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ABSTRAK

Beberapa decade terakhir, kelarutan menjadi tantangan besar dalam pengembangan obat.
Diperkirakan lebih dari 90% kandidat obat baru memiliki kelarutan dalam air yang kurang baik.
Berbagai inovasi teknologi telah diaplikasikan guna meningkatkan kelarutan obat dalam air, salah
satunya dispersi padat. Seiring berkembangnya teknologi, dispersi padat generasi baru
menambahkan surfaktan sebagai sistem terner. Penelitian sebelumnya mengungkapkan
peningkatan kecepatan disolusi pada sistem terner obat-polimer-surfaktan terjadi lebih tinggi
dibandingkan dengan dispersi padat tanpa surfaktan. Akan tetapi penelitian lain juga mengungkapan
efek negatif dari surfaktan terhadap stabilitas sistem dispersi padat. Review ini mendiskusikan
penggunaan surfaktan sebagai sistem terner dispersi padat. Salah satu tantangan pengembangan
sistem dispersi padat adalah drug loading yang terbatas dan adanya rekristalisasi selama proses
disolusi. Surfaktan mencegah Kkristalisasi obat selama proses disolusi melalui efek solubilisasi dengan
cara mendispersikan molekul obat dalam bentuk nanodroplet. Di sisi lain, beberapa penelitian lain
mengungkapkan hasil yang kontradiktif yang menyatakan surfaktan justru mempercepat nukleasi
dan memberikan efek negatif terhadap stabilitas sistem dispersi padat. Efek surfaktan pada sistem
dispersi padat akan tergantung pada struktur, afinitas interaksi, dan konsentrasi yang digunakan.
Seleksi surfaktan yang kompatibel dengan sistem yang dikembangkan perlu dilakukan karena pada
titik tertentu surfaktan dapat menjadi kompetitor yang menekan interaksi obat-polimer dan memicu
kristalisasi
Kata kunci: surfaktan; dispersi padat; kelarutan; disolusi; stabilitas

ABSTRACT

In the last few decades, solubility has become a major challenge in drug development. More
than 90% of new drug candidates are estimated to have poor water solubility. Various technological
innovations have been applied to increase the solubility of drugs in water, one of which is solid
dispersion. As technology develops, a new generation of solid dispersions adds surfactants as a
ternary system. Previous studies revealed a higher improvement in dissolution rate in the drug-
polymer-surfactant ternary system than in solid dispersions without surfactants. However, other
studies have also revealed the negative effect of surfactants on the stability of solid dispersion
systems. This review discusses the use of surfactants as solid dispersion ternary systems. One of the
challenges in developing solid dispersion systems is the limited drug loading and the presence of
recrystallization during the dissolution process. Surfactants prevent drug crystallization during the
dissolution process through a solubilizing effect by dispersing drug molecules in the form of
nanodroplets. On the other hand, several other studies have revealed contradictory results which
state that surfactants accelerate nucleation and harm the stability of solid dispersion systems. The
effect of surfactants on solid dispersion systems will depend on the structure, interaction affinity,
and concentration used. Selection of a compatible surfactant needs to be done because, at a certain
point, the surfactant can become a competitor which suppresses drug-polymer interaction and
triggers crystallization.
Keywords: surfactant; solid dispersion; solubility; dissolution; stability
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PENDAHULUAN

