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ABSTRAK

Telah dilakukan penelitian tentang daya hambat dispersi padat Sulfame-
thoksazole - polietilen glikol - tween 80 (PT) fraksi mol obat 0,5; 0,7; dan 0,9
me nurut methode difusi (kertas cakram) terhadap Staphylococcus aureus dan
Escherichia coli.

Hasil penelitian menunjukkan bahwa dispersi padat Sulfamethoksazole -
PT meningkatkan daya hambat mencapai antara 110,78% (dengan efektivitas
hingga 1,20) sampai 239,68% (3,73) terhadap Staphylococcus aureus, sedangkan
terhadap Escherichia coli antara 120,74% (1,34) sampai 157,29% (1,87),
dibandingkan terhadap Sulfamethoksazole murni (fraksi mol dan efektivitas 1,0).

Peningkatan daya hambat dan efektivitas dispersi padat sesuai dengan
peningkatan jumlah PT yang digunakan, dan perbedaan hasil terhadap masing-
masing bakteri uji dianalisis sebagai akibat perbedaan sifat membran/dinding sel
mikro-organisme uji.
Kata Kunci : dispersi padat, sulfamethoksazole - PT, efek bakteriostatika

ABSTRACT

The bacteriostatic effects of Suphamethoxazole-polyaethylene glycol-
tween 80 (PT) solid-solid dispersion in the mole fraction of 0.5, 0.7, and 0.9 on
Staphylococcus aureus and on Escherichia coli had been studied.

The results shown that the effects of Sulphamethoxazole-PT solid-solid
dispersion were increased from becoming 110.78% (the effectivity of 1.20) up
to 239.68% (3.73) on Staphylococcus aureus, whilst on Escherichia coli from
120.74% (1.34) up to 157.29% (1.87), in comparison with Sulphamethoxazole
(the mole fraction and effectivity of 1.0), respectively.

The increasing of the bacteriostatic effects and effectivities of the solid-
solid dispersion had been proportional to the amount of PT given, the different
results of the effects on the different bacteria studied were analysed as due to
the different properties of the membrane/cell walls of the bacteria, respectively.
Key words: solid-solid dispersion, sulphamethoxazole-PT, bacteriostatic effect
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PENDAHULUAN

Fungsi tween 80 pada kadar tinggi, yaitu
di atas eritical micelle concentration (cmc) dalam
sediaan  adalah memungkinkan terjadinya
interaksi kompleks organik molekuler dengan
obat tertentu, dan mengubah permeabilitas/
integritas membran yang Tharus dilalui/
diterobos obat sebelum berefek (Attwood dan
Florence,1985). Penelitian untuk memperoleh
data pembuktian mekanisme tsb telah dilakukan
dengan analisis data ketersediaan hayati yang
mengandung mak na jumlah (bukti interaksi
kompleks) dan kecepatan absorpsi (bukti
perubahan permeabilitas/integtritas membran.

Uji ybs dimulai dengan penggunaan
sulfonamida yang dianalisis secara kualitatif
tentang adanya interaksi kompleks dengan
tween 80, melalui terbentuknya ikatan hidrogen
dan van der Waals (Riswaka, 1992a). Selanjutnya
dilakukan uji tentang perubahan ketersediaan
hayati  sulfadiazine  dan  sulfamethazine
akibat tween 80 (Riswaka, 1992b,c). Hasilnya
menunjukkan kenaikan AUC", Cpmax, dan
£ max sulfonamida uji. Berdasarkan penelitian
Morris dkk. (1992), campuran PEG padat dan
tween 80 berbagai perbandingan, disimpulkan
secbagai pembawa (vebick) yang baik untuk
dispersi padat obat-obat tertentu. Uiji selanjutnya
dengan sulfonamida yang dipreparasi sebagai
dispersi padat dalam campuran PEG padat—
tween 80 (PT) juga menghasilkan peningkatan
ketersediaan hayati sulfonamida yang digunakan
(Riswaka, 1994).

Berdasarkan  struktur dan  konstruksi
membran yang secara umum mitip antara
tempat absorpsi obat dan dinding sel bakteri,
maka dilakukan uji bakterisi da terhadap mikro-
organisme yang hasilnya dinyatakan sebagai
diameter zona radikal hambatan menggunakan
amoksisilin dan sefadroksil (Riswaka,1996a,b).
Penelitian berikut menggunakan dispersi padat
sulfamethoksazole — PT untuk mengetahui

peningkatan efek bakteriostatika obat ybs.

