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Pendahuluan: Sejalan dengan kemajuan teknologi di bidang farmasi, teknik mikroenkapsulasi telah digunakan untuk memperbaiki stabilitas zat aktif. Tujuan: Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui apakah bisoprolol dapat di mikrokapsul mengggunakan albumin. Metode: Penelitian ini bersifat eksperimental dengan memformulasikan bisoprolol dengan albumin sebagai penyalut yang digunakan adalah 1:6, 1:4 dan 1:2 berturut-turut untuk Formula I, Formula II dan Formula III menggunakan metode penguapan pelarut. Hasil: Albumin dapat digunakan sebagai penyalut mikroenkapasulasi bisoprolol dan  distribusi ukuran partikel 209-1998 µm. Hasil penelitian menunjukkan bahwa mikrokapsul dengan perbandingan antara bisoprolol dengan albumin 1:6 memiliki pelepasan zat aktif yang paling baik dengan disolusi dari mikroenkapsulasi bisoprolol dengan penyalut albumin. Kesimpulan: Albumin dapat digunakan sebagai penyalut mikrokapsul bisoprolol dimana semakin besar konsentrasi albumin pelepasan zat aktif bahan aktif dari mikrokapsul akan semakin diperlambat. 
Kata kunci: Mikroenkaspsul, Bisoprolol, Albumin
Introduction: In line with Technological advances in the pharmaceutical field, microencapsulation techniques have been used to improve the stability of  the active substance. Objective: This study aims to determine whether bisoprolol can be micricapsulated using albumin. Method: This research was experimental by formulating bisoprolol into albumen as coating agent with concentration of microcapsules and was got 161 %; 89 %; and 63% for formula I, Formula II and Formula III and by using solvent evaporation method had be done.  Results: Albumen can be used as coating agent as bisoprolol microencapsulation and particle size distribution of 209-1998  µm. Dissolution of microencapsulation of bisoprolol with albumen The Spectrophotometer UV in methanol was used to measured the activate compound. The result of this study showed that microcapsules with comparison between bisoprolol and albumen 1:6 had better release of active compound. Conclusion: Albumen can be used as a coating for bisoprolol microcapsules where the greater the albumen concentration, te release of active ingredients from the microcapsules will be slowed down. 
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A. PENDAHULUAN

Sejalan dengan kemajuan teknologi dan pengetahuan di bidang farmasi, telah dilakukan penelitian untuk mengembangkan pembuatan bentuk sediaan obat dengan sistem lepas lambat. Keunggulan bentuk sediaan ini adalah menghasilkan suatu tingkat mantap kadar obat dalam darah atau jaringan yang merata, efektif secara terapeutik dan tidak toksik untuk suatu periode waktu yang panjang, sehingga tidak perlu mengulangi pemberian unit dosis, biasanya 8-12 jam. Metoda yang biasa dilakukan adalah mikroenkapsulasi (1, 2).

Mikroenkapsulasi adalah suatu proses penggunaan penyalut yang relatif tipis pada partikel-partikel kecil zat padat atau tetesan cairan dan pendispersi zat cair. Mikroenkapsulasi meliputi penyalutan partikel dengan dimensi yang berkisar antara 1-5.000 mikrometer (3,4). 

Dalam mikroenkapsulasi, keadaan inti, stabilitas, konsentrasi bahan penyalut dan metoda yang digunakan perlu diperhatikan. Salah satu metoda yang sering digunakan adalah metoda penguapan pelarut. Metoda penguapan pelarut adalah salah satu dari beberapa metoda yang digunakan untuk memproduksi mikrokapsul dan metoda paling sederhana yang bisa dilakukan (5,6). 

Bisoprolol merupakan salah satu obat dengan khasiat antihipertensi. Bisoprolol termasuk golongan β- bloker dan sering digunakan untuk terapi angina, hipertensi, aritmia, dan infark miokard. Tempat target utama Bisoprolol yaitu pada sel-sel otot jantung. Bisoprolol bersifat hidrofil kuat, maka zat ini tidak melintasi darah otak dengan efek sentral minimal (7,8).

