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ABSTRACK


Salwa Izzatul Jannah "Ampicillin Tablet Dissolution Test". Under the guidance of Dodi Irwandi M.Si and Ir. Siti Rahayu Rachmawati, M.Si.

Ampicillin is a penicillin I antibiotic used to treat infections caused by both gram-positive and gram-negative bacteria. Ampicillin is still widely used today as a drug of choice for treating infections. Before being marketed, the drug must meet quality and safety standards to ensure its efficacy. One of the tests conducted is the dissolution test. This test aims to determine whether the dissolution test of ampicillin tablets meets the requirements according to the Indonesian Pharmacopoeia, sixth edition, 2020, which states that no unit should be less than Q+5%. The method used is type 1 (basket) with the medium being distilled water at a temperature of 370±0,5 0C a speed of 100 rpm for 45 minutes. UV-Vis spectrophotometry is used for measuring the concentration with the dissolution medium as a blank. The test results showed that the percentage of dissolved active ingredient is such that no unit is less than Q+5% (Q=75%). Thus, it can be concluded that the ampicillin tablets meet the requirements set by the Indonesian Pharmacopoeia, sixth edition, 2020.

Keywords : ampisilin, dissolution test, spektrofotometri uv vis  
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Salwa Izzatul Jannah “ Uji Disolusi Tablet Ampisilin”. Dibawah bimbingan Dodi Irwandi M.Si dan Ir. Siti Rahayu Rachmawati, M.Si.


[bookmark: _Hlk168855032][bookmark: _Hlk166520602]Ampisilin adalah antibiotik golongan penisilin I yang digunakan untuk mengatasi infeksi bakteri gram positif dan gram negatif. Ampisilin merupakan antibiotik yang sampai saat ini masih digunakan secara luas sebagai obat pilihan untuk pengobatan infeksi. Sebelum dipasarkan obat harus memenuhi mutu dan keamanan agar terjamin. Salah satu pengujian yang dilakukan ialah uji disolusi. Pengujian ini bertujuan untuk mengetahui apakah uji disolusi ampisilin dalam tablet memenuhi syarat sesuai dengan Farmakope Indonesia edisi VI tahun 2020 yaitu tidak satu unit pun kurang dari Q+5%. Metode yang digunakan ialah tipe 1 (keranjang) dengan media yang digunakan adalah aquadest pada suhu 370 ±0,5 0C, kecepatan 100 rpm selama 45 menit. Menggunakan spektrofotometri UVVis untuk pengukuran kadar dengan media disolusi sebagai blanko. Pengujian menghasilkan persentase zat aktif terlarut yaitu tidak satu unit pun kurang dari Q+5% (Q = 75%) sehingga dapat disimpulkan tablet ampisilin memenuhi syarat yang ditetapkan Farmakope Indonesia edisi VI tahun 2020.
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[bookmark: _Toc167196487][bookmark: _Toc167209527]Latar Belakang
Infeksi adalah gangguan penyakit yang disebabkan adanya bakteri, parasit, virus, mikroba dan patogen yang berasal dari  luar yang menginvasi ke dalam tubuh dan menyebabkan terjadinya infeksi (1).Penyakit infeksi menjadi salah satu masalah kesehatan yang banyak terjadi dimasyarakat, terutama di negara berkembang seperti Indonesia. Obat yang sering diresepkan dan digunakan dokter untuk mengatasi penyakit infeksi yaitu antibiotik. Tujuan pemberian antibiotik pada penderita penyakit infeksi adalah untuk menghambat pertumbuhan atau membunuh mikroorganisme penyebab infeksi. Penggunaan antibiotik yang sesuai dengan dosis akan memberikan keberhasilan terapi akan tetapi, jika digunakan tidak sesuai dengan dosis akan mengakibatkan antibotik tidak lagi efektif dalam membunuh bakteri atau yang disebut dengan resistensi antibiotik (2).
Antibiotik (L, anti : lawan, bios : hidup) ialah zatzat yang dihasilkan oleh fungi dan bakteri yang berfungsi untuk mematikan atau menghambat pertumbuhan bakteri atau kuman, salah satu obat yang efektif dalam mengobati infeksi yang disebabkan oleh bakteri dan dapat digunakan sebagai pencegahan dalam situasi tertentu. Dalam penggunaanya, sangat penting untuk mengikuti anjuran dokter, karena penggunaan yang tidak tepat dapat terjadinya resistensi antibiotik.
Ampisilin adalah jenis antibiotik golongan penisilin I yang dapat digunakan untuk mengatasi infeksi bakteri gram positif dan gram negatif. Ampisilin hingga saat ini masih digunakan masyarakat luas  untuk pengobatan penyakit infeksi, hal ini dikarenakan ampisilin mempunyai spektrum antimikroba yang luas, dimana senyawa ini aktif terhadap Haemophilusinfluenzae, Neisseria gonorrhoeae, meningitis, Salmonella typhy, dan Escherichia coli. Ampisilin banyak digunakan dalam pengobatan infeksi pada saluran seni, saluran nafas, gonorhoe, dan meningitis. Obat ini dapat diberikan melalui mulut, disuntikkan ke otot, atau secara intravena.





