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ABSTRAK

Kepiting Bakau (Scylla serrata) merupakan hewan yang gemar dikonsumsi namun limbah cangkangnya
kurang dimanfaatkan. Cangkang kepiting mengandung kitosan yang memiliki banyak manfaat, salah satunya
bisa menurunkan kadar kolesterol. Gabungan 2 atau lebih eksipien disebut eksipien koproses. Koproses
eksipien dibuat dengan metode melt granulation kemudian dilanjutkan dengan tabletasi. Tujuan penelitian
untuk mengetahui kemampuan kitosan untuk diformulasikan menjadi tablet dari koproses (laktosa, primogel,
dan PEG 4000 7,5% (F1) & 15% (F2)) dengan metode kempa langsung serta melihat pengaruh perbedaan
karakteristik koproses dan tablet kitosan dengan perbandingan PEG 4000 sebagai pengikat. Hasil evaluasi
koproses memenuhi spesifikasi baik F1 dan F2, yaitu : distribusi ukuran partikel, kadar air, kecepatan alir,
sudut istirahat, indeks kompresibilitas dan ratio hausner. Hasil evaluasi tablet kitosan memenuhi syarat untuk
uji keseragaman bobot, kekerasan, waktu hancur (F1), sedangkan hasil uji keseragaman ukuran tablet,
kerapuhan dan waktu hancur (F2) tidak memenuhi syarat. Hasil diolah secara statistik menggunakan SPSS
metode independent t-test. Hasilnya tidak terdapat pengaruh yang signifikan antara F1 dan F2 terhadap
karakteristik koproses maupun tablet. Namun dari hasil evaluasi, formula terbaik adalah F1 dengan kadar PEG
4000 7,5%, karena waktu hancur yang lebih baik. Perlu dilakukakan optimasi formula untuk mendapatkan
tablet yang memenuhi syarat dari segi keseragaman ukuran dan kerapuhan.

Kata kunci: Kempa langsung, Koproses eksipien, Melt Granulation, PEG 4000, Scylla serrata.

The Effect of PEG 4000 in Co-processed Excipient using Melt
Granulation Method on the Physical Characteristics of Chitosan
Tablets in Mangrove Crab Shells (Scylla serrata)

ABSTRACT

Mangrove Crab (Scylla serrata) is an animal that likes to be consumed but its shell waste is underutilized. The
shell contains chitosan which has many benefits, one of which can lower cholesterol levels. The combination
of 2 or more excipients is called co-processed excipients which are then continued into tablets by direct
compression. The aim of the study was to find out whether chitosan could be formalized into coprocessed
tablets (lactose, primogel, and PEG 4000 7.5% & 15%) by direct compression method and the effect of
differences in the characteristics of coprocessed and chitosan tablets with a ratio of PEG 4000 7.5% and 15
% as binder. The evaluation results showed that chitosan tablets fulfilled the requirements for the uniformity
of weight, hardness, disintegration time (F1) tests, while they did not meet the requirements for the uniformity
of tablet size, friability and disintegration times (F2) tests and the results of the coprocessing evaluation met
specifications both F1 and F2, namely: particle size distribution, moisture content, flow rate, angle of repose
(very good), compressibility index (adequate) and Hausner's ratio (very good). The evaluation results were
then processed statistically using the SPSS application using the independent t-test method which showed that
there was no significant difference in the effect of PEG 4000 7.5% and 15% as a binder on the characteristics
of co-processed and chitosan tablets. Chitosan tablets from mangrove crab shells (Scylla serrata) cannot be
formalized by direct compression with co-processing.

Keywords: Co-processed Excipient, Direct Compression, Melt Granulation, PEG 4000, Scylla serrata.
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1. PENDAHULUAN

Indonesia adalah negara yang mempunyai
potensi cukup besar sebagai penghasil seafood,
salah satunya seperti kepiting bakau (Scylla serrata)
yang merupakan hewan yang gemar dikomsumsi
masyarakat namun kurangnya pemanfaatan limbah
cangkang dengan baik. Pada cangkang kepiting
mengandung Kitin yang jika di transformasi lebih
lanjut berubah menjadi kitosan yang memiliki
banyak manfaat. Manfaat kitosan, vyaitu bisa
menurunkan kadar kolesterol, asam urat, pengikat
lemak sekaligus pelangsing tubuh (1). Penurunan
kadar kolesterol dengan Kitin dari cangkang kepiting
bakau (Scylla serrata) lebih efektif (82,05%)
dibandingkan kitosan komersial dari cangkang
udang (74,37%) (2). Pada penelitian terdahulu yang
telah dilakukan oleh penulis, menunjukkan kitosan
cangkang kepiting yang dibuat menjadi dispersi
padat dapat menurunkan 29,56% tingkat kolesterol
secara in vitro (3).