Salah satu alasan bisoprolol dibuat dalam sediaan lepas lambat adalah penggunaan dosis bisoprolol yang tidak terlalu besar, yaitu sehari pakai 50, 100 dan 200 mg, dan keterkaitannya sebagai obat antihipertensi untuk penyakit kronis. Pasien dengan penyakit kronis cenderung menggunakan obat secara teratur dengan frekuensi pemberian lebih dari dua kali sehari dan dalam jangka waktu yang lama. Demi meningkatkan kenyamanan pasien maka bisoprolol dibuat dalam sediaan lepas lambat (1,9,10)
Dalam rangka pengembangan sistem pembawa obat dalam sediaan mikrokapsul telah digunakan albumin yang dapat membentuk kapsul dan diharapkan zat aktif akan dilepaskan secara konstan dan berkesinambungan serta akan bertahan dalam jangka waktu yang lama (8,9). Albumin stabil secara fisika dan kimia, cepat dipindahkan dari sistem vaskular dengan cara fagositosis, bersifat non antigenik dan dapat dimetabolisme. Berdasarkan sifat-sifatnya tersebut, albumin dapat digunakan sebagai sediaan (1,11,12).

Dalam pembuatan digunakan aseton sebagai media pelarutan albumin, parafin cair sebagai zat pendispersi, tween 80 sebagai emulgator yang berguna untuk membantu proses mikroenkapsulasi dengan menurunkan tegangan antar muka, dan n-heksan untuk memadatkan mikrokapsul dan pencucian mikrokapsul.  Berdasarkan uraian tersebut, maka dicoba memformulasikan mikrokapsul bisoprolol dengan penyalut albumin menggunakan metoda penguapan pelarut dan jumlah albumin yang berbeda untuk melihat pelepasan zat aktif dari mikrokapsul tersebut sehingga diperoleh rancangan formula yang baik dengan melakukan beberapa evaluasi (1, 13).

B. METODOLOGI (1)
1. Metode Penelitian

Penelitian ini merupakan penelitian deskriptif dimana metoda yang digunakan pada pembuatan mikrokapsul bisoprolol adalah metoda penguapan pelarut.
2. Tujuan Penelitian

Penelitian ini bertujuan untuk membuat mikrokapsul bisoprolol dengan penyalut albumin sehingga  sediaan dapat dilepaskan secara lambat 
3. Tempat dan Waktu Pelaksanaan

Penelitian dilaksanakan lebih kurang 6 (bulan) di Laboratorium Penelitian Farmasi Universitas Prima Indonesia.
4. Alat dan Bahan

4.1 Alat

Timbangan analitik (Shimadzu AUX 220), Homogenizer, spektrofotometer IR (Jasco), spektrofotometer UV-Vis (UV-1700 Pharma Spec), alat uji disolusi (Hanson Research), ayakan vibrasi, fotomikroskop, mikroskop okulomikrometer, spatel, kertas saring, corong, lemari pengering, dan alat-alat gelas.
4.2 Bahan

Bisoprolol, putih telur ayam ras tipe AA, tween 80 (Brataco Chemical). Paraffin liquidum (Brataco Chemical), n-Heksan, metanol, heksana, asam klorida (HCl) 12N, air suling.
5. Cara Kerja

5.1 Pembuatan Reagen

Sebanyak 8,3 mL HCl P dilarutkan dengan air suling hingga 1000 mL dalam labu ukur.

5.2 Pembuatan Serbuk Albumin

Sebanyak 60 buah telur ayam ras tipe AA diambil putih telurnya dengan cara dipisahkan dari kuning dan tali pusarnya. Lalu putih telur ditebarkan di aluminium voil tipis-tipis. Kemudian dikering anginkan selama 12 jam. Setelah kering dilepaskan dari aluminium voil.
5.3 Pembuatan Mikrokapsul Bisoprolol
Mikrokapsul bisoprolol dibuat dengan 3 formula dengan perbandingan bisoprolol dan albumin  1:1, 1:2 dan 1:3.
6. Evaluasi Mikrokapsul

6.1 Analisis spektroskopi IR

6.3 Distribusi ukuran partikel 

6.4 Kandungan Bisoprolol dalam Mikrokapsul

6.5 Penentuan Loading Obat, Efisiensi Enkapsulasi dan Hasil Mikrokapsul 

6.6 Profil Disolusi

7. Analisis Data

Data yang diperoleh berupa hasil dari evaluasi mikrokapsul. Penentuan model kinetika pelepasan bahan aktif dari mikrokapsul dapat ditentukan dari hasil disolusi bahan aktif yaitu mengikuti persamaan orde nol, orde satu, Higuchi, Korsmeyer-Peppas dan persamaan Langenbucher. Data diolah secara statistik menggunakan analisa varian satu arah (anova satu arah) dan Duncan’s Multiple Range Test.
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Gambar 1. Spektrum infrared mikrokapsul bisoprolol dengan penyalut albumin
f. Distribusi Ukuran Partikel
Tabel 1. Hasil Pengukuran Distribusi Ukuran Partikel Mikrokapsul
	Ukuran ayakan (µm)
	Fraksi ayakan tertahan (%)

