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ABSTRAK

(

Telah dilakukan pemeriksaan kadar kofein, para-

setamol, dan salisilàmida dalam sediaan tablet secara

serentak tanpa proses pemisahan. Metoda yang digunakan

adalah spektrofotometri derivatif pertama dan persamaan

simultan dalam cairan pembawa buffer pH 10,0.

Pada metoda spektrofotometri persamaan simultan dila-

kukan pengukuran nilal absorbansi pada panjang gelombang

327,7 ; 272,3 ; dan 250,9 nm.. Sedangkan pada spek-

trOfotometri derivatif pertama dilakukan pengukuran nilai

ordinat pada pànjang gelombang 344,7 ; 286,4 ; dan 272,5

nm.

Hasil yang diperoleh menunjukkan bahwa semua tablet

yang diuji memenuhi persyaratan kadar inenurut British

Pharmacopoeia 1988.	 1
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ABSTRACT

Simultaneous methods without prior separation were

developed to determine caffeine, paracetamol, and sail-

cylamide contents in tablets available commercially. They

were simultaneous equations and first derivative spec-

trophotometric methods using pH 10,0 buffer as solvent.

In the simultaneous equations spectrophotometry, ab-

sorbance values were measured at wavelengths of 327,7

272,3 ; and 250,9 nm. While in the first derivative

spectrophotometry,	 ordinate values were measured at

wavelengths of 344,7 ; 286,4 ; and 272,5 nm.

The results showed that all tablets being assayed

fulfilled British Pharmacopoeia 1988 requirements for

active substance content.
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BAB I

PENDAHULUAN

1.1 Latar Belakang

Dewasa mi banyak beredar sediaan farmasi yang

cenderung terdiri dari campuran beberapa bahan obat. Untuk

mendapatkan efek analgetik dan antipiretik misalnya, lazim

digunakan campuran kofein, parasetamol, salisilamida, dan

beberapa bahan obat lain. Obat analgetik dan antipiretik

tersebut merupakan kelompok obat mirip aspirin (1).

Kofein merupakan obat derivat xantin, dan berkhasiat

sebagal perangsang susunan saraf pusat (1). Dalam Farma-

kope Indonesia (Fl) edisi III disebutkan bahwa penetapan

kadarnya menggunakan metoda titrasi bebas air (2).

Parasetamol merupakan derivat para aminofenol. Efek

analgetiknya adalah menghilangkan atau mengurangi nyeri

ringan sampai sedang. Paracetamol juga memiliki efek

antipiretik (1). Dalam Fl edisi III disebUtkan bahwa

penetapan kadar parasetamol dalam sediaan tablet dan

, elixir menggunakan metoda spektrofotometri (2).

•

	

	 Salisilamida	 adalah arnida asam salisilat,	 yang

memperlihatkan efek analgetik dan antipiretik. Salisila-

mida rnenghambat glukuronidasi parasetamol,	 sehingga

• penggunaan bersama parasetamdl dapat meningkatkan efek

terapi (1). Dalam FL edisi III disebutkan bahwa penetapan

kadar salisilamida dalam sediaan tablet menggunakan metoda
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titrasi bebas air (2).

Beberapa nama paten sediaan farmasi yang mengandung

kombinasi kofein, parasetamol, dan salisilamida antara

lain	 Acepheco-I, Anaflu, Cold, Coil in, Contraflu,

Corexin, Dusal, Flugan, Fludexin, Influhust, Koldex,

Refagan. Bahan lain yang juga sering digunakan sebagai

campuran untuk obat analgetik dan antipiretik, misalnya

kiorpheniramin maleat, mebhidrolina napadisilat, thiamin

HC1, dan vitamin C (3).

Berbagai metoda telah dilakukan untuk menetapkan

kadar bahan berkhasiat tersebut. Kadar kofein, para-

setamol, dan bahan lain dapat ditetapkan dengan metoda

kromatografi cair kinerja tinggi (4,5). Dengan metoda

krornatografi gas cair, kadar kofein, salisilamida, dan

beberapa zat lain dapat ditetapkan (6).