Beberapa decade terakhir, kelarutan menjadi tantangan besar dalam pengembangan obat.
Diperkirakan lebih dari 90% kandidat obat baru memiliki kelarutan dalam air yang kurang baik (Kim
etal, 2021). Berbagai inovasi teknologi telah diaplikasikan guna meningkatkan kelarutan obat dalam
air seperti pembentukan garam (Gao & Zhang, 2022) , pengecilan partikel (Aguiar et al., 2018),
prodrug (Antraygues et al., 2022), dan dispersi padat (De Mohac et al,, 2020; Kim et al.,, 2021).
Dispersi padat menjadi teknik yang menjanjikan untuk meningkatkan kelarutan dan bioavailabilitas
obat dengan cara mendispersikan obat pada tingkat molekuler pad amatrik polimer hidrofilik.
Dispersi membuat struktur crystalline obat menjadi amorf dan meningkatkan energi bebasnya
sehingga meningkatkan aktivitas termodinamik obat. Hal tersebut membuat kelarutan obat dalam
air dapat meningkat (Song et al.,, 2016). Dispersi padat dapat dibuat dengan berbagai metode seperti
spray drying (Browne etal., 2019), freeze drying (Valkama et al.,, 2021), hot melt extrusion (Palekar et
al,, 2023), dan supercritical fluid precipitation (Djuris et al., 2019). Spray drying, freeze drying, dan hot
melt extrusion adalah 3 teknik pembuatan yang paling popular. Masing-masing teknik menawarkan
kelebihan dan kelemahan tersendiri.

Dispersi padat mampu meningkatkan kelarutan dan kecepatan disolusi obat yang dikontrol
oleh jumlah polimer dalam sistem. Polimer memainkan peranan penting karena harus cukup
adequate untuk mendispersikan obat secara amorf dan mempertahankankan saturasi obat dalam
media (Szafraniec-Szczesny et al,, 2021). Akan tetapi banyaknya polimer tak selalu memberikan
peningkatan respon yang proporsional karena jumlah polimer yang berlebihan justru dapat
menghambat pelepasan obat (Indulkar et al., 2019). Seiring berkembangnya teknologi, dispersi
padat generasi baru menambahkan surfaktan sebagai sistem terner. Penggunaan surfaktan diketahui
dapat meningkatkan disolusi dan stabilitas fisik obat (Que et al,, 2019; Vasconcelos et al.,, 2021).
Penelitian sebelumnya mengungkapkan peningkatan kecepatan disolusi pada sistem terner obat-
polimer-surfaktan terjadi lebih tinggi dibandingkan dengan dispersi padat tanpa surfaktan (J. Guan
et al,, 2019a; Yang et al., 2022; Yen et al,, 2021). Surfaktan menurunkan tegangan antarmuka obat
dan media sehingga meningkatkan wettability obat. Di sisi lain, selama disolusi surfaktna
memberikan efek solubilisasi melalui pembentukan misel dan meningkatkan laju disolusi obat
sekaligus mencegah rekristalisasi obat (]. Chen et al.,, 2015; Y. Chen et al., 2016). Berbagai penelitian
telah dilakukan untuk mengkaji dan menyeleksi berbagai jenis surfaktan baik ionik (Bhanderi et al.,
2021; Dave et al,, 2012) maupun non ionik (Vasconcelos et al., 2021) . Akan tetapi penelitian lain
juga mengungkapan efek negatif dari surfaktan terhadap stabilitas sistem dispersi padat (Y. Chen et
al,, 2016). Oleh karena itu diperlukan kajian mengenai penggunaan surfaktan pada sistem dispersi
padat. Review ini akan mendiskusikan penggunaan surfaktan sebagai sistem terner dispersi padat
disertai mekanisme surfaktan dalam meningkatkan kecepatan disolusi serta manfaat dan risiko
penggunaannya.

METODOLOGI

Artikel yang penulis tulis merupakan jenis artikel review yang merangkum banyak informasi
dari berbagai referensi melalui analisis terhadap relevansi pustaka acuan terhadap topik yang
diangkat. Referensi dikoleksi dari 3 portal jurnal meliputi ScienceDirect, Google Scholar, dan Scopus.
Pustaka acuan diseleksi berdasarkan kriteria yang penulis tetapkan yakni: ditulis dalam Bahasa
Inggris, dapat diakses secara penuh dan terbit dalam rentang maksimal 10 tahun terakhir. Kriteria
dikecualikan bagi pustaka acuan fundamental. Kata kunci yang digunakan pada pencarian pustaka
acuan meliputi: surfactan AND solid dispersion; surfactan AND crystallization AND solid dispersion
AND stability; surfactan AND dissolution AND micellization