	
	Formula 1
	Formula 2
	Formula 3

	90-150
	-
	-
	-

	150-212
	-
	-
	-

	212-355
	-
	7,211
	60,811

	355-425
	0,73
	13,487
	21,32

	425-600
	2,209
	47,52
	6,09

	600-1000
	7,427
	25,04
	5,87

	1000-2000
	87,509
	5,472
	3,738


g. Disolusi Mikrokapsul Bisoprolol
Hasil dari uji disolusi mikrokapsul bisoprolol dalam medium HCl 0,1N didapatkan bahwa terjadi perlambatan pelepasan zat aktif dari mikrokapsul. Semakin besar konsentrasi penyalut yang digunakan maka semakin lambat zat aktif dilepaskan. 

Tabel 2. Data hasil perhitungan efisiensi penjerapan zat aktif mikrokapsul (%)
	
	% Loading
	% Yield
	% Efisiensi penjerapan zat aktif

	Formula 1
	16
	64
	73

	Formula 2
	21
	69
	45

	Formula 3
	35
	85
	42
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Gambar 2. Profil Disolusi Mikrokapsul Bisoprolol dalam Medium HCl  0,1 N
Keterangan: 

F1 = Formula 1 (1:6)

F2 = Formula 2 (1:4)

F3 = Formula 3 (1:2)
h. Foto Mikrokapsul Bisoprolol
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Gambar 3. Mikrokapsul bisoprolol dengan penyalut albumin dengan formulasi 1
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Gambar 4. Mikrokapsul bisoprolol dengan penyalut albumin dengan formulasi 2
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Gambar 5. Mikrokapsul bisoprolol dengan penyalut albumin dengan formulasi 1