Kadar salisilamida dalam tablet analgetik yang

mengandung beberapa bahan lain dapat ditetapkan dengan

mudah dan cepat secara spektrofotometri (7). Kadar para-

setàmol, salisilamida, dan bahan lain dapat ditetapkan

dengan memanfaatkan titik isobestik (8).,

Kàdar kofein, salisilamida, dan beberapa senyawa

analgetik lain dapat ditetapkan secara tidak langsung

dengan metoda spektrofotometri yang dilakukan cialam

berbagai pH (9). Kadar asetosal, kofein, parasetamol, dan,

salisilamida dapat ditetapkan secara tidak langsung dengan

metoda spektrofotometri diferensial dan potensiometri,

setelah dilakukan proses ekstraksi terlebih dahulu (10).
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Dengan mengukur serapan larutan zat tunggal, kadar

zat dapat langsung ditetapkan. Pada sediaan campuran,

total serapan cahaya merupakan penjumlahan serapan tiap

zat pada panjang gelombang yang sama. Dengan memperhi-

tungkan nilai serapan setiap zat, sediaan campuran kofein,

parasetamol, dan salisilamida diharapkan dapat ditetapkan

kadarnya secara serentak (tanpa proses pemisahan) dengan

metoda spektrofotometri. Metoda spektrofotometri yang akan

dicoba adalah spektrofotomêtri ultraviolet derivatif dan

persamaan simultan dengan parameter jenis dan pH cairan

pembawa. Analisis kuantitatif spektrofotometri merupakan

analisis yang praktis dan umumnya memberikan hasil yang

balk.

11.2 Tujuan Penelitian

Tujuan penelitian ml adalah mencari kondisi metoda

spektrofotometri ultraviolet derivatif dan persamaan

simultan yang dapat dipakai untuk menetapkan kadar koféin,

parasetamol, dan salisilamida secara serentak dalam bebe-

rapa tablet paten yang beredar. Hasil yang diperoleh

dievaluasi apakah memenuhi persyaratan kadar menurut

British Pharmacopoeia 1988.
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BABII.

TINJAUAN PUSTAKA

i1.1 PENGENALAN BALIAN OBAT

11.1.1 . Kofein

Rumus bangun (2)

H3C—N

CH3

Rumus molekul (2)

C8H10N402 .	 .	 S

Nama kimia (11,12)

1 .3, 7-Trimetilxantin.

3,7-Dihidro-1,3,7-trimetilpurin--2,6(1H)-dion.

Pemerian (2)

Serbuk atau hablur bentuk jarum mengkilat biasa-

nya menggumpal; putih; tidak berbau; rasa pahit.

Kelarutan (13)

Larut dalam 60 bagian air, dalam 130 bagian

etanol(95%), dalam 7 bagian kioroform; sukar larut

dalam eter.

Jarak 1ebur(2)

Antara 235° dan 237,5°C.

Penetapan kadar (2)
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Titrasi Bebas Air. Larutkan ± 400 mg zat yang

ditimbang seksama dalam 40 ml anhidrat asetat P,

yang sebelumnya telah dinetralkan dengan asam

perkiorat 0,1N menggunakan indikator kristal

violet, panaskan, dinginkan; tambahkan 80 ml

benzen P. Titrasi dengan asam perkiorat 01N

hingga terjadi perubahan warna.

1 ml HC104 0,1N setara dengan 19,42 mg

C8H10N402.

11.1.2 Parasetaniol

Rumus bangun (2)

HO__HJJ__CH3

 
0

Rumus molekul (2)

C8H9NO2.

Nama kimia (2,11)

N-asetil-p-amino fenol.

4 '-Hidroksiasetanilida.

N- (4-hidroksifenil )asetamida.

Pemerian (2)

Hablur atau serbuk hablur putih; tidak berbau;

rasa pahit.

Kelarutan (2,13)

Larut dalam 70 bagian air, dalam 7 bagian
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etanol(95%), dalam 13 bagian aseton, dalam 40

bagian gliserol, dan dalam 9 bagian propilen-

glikol; larut dalam larutan alkali hidroksida.

Suhu lebur (2)

169 0 sampai 172°C.

Penetapan kadar (2,14)

Kjeldahl. Cara penetapan kadar nitrogen pada
Farmakope Indonesia edisi III menggunakan ± 300 mg

zat yang ditimbang seksama dan 8 ml asam sulfat

bebas nitrogen P.