HASIL DAN PEMBAHASAN
Surfaktan

Surfaktan merupakan bahan tambahan yang digunakan sebagai bahan pembasah, emulsifier,
suspending agent, maupun plasticizer yang bergantung pada tujuan dan jumlah yang digunakan.
Surfaktan memiliki struktur yang terdiri dari bagian hidrofil dan hidrofob dengan perbandingan
tertentu (JH Collett, 2005). Bagian hidrofil /polar biasanya disebut “kepala” yang tersusun dari gugus
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fungsi heteroatom seperti alkohol, tiol, sulfat, sulfonate, fosfat, amida, maupun amin. Struktur
tersebut memungkinkan surfaktan untuk dapat berinteraksi dengan senyawa hidrofil maupun
hidrofob dengan menata diri pada tiap mukanya. Oleh karena itu surfaktan memiliki aktivitas
superfisial dan interfasial (Correa-Soto et al, 2022). Surfaktan dikategorikan menjadi 4 kelas
berdasarkan perilaku disosiasinya di air.

Surfaktan Anionik

Surfaktan anionic merupakan jenis surfaktan yang mengalami disosiasi menjadi anion
amfifilik dan kation. Jenis surfaktan ini adalah yang paling umum digunakan. Sesuai namanya,
surfaktan ini memiliki muatan negatif pada strukturnya (Hao et al., 2023). Muatan ini memungkinkan
surfaktan membentuk interaksi ionik yang kuat dengan counter ion-nya. Namun, toksisitas surfaktan
ionik relatif lebih tinggi dibanding surfaktan non ionik sehingga perlu menjadi perhatian(Lechuga et
al, 2023). Surfaktan anionik memiliki ciri khusus gugus fungsi sulfonate, fosfat, sulfat, dan
karboksilat pada bagian polarnya (Abbot et al.,, 2021). Beberapa contoh surfaktan anionik adalah
natrium lauril sulfat, alkil benzene sulfonate, dan natrium stearat.

Surfaktan Kationik

Surfaktan kationik memiliki sifat kebalikan dari surfaktan anionic saat terdisosiasi di air.
Surfaktan kationik akan membentuk kation ampifilik dan anion. Surfaktan kationik memiliki muatan
positif dan terkenal dengan sifat antiseptik dan antibakteri. Selain itu surfaktan kationik juga
menmiliki efek preservative. Hal tersebut membuat surfaktan jenis ini lebih umum digunakan sebagai
bahan pengawet pada formulasi. Surfaktan kationik memiliki ciri khas gugus fungsi amin kuarterner
(Hao et al,, 2023; Muzzalupo et al,, 2017). Contoh surfaktan kationik yang banyak digunakan adalah
benzalkonium klorida.

Surfaktan Non Ionik

Surfaktan non ionik tidak mengalami disosiasi dalam air sehingga tetap utuh sebagai
molekul. Akan tetapi surfaktan ini memiliki kelebihan terkait biokompatibilitas dan toksisitasnya
(Nachari & Jabbari, 2021). Surfaktan non ionik relatif memiliki toksisitas yang lebih rendah serta
tidak iritan dibanding surfaktan ionik. Hal tersebut membuat surfaktan non ionik lebih tolerable.
Surfaktan non ionik umumnya memiliki bagian polar dari struktur polipropilen, polioksietilen, atau
turunan poliol dan bagian non polar dari struktur asam lemak atau lemak alkohol (S. Chen et al,,
2019; JH Collett, 2005). Contoh surfaktan non ionik yang banyak digunakan adalah poloxamer dan
polisorbat.