2. Pembahasan

Untuk mengetahui gugus fungsi yang ada pada suatu senyawa maka dilakukan pemeriksaan spektrum inframerah. Pengukuran spektrum inframerah dilakukan pada daerah cahaya inframerah tengah (mid-infrared) yaitu pada panjang gelombang 2,5-50 µm atau bilangan gelombang 4000-200 cm-1 (13). Pada pemeriksaan spektrum inframerah bisoprolol yang digunakan memberikan puncak yang sama dengan puncak yang diberikan oleh baku pembanding. Gugus karbonil muncul pada gelombang 1642,09 cm-1, sesuai dengan literatur bahwa gugus karbonil berada pada daerah 1600-1800 cm-1.  Gugus C-H alifatik muncul pada gelombang 2959,23 cm-1,sesuai dengan literatur bahwa gugus C-H alifatik berada pada daerah 3800-3000 cm-1.  Gugus C-H finil aromatik muncul pada gelombang 3181,01 cm-1, sesuai dengan literatur bahwa gugus C-H finil aromatik muncul pada daerah 3000-3300 cm-1 dan selalu muncul di sebelah kiri dari gugus C-H alifatik. Gugus O-H dan gugus N-H muncul pada gelombang yang sama, yaitu 3358,43 cm-1. Hal ini disebabkan alat spektroskopi inframerah memunculkan sebagai gelombang yang berdempetan, sehingga sukar dibedakan, dimana menurut literatur gugus O-H berada pada daerah 3000-3750 dan gugus N-H berada pada daerah 3200-3300 cm-1. Sedangkan gugus C-N dan C-O muncul pada gelombang 1240,97cm-1, sesuai dengan literatur bahwa gugus C-N dan C-O muncul pada daerah 900-1300 cm-1 (1,13,19).
Pembuatan albumin sebagai bahan baku menggunakan putih telur ayam ras tipe AA sebanyak 70 butir. Dari 70 butir putih telur tersebut, ditimbang dan didapatkan berat sebesar 23 g lalu dikeringkan dan digerus mejadi serbuk albumin. Hasil rendemen diperoleh sebesar 92 %. Lalu dilakukan pemeriksaan bahan baku terhadap serbuk albumin. Pemeriksaan bahan baku serbuk albumin telah dilakukan menurut persyaratan yang tercantum dalam Martindale The Extra Pharmacopeia edisi 36 dan The Merck Index edisi 12 meliputi pemerian dan kelarutan Martindale The Complete Drug Reference edisi 36, The Merck Index edisi 12 dan Handbook of Pharmaceutical Excipients edisi 5 telah memenuhi persyaratan. Dari hasil analisis spektroskopi inframerah serbuk albumin dapat dilihat Gugus O-H dan gugus N-H muncul pada gelombang yang sama, yaitu 3440,38 cm-1. Hal ini disebabkan alat spektroskopi inframerah memunculkan sebagai gelombang yang berdempetan, sehingga sukar dibedakan, dimana menurut literatur gugus O-H berada pada daerah 3000-3750 dan gugus N-H berada pada daerah 3200-3300 cm-1. Gugus C-H alifatik muncul pada gelombang 2958,27 cm-1, sesuai dengan literatur bahwa gugus C-H alifatik berada pada daerah 3800-3000 cm-1. Gugus C=O muncul pada gelombang 1625,7 cm-1, sesuai dengan literatur bahwa gugus C=O berada pada daerah 1900-1650 cm-1, gugus C=C muncul pada gelombang 1541,81 cm-1, sesuai dengan literatur bahwa gugus C=C muncul pada daerah 1675-1500 cm-1 (1,14,19).
Penetapan kadar protein total pada albumin menggunakan metoda Kjeldahl dimana serbuk albumin ditimbang sebanyak 1 g kemudian dimasukkan ke dalam labu Kjeldahl, ditambah 1 g Na2SO4, 0,5 g CuSO4, dan 0,2 g serbuk selenium, dikocok lambat-lambat, setelah itu ditambahkan 5 mL H2SO4 pekat.  Campuran dipanaskan hingga larutan jernih didapatkan, kemudian pemanasan dilanjutkan lagi selama 2 jam. Larutan didinginkan, kemudian diencerkan dengan 200 mL air suling.Ke dalam larutan ditambahkan beberapa butir Zn dan 20 mL larutan 40 % NaOH. Labu Kjeldahl segera disambungkan pada alat destilasi, lalu disuling dan destilat ditampung ke dalam 20 mL larutan 4 % H3BO4 dan ditambahkan 2 tetes indikator metil merah. Hasil campuran dititrasi dengan H2SO4 0,1 N. Titik akhir titrasi ditandai dengan perubahan warna dari hijau menjadi ungu muda (1,15,19).
Melalui titrasi ini, dapat diketahui kandungan N dalam bentuk NH4 sehingga kandungan N dalam protein pada sampel dapat diketahui:

Kadar nitrogen (%N) dapat ditentukan dengan rumus:

% N = (ts - tb) x N HCl x 14,008 x 100%

                       mg sampel

ts : volume titrasi sampel

tb : volume titrasi blanko

% protein (wb) = % N x fk

Fk : faktor konversi/ perkalian = 6,25

Dari hasil titrasi diketahui volume titrasi albumin putih telurayam ras tipe AA sebesar 84,95 %. Hal ini sesuai dengan teori dimana kandungan protein pada albumin putih telur ayam ras tipe AA lebih dari 75% (1,16,17).
Pemeriksaan bahan pembantu seperti metanol, parafin cair, tween 80, aseton dan n-heksan telah dilakukan sesuai dengan persyaratan yang tercantum dalam United State Pharmacopoeia edisi 30 dan Handbook of Pharmaceutical Excipients, meliputi pemeriksaan pemerian dan kelarutan. Hasil yang diperoleh sesuai dengan persyaratan yang ditetapkan (1,18).
Mikrokapsul bisoprolol dibuat dalam tiga formula. Perbandingan bisoprolol dengan penyalut albumin yang digunakan pada formula 1, formula 2 dan formula 3 masing-masing adalah 1:6, 1:4, dan 1:2. Metoda yang digunakan dalam pembuatan mikrokapsul adalah metoda emulsifikasi penguapan pelarut. Metoda ini dipilih karena efisien dan mudah untuk dikerjakan. Dalam pembuatan digunakan aseton sebagai media pelarutan albumin, parafin cair sebagai fasa pembawa, tween 80 sebagai emulgator yang berguna untuk membantu emulsifikasi pada proses mikroenkapsulasi dengan menurunkan tegangan antar permukaan, dan n-heksan untuk pencucian mikrokapsul. Pembuatan formula diawali dengan penentuan kondisi  optimum proses mikroenkapsulasi bisoprolol yang meliputi penentuan kecepatan pengadukan, konsentrasi emulgator dan perbandingan pelarut dengan fasa pembawa. Faktor-faktor tersebut  mempengaruhi proses pembentukan mikrokapsul (1,19).