1 ml 'H2SO4 0,1N setara dengan 15,116	 mg

C8119NO2.

Spektrofotometri. Larutkan ± 120 mg zat yang
ditimbang seksama dalam 10 ml metanol, tambahkan

air secukupnya hingga 500,0 ml, dan campur. Pipet

5,0 ml larutan ini dan tambahkan air secukupnya

hingga 100,0 ml. Ukur serapan larutan ini dan

standar dalam media yang sama, dengan konsentrasi

± 12 ppm, dalam sel 1 cm pada panjang gelombang

maksimum ± 240 mu, menggunakan air sebagal blang-

ko. Hitung kadar C8H9NO2 dalam mg parasetamol yang

ditimbang dengan rumus:

1OC(Av/As),

dengan C adalah konseñtrasi larutan standar (ppm),

Av dan As berturut - turut adalah nilai absorbansi

larutan uji dan standar.
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11.1.3 Salisilamida

Rumus bangun (2)

c[LNH2 I

OK

Rumus molekul '(2)

C7H7NO2.

Nama kimia' (2,11)

2-Hidroksibenzamjda.

o-Hidroksibenzamjda.

Pemerian (2)

Serbuk hablur;' putih; tidak berbau.

Kelarutan (13)

Larut dalam 500 bagian air, dalam 15 bagian

etanol(95%), dalam 20 bagian propilenglikol, dalam

100 bagian kioroform, dalam 35 bagian eter; mudah

larut dalam alkali.'

Jarak lebur (2)

Antara 139° danl42°C.

Penetapan kadar.(2)

Titrasi Bebas Air. Timbang seksama ± 500 mg zat,

masukkan ke dalam gelas kimia 100 ml yang dileng-

kapi dengan pengaduk mekanik dan diberi lubang

untuk buret. Tambahkan 30 ml dimetilformamida P
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yang baru dinetralkan yang mengandung beberapa

tetes larutan biru timol P. Titrasi dengan natrium

metoksida 0,1N hingga warna biru. Lakukan pene-

tapan blangko.

1 ml natrium metoksida 0,1N setara dengan 13,71

mg C7H7NO2.

11.2 DASAR SPEKTROFOTOMETRI ULTRAVIOLET

Prinsip analisis spéktrofotometri 	 adalah spek-

troskopi, yaitu interaksi antara suatu gelombang elektro-

magnetik dengan -zat.	 Gelombang elektromagnetik dapat

berupa radiasi ultraviolet, sinar tampak, radiasi infra

merah, dan lain - lain. Panjang gelombang radiasi ultra-

violet ± 185 - 400 rim.

Sifat - sifat radiasi elektromagnetik dijelaskan

dengan dua teori yang saling melengkapi, yaitu teori

gelombang dan teori korpuskuler. Teori gelombang menjelas-

kan beberapa parameter radiasi elektromagnetik berupa

kecepatan, frekuensi, panjang gelombang, dan amplitudo.

Teóri gelombang tidak dapat menjelaskan fenomena - fenome-

na yang berkaitan dengan serapan atau emisi dari energi

radiasi. Teori korpuskuler menyatakan bahwa radiasi elek-

tromagnetik sebagai partikel berenergi yang disebut

foton(15,16).

Interaksi radiasi eiektromagnetik dengan zat dijelas-

kan dengan pemikiran radiási elektromagnetik sebagai

foton. Energi foton berbanding langsung dengan frekuensi
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radiasi. Hal ml dinyatakan dalam persamaan (13,15,16)

E=hf=hc/n?.

dengan, E = energi foton

h = tetapan Planck

f = frekuensi

c = kecepatan cahaya

n = indeks bias

= panjang gelombang

Bila radiasi .elektrômagnetik jatuh pada suatu

senyawa, maka sebagian dari radiasi ákan diserap oleh

molekul sesuai dengan strukturnya. Bila radiasi yang jatuh

pada senyawa mempunyal energi sama dengan perbedaan energi

antara tingkat dasar dengan energi. tingkat tereksitasi,

maka elektron - elektron pada tingkat dasar dieksitasikan

ke tingkat tereksitasi, dan sèbagian energi radiasi akan

diserap. Setiap senyawa mempunyal tingkat energi yang,

spesifik, sesual dengan struktur molekulnya. 	 Tingkat

energi yang spesif 1k menyebabkan frekuensi yang diserap

juga tertentu. Gambar hubungan intensitas radiasi

(absorbansi atau transmitansi) sebagal fungsi panjang

gelombang atau frekuensi dikenal sebagal spektrum serapan

atau kurva orde 0 (15).