Kadar pada ampisilin dalam produk harus tepat untuk mempertahankan mutu yang sesuai. Oleh karena itu pengawasan mutu perlu dilakukan. Salah satunya  parameter pengawasan mutu adalah uji disolusi berdasarkan Farmakope Indonesia edisi VI tahun 2020. Tujuan pengujian ialah apakah tablet ampisilin yang beredar di kalangan Masyarakat memenuhi syarat seperti yang tertera pada farmakope Indonesia edisi VI tahun 2020.
[bookmark: _Toc167196488][bookmark: _Toc167209528]Perumusan Masalah
Perumusan masalah adalah apakah uji disolusi pada  sampel obat tablet ampisilin  memenuhi syarat sesuai dengan Farmakope Indonesia edisi VI tahun 2020.
[bookmark: _Toc167196489][bookmark: _Toc167209529]Pembatasan Masalah
 Pengujian ini membatasi hanya sampai uji disolusi  tablet ampisilin dengan menggunakan prosedur Farmakope Indonesia edisi VI tahun 2020.
[bookmark: _Toc167196490][bookmark: _Toc167209530]  Tujuan Pengujian
[bookmark: _Toc167196491][bookmark: _Toc167209531]Tujuan Umum
  Untuk melakukan evaluasi pengujian disolusi pada ampisilin dalam sediaan tablet.
[bookmark: _Toc167196492][bookmark: _Toc167209532]Tujuan khusus
   Untuk mengetahui apakah uji disolusi ampisilin secara Spektrofotometri UVVis sesuai dengan persyaratan Farmakope Indonesia edisi VI tahun 2020.
[bookmark: _Toc167196493][bookmark: _Toc167209533]Manfaat Pengujian 
[bookmark: _Toc167196494][bookmark: _Toc167209534]Bagi Mahasiswa 
[bookmark: _Toc167196495][bookmark: _Toc167209535]Diharapkan pengujian yang dilakukan dapat bermanfaat untuk diri sendiri dan mahasiswa lain agar menambah wawasan, ilmu pengetahuan, serta pengalaman dan dapat menerapkan ilmu yang diperoleh tentang cara uji disolusi tablet ampisilin .
Bagi Masyarakat
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Karya tulis ilmiah ini diharapkan dapat bermanfaat dalam memberikan informasi kepada masyarakat dalam penggunakan ampisilin agar tidak terjadinya resistensi antibiotik.



TINJAUAN PUSTAKA


[bookmark: _Toc167196497][bookmark: _Toc167209537]Landasan Teori
[bookmark: _Toc167196498][bookmark: _Toc167209538]Ampisilin
Antibiotik adalah zat kimia yang berasal dari bakteri dan fungi yang berfungsi untuk membunuh ataupun menghambat pertumbuhan patogen yang pada biasanya digunakan untuk terapi penyakit yang disebabkan oleh bakteri (3). Ampisilin adalah salah satu jenis antibiotik golongan penisilin yang mempunyai spektrum luas pertama dengan aktivitas terhadap bakteri Grampositif seperti Streptococcus pneumoniae, Streptococcus pyogenes, dan beberapa isolat dari Staphylococcus aureus (tetapi bukan galur resisten penisilin atau resisten metisilin), dan beberapa Enterococcus. Aktivitas terhadap bakteri Gram negatif antara lain Neisseria meningitidis, beberapa Haemophilus influenzae, dan beberapa Enterobacteriaceae. Spektrum aktivitas ampisilin dapat ditingkatkan dengan penambahan sulbaktam, obat yang menghambat betalaktamase, enzim yang diproduksi oleh bakteri untuk inaktivasi ampisilin dan antibiotik betalaktam lainnya (4). Rumus bangun ampisilin dapat dilihat pada gambar 1.
[image: ]



Gambar 1. Rumus Bangun Ampisilin (5) 
	Nama IUPAC 

	:
	(2S,5R,6R)-6-([(2R)-2-amino-2-phenylacetyl]amino) -3,3-dimethyl-7-oxo-4-thia-1-azabicyclo[3.2.0]heptane-2- carboxylic acid

	Rumus Kimia 
	:
	C16H18N3NaO4S

	BM
	:
	349,406 g/mol

	Kelarutan
	:
	Sukar larut dalam air dan methanol, tidak larut dalam benzene, dan karbon tetraklorida,dan dalam kloroform.

	Pemerian
	;
	Serbuk hablur, putih, praktis tidak berbau.