Metode koproses yang digunakan adalah
granulasi lebur dimana teknik pembentukan dispersi
granulat padat dengan bahan pengikat yang melebur
(meltable binder) di atas suhu kamar yang memiliki
banyak keuntungan, seperti tidak memerlukan
bahan pelarut, tidak memerlukan pengeringan, dan
prosesnya cepat dan bersih. (4). Karakterisasi
koproses, meliputi : distribusi ukuran partikel, uji
kadar air, uji kecepatan alir, sudut istirahat, berat
jenis nyata dan mampat, indeks kompresibilitas dan
ratio hausner (5).

Penelitian yang dilakukan Agustina, setelah
dua minggu penggunaan, kitosan 55 mg dilaporkan
menurunkan kadar kolesterol tikus, sehingga
diperlukan sediaan tablet kitosan konvensional
dengan dosis 55 mg yang aman dan nyaman saat
digunakan (6). Pada penelitian ini akan dilakukan
formulasi tablet kitosan menggunakan metode
kempa langsung secara koproses yang terdiri dari
PEG 4000 sebagai pengikat, laktosa sebagai pengisi,
dan Primogel sebagai disentegran. PEG 4000
berguna sebagai bahan pengikat yang melebur atau
bisa disebut dengan meltable binder. Pengikat ini
dipilih sebagai variabel bebas dengan perbandingan
konsentrasi 7,5% dan 15%. Pengikat ini berperan
penting dalam proses pembuatan koproses eksipien
karena dengan konsentrasi yang digunakan lebih
dari 5% pada granulasi termoplastik/melt
granulation dapat meningkatkan disintegrant serta
dapat meleleh pada suhu kisaran 70°-75°C (7).

Koproses dilakukan dengan menggabungkan
dua atau lebih eksipien yang sudah ada untuk
membuat eksipien baru dengan sifat yang lebih baik
daripada eksipien tunggal (7). Keuntungan
koproses, yaitu : tidak ada perubahan secara
kimia/strukturnya,  meningkatkan  sifat alir,
kompresibilitas, juga daya kempa dan potensi
disintegrant terhadap eksipien tunggal (7).

Metode kempa langsung merupakan metode

pembuatan tablet yang efisien dibandingkan metode
lain dengan memiliki kelebihan, yaitu : dapat
menghemat biaya, energi, dan waktu, dan
penghindaran air untuk granulasi zat obat yang peka
terhadap air (7). Tablet kitosan dibuat secara
kovensional untuk menghasilkan sediaan yang
stabil, acceptable, aman, dan efektif saat
dikomsumsi oleh masyarakat yang dibuat dari bahan
koproses dan Mg-stearat sebagai lubricant. Tablet
lalu dievaluasi, meliputi: keseragaman bobot tablet,
keseragaman ukuran tablet, kekerasan tablet,
kerapuhan tablet, dan waktu hancur tablet. Setelah
didapatkan hasil evaluasi tablet kitosan kemudian
dilanjutkan uji statistik parametrik Independent
sampel t-test.
Berdasarkan hal tersebut maka dilakukan penelitian
dengan tujuan untuk mengetahui bahwa kitosan
dapat diformulasi menjadi tablet secara koproses
(laktosa — primogel - PEG 4000 konsentrasi 7,5%
dan 15%) dengan metode kempa langsung serta
mengetahui pengaruh perbedaan karakteristik
koproses dan tablet kitosan dengan perbandingan
PEG 4000 7,5% dan 15% sebagai pengikat.

2. METODE PENELITIAN

2.1. Alat dan Bahan

Alat-alat yang digunakan dalam penelitian ini
adalah neraca analitik, ayakan no. 8 mesh atau 10
mesh dan 18 mesh, oven, alat-alat gelas, sudip,
kertas perkamen, pinset, sendok tanduk, mortir,
stamper, handscoon, corong, botol timbang tertutup,
stopwatch, eksikator (no merk), alat uji distribusi
ukuran partikel (shieve shaker SS-200), alat cetak
tablet single punch, hardness tester (non digital),
friability tester (TFT-1D), jangka sorong, dan
disintegration tester (Erweka ZT 3). Bahan-bahan
yang digunakan dalam penelitian ini adalah,
Eksipien koproses (laktosa (Pharma Chemical) —
primogel (Gujarat Overseas INC. India) - PEG 4000
(Merck) konsentrasi 7,5% dan 15%), kitosan dari
cangkang kepiting dan Mg-Stearat (Pharma
Chemical).
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2.2. Formulasi Koproses Eksipien dengan suhu 60°-70°C sedikit demi sedikit