Selain terjadi penyerapan oleh móiekul, sebagiari

radiasi juga direfleksikan dan ditransmisikan. Bila

intensitas radiasi yang jatuh pada benda dinyatakan

sebagai 10, intensitas radiasi yang diserap sebagal Ia,

intensitas radiasi yang direflekslkan sebagal Ir, dan
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intensitas radiasi yang ditransmisikan sebagai It, maka

10 = Ia + Ir + It

Dengan menggunakan blangko, intensitas radiasi yang dire-

fleksikan sama pada benda dan blangko; sehingga

Io=Ia+It

Pada analisis kuantitatif serapan radiasi elektro-

magnetik, diperhatikan berkas radiasi yang dikenakan pada

benda dan intensitas radiasi yang ditransmisikan. Radiasi

yang diserap oleh benda ditentukan dengan membandingkan

intensitas berkas radiasi yang ditransmisikan bila tidak

ada bahan penyerap dengan intensitas radiasi yang ditrans-

misikan bila ada bahan penyerap.

• Alat yang diperlukan untuk analisis spektrofotometri

adalah spektrofotometer. Alat mi terdiri dari dua bagian

utama, yaitu spektrometer dan fotometer. Spektrometer

optik adalah alat proses optik yang dapat menghasilkan

radiasi elektromagnetik pada panjang gelombang terbatas

yang . hampir monokromatis. Fotometer adalah bagian untuk

mengukur intensitas radiasi yang ditransmisikan. Bila

digabungkan, dapat digunakan untuk menghasilkan sinyal

yang berhubungan dengan perbedaan radiasi yang ditrans-

misikan bahan blangko dan bahan sampel pada panjang gelom-

bang terpilih (15,17).

Banyak penghargaan diberikan kepada Lambert atas

penemuannya tentang perubahan dari penyerapan cahaya oleh

ketebalan media. Beer kemudian menggunakan percobaan

serupa pada larutan yang berbeda konsentrasi. Dua hukum

10
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terpisah tentang. serapan umumnya dikenal sebagal Hukum

Lambert dan Hukum Beer. Dalam bentuk kombinasi disebut

sebagal Hukum Beer - Lambert (17).

Hukum Lambert

Hukum ml menyatakan bahwa ketika cahaya monokromatis

melewati media transparan, laju penurunan intensitas ter-

hadap ketebalan media sebanding dengan intensitas cahaya

semula. ml sama dengan pernyataan bahwa intensitas'cahaya

emisi menuruneksponenslai terhadap kenalkan aritmatika

ketebalan media penyerap. Atau semua lapisan ketebalan

media menyerap fraksl yang 'sama dari cahaya yang jatuh

padanya. Hukum ml ditunjukkan dengan persamaan diferen-

slal

dl
-. -	 k I	 ..............................(1)

dl

dengan, I adalah intensitas cahaya . pada suatu panjang

gelombang, 1 adalah ketebalan media, dan k adalah faktOr.

pembanding. Integrasi pertama persamaan tadi dengan I = Jo

pada 1 = 0, didapat

in (b/It) = k 1 ........................(ii)

atau sama dengan

It = 10 e

Dengan perubahan menjadi 1ogaritia bilàngan pokok 10,

didapat

It = io 10-0.4343kl = 10 10-K1	 .(iii)
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dengan K = k2,3026 dan biasanya disebut koefisien

serapan, umumnya didefinisikan sebagái ketebalan(l) yang

diperlukan untuk mengurangi Intensitas cahaya menjadi

1/10. Dan •perubahan persamaan tadi didapat.:

It/I	 0,1	 atau Ki = 1 dan K = 1/1

Perbandingan It/lo adalah fraksi intensitas cahaya yang

ditransmisikan oleh media dengan ketebalan 1 dan disebut

Transmitansi T, sedangkan Absorbansi A, dirumuskan seba-

gal:

A.= log Jo/It ............................(iv)

Deng -an demikian, media dengan nilal absorbansi. = 1 •pada

suatu panjang gelombang akan mentransmislkan 10 prosen

dari intensitas cahayasemula.