[bookmark: _Toc167196499][bookmark: _Toc167209539]
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Tablet
Tablet adalah sediaan yang paling umum digunakan, terlepas dari produksi, penyimpanan, peredaran atau penggunaan, tablet memiliki berbagai keunggulan yang tidak dimiliki oleh sediaan farmasi lainnya (6). Tablet merupakan bentuk sediaan padat yang mengandung zat aktif dengan bahan tambahan atau tanpa bahan tambahan. jumlah zat aktif dalam tablet mempengaruhi ukuran tablet, dimana semakin banyak zat aktif, semakin besar ukuran (3).
Berdasarkan Farmakope Indonesia edisi V tahun 2014, tablet dapat digolongkan berdasarkan metode pembuatannya, yaitu tablet cetak dan tablet kempa. Sebagian besar tablet diproduksi dengan metode pengempaan dan merupakan bentuk sediaan yang paling umum digunakan. Tablet kempa dibuat dengan memberikan tekanan tinggi pada serbuk atau granul menggunakan cetakan baja. Tablet cetak dibuat dengan cara menekan massa serbuk lembab tekanan rendah ke dalam lubang cetakan (16).
   Berdasarkan Farmakope edisi VI tahun 2020 jenis tablet berdasarkan komposisinya adalah (5) :
a. Tablet bukal: tablet yang diletakkan pada bagian dalam pipi.
b. Tablet effervescent: tablet yang dapat menghasilkan gas (CO2) saat dimasukkan ke dalam air.
c. Tablet kunyah: tablet yang dikonsumsi dengan cara dikunyah. Tablet ini biasanya diformulasikan agar tidak meninggalkan rasa pahit di mulut.
d. Tablet ODT (orally disintegrating tablet): tablet yang diformulasikan agar cepat hancur saat kontak dengan air liur.
e. Tablet sublingual: tablet ini diletakkan di bawah lidah.
f. Tablet hisap: digunakan dengan cara dihisap di dalam mulut.
g. Tablet vaginal (ovula): tablet yang dimasukkan ke dalam vagina.
h. Tablet lepas-lambat: tablet yang diformulasikan agar zat aktif tersedia selama jangka waktu tertentu setelah obat diberikan.
i. Tablet salut gula/film: tablet yang dibuat dengan penyalutan menggunakan gula atau film yang bertujuan untuk melindungi obat dari udara, kelembapan, atau cahaya, untuk menutupi bau dan rasa obat yang tidak enak, serta meningkatkan penampilan tablet. 
j. Tablet salut enterik: tablet yang diformulasikan dengan bahan   penyalut enterik 
untuk menunda pelepasan obat sampai tablet sudah melewati lambung. 
[bookmark: _Toc167196500][bookmark: _Toc167209540]Disolusi
[bookmark: _Hlk165958354][image: RC-8DS DISSOLUTION TESTER Sinar Himalaya]Disolusi atau “transfer massa” adalah proses yang melibatkan perpindahan partikel dari bentuk padat menjadi larutan dimana partikel masuk kedalam pelarut (solven). Disolusi menggambarkan proses kinetik dan laju disolusi menunjukkan jumlah obat yang dilepaskan dalam jangka waktu tertentu yang mencerminkan kinerjanya obat tersebut (7). Uji disolusi parameter penting untuk pengembangan mutu sediaan obat berdasarkan pengukuran kecepatan pelepasan dan pelarutan zat aktif dari sediaan. Uji disolusi digunakan untuk uji bioavailabilitas secara in vitro, karena hasil uji disolusi berhubungan dengan ketersediaan hayati obat dalam tubuh. Uji disolusi bertujuan untuk memprediksi korelasi bioavailabilitas in vivo dari produk obat. Uji ini penting sebagai panduan dalam pengembangan formulasi dan produk obat, serta untuk kontrol kualitas selama proses produksi guna memastikan kualitas bioekivalen in vitro antar batch dan mematuhi regulasi pemasaran produk obat (8).
Gambar 2. Alat Disolusi (17)
Ada beberapa metode uji disolusi berdasarkan Farmakope Indonesia edisi VI Tahun 2020 metode yang paling banyak digunakan saat ini adalah:
1. Alat Tipe 1
a. Sebuah wadah tertutup menyerupai waterbath yang digunakan untuk menampung air dan suhunya diatur sedemikian rupa sehingga menyerupai suhu tubuh sekitar 37 0C
b. Terdapat 6 (enam) buah chamber atau wadah yang terbuat dari kaca atau bahan transparent yang bersifat inert dan digunakan sebagai penampung medium 
disolusi yang digunakan sesuai ketentuan zat aktif dalam suatu obat.
c. Motor atau poros penggerak yang bekerja dengan cara memutar batang logam saat proses pengujian disolusi berlangsung.
d. Suatu batang logam yang digerakkan oleh motor atau poros penggerak. Batang logam berada pada posisi yang sudah ditentukan sehingga sumbunya tidak lebih dari 2 mm pada setiap titik dari sumbu vertikal wadah, berputar dengan halus tanpa goyangan.
e. Sebuah keranjang yang berbentuk silinder.
f. Suatu alat pengatur kecepatan yang digunakan untuk memilih kecepatan putaran yang diinginkan dan mempertahankan kecepatan seperti yang terdapat dalam masing masing daftar dalam batas lebih kurang 4%.
 2.   Alat Tipe 2
a. Rangkaian yang sama dengan metode keranjang berputar, yang berbeda pada alat ini digunakan dayung yang terdiri dari daun dan batang sebagai pengaduk. Batang berada diposisi sedemikian sehingga sumbunya tidak lebih dari 2mm pada setiap titik dari sumbu vertical wadah dan berputar dengan halus tanpa goyangan yang berarti.
b. Daun melewati diameter batang sehingga dasar daundan batang rata. Jarak 25+- mm antar daun dan bagian dasar wadah dipertahankan selama proses berlangsung.
c. Sediaan dibiarkan tenggelam didasar wadah sebelum dayung mulai diputar. Sepotong kecil bahan yang tidak bereaksi seperti gulungan kawat yang berbentuk spiral dapat digunakan untuk mencegah mengapungnya sediaan.
Faktorfaktor yang mempengaruhi kecepatan disolusi bentuk sediaan padat dapat diklasifikasikan ke dalam 4 kategori utama yaitu (9):
a. Sifat fisika dan kimia bahan aktif termasuk dalam sifat hidrofil (mudah larut dalam air)hidrofob (tidak mudah larut dalam air), jika bahan hidrofob terdispersi pada media disolusi maka luas permukaan partikel yang berhubungan dengan media disolusi menjadi lebih berkurang.
1. Ukuran partikel : semakin kecil ukuran partikel, maka luas permukaannya      semakin besar sehingga hasil disolusi obat juga akan semakin besar.
2. Kelarutan : suatu kelarutan bahan aktif akan berbanding lurus dengan kecepatan disolusi. Jadi, kelarutan bahan aktif akan berbanding lurus dengan
kecepatan disolusi yang digunakan.
b. Formulasi tablet floating dimaksudkan untuk meningkatkan waktu tinggal di lambung dan mengendalikan fluktuasi kadar obat dalam plasma. Oleh karena itu dalam uji disolusi digunakan medium yang sesuai dengan kondisi cairan lambung.(9) 
c. Proses pembuatan, cara pengelolahan dari bahan baku, bahan pembantu dan prosedur yang dilaksanakan dalam formulasi sediaan padat peroral juga akan berpengaruh pada laju disolusi. Ukuran granul dan bentuk sediaan yang rusak akan mempengaruhi laju disolusi obat.
d. [bookmark: _Toc167209543]Kondisi percobaan, seperti intensitas pengadukan, suhu percobaan, medium yang digunakan.
	      Kriteria penerimaan hasil dinyatakan lain dalam masing masing monografi, persyaratan dipenuhi jika jumlah zat aktif yang terlarut dari sediaan sesuai dengan Tabel 1 berikut :
[bookmark: _Hlk165983857]Tabel 1. Kriteria Penerimaan Hasil Uji Disolusi (5)
	Tahap
	Jumlah yang di uji
	Kriteria Penerimaan