Bentuk dan ukuran mikrokapsul dipengaruhi kecepatan pengadukan, pada pengadukan yang lambat akan dihasilkan mikrokapsul dengan ukuran partikel yang lebih besar karena selama proses pengadukan terbentuk tetesan-tetesan dengan ukuran yang besar sehingga ukuran mikrokapsul menjadi besar. Sebaliknya pada pengadukan yang lebih tinggi akan dihasilkan mikrokapsul dengan ukuran yang lebih kecil (1,20). 

Pada penelitian ini kecepatan pengadukan yang digunakan adalah 700 rpm. Pada proses mikroenkapsulasi mula-mula fasa pembawa, tween 80, bisoprolol dan larutan albumin membentuk emulsi, setelah 15 menit dan aseton mulai menguap serta penambahan n-heksan, emulsi mulai pecah dan terbentuk butiran-butiran mikrokapsul yang lunak dalam fasa parafin cair (fase pendispersi). Pengadukan terus dilanjutkan hingga seluruh aseton menguap sehingga didapatkan mikrokapsul yang keras. Pemisahan mikrokapsul dari fasa pendispersi (parafin cair) dilakukan dengan cara enap tuang. Mikrokapsul selanjutnya dicuci dengan n-heksan guna menghilangkan sisa paraffin yang menempel pada dinding mikrokapsul dan sekaligus membantu pemadatan mikrokapsul (1,21).
Hasil analisis spektroskopi inframerah mikrokapsul bisoprolol menunjukan bahwa tidak terjadi interaksi secara kimia antara bisoprolol dengan albumin, dilihat dari tidak adanya perubahan yang bermakna dari daerah puncak dan bilangan gelombang mikrokapsul dengan spektrum IR bisoprolol dan albumin, albumin lebih dominan dari bisoprolol dan gugus OH membentuk ikatan hidrogen sehingga muncul sebagai pita yang melebar (19).
Pemeriksaan mikroskopis mikrokapsul bisoprolol dilakukan dengan menggunakan fotomikroskop. Hasil yang diperoleh menunjukan bahwa mikrokapsul yang dihasilkan berbentuk sferis dengan ukuran yang berbeda tiap formula pada pembesaran 100 kali. Semakin banyak jumlah albumin yang digunakan maka semakin tebal penyalut yang menyelubungi zat aktif sehingga mikrokapsul yang dihasilkan semakin besar (1,4).
Setelah dilakukan  penimbangan berat mikrokapsul maka didapatkan perolehan kembali mikrokapsul untuk masing-masing formula 1, formula 2 dan formula 3 berturut adalah 88,63; 76,12 dan 70,91%. Data tersebut menunjukkan bahwa mikrokapsul yang dihasilkan tidak mencapai 100 %, ini disebabkan oleh  proses emulsifikasi yang belum sempurna (1,18).

Hasil penetapan kandungan zat aktif dalam mikrokapsul untuk formula 1, 2 dan 3 berturut-turut diperoleh 73, 45 dam 42 %. Data tersebut menunjukan bisoprolol yang terkapsulasi tidak mencapai 100 %. Hal ini dikarenakan adanya kemungkinan bisoprolol yang tidak ikut tersalut sehingga pada saat proses enap tuang dan bisoprolol yang ikut terbuang bersama parafin cair (4). Selain itu, adanya bisoprolol yang menempel pada dinding mikrokapsul memperbesar kehilangan zat aktif karena ikut terbawa bersama n-heksan pada proses pencucian (1,17). 
Distribusi ukuran partikel mikrokapsul bisoprolol dengan penyalut albumin dilakukan dengan metoda ayakan fibrasi. Ayakan yang digunakan memiliki ukuran diameter 90, 125, 150, 212, 250,425, 600, 1000, dan 2000 µm. Hasil evaluasi memperlihatkan bahwa ukuran mikrokapsul masing-masing formula berbeda-beda. Semakin besar jumlah penyalut yang digunakan maka semakin besar pula ukuran mikrokapsul yang dihasilkan. Formula 1 (1:6) memiliki distribusi ukuran partikel terbesar pada ukuran 1000 s.d 2000 µm sebanyak 87,509 %. Formula 2 (1:4) memiliki distribusi ukuran partikel terbesar pada ukuran 425 s.d 600 µm sebanyak 47,52% . Formula 3 (1:2) memiliki distribusi ukuran partikel terbesar pada ukuran 355 s.d 425 µm sebanyak 21,32%. Keseluruhan hasil ini sesuai dengan literatur yang menunjukkan persyaratan untuk ukuran partikel mikrokapsul yaitu antara 1 – 5000 µm (1,6).