Surfaktan Amfoterik

Surfaktan amfoterik memiliki perilaku disosiasi dalam air yang tergantung pada pH. Surfaktan
jenis ini dapat berperilaku seperti surfaktan anionik maupun kationik. Oleh karenanya surfaktan
amfoterik dapat memiliki muatan positif, negatif, maupun kedua muatan yang berkesetimbangan
dalam nilai pH tertentu (S. Lu et al., 2023). Contoh surfaktan amfoterik adalah betain.

Dispersi Padat

Dispersi padat merupakan strategi peningkatan kelarutan obat dengan cara mendispersikan
obat dalam suatu pembawa. Biasanya digunakan polimer hidrofilik sebagai pembawa. Dispersi akan
membentuk kristal amorf yang lebih stabil dibandingkan bentuk amorf murni. Formulasi tersebut
dapat meningkatkan kelarutan obat dengan meningkatkan dan mempertahankan supersaturasi obat.
Pada keadaan lewat jenuh, obat akan mulai membentuk inti kristal dan mengalami kristalisasi
kemudian mengendap. Pembentukan inti dapat terjadi bila larutan lewat jenuh memiliki sejumlah
energi untuk melawan tegangan antar muka partikel halus/molekul sehingga partikel dapat
bergabung membentuk inti. Energi tersebut disebut energi aktivasi. Proses pembentukan inti tidak
akan terjadi selama energi aktivasi belum terlampaui (Pinto et al., 2018; Tian et al., 2015).

Pada sistem dispersi padat, polimer dapat menghambat proses pembentukan kristal dengan
menurunkan konsentrasi obat bebas yang diperlukan untuk pembentukan inti. Polimer juga
meningkatkan viskositas sistem dan berinteraksi dengan molekul obat sehingga menurunkan
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Gambar 1. Struktur Kimia Surfaktan: A. Sodium dodecyl sulfate; B. Poloxamer; C. Sodium
laureth sulfate; D. Betain

mobilitas molekuler ke permukaan inti. Interaksi yang terjadi ditentukan oleh struktur dan gugus-
gugus fungsi obat dan polimer. Jenis interaksi dapat berupa ikatan hidrogen, elektrostatis, ionik,
maupun hidrofobik. Interaksi yang terjadi akan meningkatkan stabilitas dispersi sehingga obat tidak
mudah mengalami kritalisasi (Baghel et al., 2016; Butreddy, 2022). Selain itu, polimer juga memiliki
entropi konfigurasi yang tinggi karena strukturnya yang besar, kompleks, dan fleksibel. Hal tersebut
meningkatkan energi bebas sistem sehingga menurunkan laju kristalisasi. Sistem ASD dapat
meningkatkan kelarutan obat karena meningkatkan energi bebas sistem dibandingkan bentuk
crystalline-nya namun memiliki stabilitas yang lebih baik dibanding bentuk amorf murni (Surwase
etal, 2015).

Karakterisasi Dispersi Padat

Amorphous solid dispersion (ASD) dibuat untuk memperbaiki kelarutan obat yang rendah.
Peningkatan kelarutan juga disertai dengan perubahan karakteristik dari partikel maupun kristal
yang terbentuk. Oleh karena itu diperlukan karakterisasi untuk melihat bagaimana sistem ASD dapat
mempengaruhi sifat fisikokimia dari obat.
Kelarutan dan Disolusi

Kelarutan dan disolusi merupakan endpoint goal dari sistem ASD. Pengujian kelarutan dan
disolusi perlu dilakukan untuk memastikan bahwa formulasi benar dapat meningkatkan kelarutan
dan laju disolusi dari obat. Kelarutan biasanya diuji dengan air sebagai pelarutnya sedangkan
disolusi dilakukan berdasarkan karateristik dari masing-masing zat aktif (Baghel et al., 2016).