Hukum Beer

Sejauh ml diasumsikan bahwa penyerapan dan transmisi

cahaya monokromatis sebagal f'ungsi dari ketebalan lapisan

penyerap saja. Pada analisis kuantitatif, pengukuran

dilakukan terhadap larutan. Beer •mempelajari pengaruh

konsentrasi konstituen berwarna dalam larutan terhadap

transmlsi dan absorpsi cahaya. Ditemukan hubungan yang

sama antara transmlsl dan konsentrasi, seperti yang telah

ditemukan Lambert antara transmisi dan ketebalan lapisan.

Dengan kata lain, intensitas cahaya monokromatls menurun

eksponensial terhadap kenaikan aritmatika konsentrasi

bahan penyerap. Dalam bentukpersamaan ditulis

it = io e'C
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= lo 10-0'4343 k'c = lo 	 . ()

dengan. c adalah konsentrasi, k' dan K' adalah konstanta.

Penggabungan persamaan (iv) dan (v) didapat

It =10 10-acl

atau log b/It = a c 1	 .

Persamaan ml merupakan dasar pada spektrofotometri, dan

sering disebut sebagal Hukum Beer - Lambert. Nilai a

tergantung dari cara men yatakan konsentrasi. Jika C

dinyatakan dalani mol/dm3 dan 1 dalam cm, maka a diberi

lambang E dan disebut koefisien serapan molar atau koefi-

sien ekstingsi molar. Harga E karakteristik untuk molekul

dan ion penyerap dalam pelarut dan pada panjang gelombang

tertentu. Harga E tidak térgantung pada konsentrasi dan

panjang lintasan.

Jika c dinyatakan dalam g/lOOml, maka a menyatakan

koefisien serapan spesif'ik dan diberi lambang A(1%,lcm).

Koefisien serapan spesifik didefinisikan sebagal serapan

tiap satuan, ketebalan dan satuan konsentrasi. Dengan

demikian, jika ditulis

1%	 1%
A	 325 nm atau E	 325 nm =.40

1cm	 1cm

berarti, pada panjang gelombang 325 nm, larutan dengan

tebal 1 cm, dan konsentrasi 1 prosen b/v akan mempunyal

nilai absorbansi 'A = 40.

Dalam menurunkan Hukum Beer - Làmbert dianggap bahwa:

a. radiasi yang jatuh adalah monokromatis,
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b. bahan penyerap tak tergantung sätu sama lain dalam

proses penyerapan,

c. penyerapan terjadi dalam volume . yang mempunyal luas

penampang yang sama,.

d. energi radiasi cepat (tidak terjadi fluoresensi),

e. indeks bias tak tergant.ung pada konsentrasi (15,17).

Penggunaan Hukum Beer - Lambert

Suatu larutan zat X dengan konsentrasi yang telah

diketahui, diukur serapannya dengan spektrofotometer.

Dengan ketebalan kuvet yang diketahul, maka koefisien

serapan molar E dapat dihitung :.

A/cl

Nilal E spesifik untuk tiap zat pada kondisi tertentu.

Bila digunakan kuvet (1) yang sama, maka dengan mengukur

serapan larutan zat X yang berbeda konsentrasi (C),

konsentrasinya dapat dihitung dengan persamaan

C2 C1
- = - atau C2 = C 1 X (A2/A1)
A2 A1

Koefisien serapan molar .E tergantung pada : panjang

gelombang cahaya, suhu, dan pelarut yang digunakan. Umum-

nya sangat balk bekerja pada panjang gelombang yang

memberikan serapan maksimum terpilih • (atau transmitansi

minimum terpilih), sehingga didapat sensitivitas yang

maksimum.