	S1
	6
	Tiap unit sediaan tidak kurang dari Q + 5%

	S2
	6
	Rata rata dari 12 unit ( S1+S2) adalah setara dengan atau lebih kecil dari Q dan tidak ada satu unit sediaan lebih kecil dari Q15%

	S3
	6
	Rata rata dari 24 unit ( S1+S1+S3) adalah sama atau lebih dari unit sediaan lebih kecil dari Q – 25%



Spektrofotometri UVVis
[bookmark: _Hlk170121979]         Spektrofotometri UVVis ialah metode analisis yang memanfaatkan panjang gelombang UV dan Visible sebagai area serapan untuk mendeteksi senyawa. Mengindentifikasi senyawa pada metode ini umumnya senyawa yang memiliki gugus kromofor dan ausokrom. Pengujian metode spektrofotometri UVVis tergolong cepat jika dibandingkan dengan metode lainnya (10). Spektrofotometri UVVis bisa digunakan untuk analisis kuanlitatif dan kuantitatif dengan melibatkan energi elektronik yang cukup besar pada molekul yang dianalisa (16). Sinar ultraviolet (UV) memiliki panjang gelombang antara 200400 nm, dan sinar tampak (visible) memiliki panjang gelombang 400800 nm.
[image: C:\Users\User\AppData\Local\Microsoft\Windows\INetCache\Content.Word\s-l1200.jpg]
Gambar 3. Alat Spektrofotometri UVVis Single Beam (19)
Spektrofotometri berkerja dengan cara meneruskan cahaya dari lampu deuterium atau wolfram yang memiliki sifat polikromatis melalui lensa cahaya diteruskan ke monokromator pada spektrofotometer dan filter cahaya pada fotometer. Lalu monokromator mengubah cahaya dari yang bersifat polikromatis menjadi cahay monokromatis (tunggal). Berkas cahaya dengan panjang tertentu akan dilewatkan pada sampel yang mengandung zat pada konsentrasi tertentu. Maka dari itu, ada cahaya yang diserap dan ada pula cahaya yang dilewatkan. Cahaya yang dilewatkan akan diterima oleh detektor, detektor akan menghitung cahaya yang diterima dan dapat mengetahui cahaya yang diserap oleh sampel. Cahaya yang diserap sebanding dengan konsentrasi zat yang terkandung pada sampel maka akan diketahui konsentrasi zat dalam sampel secara kuantitatif dengan membandingkan absorbansi sampel dan kurva standar BSA (Bovine Serum Albumine) (11). Biasanya sumber cahaya yang digunakan adalah lampu hidrogen atau deuterium untuk pengukuran uv dan lampu tungsten untuk pengukuran pada cahaya tampak. Panjang gelombang dari sumber cahaya akan dibagi oleh pemisah panjang gelombang (wavelength separator) seperti prisma atau monokromator Spektrum didapatkan dengan cara scanning oleh wavelength separator sedangkan pengukuran kuantitatif bisa dibuat dari spektrum atau pada panjang gelombang tertentu (12). Spektrofotometri terbagi menjadi dua jenis yaitu berkas tunggal dan berkas ganda. Pada instrumen berkas tunggal pengukuran larutan blanko dan larutan sampel dilakukan secara terpisah, sedangkan pada berkas ganda dapat dilakukan secara simultan. Terdapat beberapa instrumen pada spektrofotometri UVVis sederhana yang terdiri dari (13):
a. Sumber Radiasi 
Sumber radiasi monokromator kuvet detektor amplifier rekorder. Lampu deuterium adalah sumber cahaya untuk UV dengan panjang gelombang 180400 nm dan lampu Tungsten (wolfram) untuk Vis dengan panjang gelombang 400800 nm. 
b. Monokromator
Monokromator berfungsi untuk menyeleksi cahaya dengan panjang gelombang tertentu. Monokromator akan memisahkan cahaya yang bersifat polikromatis menjadi cahaya yang bersifat monokromatis.
c. Kuvet 
Kuvet berfungsi untuk wadah/ sell untuk menempatkan larutan, karena pada umumnya yang diukur oleh spektrofotometri adalah larutan.
d. Detektor 
Detektor berfungsi untuk mengubah energi radiasi yang jatuh mengenainya menjadi suatu besaran yang dapat diukur.
1. Amplifier untuk memperkuat sinyal listrik. 
2. Rekorder alat untuk mencatat, dapat berupa gambar/angkaangka
[image: ]