Formulasi koproses dapat dilihat pada Tabel 1. kemudian aduk hingga homogen. Gerus granul %2
Dilakukan dengan mengayak laktosa dan primogel jadi pada mortir panas hingga homogen lalu
dengan ayakan no.18 mesh menjadi campuran 1 diamkan pada suhu ruang selama 10-15 menit
lalu ditambahkan kedalam PEG 4000 yang telah kemudian ayak dengan ayakan no. mesh 10 untuk
dilebur sempurna pada cawan porselen panas mendapatkan butiran atau granul jadi (8).

Tabel 1. Formula Koproses dan Tablet Kitosan Cangkang Kepiting Bakau (Scylla serrata)

) F1 F2
Bahan Fungsi
% Gram % Gram
PEG 4000 Melt binder 75 22,5 15 45
Laktosa Pengisi 885 2655 81 243
Primogel Penghancur 4 12 4 12
Total Koproses 100 300 100 300
2.3 Formulasi Tablet Kitosan kurang lebih 5 menit hingga terbentuk campuran
Koproses yang sudah jadi kemudian homogen lalu ditambahkan Mg stearat, aduk lagi
diformulasikan menjadi tablet dengan formula pada kurang lebih 3 menit. Kemudian campuran tersebut
Tabel 2. Koproses dicampur dengan bahan aktif dimasukkan ke dalam alat cetak tablet single punch
kitosan. Selanjutnya mixing dalam tumbler selama dan dilakukan pengempaan (8).

Tabel 2. Formula Tablet Kitosan Cangkang Kepiting Bakau (Scylla serrata)

. F1 F2
Bahan Fungsi
% Mg/Tablet % Mg/Tablet
Kitosan Bahan Aktif 15,7 55 15,7 55
Mg stearat Pelicin 3 10,5 3 10,5
Koproses Eksipien (Pengisi, Pengikat, Penghancur) 81,3 284,5 81,3 2845
Total 100 350 100 350

2.4 Evaluasi Koproses
a. Uji Kadar Air

Pengujian dilakukan menggunakan metode
oven. Timbang satu gram sampel pada botol
timbang bertutup dengan bobot yang sudah
diketahui, lalu keringkan selama tiga jam pada oven
pada suhu 105°C. Dinginkan sampel dalam
eksikator, lalu timbang kembali, dan ulangi proses
ini hingga Anda mendapatkan bobot tetap.
Dilakukan replikasi sebanyak 3x lalu tentukan

b. Uji Kecepatan Alir dan Sudut Istirahat

Pasang corong pada statif dengan jarak ujung
pipa bagian bawah ke bidang datar adalah 10,0 +
0,2 cm lalu tuang sampel sebanyak 25 gram ke
dalam corong dengan dasar lubang corong ditutup.
Buka dasar corong sambil menyalakan stopwatch.
Waktu yang diperlukan dari sampel mengalir
sampai sampel dalam corong habis lalu dihitung
kecepatan alirnya (11).

reratanya (9). Spesifikasi kadar air adalah 2-5% Kecepatan Alir = ¥
(10).
' (A+B-0) Keterangan:
Kadar air = — 5 X 100% W : bobot granul (gram)
t : waktu alir (detik)
Keterangan:
A = bobot wadah kosong setelah di oven (gram) Ukur tinggi timbunan sampel dan jari-jari alas
B = bobot sampel (gram) kerucut kemudian hitung sudut istirahat yang
C = bobot wadah + sampel setelah di oven (gram) terbentuk dengan rumus : (12)
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Tanol= 2
.

Keterangan:

Tan 0 = sudut istirahat

h = tinggi kerucut

r = jari-jari kerucut

Replikasi 3x dan tentukan nilai rata-ratanya.
Kecepatan alir sangat bagus jika hasil yang
didapatkan >10 g/detik (13), sudut diam sesuai
persyaratan <25° sudah dapat dikatakan paling baik
sifat alirnya (14).

c. Berat Jenis Nyata dan Berat Jenis Mampat
Untuk mengukur volume, tuangkan 25 gram

sampel ke dalam gelas ukur 250 mL yang dengan

cepat dimiringkan dengan sudut 45°. Tegakkan

gelas ukur sambil digoyang dengan cepat agar

permukaannya rata. Replikasi 3x lalu tentukan nilai

rata-ratanya (11).

w

p Nyata = v

Keterangan:

W : Berat total granul (gram)

V : Volume total granul (mL) (15)

Setelah diketahui volume pada berat jenis
nyata, tegakkan gelas ukur yang berisi sampel.
Lakukan pengetukan dengan interval 10, 50, 500
ketukan untuk mendapatkan volume mampatnya
kemudian catat volume sampel dan hitung rata-
ratanya (16).