Untuk ketebalan kuvet yang tetap, Hukum Beer -
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Lambert dapat ditulis

c setara dengan log 1/It

• setara dengan log l/T atau

• setara dengan A

Dengan membuat kurva A (atau log l/T) sebagal ordinat

terhadap konsentrasi c sebagal absis, akan dihasilkan

garis lurus dan melewati titik c = 0, A = 0 (T=100%).

Garis kalibrasi ml kemudian dapat digunakan untuk menen-

tukan konsentrasi larutan dari zat yang sama setelah

mengukur serapannya (17).

11.3 SPEKTROFOTOMETRJ PERSAMAAN SIMULTAN

Dalam sistem yang mengandung lebih dari satu komponen

penyerap, proses penyerapan masing - masing bahan tidak

tergantung satu sama lain. Nilal absorbansinya merupakan

gabungan absorbansi setiap komponen. Untuk menganalisis-

nya, pertama dibuat spektrum serapan dari setlap komponen.

Kemudian dipilih panjang gelombang tertentu (X 1 ) dengan

serapan yang cukup besar dan komponen lain tidak membe-

rikan serapan yang berarti, maka kadar komponen tersebut

(A) dapat ditetapkan. - 	 *

Misalnya komponen lain (B)	 memberikan serapan

maksimum pada panjang gelombang kedua dan komponen

pertama (A) memberikan serapan pada panjang gelombang ml.

Setelah menetapkan kadar komponen pertama, maka absor-

bansinya pada panjang gelombang lain (2) dapat diketahul.

Dengan mengurangkan absorbansi komponen pertama dan
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absorbansi total, maka absorbànsi dan kadar komponen kedua

dapat dihitung. Pada keadaan mi, kadar masing - masing

komponen dap at diketahui dengan perhitungan yang sederha-

na(15).

Apabila tidak ditemükan panjang gelombang dimana

hanya satu komponen yang memberikan serapan, maka kadarnya

dalam campurán dapat ditetapkan dengan mengukur absorbansi

pada beberapa panj-ang gelombang. Misalnya, campuran yang

mengandung dua komponen. Dua kromofor yang tidak sama

tentu mempunyal perbedaan serapan cahaya pada beberapa

panjang gelombang

Seperti pada analisis komponen tunggal, panjang

gelombang analisis yang digunakan pada analisis campuran

adalah panjang gelombang maksimum, sehingga absorbansinya

akan sebanding dengan konsentrasi. Selanjutnya menentukan

koefisien serapan molar pada tiap komponen menggunakan

serangkaian larutan 'zat tunggal yang telah diketahui

konsentrasinya. Bila nilai absorbansi sebanding dengan

koefisien serapan molar dan konsentrasi, dengan panjang

lintasan radiasi tetap, akan diperoleh dua persamaan

simultan (13,15)

C 1 (E 1 ) 1 + C2 (€ 2 ) 1	A

C1 (E 1 ) 2 +	 = A2

Konsentrasi masing - masing komponen ditetapkan dengan

persamaan
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•	 •

Cl	

(€2)A1 •-

•-	 •

( E 1 ) 1 (E 2 ) 2 -

(€ 1 ) 1A 2 - (El )x2A,l
C2	

• ( E l)Al( E 2)2 •- (E)i(El)2

Prosedur yang sama dapat dilákukan untuk sistem yang

mengandung banyak. komponen. Tetapi hasilnya kurang teliti,

kecuali dengan spektrum yang agak terpisah. Persamaan

simultan berdasarkan asumsi bãhwa setiap komponen mem-

berikan nilal absorbansi secara aditif • pada absorbansi

total panjang gelombang 'analisis. Asumsi mi seharusnya
/

diuji terlebih dahulu dengan campuran yang telah diketahui

komposisinya (15,18,19).

