
PEMBUATAN SISTEM DISPERSI PADAT
SIMVASTATINDENGANPOLIMERPVA (POLIVINIL
ALKOHOL) MENGGUNAKAN METODE SOLVENT

EVAPORATION

SKRIPSI

Oleh :

ELDIRA SUDESWITA

NIM : 2120112283

PROGRAMSTUDI S1 FARMASI
FAKULTAS FARMASI

UNIVERSITAS PERINTIS INDONESIA
PADANG
2024/2025



ii

ABSTRAK

Simvastatin merupakan obat golongan statin yang digunakan untuk
menurunkan kadar kolesterol, namun memiliki kelarutan air yang rendah sehingga
berdampak pada bioavailabilitasnya. Penelitian ini bertujuan untuk meningkatkan
kelarutan dan laju disolusi simvastatin melalui pembentukan sistem dispersi padat
menggunakan polimer hidrofilik polivinil alkohol (PVA) dengan metode solvent
evaporation. Sistem dispersi padat dibuat dalam tiga formula dengan rasio
simvastatin:PVA yaitu 1:0,5, 1:1, dan 1:1,5, serta dibandingkan dengan campuran
fisik. Karakterisasi dilakukan menggunakan X-ray diffraction (XRD), Fourier-
transform infrared spectroscopy (FTIR), Differential Scanning Calorimetry (DSC),
dan Scanning Electron Microscope (SEM). Hasil menunjukkan bahwa formula
dengan rasio 1:1 (Formula 2) memberikan penurunan kristalinitas yang signifikan
dan distribusi partikel yang homogen, menandakan perubahan bentuk simvastatin
menjadi amorf. Uji disolusi menunjukkan peningkatan efisiensi disolusi pada
seluruh formula dibandingkan dengan simvastatin murni dan campuran fisik,
dengan Formula 3 (1:1,5) menunjukkan efisiensi disolusi tertinggi sebesar 75,80%.
Kinetika pelepasan obat mengikuti model Korsmeyer-Peppas pada Formula 3.
Hasil penelitian ini menunjukkan bahwa sistem dispersi padat simvastatin-PVA
dapat meningkatkan laju disolusi dan memiliki potensi untuk meningkatkan
bioavailabilitas simvastatin.

Kata kunci: Simvastatin, Dispersi Padat, Polivinil Alkohol (PVA), Solvent
Evaporation, Efisiensi Disolusi.
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ABSTRACT

Simvastatin is a statin-class drug used to lower blood cholesterol levels but
exhibits poor water solubility, resulting in low bioavailability. This study aims to
enhance the solubility and dissolution rate of simvastatin by formulating solid
dispersion systems using the hydrophilic polymer polyvinyl alcohol (PVA) via the
solvent evaporation method. Three formulas were prepared with simvastatin:PVA
ratios of 1:0.5, 1:1, and 1:1.5, and compared with a physical mixture.
Characterization was performed using X-ray diffraction (XRD), Fourier-transform
infrared spectroscopy (FTIR), Differential Scanning Calorimetry (DSC), and
Scanning Electron Microscopy (SEM). The 1:1 ratio formula (Formula 2) showed
a significant reduction in crystallinity and a more homogeneous particle
distribution, indicating a transformation of simvastatin into an amorphous form.
Dissolution testing demonstrated improved efficiency across all formulations
compared to pure simvastatin and the physical mixture, with Formula 3 (1:1.5)
achieving the highest dissolution efficiency of 75,80%. Drug release kinetics in
Formula 3 followed the Korsmeyer-Peppas model. These results suggest that the
simvastatin-PVA solid dispersion system has the potential to improve the solubility
and bioavailability of simvastatin.

Keywords: Simvastatin, Solid Dispersion, Polyvinyl Alcohol (PVA), Solvent
Evaporation, Dissolution Efficiency.
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BAB 1. PENDAHULUAN
1.1 Latar Belakang

Kelarutan yang buruk dari suatu zat aktif dapat menjadi masalah utama dalam

industri farmasi (Hairunnisah et al., 2020). Obat yang memiliki kelarutan rendah

dalam air dapat mempengaruhi bioavaibilitas obat (Apsari & Chaerunisa, 2020).

Efek terapi dari obat tergantung pada bioavailabilitas dan kelarutan obat khususnya

pada formulasi per oral. Formulasi obat dengan kelarutan yang rendah dalam air

sering menjadi kendala (Ikram & Kumar, 2020). Salah satu obat yang memiliki

kelarutan yang rendah adalah simvastatin (Reddy et al., 2015).

Simvastatin merupakan obat yang digunakan untuk menurunkan kadar

kolesterol dalam darah. Mekanisme kerja simvastatin yaitu dengan menghambat

enzim 3-hydroxy-3-methylglutaryl coenzyme A (HMG-CoA) reduktase yang

secara kompetitif akan menghambat proses biosintesis kolesterol di dalam tubuh,

sehingga akan merubah asetil-CoA menjadi asam mevalonat yang merupakan

precursor kolesterol (Gustaman, 2019).