M t—W
p Mampat = =

Keterangan:
W : Berat total granul (gram)
Vt : Volume setelah pengetapan (mL) (17)

d. Indeks Kompresibilitas dan Ratio Hausner
Indeks kompresibilitas dapat ditentukan dengan
menghitung perbedaan antara berat jenis nyata lalu

tentukan nilai rata-ratanya (11).
p mampat — p nyata

Indeks Kompresibilitas = x 100%

p mampat

Rasio hausner adalah perbandingan antara berat
jenis mampat dengan berat jenis nyata lalu tentukan
nilai rata-ratanya (18).
t
Ratio Hausner = pmampar
p nyata
Indeks kompresibilitas dengan nilai <10 sudah
dapat dikatakan paling baik sifat alirnya sedangkan
ratio hausner dengan rentang nilai 1,2 — 1,3
memiliki sifar alir paling baik (18,19).

e. Distribusi Ukuran Partikel

Pengujian dilakukan menggunakan sieve
shaker dengan sampel 25 gram. Masukkan sampel
ke dalam ayakan dan jalankan pengayak selama dua
puluh menit dengan kecepatan 50 rpm. Susunan
ayakan berikutnya adalah 40, 60, 80, dan 150.
Dibuat kurva histogram antara ukuran partikel
(sumbu x) dan persen fines (sumbu y), dan timbang
sampel pada masing-masing ayakan (20).

Berat serbuk halus yang di dapat
Yone O O % 100%

% Fines =
% Berat gram awal

Persen fines didapat <10% dan kurvanya
berbentuk seperti lonceng (11).

2.3. Evaluasi Tablet
a. Uji Keseragaman Bobot

Sepuluh tablet ditimbang lalu dihitung bobot
rata-ratanya. Kemudian dibandingkan dengan bobot
rata-rata tablet. Untuk tablet dengan bobot lebih dari
300 mg, tidak boleh ada lebih dari 2 tablet yang
bobotnya lebih dari 5% dari rata-rata dan tidak ada
satu tablet pun yang bobotnya lebih dari 10% dari
rata-rata dengan nilai CV kurang dari 5% (21).

b. Uji Keseragaman Ukuran

Alat yang digunakan adalah jangka sorong.
mengukur 10 tablet yang diambil secara acak
(bagian atas, tengah, bawah) dari wadah tablet.
Diawali dengan mengukur tebal tablet sebagai acuan
dan dilanjutkan pengukuran diameter tablet. Syarat
keseragaman ukuran adalah diameter tablet tidak

lebih dari 3 kali dan tidak kurang dari 1§ kali tebal
tablet (21).

c. Uji Kekerasan Tablet

Satu persatu tablet diletakkan pada bagian plate
tengah alat, lalu alat ditekan, parameter pengukuran
bisa dilihat pada jarum penunjuknya (22).
Persyaratan kekerasan tablet 4-8 kgf (22).

d. Uji Waktu hancur

Alat yang digunakan adalah desintegrator.
Masukkan 6 tablet ke dalam tabung, tiap 1 tabung
diisi 1 tablet. Gunakan air bersuhu 37° C sebagai
media. Dijalankan dan dihitung waktu hancur tablet.
Tablet dinyatakan hancur jika tidak ada bagian tablet
yang tertinggal di atas kasa, kecuali fragmen yang
berasal dari zat penyalut. Persyaratan waktu hancur
tablet <15 menit (21).

e. Uji Kerapuhan
Alat yang digunakan disebut friability tester
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tablet dari debu ditimbang (W, gram), masukan
tablet ke dalam alat, putar alat selama 4 menit
dengan kecepatan putar 25 rpm, keluarkan tablet,
bersihkan dari debu dan ditimbang kembali. Batas

kerapuhan yang diperoleh maximum 0,8% (23).
Wi-w2

Friabilitas= w1 X 100%
Keterangan :
W1 = Berat 10 tablet sebelum evaluasi (gram)

W1 = Berat 10 tablet setelah evaluasi (gram)

Syarat kerapuhan di atas 1 % menunjukkan tablet
yang rapuh dan dianggap kurang baik (23).