[bookmark: _Toc167196502][bookmark: _Toc167209546]Gambar 4 Diagram Optik Alat Spektofotometri Berkas Tunggal (19)

Penelitian Yang Relevan 
Penelitian yang relevan dengan pengujian ini telah dilakukan oleh Christina Astutunigsih dari sekolah tinggi ilmu farmasi Semarang dengan judul “Komparasi uji disolusi Ampicilin sediaan generik dan sediaan paten secara kromatografi cair kinerja tinggi” tahun 2016 (14). Penelitian terdahulu bertujuan untuk mengetahui kadar pada ampisilin secara kromatografi cair kinerja tinggi berdasarkan Farmakope Indonesia edisi IV tahun 2020. Persamaan dari penelitian terdahulu adalah terletak dari media disolusi, alat uji disolusi yaitu tipe 1, kecepatan rpm nya dan diukur dengan spektrofotometer UVVis, sedangkan perbedaanya adalah pada penetitian terdahulu dilakukan dengan metode kromatografi cair kinerja tinggi. Hasil penelitian pada ke 6 tablet yang diuji pada tahap (S1) ini didapat hasil memenuhi syarat sesuai dengan Farmakope edisi IV tahun 2020.
Penelitian yang relevan juga dilakukan oleh Endang Ratna Puspita Dewi dari Universitas Islam Indonesia dengan judul “Uji Disolusi Beberapa Produk Paten dan Generik Kaplet ampisilin” pada tahun 2004. Tujuan dari penelitian terdahulu adalah melihat perbedaan yang signifikan antara ampisilin generik dan paten dan apakah uji disolusi ampisilin memenuhi syarat sesuai dengan Farmakope Indonesia edisi IV tahun 2020. Persamaan pada penelitian terdahulu yaitu sampel yang digunakan yaitu ampisilin, diukur dengan spektrofotometer UVVis, media disolusi sedangkan perbedaanya adalah alat tipe disolusi yaitu tipe tipe 2 (dayung). Hasil penelitian yaitu tidak ada perbedaan yang besar pada uji disolusi ampisilin generik dan paten dan pada kedua jenis ampisilin memenuhi syarat pada uji disolusi sesuai dengan farmakope Indonesia edisi IV tahun 2020.
[image: ]


[bookmark: _Toc167196503][bookmark: _Toc167209547]
METODOLOGI PENELITIAN


[bookmark: _Toc167196504][bookmark: _Toc167209548] Waktu dan Lokasi Pengujian
[bookmark: _Toc167196505][bookmark: _Toc167209549]Waktu Pengujian	
Waktu pengujian uji disolusi tablet ampisilin dilaksanakan pada tanggal 23 April 2024.
[bookmark: _Toc167196506][bookmark: _Toc167209550]Lokasi Pengujian
[bookmark: _Toc167196507][bookmark: _Toc167209551]Pengujian ini dilakukan di Laboratoriun 2.4 Analisis Farmasi dan Makanan Jalan Raya Ragunan No.29 Pasar Minggu, Jakarta Selatan
Prosedur Pengujian
[bookmark: _Toc167196508][bookmark: _Toc167209552]Prinsip Pengujian
Analisis kuantitatif filtrat uji disolusi tablet ampisilin secara spektrofotometri UVVis.
[bookmark: _Toc167196509][bookmark: _Toc167209553]Metode Pengujian
Menurut Farmakope Indonesia Edisi VI Tahun 2020 halaman 140 sampai 143
Media disolusi   : 900 mL air
Alat Tipe 1         : 100 rpm 
Waktu                 : 45 menit 
[bookmark: _Hlk165379258]Prosedur lakukan penetapan jumlah ampisilin C16H19N3O4S, yang terlarut dengan mengukur serapan filtrat alikot jika perlu encerkan dengan media disolusi dan serapan larutan baku ampisilin BPFI dalam media yang sama secara spektorofotmetri. 
Toleransi 
	Toleransi dalam waktu 45 menit harus larut tidak kurang dari 75% (Q) ampisilin C16H19N3O4S dari jumlah yang tertera pada etiket.





[bookmark: _Toc167196511][bookmark: _Toc167209555][bookmark: _Hlk165206687]Langkah Kerja 
   A. Pengujian Disolusi
Dimasukan aquadest kedalam alat disolusi hingga batas

 
Dirakit tabung disolusi



Dimasukan aquadest masing- masing 900 mL kedalam tabung disolusi


[bookmark: _Hlk165206964]

Dinyalakan alat disolusi, lalu diatur pada suhu 37 0C 0,50 C



Dimasukan sampel tablet ampisilin kedalam masing-masing tabung disolusi



Dijalankan alat disolusi dengan kecepatan 100 rpm selama 45 menit.