Karakteristik Partikel

Analisis partikel dilakukan untuk melihat pengaruh formulasi dan proses terhadap bentuk,
dimensi, dan densitas dari partikel yang diproduksi. Karakterisasi dilakukan menggunakan scanning
electron miscroscope (SEM) untuk melihat morfologi partikel, particle size analyzer (PSA) untuk
mengetahui dimensi partikel, dan X-ray diffraction analysis untuk mengetahui polimorfisme pada
partikel (Browne et al, 2019). Perbedaan metode pembuatan biasanya dapat mempengaruhi
karakteristik partikel yang dihasilkan. Browne dkk (2019) menggunakan SEM untuk menganalisa
morfologi partikel ASD berbasis PVP dan turunannya dengan metode spray drying. Metode spray
drying diketahui menghasilkan bentuk partikel yang cenderung spheric sehingga dapat memberikan
keuntungan terkait sifat alir dari partikel yang dihasilkan (Ekdahl et al., 2019).
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Kristalografi

Karakteristik kristal atau kristalografi yang dimaksud adalah melihat apakah formulasi yang
dilakukan berhasil mendispersikan obat menjadi ASD. Karakterisasi kristal dapat dilakukan dengan
beberapa teknik analisis seperti analisis termal menggunakan differential scanning calorimetry
(DSC) dan X-ray diffraction analysis. Analisis termal dapat memberikan gambaran mengenai glass
transition, amorfikasi partikel, polimorfisme, kristalisasi, dan degradasi termal dari obat (Baghel et
al,, 2016). Amorfikasi partikel lebih lanjut dapat dideteksi dengan lebih sensitif menggunalan X-ray
diffraction analysis (Haser et al.,, 2017).

Interaksi Intermolekular

Interaksi molecular merupakan salah satu mekanisme stabilisasi ASD yang penting. Stabilisasi
sistem ASD pada solid state maupun liquid state sangat tergantung pada interaksi yang terjadi antara
obat dengan matrik pembawa. Interaksi dapat menyebabkan perubahan termodinamik seperti
perubahan pada glass transition temperature dan penurunan mobilitas molekul. Karakterisasi dapat
dilakukan dengan analisis FTIR untuk melihat adanya interaksi intermolecular antar komponen
dalam sistem ASD (Davis et al, 2017). Lu dkk (2019) menggunakan metode FTIR untuk
mengonfirmasi adanya interaksi intermolekuler antara felodipine dengan PVP-VA. Polimer dan obat
dapat membentuk interakksi seperti ikatan hydrogen, interaksi polar-polar, maupun interaksi fisik
berupa entrapment obat dalam matrik 3D dari polimer (Y. Lu et al., 2019).

Penggunaan Surfaktan dalam Sistem Dispersi Padat

Formulasi amorphous solid dispersion terus mengalami perkembangan seiring
berkembangnya teknologi. Awalnya ASD hanya diformulasikan dengan mendispersikan obat dalam
matrik hidrofilik dan kedua komponen masih dalam bentuk crystalline. Formulasi kemudian
berkembang ketika pengembangan partikel amorf mulai banyak diteliti karena berbagai
kelebihannya. Tren terbaru dari formulasi ASD menambahkan komponen lain sebagai aditif yang
dapat memberikan efek sinergis terhadap kelarutan dan disolusi obat. Zat aditif yang ditambahkan
dapat berupa pengatur pH atau surfaktan (De Mohac et al, 2020). Salah satu tantangan
pengembangan sistem dispersi padat adalah drug loading yang terbatas dan adanya rekristalisasi
selama proses disolusi. Sistem biner obat-polimer dengan drug loading tinggi memiliki
kecenderungan untuk mengalami rekristalisasi yang lebih tinggi, terutama pada proses disolusi.
Selama proses disolusi, matriks polimer mengalami relaksasi karena swelling serta tererosi dan
menyebabkan interaksi obat-polimer menjadi melemah sehingga mobilitas molekul obat meningkat.
Peningkatan mobilitas molekul meningkatkan kemungkinan terjadinya rekristalisasi selama proses
disolusi atau disebut solution-phase crystallization (Correa-Soto et al., 2022; Yen et al., 2021).