2.4. Pengolahan Data Statistika

Melakukan uji normalitas dan homogenitas.
Jika nilai sig >0,05 maka sampel terdistribusi
normal dan homogen, sedangkan jika nilai sig <0,05
maka sampel terdistribusi tidak normal atau
homogen (24,25). Melakukan uji independent t-test
untuk data yang terdistribusi normal dan homogen,
sedangkan uji mann-whitney untuk data yang
terdistribusi tidak normal atau homogen. Jika nilai
siginifikan >0,05 maka tidak mempunyai pengaruh
yang signifikan dan jika nilai signifikan <0,05 maka
mempunyai pengaruh yang signifikan (26,27).

3.HASIL DAN PEMBAHASAN

Evaluasi koproses, meliputi distribusi ukuran
partikel, uji kadar air, uji kecepatan alir, sudut
istirahat, berat jenis nyata dan mampat, indeks

kompresibilitas dan ratio hausner (5), kemudian
dilanjutkan evaluasi tablet yang meliputi,
keseragaman bobot tablet, keseragaman ukuran
tablet, kekerasan tablet, kerapuhan tablet, dan waktu
hancur tablet. Setelah didapatkan hasil evaluasi
koproses beserta tablet kitosan lalu dilanjutkan
dengan uji statistik parametrik menggunakan
metode Independent sample t-test.

Uji kadar air merupakan cara pengujian untuk
mengukur kadar air dengan prinsip yaitu air yang
terkandung dalam suatu sediaan akan menguap bila
bahan tersebut dipanaskan pada suhu 105°C selama
waktu tertentu (28). Hasil kadar air dapat dilihat
pada tabel 3 menunjukkan bahwa F1 dan F2 masuk
dalam rentang 2-5% (10). Kemampuan suatu
eksipien dalam mengabsorpsi air berbeda-beda,
tergantung kepada jumlah awal kandungan air
terhadap bahan, suhu, dan kelembapan relatif udara
sekitar dimana eksipien tersebut berada (29).

Kecepatan alir dilakukan untuk mengetahui
waktu alir yang diperlukan dari sejumlah granul
melalui lubang corong dalam waktu tertentu.
Dengan mengukur waktu alirnya, maka dapat
diketahui kecepatan alir dari suatu granul tersebut
(30). Hasil kecepatan alir dapat dilihat pada Tabel 3
menunjukkan hasil >10g/detik. Semakin tinggi nilai
kecepatan alirnya maka membuat bobot dan dosis
tablet yang dihasilkan lebih seragam (13).

Tabel 3. Hasil Evaluasi Rata-Rata Eksipien Koproses

Formula
Evaluasi

F1 F2
1. Kadar Air (%) 4,3+0,57 5+0
2. Kecepatan Alir (g/detik) 14,05+2,05 26,43+9,25
3. Sudut Istirahat (°) 20,43+3,47 23,38+2,75
4. Berat Jenis Nyata (g/mL) 0,4633+0,01 0,3877+0,03
5. Berat Jenis Mampat (g/mL) 0,600+0,02 0,488+0,03
6. Indeks Kompresibilitas (%) 23+3,95 2046,24
7. Ratio Hausner 1,340,10 1,30,07

Sudut istirahat adalah pengujian yang berguna
untuk menilai apakah granul yang didapatkan dapat
mengalir dengan baik, sehingga saat formulasi
granul yang diperoleh dapat mengalir dengan baik
ke dalam die dan menjamin keseragaman bobot
granul pada saat proses pengempaan tablet (15).
Hasil sudut istirahat dapat dilihat pada tabel 3

menunjukkan bahwa sudut yang didapat <25° dan
dapat dikatakan memiliki sifat alir paling baik (14).
Sudut isirahat tidak terlalu berkorelasi dengan
kecepatan alir. Sudut istirahat terendah yang
menggambarkan sifat alir terbaik justru dimiliki
oleh serbuk yang mengalir paling lambat (13).
Berat jenis nyata merupakan berat sampel-
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yang dibagi dengan volume sampel tanpa ruang terhadap sampel yang disebut juga dengan modus
antar partikel dan ruang intra partikel. Makin tinggi (32).
nilai berat jenis nyata maka semakin banyak ruang a. KurvaHistogram Eksipien Koproses dengan PEG

4000 7,5% (F1)
&0 37.12

50
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kosong intra partikel yang dimiliki granul. Hasil
berat jenis nyata dapat dilihat pada Tabel 3. Berat
jenis mampat (tapped density) dilakukan dengan
mengamati perubahan volume sebelum dan volume
setelah pengetapan. Hasil berat jenis mampat dapat