Gambar 5. Skema Kerja Pengujian Disolusi
B. Pembuatan Larutan Uji
Diambil masing-masing larutan sampel kedalam beakerglass 50 mL



Dipipet 5 mL dengan pipet volume dimasukan kedalam labu  ukur 20 mL dan ditepatkan dengan media disolusi



Dilakukan pengenceran dengan dipipet 5 mL kedalam labu 20 ml dan ditepatkan dengan media disolusi


Dilakukan pengukuran dengan spektrofotometri UVVis dengan panjang gelombang 226 nm



             Gambar 6. Skema Kerja Pembuatan Larutan Uji

C. Pembuatan Larutan Baku
Ditimbang seksama baku ampisilin BPFI sebanyak 10 mg


Dimasukan kedalam labu ukur 20 mL dan ditepatkan dengan media disolusi hingga tanda batas


Dipipet 5 ml kedalam labu 20 mL dan ditepatkan dengan media disolusi hingga tanda batas


Dilakukan pengenceran dengan dipipet 5 ml kedalam labu 20 mL dan ditepatkan dengan media disolusi hingga tanda batas


Dilakukan pengukuran dengan spektrofotometri UVVis dengan Panjang gelombang 226 nm




            Gambar 7. Skema Kerja Pembuatan Larutan Baku
[bookmark: _Toc167196512][bookmark: _Toc167209556]Alat dan Bahan
[bookmark: _Toc167196513][bookmark: _Toc167209557]Alat 
Alat yang digunakan dalam pengujian adalah Spektrofotometri UVVis merek Shimadzu, alat disolusi merek Hanson research SR8plus, timbangan analitik merek Omron, dan seperangkat alat gelas.
[bookmark: _Toc167196514][bookmark: _Toc167209558]Bahan
 Bahan yang digunakan dalam pengujian adalah  aquadest, sampel tablet ampisilin, dan baku ampisilin BPFI.
[bookmark: _Toc167196515][bookmark: _Toc167209559]Data Sampel
	Nama
	:
	“X”

	Produksi
	:
	PT”Y”

	No. Batch
	:
	“A”

	Exp. Date
	:
	Mei 2027

	Komposisi
	:
	ampisilin 500 mg


[bookmark: _Toc167196516][bookmark: _Toc167209560]Data Baku 
	Nama
	:
	ampisilin BPFI

	Kemurnian Baku 
	:
	100,05%


[bookmark: _Toc167196517][bookmark: _Toc167209561]Rumus Perhitungan
a. [bookmark: _Hlk168898485]Konsentrasi baku     = 
b. Konsentrasi sampel  =
c. Uji disolusi pada sampel ampisilin dihitung dengan rumus :
[bookmark: _Hlk168840787]             % zat aktif terlarut    ×   × 100%
[bookmark: _Toc167196518][bookmark: _Toc167209562]Persyaratan
[bookmark: _Hlk165918243] Berdasarkan Farmakope Indonesia edisi VI Tahun 2020 toleransi dalam waktu 45 menit harus larut tidak kurang dari 75% (Q) ampisilin (C16H19N3OS) dari jumlah yang tertera pada etiket dan setiap tablet masingmasing tidak boleh kurang dari Q+5%.
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[bookmark: _Toc167196519][bookmark: _Toc167209563]
HASIL PENGUJIAN DAN PEMBAHASAN


[bookmark: _Toc167196520][bookmark: _Toc167209564]Hasil Pengujian
Data Penimbangan Baku 
Hasi penimbangan baku ampisilin BPFI dapat dilihat pada tabel 2 sebagai berikut.
                                         Tabel 2. Penimbangan Baku Ampisilin
	Keterangan
	Bobot (g)

	Bobot wadah
	0,1057

	Bobot wadah + zat
	0,1174

	Bobot wadah + sisa
	0,1065

	Bobot zat
	0,0109



Data Absorbansi Baku dan Sampel
  Hasil pengukuran absorbansi  baku dan sampel  ampisilin  dan baku pada tabel pada 3.
[bookmark: _Hlk165983868]Tabel 3. Data Absorbansi Baku dan Sampel
	Keterangan
	Serapan pada 226 nm

	Baku
	0,40388

	Tablet 1
	0,40179

	Tablet 2
	0,36092

	Tablet 3
	0,35453

	Tablet 4
	0,35608

	Tablet 5
	0,39108

	Tablet 6
	0,41424


[bookmark: _Toc167196521][bookmark: _Toc167209565]
Perhitungan 
A. Konsentrasi baku


B. Konsentrasi sampel


C.    Perhitungan kadar zat aktif terlarut      
a. Tablet 1

b. Tablet 2

[bookmark: _Hlk165978358]c. Tablet 3

d. Tablet 4

e. Tablet 5

f. Tablet 6

Perhitungan Kadar Zat Aktif Terlarut Terhadap Q
         Berikut adalah tabel 4 hasil perhitungan kadar terhadap Q dari hasil perhitungan kadar disolusi sebagai berikut:






[bookmark: _Hlk165983914]Tabel 4. Kadar Sampel Terhadap Q
	Keterangan
	Kadar hasil disolusi 
	Kadar terhadap Q 
(75%)