Dewasa ini, penggunaan surfaktan sebagai sistem terner dispersi padat semakin popular.
Surfaktan dapat ditambahkan dalam sistem sebagai fase eksternal maupun internal. Surfaktan
sebagai fase eksternal ditambahkan pada bulk pada formula akhir sediaan obat, sedangkan sebagai
fase internal surfaktan ikut ditambahkan pada proses pembuatan dispersi padat sebagai co-carrier
dari polimer. Penelitian menunjukkan penggunaan surfaktan sebagai fase eksternal memberikan
efek yang kurang optimal dibanding bila surfaktan digunakan sebagai fase internal (Xi et al., 2023).
Penggunaan surfaktan sebagai fase internal memberikan efek lebih baik karena selama proses
pembuatan, surfaktan dapat bercampur dengan obat pada tingkat molekuler. Hal tersebut
memungkinkan interaksi yang terjadi lebih dominan dibandingkan fase eksternal yang hanya
dicampur secara fisik (Bhanderi et al., 2021).

Penelitian mengungkapkan penambahan poloxamer 407 dan cremophor RH40 dalam sistem
dispersi padat itrakonazol meningkatkan laju disolusi secara signifikan (p<0,05) serta
mempertahankan saturasi obat dalam media (Lang et al., 2014). Poloxamer 407 ditambahkan pada
sistem terner dispersi padat untuk meningkatkan ketercampuran dan homogenitas obat dan polimer
serta memberikan efek sinergis pada proses disolusi obat. Surfaktan meningkatkan wettability dari
obat dan juga menghambat rekristalisasi selama proses disolusi obat. Penambahan poloxamer
diketahui dapat meningkatkan disolusi carbamazepin dan juga docetaxel yang diformulasikan dalam
bentuk ASD. Poloxamer meningkatkan profil disolusi obat dengan membentuk barier yang mencegah
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Tabel 1. Aplikasi Surfaktan pada Sistem Dispersi Padat

Obat Polimer Surfaktan Referensi
Atanazavir PVP-VA Tween 80, Span 80, TPGS, SDS  (Correa-Soto et al., 2022)
Indometasin PVP K29/32 SLS (Dave etal., 2012)
Lasidipin Soluplus TPGS (J. Guan et al., 2019b)
Alektinib HCI Povidone Poloxamer 188 (Sahaetal,, 2023)

Copovidone Poloxamer 407
Soluplus Gelucire 44/14

PVP-VA: Polivinil pirolidon ko-vinil asetat; PVP: Polivinil pirolidon; TPGS: Tokoferil polietilen glikol
suksinat; SDS: Sodium dodecyl sulphate; SDS: Sodium lauryl sulphate

aglomerasi molekul obat sehingga rekristalisasi dapat dihambat (Medarevi¢ et al., 2018; Song et al,,
2016).

Manfaat dan Risiko Penggunaan Surfaktan pada Sistem Dispersi Padat

Selain meningkatkan kelarutan dan laju disolusi obat, surfaktan juga mencegah rekristalisasi
obat selama proses disolusi. Surfaktan mencegah Kkristalisasi obat selama proses disolusi melalui
efek solubilisasi dengan cara mendispersikan molekul obat dalam bentuk nanodroplet. Struktur
ampifilik surfaktan memungkinkannya menata diri di interface dua fase sehingga gugus nonpolar
akan menyelubungi molekul obat dan memberikan barier untuk mencegah interaksi antar molekul
obat (Y.Luetal, 2019; Que etal, 2019). Hasil yang sama diperoleh pada sistem dispersi padat terner
dengan PVP-VA dan sodium lauryl surfate (SLS). Polimer dan surfaktan diketahui membentuk
kompleks PVP-VA/SLS dengan critical aggregation concentration yang rendah yang secara signifikan
kelarutan sorafenib (Liu et al, 2016). Penelitian lain mengunkapkan surfaktan meningkatkan
kelarutan dan laju disolusi obat secara signifikan dibandingkan sistem biner obat-polimer
(Vasconcelos et al., 2021). Studi pada kasus Ledipasvir pada drug loading >5% menyebabkan hanya
sebagian kecil obat yang terlepas. Penambahan surfaktan mampu mempertahankan laju disolusi
dengan drug loading mencapai 30%. Surfaktan meningkatkan wettability dan bekerja sebagai co-
solubilizer karena sifat ampifiliknya (Que et al., 2019). s