Persen Bobot Granul (%)

dilihat pada Tabel 3. Hasil yang diperoleh pada <150 150-179  130-249  250-424 =425
.. . . . Ulkouran Partikel (pm)
pengujian berat jenis nyata dan mampat digunakan : —
. iy P . b. Kurva Histogram Eksipien Koproses dengan PEG
untuk menghitung nilai kompresibilitas dan ratio 4000 15% (F2)
hausner (15). 3 506

Indeks  kompresibilitas  berguna  untuk
mengukur kepadatan bubuk, granul, dan zat curah
lainnya. Tablet dengan nilai persen kompresibilitas
yang tinggi akan lebih mudah dikempa, sehingga

Persen Bobot Granul (*

=130 150-17% 180-249 230 -424 =423

menghasilkan  tablet yang lebih  kompak Ulkuren Partikel (urm)
dibandinglfa.n dengan formul-asi P IR .p(?r.sen Gambar 1. Kurva Histogram Eksipien Koproses : (a)
kompresibilitas yang tinggi dan kompresibilitas PEG 4000 7,5% dan (b) PEG 15%
yang tinggi (15). Hasil indeks kompresibilitas dapat
dilihnat pada tabel 3 menunjukkan hasil yang Secara fisik tablet kitosan cangkang kepiting
memasuki rentang 16-25% dan dapat dikatakan bakau (Scylla serrata) (Gambar 2) yang dibuat tidak
memiliki sifat alir yang cukup baik. Nilai indeks mengalami  capping (terbelah). Tablet berbentuk
kompresibilitas  dipengaruhi  beberapa faktor, bulat berwarna kekuningan, tidak terlihat mottling
diantaranya : ukuran partikel, distribusi ukuran (warna tablet tidak merata), terdapat cracking (retak
partikel, dan bentuk partikel (18). Ratio Hausner kecil dan halus pada dinding samping beberapa
adalah salah satu nilai yang digunakan untuk tablet) baik pada F1 maupun F2. Keseragaman
memprediksi karakteristik aliran (sifat alir) suatu ~ Pobot —adalah uji yang dilakukan  untuk
massa cetak (11). Hasil ratio hausner dapat dilihat menyeragamkan bobot tablet agar dosis setiap tablet
pada tabel 3 menunjukkan hasil yang memasuki menjadi seragam. Berdasarkan uji keseragaman
rentang 1,2 — 1,3 dan memiliki sifat alir paling baik bobot tablet (tabel 4) rata-rata bobot yang didapat,
(19). yaitu : 337+10,59 mg (F1) dan 346+14,3 mg (F2).
Distribusi ukuran partikel dilinat pada fines ~ Sehingga dapat disimpulkan F1 dan F2 memenuhi
atau serbuk halus dimana merupakan partikel serbuk persyaratan (21).

yang dapat melewati ayakan no 80 mesh dengan
ukuran partikel <180 pum (22). Hasil %fines yang
didapatkan sebesar 3,32+0% untuk F1 sedangkan
untuk F2 sebesar 10,16+0%, hal ini menujunkkan
bahwa F2 tidak memenuhi persyaratan dikarenakan
%fines yang didapat >10% (23). Sifat alir yang
dihasilkan semakin baik jika granul dengan ukuran
partikel yang lebih besar memiliki distribusi ukuran
partikel yang lebih baik (31). Hasil kurva histogram
dapat dilihat pada Gambar 1 yang berbentuk seperti
lonceng (11). Presentase fines yang didapat diplot
dengan ukuran partikel (mesh) yang kemudian
menghasilkan kurva histogram dimana memberikan
gambaran tentang distribusi ukuran partikel, dari
kurva tersebut dapat terlihat pada ukuran partikel
(fines) berapa yang sering muncul atau terjadi

Gambar 2. Tablet Kitosan Cangkang Kepiting Bakau
(Scylla serrata) : (a) F1 dengan PEG 7,5% dan (b) F2
dengan PEG 15%
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Uji keseragaman ukuran sediaan tablet harus
dilakukan dengan jangka sorong karena perubahan
ketebalan yang terjadi selama percetakan tablet
menunjukkan bahwa ada masalah dengan aliran
massa cetak atau pengisi granul ke dalam die (33).
Rata-rata diameter tablet (Tabel 4) pada Fl1=

1,2312+0,04 cm dengan rata-rata tebal tablet=
0,3125+0,01 cm, sedangkan rata-rata diameter tablet
F2 = 1,00771+0,00 cm dengan rata-rata tebal tablet
= 0,3094+0,01 cm. Jadi F1 dan F2 tidak memenuhi
kriteria keseragaman ukuran, dimana diameter
tablet lebih dari 3 kali tebal tablet (21).

