:}.-IEE';'
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i -— _Hi_"'r" ;'-En

SJ b e
nl"l. ﬂ“
i = - 3""_?i_ 3.]
Il—\"'_—l_-\—
[F__f]‘?--'l‘} .: ke
Vs 3

— 5|

} = - 0023
0.4395

t = - 0.0501

Harga t dengan db = 9 dari daftar distribusi student adalah
t (o= 0.05} = 2.2620
t (o = 0.01) = 3.250

t hitung < t tabel (non signifikan)
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LAMPIRAN B

Analisis Statistika Wakiu Lebur

Supositori
Rancangan Acak Lengkap (RAL) oria Menggunakan Rancangan

[Fomis v 2 T [ 4 [ 5] s

F ! 2o o208 | 2w | 2as | 238 | 1106
I 298 302 | 29 | 300 | 293 14,89

\ il . 3.07 217 | 295 307 Ii a0s 15,31
W 318 302 | 208 | a1 | 360 16,05

| 398 347 | 418 | 437 | 408 20,08

I‘ S N 78,19

2
Jk rata-rata = wg’::i} = 244 547

Jktotal = (2.93F + (2.05) + (232F + ... + (4,08)* — Jk rata-rata
= 252 663 - 244 547
=8.116

(1 1L.86) +(14.8%)° 4.+ (4.08)° - Jk rata-rata
Jk perlakuan = 5

= 251.515 - 244,547

= 6.968
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+1
Urutan rata-rata hasil
Formula | il mn v v
Rata-rata 2,37 2.98 3,06 3.21 4.02
Perbandingan antar sediaan pada laraf 5 =,
Formula V-1V Jarak 2 : 081 > 0316 s
V-1l Jarak 3 : 09 > 0332 g
V-1l Jarak 4 : 1 > 0340 s
V=1 Jarak 5 : 166 = 0348 S
W -1l Jarak 2 : 0,15 < 0316 nS
iV =11 Jarak 3 : 023 < 0332 ns
V=1 Jarak 4 . 084 = 0340 5
=1 Jarak 2 - 008 < 0316 nS
-1 Jarak 3 - 069 = 07332
-1 Jarak 2 061 = 0316

Pengujian pada taraf 1 %

INx kR galat

¥ .o
0.0574
INT? = 402x |2 =043
V 5

0.0574
NI4 = 433x3 = = 0,463

0574
INTS = 4,4(}:{,‘[@’_——5——: = QA7

JINT

1

JNT3 = 422x




Urutan rata-rata hasi
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Formula i Il v V
Rafa-rata 2,37 2,98 3,06 3,21 4,02
Perbandingan antar sediaan pada taraf 1 %,
Formula V-1V Jarak 2 081 > 043 =5
V=11l Jarak 3 09 > 0452 S
V= Il Jarak 4 104 > 0463 S
V- | Jarak 5 1.65 = 04N S
IV =1l Jarak 2 0,15 = 043 nsS
V=1l darak 3 023 < 0452 nsS
V= | Jarak 4 084 = 0463 S
M- 1 Jarak 2 008 < 043 nS
M- 1 Jarak 3 069 = 0452 S
M- 1 Jarak 2 061 = 043 5
Tabel perbandingan antar sediaan
| | il Il
il (e 1% | 5% | 1% [5% [ 1% | 5% | 1% | 5% | 1%
| - h € & g = | A |F ]S B
1 s 5 ) ns ns nS nS 2] 5
I S | 8 | »5 | 0S| - il el laidl B
W s | 5 [ns | nS | s [0S vl s
g s 5 g g g 5 S 3 Z




LAMPIRAN C

Analisis Statistika Waktu Lebys S :
Rancangan Acak Lengkap (RAL) “positoria Menggunakan Percobaan

formula I 1 2 | 3 _' 4 5 | dirmish 1
VI &l 1218 298| 203 | 225 | 1154
Vil | 2,9 311?]- 308 285 295 | 1495
VIl 298| 31 | 300| 303 | 305| 1516
X 321 3.151 325 32 | 317 | 1em
X, | 4.9 | 408 ' 433| 43 | 42 21,11
Total 1 7877
2
Jk Rata-rata = \5:77) = 248189
X o
JkTotal = (2.1 + (2,18 + ... + (4,2} - Jk Rata-rata
= 258,4035 - 248,189
= 1022
(11,54 +(14.95)° +...+(21,11)* —Jk rata-rata

Jk Perlakuan = 5

= 257,690 - 248,185

=95



Uvutan rata-rata hasil

Formula Vi

Rata-rata 2.31

VI

2,99

Vil
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3.03

Perbandingan antar sediaan pada taraf 5 h

Formula X - 1K
A=Vl

XK=Vl

A=Vl

X =Vill

[ = WII

A =V

Vi - VI

Vi = Vi

VI = VI

Jarak 2
Jarak 3
darak 4
dJarak 5

Jarak 2
Jarak 3
darak 4
Jarak 2

Jarak 3
Jarak 2

1,02
1.19
1,23
191
0,17
0,21
0,89
0.04
0,72

0,68

Pengujian pada taraf signifikan 1 %

JNT = JNX

INT2 = 4,02
INT3 =422
INT4 = 4,33
INTS = 4,40

'kR galat

Vo

=

0,34

=036

=037

= (0,38

=

=

-

-

X

3.20

0,251
0.264
0.270
0.276
0,251
0,264
0,270
0,251
0.264
0,251

R ¥ B

ns
ns

ns

422
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b |
Urutan rata-rata hasi Eﬁ .
Forrnula Vi Vi Wil [ W -
Rata-rala 2.31 2,99 3,03 3.20 4.29
Perbandingan antar sediaan pada tarafl 1 %
Formula X -I[X Jarak 2 v 102 > 030 s
K-Vl Jarak 3 : 119 = 036 s
K-Vl Jarak4 : 123 > 087 - S
A=Vl darak 5 2 191 = 038 §
1K =Vl Jarak 2 : 017 < 024 nS
[ = VIl Jarak 3 : 021 < 036 nS
1K=V Jdarak ¢ 3 089 = 037 &
VI =WV Jarak 2 £ 004 < 034 nS
VIl = VI Jarak 3 . 072 > 036 S
VH-VI Jarak2 : 068 > 034 S
Tabel perbandingan antar sediaan
i Yl Vi il L |
F.:mmagﬁ% 1%13%51%!5%51% 5% | 1% | 5% 1%3
R EEEREA I RN E v
i ]S | S | - a5 (pE SIS S8
wo | s is ' nS | nS I NS | NS | S | S|
m!sisirﬁﬁfﬁ s | oS | il




Keterangan :

Gambar 3. Alat Penentuan Titik Lebur

Batang pengaduk

Kantung plastik keeil diameter 3,5 em
Supositoria _
Termometer 100°C

Gelas piala berisi air

Pengaduk

Bunsen (Api kecil)