Simvastatin termasuk dalam obat golongan II BCS (Biopharmaceutics

Classification System) memiliki kelarutan yang rendah dalam air dan permeabilitas

yang tinggi. Namun, karena kelarutannya yang buruk dapat mempengaruhi

bioavaibilitasnya sehingga menyebabkan penyerapan yang kurang efisien di dalam

plasma dan mengurangi efektivitas pengobatan (Imran et al., 2023). Beberapa studi

relevan yang telah dilakukan untuk meningkatkan kelarutan dan bioavaibilitas

simvastatin, seperti pembentukan kristal multikomponen (Sopyan et al., 2024), ko-

kristal (Sopyan et al., 2017), kompleks inklusi (Octavia et al., 2015), nanokristal

(Ullah et al., 2022), serta dengan teknik dispersi padat (Sopyan et al., 2023).
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Dispersi padat pertama kali dikenalkan oleh Sekiguchi dan Obi pada tahun

1961, dengan tujuan untuk memperkecil ukuran partikel, meningkatkan laju

disolusi obat dan meningkatkan absorpsi obat yang sukar larut dalam air. Dispersi

padat adalah suatu teknik formulasi yang digunakan untuk meningkatkan kelarutan

dan bioavaibilitas suatu obat atau zat aktif dengan kelarutan yang rendah (obat

hidrofobik). Dalam sistem dispersi padat, jenis polimer yang digunakan dapat

mempengaruhi obat yang terdispersi. Polimer yang sukar larut dalam air

(hidrofobik) dapat memperlambat pelepasan obat, sebaliknya polimer yang mudah

larut dalam air (hidrofilik) mempercepat pelepasan obat. Berdasarkan hasil studi

salah satu polimer yang ditetapkan sebagai komponen utama pada formulasi

dispersi padat dalam meningkatkan kelarutan yaitu polivinil alkohol (PVA) (Leuner

& Dressman, 2000).

Polivinil alkohol (PVA) merupakan polimer hidrofilik yang mampu untuk

membentuk matriks yang dapat mempercepat pelarutan senyawa aktif yang

terdispersi di dalamnya, khususnya untuk obat-obatan yang sukar larut dalam air.

Penggunaan PVA sebagai pembawa dapat meningkatkan kecepatan laju disolusi

beberapa kali lebih cepat dibandingkan zat aktifnya saja (Saffoon et al., 2011). Dari

hasil yang diperoleh oleh (Sultan et al., 2019) PVA dapat meningkatkan kadar

ketoprofen terdisolusi dalam sistem dispersi padat dengan perbandingan 1:1, kadar

ketoprofen terdisolusi sebesar 26,6%. Selain itu adapun dari hasil penelitian yang

diperoleh oleh (Yenti, R., 2021) PVA dapat meningkatkan kadar asam mefenamat

terdisolusi dalam sistem dispersi padat dengan perbandingan 1:1, kadar asam

mefenamat terdisolusi sebesar 104%.
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Sehingga pada penelitian ini PVA digunakan sebagai polimer hidrofilik non-

toksik yang dapat meningkatkan kelarutan. Dispersi padat dibuat dengan metode

solvent evaporation.Metode solvent evaporation termasuk dalam metode pelarutan

dan merupakan salah satu metode pembuatan dispersi padat untuk meningkatkan

disolusi. Dengan demikian diharapkan pembentukan dispersi padat simvastatin-

PVA ini akan meningkatkan kelarutan simvastatin sesuai dengan jumlah matriks

yang digunakan.

1.2 Rumusan Masalah

1. Bagaimana pengaruh PVA terhadap karakteristik fisiko kimia simvastatin

pada sistem dispersi padat?

2. Apakah penggunaan PVA dapat meningkatkan laju disolusi simvastatin

dalam sistem dispersi padat ?

1.3 Tujuan Penelitian

1. Melihat pengaruh PVA terhadap perubahan sifat fisiko kimia simvastatin

dalam dispersi padat

2. Melihat pengaruh penggunaan PVA terhadap laju disolusi pada sistem

dispersi padat simvastatin.

1.4 Manfaat penelitian

Manfaat penelitian ini adalah menghasilkan sistem dispersi padat

simvastatin-PVA yang mampu meningkatkan laju disolusi simvastatin dengan

bantuan PVA sebagai polimer. Sistem ini diharapkan dapat dimanfaatkan oleh

industri farmasi dalam mengembangkan simvastatin dengan kualitas yang lebih

baik.
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BABV. KESIMPULANDAN SARAN

5.1 Kesimpulan

1. PVA sebagai polimer hidrofilik dapat meningkatkan kelarutan dan

memperbaiki karakteristik fisiko-kimia dari simvastatin dalam sistem dispersi

padat.

2. Disolusi simvastatin meningkat dalam bentuk dispersi padat dibandingkan

simvastatin murni dan campuran fisik, dengan formulasi F2 (1:1)

menghasilkan pelepasan tertinggi (96,72%) dalam menit ke 30.

5.2 Saran

Disarankan untuk penelitian selanjutnya melakukan penelitian lebih lanjut

sistem dispersi padat simvastatin menggunakan polimer lain.
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