Tabel 4. Hasil Evaluasi Tablet Kitosan Cangkang Kepiting Bakau (Scylla serrata)

Formula

Evaluasi

F1 F2

1. Keseragaman Bobot Tablet (mg)

337+10,59

346+14,3

2. Keseragaman Ukuran Tablet (Cm)

Diameter 1,2312+0,04

Diameter 1,0077+0,00

Tebal 0,3125+0,01

Tebal 0,3094+0,01

3. Kekerasan Tablet (Kgf) 6,3+0,35 6,65+0,85
4. Waktu Hancur Tablet (Menit) 13,08+0 18,4210
5. Kerapuhan Tablet (%) 2,050 1,150

Tekanan kompresi dan sifat bahan yang
dikempa adalah dua faktor yang mempengaruhi
kekerasan tablet. Uji kekerasan tablet menunjukkan
ketahanan tablet terhadap tekanan mekanik seperti
goncangan, kikisan, dan keretakan yang terjadi
selama  pembungkusan,  pengangkutan, dan
pemakaian. Hasil evaluasi menunjukkan (Tabel 4)
bahwa tablet F1 dengan rata-rata 6,3+0,35 kgf dan F2
6,65+0,85 kgf. Sehingga kedua formula tablet yang
diuji memenuhi persyaratan yang ditetapkan karena
rata-rata kekerasan tablet yang diuji memasuki
rentang 4-8 kgf (22). Tablet dengan kekerasan <4
kgf akan didapatkan tablet yang cenderung rapuh,
sedangkan kekerasan tablet >8 kgf akan didapatkan
tablet yang cenderung keras (21).

Uji waktu hancur didefinisikan sebagai
jumlah  waktu yang diperlukan untuk tablet
dihancurkan dalam medium yang tepat sehingga
tidak ada bagian tablet yang tertinggal di atas kasa
alat pengujian. Sifat fisik bahan yang dikempa,
kekerasan, dan kerapuhan tablet adalah komponen
yang berpengaruh. Penambahan tekanan selama
proses pencetakan meningkatkan kekerasan tablet
dan mengurangi porositasnya. Kekerasan tablet
akan mencegah cairan masuk ke pori-porinya, yang
memperpanjang waktu tablet hancur. Hasil evaluasi
waktu hancur (tabel 4) menunjukkan rata-rata
13,08+0 menit (F1) dan waktu hancur rata-rata
18,42+0 menit (F2). Maka dapat disimpulkan hanya
F1 saja yang memenuhi persyaratan waktu hancur
tablet <15 menit (21).

Ketahanan tablet terhadap goncagan selama
proses pembuatan, pengemasan, dan pendistribusian
diukur dengan alat penguji friabilator. Penampilan
dan kadar dalam tablet dipengaruhi oleh kerapuhan.
Dengan presentase kerapuhan yang lebih tinggi,
massa tablet yang hilang meningkat. (7). Faktor
yang mempengaruhi antara lain banyaknya
kandungan serbuk (Fines). Hasil evaluasi (tabel 4)
menunjukkan nilai kerapuhan 2,05%+0 (F1), dan
1,115%+0 (F2). Kerapuhan di atas 1 %
menunjukkan tablet yang rapuh dan dianggap
kurang baik (23). Maka dapat disimpulkan bahwa
F1 dan F2 tidak memenuhi persyaratan. Penggunaan
PEG pada koproses sebagai pengikat dengan
konsentrasi 15 % (F2) memiliki nilai kerapuhan
lebih kecil dibandingkan dengan konsentrasi 7,5%
(F1), namun F1 memenuhi waktu hancur tablet
sedangkan F2 tidak memenuhi. Perubahan formulasi
tablet diperlukan dengan mengubah konsentrasi
PEG 4000 atau dengan mengganti dengan pengikat
lainnya. Perlu dicoba untuk menggunakan metode
lain misalnya metode granulasi kering serta
pengecekan suhu dan kelembaban area cetak tablet
yang sesuai secara berkala agar diharapkan mampu
mempertahankan kelembaban massa cetak sehingga
menghasilkan tablet yang baik (tidak cacat), dan
memenuhi semua parameter ujinya. PEG 4000 pada
F2 dengan konsentrasi yang lebih tinggi yaitu 15%,
berpengaruh  dalam  meningkatkan ikatan
interpartikel  ketika diberikan ketukan yang
menyebabkan dapat menahan bentuk dan ukuran
partikel lebih baik daripada konsentrasi PEG 4000
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7,5% pada F1. Hal ini menyebabkan tablet F2
memiliki kerapuhan yang lebih rendah dari tablet
F1, namun waktu hancur tablet F2 menjadi lebih