METODOLOGI

Bahan yang digunakan terdiri dari
sulfamethoksazole, PEG 4000, tween 80
(Lab.Farmasetika, diperoleh dari PT Brataco,
pharmacentical  grade), (p.a), media
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etanol
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pertumbuhan bakteri, dan mikroorganisme
(Staphylococeus anrens ATCC 25923 dan Echerichia
ol ATCC 35218).

Alat yang digunakan terdiri dari kertas
saring bentuk cakram (Whatman no. 1), alat-alat
sterilisasi dan inkubasi

Jalannya penelitian

1. Dibuat dispersi padat sulfamethoksazole
— PT fraksi mol 0,5; 0,7; dan 0,9 dengan
cara peleburan, campuran PT sama banyak
dilelehkan (7,3 g; 3,1 ¢; 0,8 g) kemudian
ditambahkan sulfamethoksazole (500 mg),
diaduk homogen, didiam kan selama 48 jam
pada suhu kamar sambil kadang-kadang
diaduk, hingga di peroleh massa padat.

2. Semua senyawa dilarutkan ke dalam air
steril hingga kadar tertentu, kemudian
masing-masing diteteskan sebanyak 20
mikroliter pada kertas saring bentuk
cakram, selanjutnya diletakkan pada media
pertumbuhan, diinkubasi  18-24  jam,
demikian pula zat pembanding bakunya.

3. Diukur diameter zona radikal hambatan
masing-masing senyawa, hasilnya
dibandingkan terhadap sulfamethoksazole
murni (fraksi mol 1,0).

HASIL DAN PEMBAHASAN
Hasil penentuan persamaan baku
hubungan antara kadar obat dengan diameter
zona radikal hambatan adalah sebagai berikut :
Y = 0,240 X + 2,997 untuk
Staphylococens aurens
r=10,997
Y = 0,322 X + 1,633 untuk
Escherichia coli
r= 0,989
Y = diameter zona radikal hambatan;
X = kadar obat yang digunakan.
Selanjutnya  hasil uji daya hambat
pertumbuhan bakteri dispersi padat
Sulfamethoksazole PT disajikan pada tabel 1.
Data pada tabel I menunjukkan bahwa
daya hambat dispersi padat Sulfamethoksazole—
PT meningkat hingga 110,78% sampai 239,68%
tethadap  Staphylococcns — aurens, dan  hingga
120,74% sampai 157,29% terhadap Echerichia
coli, dibandingkan terhadap obat murni (fraksi
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mol 1,0). Hal itu membuktikan bahwa fungsi PT
sebagai fasilitator dan inisiator penetrasi obat
lewat membran hingga bereaksi menghambat
pertumbuhan bakteri berjalan dengan baik

lewat mekanisme interaksi kompleks organik
molekuler antara obat dan PT, serta perubahan
permeabilitas/integritas membran/dinding sel
bakteri.

Tabel I Hasil Uji Daya Hambat Sulfomethoksazole—PT terhadap Staphylococcus anreus dan Escherichia coli menurut

Methode Difusi
Fraksi Mol
Uraian
0,5 P (%) 0,7 P (%) 0,9 P (%) 1,0 P (%)
16,7 242,03 10,1 146,38 7.6 110,14 6,9 100,00
®HS (mm) 16,3 239,70 9,9 145,59 7,6 111,76 6,8 100,00
15,9 237,31 9,3 138,81 7,4 110,45 6,7 100,00
Rata — Rata 16,30 239,68 9,77 143,59 7,53 110,78 6,80 100,00
SD. 0,40 2,36 0,42 416 0,11 0,86 0,10 0,00
10,5 14583 92 127,78 8,7 120,83 72 100,00
®HE (mm) 10,2 159,37 8.8 137,50 7.4 115,62 6,4 100,00
11,0 166,67 8,6 130,30 8.3 125,76 6,6 100,00
Rata — Rata 10,57 157,29 8,87 131,86 8,13 120,74 6,73 100,00
SD. 0,40 10,57 0,30 5,04 0,66 5,07 0,42 0,00
Keterangan :
OHS : diameter hasil uji tethadap Staphylococcus aurens
OHE : diameter hasil uji tethadap Echerichia coli
P : rasio antara diameter hambatan senyawa dengan fraksi mol tertentu/fraksi mol 1,0 X 100%