	Tablet 1
	101%
	Q+26

	Tablet 2
	91%
	Q+16

	Tablet 3
	89%
	Q+14

	Tablet 4
	90%
	Q+15

	Tablet 5
	99%
	Q+24

	Tablet 6
	104%
	Q+29


[bookmark: _Toc167196522][bookmark: _Toc167209566]
Pembahasan
Uji Disolusi terhadap tablet ampisilin dilakukan berdasarkan Farmakope Indonesia Edisi VI Tahun 2020. Kadar zat aktif terlarut tablet ampisilin diukur menggunakan spektrofotometri UVVis dengan panjang gelombang 226 nm.
Dilakukan uji disolusi untuk melepaskan obat dalam sediaan menggunakan aquadest sebanyak 900 mL sebagai media disolusi, walaupun penggunaan aquadest pada uji disolusi ampisilin sebagai media disolusi sedikit sulit karena ketidakstabilan ampisilin dalam aquadest, pH aquadest netral yaitu sekitar 7 sedangkan ampisilin lebih stabil pada pH yang lebih rendah (asam). Digunakan aquadest karena aquadest dapat melarutkan zat aktif ampisilin dalam sampel. Kelarutan ampisilin pada Farmakope yaitu sukar larut dalam air (5), istilah kelarutan sukar larut ialah jumlah bagian pelarut yang dibutuhkan untuk melarutkan 1 bagian zat adalah 100 sampai dengan 1000. Zat aktif dalam tablet ampisilin sebesar 500 mg dan aquadest sebagai media disolusi yang dipakai ialah sebanyak 900 ml sehingga  aquadest dapat melarutkan zat aktif ampisilin dalam sampel.
Pada uji disolusi ampisilin dilakukan menggunakan dissolution tester dengan alat tipe 1 yaitu keranjang dengan aquadest 900 mL sebagai media disolusi pada tiap  tabung disolusi maka total dari semua aquadest yang dibutuhkan 5,4 liter. Media disolusi dimasukan kedalam tabung disolusi setelah alat disolusi di rakit masingmasing 900 mL sesuai Farmakope Indonesia edisi VI tahun 2020, diatur kecepatan 100 rpm dengan suhu 370 ±0,5 0C untuk menyesuaikan kondisi fisiologis manusia, jika suhu terlalu tinggi dapat mempercepat proses pelarutan zat aktif sehingga konsentrasi yang didapat terlalu besar sedangkan suhu yang terlalu rendah akan memperlambat kelarutan zat aktif akibatnya konsentrasi yang didapat kecil bahkan tidak memenuhi toleransi (18). Dimasukan tablet sampel pada masing masing keranjang lalu alat dapat dijalankan selama 45 menit. Dilakukan dalam waktu 45 menit sesuai dengan Farmakope Indonesia yang sebelumnya sudah dilakukan pengujian yaitu uji disolusi terbanding, uji ini adalah biasa dilakukan sebelum melakuakn uji biovaibilitas dengan memakai beberapa titik waktu pengambilan sampel, pada uji ini yang dibandingkan adalah profil disolusi dari sediaan uji dengan sediaan pembanding (produk inovator).
Pada alat disolusi dipasang filter agar larutan sampel yang terambil lebih jernih dengan posisi filter disebelah keranjang yang tetap bergerak dengan jarak 1 cm terhadap dinding bejana. Diambil filtrat digunakan sebagai larutan uji dan diukur dispektrofotometri UVVis.
Dilanjutkan dengan mengukur kadar zat aktif yang terlarut menggunakan instrumen spektrofotometri UVVis single beam pada dengan aquadest sebagai blanko, fungsi dari blanko ialah menghilangkan serapan pelarut yang mungkin terukur. Dinyatakan sampel positif mengandung ampisilin berdasarkan persamaan spektrum antar baku dan sampel yang dapat dilihat gambar spektrum pada Lampiran 2. Berdasarkan Farmakope edisi VI tahun 2020  toleransi dalam waktu 45 menit harus larut tidak kurang dari 75%  dari jumlah yang tertera pada etiket dengan batas yang ditetapkan dimana jumlah tablet yang diuji satu pun tidak boleh kurang dari Q+5% yang telah ditetapkan. 
[bookmark: _Toc167196523][bookmark: _Toc167209567]Dengan demikian berdasarkan percobaan yang telah dilakukan pada uji disolusi pada sampel tablet ampisilin diperoleh berturut-turut yaitu ( 101%) Q+26, (91%) Q+16, (89%) Q+14, (90%) Q+15, (99%) Q+24, (104%) Q+29 maka dapat disimpulkan uji disolusi tablet ampisilin memenuhi syarat (MS), sesuai dengan persyaratan Farmakope Indonesia yaitu dalam waktu 45 menit harus larut tidak kurang dari 75% dan tidak kurang dari batas yang ditetapkan yaitu Q+5%.
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[bookmark: _Toc166530067][bookmark: _Toc167196524][bookmark: _Toc167209568]SIMPULAN DAN SARAN


[bookmark: _Toc167196525][bookmark: _Toc167209569]Simpulan 
Berdasarkan hasil pengujian diperoleh tidak satupun unit sediaan tablet ampisilin kurang dari Q + 5% (Q+75%) sehingga dapat disimpulkan bahwa uji disolusi tablet ampisilin memenuhi persyaratan uji disolusi sesuai dengan yang ditetapkan yaitu berdasarkan Farmakope Indonesia edisi VI tahun 2020.
[bookmark: _Toc167196526][bookmark: _Toc167209570]Saran
[bookmark: _Hlk168908607]Perlu dilakukan parameter pengujian seperti yang tertera pada monografi selain uji disolusi seperti penetapan kadar secara Iodometri, keseragamaan sediaan, dan uji disolusi dengan metode kromatografi cair kinerja tinggi.
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[bookmark: _Toc167196527][bookmark: _Toc167209571]
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Lampiran 1. Prosedur Asli Ampisilin, 
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Prosedur Asli Ampisilin

[bookmark: _Hlk170124466]Lampiran 2. Spektrum Baku dan Sampel
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Spektrum Baku dan Sampel





Lampiran 3. Larutan Uji Setelah Dilakukan UJi Disolusi dan larutan Uji
[image: ]
Larutan Uji Setelah Dilakukan UJi Disolusi
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Larutan Uji
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TABLET AMPISILIN
Ampicillin Tablet

Tablet Ampisilin mengandung sejumlah Ampisilin
(anhidrat atau trihidrat) setara dengan tidak kurang

dari 90,0% dan tidak lebih dari 120,0%, C15H1sN;04S,
dari jumlah yang tertera pada etiket.