11.4 SPEKTROFOTOMETRI DERIVATIF

• Cara penetapan kadar pada spektrofotometri persamaan

sirnultan menggunakan data dari spektrum normal secara

langsung. Pada kasus tertentu, •cara tersebut akan menga-

lami kesulitan atau • bahkan tidak dapat dipakal untuk

analisis kuantitatif. Bila hal mi terjadi, analisis masih

dapat dilakukan terhadap kurva derivatnya. Metoda ml

dikenal sebagal spektrofotometri derivatif (20).
Pada metoda ml, transmitansi atau • lebih tepatnya

absorbansi sampel dalam larutan didiferensial terhadap

panjang gelombang untuk menghasilkan kurva derivat perta-

ma, kedua, atau derivat yang lebih tinggi

U
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• A =	 0

dA/d? = f'(7)

d2A/d	 =

Bentuk kurva derivat sering Iebih spesifik, dengan

perubahan gradien yang lebih kecil pada spektrum normal

dapat teramati sebagal bentuk yang terpisah pada kurva

derivatnya.	 0	 0

Kurva derivat pertaina atau kurva orde 1 merupakan

gradien semua titik pada spektrum normal. Kurva ml sering

digunakan untuk mengetahul letak serapan makslmum yang

tersembunyl dan merupakan pola yang spesifik untuk

identifikasi. Selain itu dapat dipakal untuk analisis

kuantitatif (21,22).

Umumnya metoda üntuk menghasllkan kurva derivat

dibagi menjadi dua : Metoda Optik yang bekerja pada.cahaya

spektrometer; dan Metoda Elektronik atau Digital yang
-	 01

bekerja pada keluaran detektor fo-tometer. Dasar Metoda

Optlkadalah hasil dari teknikmodulasi panjang gelombang.

Pañjang gelombang radiasi cahaya segera dimodulasi dengan

beda panjang gelombang (Lb) yang sempit oleh peralatan

elektromekanlk. Teknik lain adalah Dual - Wavelength

Spectrometer. Teknik ml telah digunakan untuk mengha-

silkan kurva derivat pertama dengan merunut spektrum

normal dengan monokromator terpisah oleh beda panjang

gelombang yang kecil dan tetap.

0	 Metoda kedua adalah MetodaElektronik atau Digital.

Termasuk dalam metoda ml antara lain : diferensial
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elektronik, diferensial mekanik, dan takometer mekanik.

Peralatan elektronik menghasilkan kurva derivàt sebagai

fungsi terhadap waktu ketika spektrum dirunut pada kece-

patan tetap (d?/dt)

dA/dt	 dA/d?. X d /dt

'd 2A/dt 2 = (d2A/d? 2 ) X (d?/dt)

Dengan demikian nhlai ordinat pada kurva derivat ter-

gantung kondisi alat saat pengujian, dengan ketetapan

alat, k

d"A/d? = k (d"A/dt").

Kurva derivàt pertama atàu derivat yang iebih tinggi dapat

dfhasilkan dengan metoda ml (19,20,21).

Nilai ordinat pada kurva derivat tidak sebanding

dengan absorbansi, melainkan terhadap kemiringan spektrum

semula. Karena kemiringan spektrum normal dapat menaik dan

menurun, makakurva dérivat juga akan menunjukkan nilal

positifdan negatif, atau maksimum dan minimum tergantung

bentuk kemiringan. Untuk analisis kuantitatif diperhatikan

nhlal makslmum dan minimum. Jika kurva derivàt menunjukkan

beberapa nhlai maksimum dan minimum, maka dipilih maksimum

dan minimum berdainpingan dengan járak ordinat terjauh.

Tetapi int sulit didapatpada analisis kadar campuran,

karena sering mendapat gangguan kurva dari komponen lain.

Aplikasi yang berguna dari prinsip kurva derivat

adaláh penetapan kadar zat dengan spektrum .serapan yang

relatif sempit dan tumpang tindih oleh spektrum serapan

dari komponen kedua. Zat yang akan ditetapkan hanya dapat

(:4
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dikeñali dari serapan maksimum kedua yang kecil atau bahu

pada spektrum normal campuran. Dengan metoda konvensional,

serapan maksimum yang tersembungi seperti ml dianalisis

dengan kesalahan sistematika yang besar. Sedangkan dalam

keadaan tertentu, pada kurva derivatdari spektrum normal

campuran, dapat terlihat kurva tiap komponen yang terpisah

satu sama lain. Keadaan ml memungkinkan penetapan kadar

dengan kesalahan sistematika yang leblh kecil atau dapat

diabaikan.