S.D :standar deviasi

Tabel 11 Hasil Perhitungan Efektivitas Daya Hambat Dispersi Padat Sulfamethoksazole — PT terhadap

Staphylococcus anrens dan Echerichia coli

Fraksi Mol

Uraian

0,5 Ef 0,7 Ef 0,9 BEf 1,0# Ef#
Sa 57,1 3,9 29,5 2,0 19,3 1.3 14,5 1,0
Jumlah obat 556 37 286 1,9 19,1 12 149 1,0
(mikro @ 55,6 3,7 28,6 1,9 19,1 12 14,9 1,0
Rata — Rata 55,50 373 2473 1,90 18,93 1,20 14,80 1,00
SD. 1,65 0,15 470 0,15 0,47 0,06 0,26 0,00
Ec 276 1,9 234 1,6 20,3 1,4 14,5 1,0
Jumlah obat 26,5 1,8 22,4 1,5 17,9 1,2 14,9 1,0
(mikro @)@ 29,1 1,9 21,7 1,4 20,6 1,4 15,0 1,0
Rata — Rata 27,73 1,87 22,50 1,50 19,60 1,34 14,60 1,00
S.D. 1,30 0,06 0,85 0,10 1,48 0,11 0,26 0,00

Keterangan :

Sa  :tethadap Staphylococcus anrens
: tethadap Escherichia coli
: efektivitas

Ec

Ef

@  :kadar obat hasil perhitungan lewat persamaan baku terkait
#

: kadar obat yang dimasukan dalam uji
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Hasil peningkatan diameter zona radikal
hambatan kemudian dianalisis dengan cara
lain, yaitu penentuan efektivitas bakteriostatika
senyawa yang merupakan rasio antara kadar
obat hasil perhitungan dengan persamaan
baku berda- sarkan diameter zona radikal yang
dihasilkan, dengan kadar obat yang sesung —
guhnya digunakan untuk uji. Hasilnya disajikan

pada tabel 11
Perhitungan menurut analisis  variansi
dua jalan dan diteruskan dengan non-

orthogonal contrast menunjukkan perbedaan
yang bermakna, sehingga da- pat dibuktikan
bahwa kenaikan efektivitas daya hambat sesuai
dengan jumlah PT yang digunakan, semakin
tinggi jumlah PT akan menghasilkan kenaikan
efek tivitas daya hambat obat. Perubahan
daya hambat tethadap Staphylococcus aurens dan
Escherichia  coli ternyata berbeda bermakna,
meskipun fraksi mol obat yang digunakan sama.
Hal itu menunjukkan bahwa fungsi PT dalam
pening katan daya hambat pertumbuhan bakteri
sulfamethoksazole juga ditentukan oleh sifat dan
karakter membran/dinding sel mikro-organisme
uji.

variansi

Perhitungan menurut analisis

dua jalan dan diteruskan

orthogonal contrast menunjukkan perbedaan

dengan non-
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yang bermakna, schingga dapat dibuktikan
bahwa kenaikan efektivitas daya hambat sesuai
dengan jumlah PT yang digunakan, semakin
tinggi jumlah PT akan menghasilkan kenaikan
efek tivitas daya hambat obat. Perubahan
daya hambat terhadap Staphylococcus anrens dan
Escherichia  coli ternyata berbeda bermakna,
meskipun fraksi mol obat yang digunakan sama.
Hal itu menunjukkan bahwa fungsi PT dalam
pening katan daya hambat pertumbuhan bakteri
sulfamethoksazole juga ditentukan oleh sifat dan
karakter membran/dinding sel mikro-organisme
uji.

KESIMPULAN

Peningkatan daya hambat pertumbuhan
bakteri dispersi padat sulfamethoksazole — PT
mencapai 110,78% (dengan efektivitas 1,20)
pada fraksi mol 0,9; mencapai 143,59% (1,91)
pada fraksi mol 0,7; dan hingga 239,68% (3,73)
pada fraksi mol 0,5 terthadap Staphylococcus anreus.
Sementara itu tethadap Escherichia coli pada fraksi
mol 0,9; 0,7; dan 0,9, ber- turut-turut meningkat
hingga 120,74% (1,34), hingga 131,86% (1,50),
dan hingga 157,29% (1,87), dibandingkan
terthadap sulfamethoksazole murni (fraksi mol
dan efektivitas 1,0).
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