Kendati efek sinergis surfaktan dalam sistem dispersi padat telah banyak diteliti, efek
surfaktan terhadap stabilitas larutan lewat jenuh (supersaturated solution) cukup kompleks untuk
dipahami. Beberapa penelitian mengungkapkan efek sinergis surfaktan dalam mempertahankan
saturasi dengan menghambat nukleasi sehingga mencegah rekristalisasi obat (Bhanderi et al., 2021;
Yang et al,, 2022). Di sisi lain, beberapa penelitian lain mengungkapkan hasil yang kontradiktif yang
menyatakan surfaktan justru mempercepat nukleasi dan memberikan efek negatif terhadap
stabilitas sistem dispersi padat. Dua hasil yang saling berkebalikan tersebut diperkirakan berkorelasi
dengan jenis dan konsentrasi surfaktan yang digunakan. Surfaktan dengan gugus hidrofob berupa
rantai lurus seperti sodium lauryl sulfate (SLS) dan tween 80 memiliki fleksibilitas konformasi
sehingga meningkatkan laju nukleasi karena membantu proses agregasi molekul obat. Di sisi lain,
surfaktan dengan gugus hidrofob yang lebih kompleks dan bulky tidak memberikan efek yang sama
karena konfirmasinya yang rigid (Y. Chen et al,, 2016).

Efek surfaktan dalam mempertahankan saturasi obat juga diketahui berbanding terbalik
dengan konsentrasinya. Surfaktan memberikan efek sinergis dalam mempertahankan saturasi obat
hanya pada konsentrasi rendah (J. Guan et al,, 2019a; Q. Guan et al,, 2021). Apabila digunakan pada
konsentrasi yang tinggi surfaktan justru dapat mempercepat kristalisasi. Penelitian sebelumnya
mengungkapkan penurunan efek inhibisi kristalisasi dari PVP-VA karena penambahan SLS (Liu et al,,
2016). Hasil yang sama juga diperoleh Chen et al. (2016) yang mengungkapkan kristalisasi obat pada
sistem dispersi padat posokonazol-HPMCAS karena penambahan SLS. Analisis FTIR mengonfirmasi
bagian non polar dari SLS berinteraksi kuat dengan HPMCAS melalui interaksi hidrofobik dan
menjadi kompetitor interaksi obat-polimer. Interaksi SLS-HPMCAS mendesak obat keluar dari
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matriks dan menginduksi kristalisasi. Hal tersebut mengakibatkan penurunan bioavailabilitas
posokonazol hingga 30% dibanding dispersi padat tanpa SLS. Dengan demikian dapat dikatakan efek
surfaktan pada sistem dispersi padat akan tergantung pada struktur, afinitas interaksi, dan
konsentrasi yang digunakan (Y. Chen et al,, 2016).

KESIMPULAN

Surfaktan sebagai zat aditif dalam sistem dispersi padat memberikan efek sinergis bagi
kelarutan dan profil disolusi obat. Namun demikian penggunaannya harus melalui evaluasi dan
pertimbangan yang detil karena penggunaan surfaktan dalam sistem dispersi padat dapat
memberikan efek sinergis maupun antagonis bagi stabilitas dispersi padat yang dihasilkan. Seleksi
surfaktan yang kompatibel dengan sistem yang dikembangkan perlu dilakukan karena pada titik
tertentu surfaktan dapat menjadi kompetitor yang menekan interaksi obat-polimer dan memicu
kristalisasi.
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