lama (56).
Pengolahan  data  statistik  dilakukan
menggunakan aplikasi SPSS untuk evaluasi

koproses (kadar air, kecepetan alir, sudut istirahat,
indeks kompresibilitas, dan ratio hausner) serta
tablet kitosan  (keseragaman bobot tablet,
keseragaman ukuran tablet, kekerasan tablet,
kerapuhan tablet, dan waktu hancur tablet) dengan
menggunakan metode independet t-test yang
bertujuan untuk menunjukkan seberapa jauh
pengaruh variabel independent atau bebas
(Konsentrasi PEG 4000) terhadap variabel
dependent atau terikat (Hasil Evaluasi) dengan
menggunakan 2 sampel (PEG 4000 7,5% dan PEG
4000 15%) (34).

Uji normalitas yang digunakan menggunakan
metode shapiro wilk dengan tujuan untuk menguiji
apakah dalam sampel regresi, variabel pengganggu
atau residual sudah terdistribusi normal atau tidak.
Hasil data normalitas dengan nilai sig >0,05 maka
dinyatakan data terdistribusi normal untuk evaluasi
kadar air, kecepatan alir, indeks kompresibilitas,
ratio hausner, dan keseragaman bobot dengan nilai
sig berturut-turut : 1,000 ; 0,608 (F1) & 0,485 (F2) ;
0,951 (F1) & 0,644 (F2) ; 0,894 (F1) & 0,571 (F2) ;
0,111 (F1) & 0,732 (F2) (24). Sedangkan untuk
evaluasi yang tidak normal, meliputi sudut
istirahat, keseragaman ukuran, dan kekerasan tablet
dengan nilai sig berturut-turut : 0,000 (F1) & 0,000
(F2) ; 0,001 (F1) & 0,01 (F2) ; 0,001 (F1) & 0,036
(F2).

Selain uji normalitas terdapat uji homogenitas
dengan menggunakan metode levene test yang
bertujuan sebagai bahan acuan untuk menentukan
keputusan uji statistik. Hasil data homogenitas dapat
dengan nilai sig >0,05 maka dinyatakan data
terdistribusi homogen untuk evaluasi yang meliputi :
kadar air, kecepatan alir, sudut istirahat, indeks
kompresibilitas, ratio hausner, keseragaman bobot,
keseragaman ukuran, dan kekerasan tablet dengan
nilai sig berturut-turut : 0,116 ; 0,075 ; 0,551 ;
0,423 ;0,427 ;0,127 ; 0,159 ; 0,245 (25).

Untuk data yang terdistribusi normal dan
homogen, pengolahan data statistik dilanjutkan
dengan independet t-test. Untuk data yang tidak
terdistribusi normal atau homogen, metode Mann
Whitney digunakan. Hasil data independet t-test

didapatkan nilai sig. yaitu untuk evaluasi yang
meliputi : kadar air (0,158), kecepatan alir (0,086),
indeks kompresibilitas (0,617), ratio hausner
(0,649), dan keseragaman bobot (0,5). Sedangkan
hasil uji dengan Mann whitney test dengan nilai sig
yaitu untuk evaluasi yang meliputi : sudut istirahat
(0,261), keseragaman ukuran (0,290), dan kekerasan
tablet (0,391). Berdasarkan hasil tersebut maka
secara parsial konsentrasi PEG 4000 tidak
mempunyai pengaruh yang signifikan terhadap hasil
evaluasi koproses serta evaluasi tablet kitosan, hal
tersebut ditunjukkan hasil sig yang didapat sebesar
>0,05 (25).

4. KESIMPULAN

Tablet kitosan dari cangkang kepiting bakau (Scylla
serrata) menggunakan metode kempa langsung dapat
diformulasikan dari koproses (laktosa — primogel - PEG
4000 Kkonsentrasi 7,5% dan 15%) namun masih belum
memenuhi uji kerapuhan. Berdasarkan hasil uji statistik
evaluasi koproses dan tablet kitosan dari cangkang
kepiting bakau (Scylla serrata) menyatakan bahwa tidak
terdapat perbedaan yang signifikan antara PEG 4000 7,5%
(F1) dengan PEG 15% (F2) sebagai pengikat terhadap
karakterisitik koproses dan tablet kitosan dari cangkang
kepiting bakau (Scylla serrata).
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