Baku pembanding Ampisilin anhidrat  BPFI;
Lakukan pengeringan dalam hampa udara di atas
fosfor pentoksida P pada suhu ruang hingga bobot
tetap sebelum digunakan. Simpan dalam wadah
tertutup rapat, dalam lemari pendingin. Ampisilin
trihidrat BPFI; tidak boleh dikeringkan. Simpan
dalam wadah tertutup rapat, terlindung cahaya dan
kelembapan, dalam lemari pendingin.

Identifikasi Lakukan penctapan scperti tertera pada
Identifikasi Secara Kromatografi Lapis Tipis <281>.

Fase gerak Campuran aseton P-toluena P-asam
asetat glasial P-air (650:100:25:100).

Pengencer Campuran aseton P-asam hidroklorida
0.1 N (41).

Larutan baku Timbang saksama scjumlah Ampisilin
BPFI, larutkan dan encerkan dengan Pengencer
hingga kadar lebih kurang 5 mg per mL.

Larutan uji Timbang saksama scjumlah serbuk
tablet, larutkan dan encerkan dengan Pengencer
hingga kadar lebih kurang 5 mg per mL.

Penampak bercak Larutan ninhidrin P 3 mg per mL
dalam etanol P.

Prosedur Totolkan masing-masing 2 uL Larutan

baku dan Larutan uji pada lempeng kromatografi yang
dilapisi silika gel P setebal 0,25 mm. Masukkan
lempeng ke dalam bejana kromatograf berisi Fase
gerak, biarkan Fase gerak merambat hingga tiga per
empat tinggi lempeng. Angkat lempeng, tandai batas
rambat, biarkan kering. Semprot lempeng dengan
Penampak bercak dan panaskan lempeng pada suhu
90° selama 15 menit: harga Ry, bercak utama Larutan
wji sesuai dengan Larutan baku.

Disolusi <1231>

Media disolusi: 900 mL air

Alat Tipe I: 100 rpm
Waktu: 45 menit

Prosedur Lakukan penetapan jumlah ampisilin
Ci6H1sN30sS, yang terlarut dengan mengukur serapan
filtrat alikot jika perlu encerkan dengan Media disolusi
dan serapan larutan baku Ampisilin BPFI dalam media
yang sama secara spektorofotmetri.

Toleransi Dalam waktu 45 menit harus larut tidak
kurang dari 75% (Q) ampisilin, Ci¢H19N30sS, dari
jumlah yang tertera pada etiket.

Keseragaman sediaan <911> Memenuhi syarat.

Air <1031> Metode I Kadar air dalam masing-masing
jenis tablet tidak Iebih dari batas yang tertera pada
Tabel scbagai berikut:

Tabel
Jenis tablet uz;‘::‘::ﬂ E(:/‘:)‘
Bukan wblet kunyah  Anhidrat_Tidak lebih dari 4,0
Bukan tabiet kunyah  Tribidrat 95120
Tablet kunyah AnhidratTidak lebih dari 3,0
Tablet kunyah TrihidratTidak lebih dari 5,0

Penetapan kadar

Larutan baku Buat seperti tertera pada Penetapan
kadar  Antibiotik  secara  lodometri ~ <521>,
menggunakan Ampisilin BPFI.

Larutan uji Masukkan tidak kurang dari 5 tablet
ampisilin ke dalam bejana blender kaca berkecepatan
tinggi yang berisi sejumlah air yang diukur saksama,
blender sclama 4+1 menit. Pipet sejumlah volume
larutan ini, encerkan secara kuantitatif dan bertahap
hingga kadar lebih kurang 1,25 mg per mL.

Prosedur Lakukan scperti tertera pada Prosedur
dalam Penetapan Kadar Antibiotik secara lodometri
<521>. Hitung persentase ampisilin, CigHiN:0S,
pada tiap tablet dengan rumus:

(B—l)x(%]x(ci]xg 100

v

B adalah volume dalam mL natrium tiosulfat 0,01 N
LV yang digunakan pada penetapan Blangko; I adalah
volume dalam mL natrium tiosulfat 0,01 NLV yang
digunakan pada Inaktivasi dan Titrasi Larutan wji; Fi
adalah faktor yang dihitung dalam Penetapan Kadar
Antibiotik secara lodometri <521>; Cy adalah kadar
ampisilin dalam mg per mL Larutan wji seperti yang
tertera pada ctiket; F adalah faktor konversi 0,001 mg

per pg.

Wadah dan penyimpanan Dalam wadah tertutup
rapat, simpan pada suhu ruang terkendali.

Penandaan Pada ctiket dicantumkan bentuk ampisilin
anhidrat atau trihidrat. Etiket untuk tablet kunyah
menyatakan tablet harus dikunyah sebelum ditclan.

AMPISILIN UNTUK INJEKSI
Ampicillin for Injection

Ampisilin untuk Injeksi mengandung ampisilin
natrium setara denganampisilin, CigHjsNO4S, tidak
kurang dari 90,0% dan tidak lebih dari 115,0% dari
jumlah yang tertera pada etiket.

Baku pembanding Ampisilin Natrium BPFI; tidak
boleh dikeringkan scbelum digunakan. higroskopis,
simpan dalam wadah tertutup rapat, di tempat sjuk
dan kering. Ampisilin BPFI; merupakan bentuk
anhidrat dari ampisilin. Scbelum digunakan, lakukan
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