Disolusi mikrokapsul bisoprolol menggunakan metoda keranjang dengan kecepatan 50 rpm dan medium disolusi HCl 0,1 N sebanyak 900mL. Metoda ini dipilih sesuai dengan United Standard Pharmacope XXIII (16). Pengambilan cuplikan dilakukan sebanyak 11 kali yaitu pada menit ke 10, 20, 30, 45, 60, 90, 120, 180, 240, 300, dan 360.
Data disolusi memperlihatkan adanya perlambatan pelepasan bisoprolol dalam mikrokapsul. Dari keempat formula mirokapsul bisoprolol diketahui bahwa pada formula 3 pelepasannya lebih rendah dari pada formula 1 dan 2. Pelepasan bisoprolol pada waktu ke 360 menit dari mikrokapsul pada formula 1, formula 2 dan formula 3 berturut adalah 161, 89, dan 63%. Hal ini menunjukan bahwa semakin besar jumlah albumin maka pelepasan bisoprolol dalam mikrokapsul juga akan diperlambat karena semakin tebalnya dinding mikrokapsul. Data disolusi tersebut belum bisa mewakili pelepasan bisoprolol keseluruhan karena penggunaan medium disolusi belum mewakili keseluruhan saluran gastrointestinal yaitu lambung dan usus. Selain itu, seharusnya disolusi dilakukan selama 24 jam untuk melihat bagaimana profil pelepasan bisoprolol dari mikrokapsul. Jadi, disini hanya bisa dilihat bagaimana pengaruh peningkatan konsentrasi polimer terhadapat laju pelepasan bisoprolol dari mikrokapsul. Penurunan kecepatan pelepasan bisoprolol dari mikrokapsul disebabkan albumin membutuhkan waktu untuk mengembang dalam air dan zat aktif akan mengalamai difusi untuk keluar dari mikrokapsul baru setelah itu zat aktif akan terlarut dalam medium disolusi (1,17).
Perhitungan rata-rata efisiensi disolusi mikrokapsul bisoprolol menujukkan nilai efisiensi penjerapan zat aktif untuk formula 1, formula 2 dan formula 3 masing-masing adalah 73, 45, 42%. Data ini memperlihatkan bahwa formula 1 memiliki efisien disolusi yang terbesar dibandingkan kedua formula yang lain (1,9). 
Analisa statistik anova satu arah antara perbandingan formula mikrokapsul bisoprolol dengan persen zat terdisolusi menunjukan data bahwa F hitung lebih besar dari pada F tabel. Hal ini menunjukan adanya pengaruh yang nyata dari peningkatan konsentrasi penyalut albumin dengan penghambatan pelepasan bisoprolol. Lalu pada pengujian Duncan’s Multiple Range Test juga menunjukkan bahwa ada perbedaan yang nyata dari setiap formula. Dari kedua pengujian tersebut, ini membuktikan bahwa ada perbedaan yang nyata yaitu makin besar penyalut albumin yang digunakan maka makin besar penghambatan pelepasan bisoprolol dari mikrokapsul.
3. Kesimpulan

Kesimpulan yang dapat diperoleh dari penelitian ini yaitu :

a. Albumin dapat digunakan sebagai penyalut mikrokapsul bisoprolol sehingga bisoprolol dapat dilepaskan secara lambat dimana perbandingan bisoprolol dengan albumin tersebut adalah 1:6, 1:4 dan 1:2, diperoleh T360 adalah 161; 89 dan 63%
b. Semakin banyak jumlah albumin yang digunakan, semakin bagus bentuk fisik mikrokapsul dan semakin lama pelepasan zat aktif

4. Saran


1. Perlu dilakukan penelitian lebih lanjut engenai metode penyalutan bisoprolol dengan albumin yang lebih optimal untuk melindungi bahan inti.


2. Perlu dilakukan uji mengenai aktivitas dan bioavailabilitas bisoprolol serta sifat mukoadesif pada mikrokapsul bisoprolol dengan penyalut albumin.
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