Ketepatan penetapan kadar dalam sistem yang mengan-

dung dua komponenditentukan oleh parameter berikut

1. Hubungan nilal ordinat kurva pengganggu dengan ni-

lal ordinat zat yang . akan ditetapkan.

2. Hubungan lebar kurva pengganggu dengan lebar kurva

zat yang akan ditetapkan.

3. Jarak antara nilai ekstrim kedua komponen.

Pengertian - pengertian tersebut berlaku juga untuk anali-

sis banyak komponen (20).

Hingga saat ml, penelitian tentang pemanfaatan

spektrofotometri dalam analisis kuantitatif térus dikem-

bangkan. Melalui laporan penelitian yang telah dipublika-

sikan dapat dilihat arah pengembangannya pada spektrofoto-

metri derivatif (23,24,25,26). Pengembangan ml diawali

dengan pengenalan prinsip diferensial elektronik yang

dapat menghasilkan derivat pertama, kedua, atau derivat

yang lebih tinggi.

Banyak keuntungan yang didapatkan dari spektrofo-
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tometri derivatif. Untuk menentukan panjang gelombang

makslmum dapat memanfaatkan kurva.derivat pertama. Pola

pada spektrum normal adalah melebar, sehingga. posisi

panjang gelombang maksimum ditentukan dengan perklraan.

Pada kurva derivatpertama, nilal ordinat serapan maksimum

adalah 0, ml dikenal sebagal titik zero - crossing.

Suatu keuntungan yang mendasar dari spektrofotometri

derivatif adalah hasil resolusi yang leblh balk dari pola

spektrum normal. Untuk praktek analisis umum, pengenalan

pola yang balk, penting untuk identifikasi, uji kemurnlan,

atau pengendalian mutu.

Aplikasi lain yang penting dan 'spektrofotometri

derivatif adalah penetapan kadar bahan penyerap terlarut

dengan adanya kekeruhan oleh bahan lain. Pada spektrum

normal, .kekeruhan menyebabkan absorbansi naik secara tetap

pada rentang panjang gelombang yang diukur. Karéna

absorbansinya datar, maka pola pada kurva derivat adalah

garis luruspada ordinat 0. Dengan demikian, bila bahan

penyerap dengan adanya kekeruhan diukur, absorbansi yang

disebabkan oleh kekeruhan dapat diellminasi (20).

Keuntungan metoda tersebut sangat diperlukan pada

analisis kuantitatif bahan campuran. Metoda penetapan

kadar bahan campuran sering memerlukan • tahap pemisahan

rnenggunakan kromatograf I atau ekstraksi (4,5,6,8). Adanya

tahap mi akan memperpanjang waktu analisis. Metoda spek-

trofotometri dapat mengherat waktu dan tahap kerja.
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BAB III

BAHAN DAN ALAT

111.1 BAHAN YANG DI GUNAKAN

- Bahan baku obat

Kofein, parasetamol, dan salisilamida baku dan

PT Mecosin Indonesia.

- Tablet paten P, Q, R, dan S.

- Etanol, KC1, KH2PO4 , NaOH, laktosa, dan amilum

dari Merck.

- H3B03 dan silika gel dari Wáko Pure Industries,

Ltd.

I I I 2 ALAT YANG DI GUNAKAN

- Spektrofotometer, SHIMADZU UV-265

- Sentrifugator, KUBOTA 6800

- Ultrasound, BRANSON 3200

- Neraca analitik,O'IIAUS

- pH-meter, SCHOTT GERATE TS 165

- Lemari pengering, WTB BINDER

- Pemanas listrik, LAB-LINE

- Desikator

- Labu takar, pipet volume,	 gelás piala,	 gelas

ukur, dan alat gelas lain.

22
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BAB IV

PERCOBAAN DAN HAS IL PERCOBAAN

IV. 1 PERCOBAAN

IV.1.1 Pemeriksaan kemurnian bahan baku

Bahan baku kofein, parasetamol, dan salisilamida

diperoleh dari PT Mecosin Indonesia. Kofein mempunyaf

sertifikat analisis dari Tundra Trading Company,

sesuai spesifikasi British Pharmacopoeia (BP) 1988.

Parasetamol mempunyal sertifikat analisis dari Napro

Pasific Trading Co. Ltd., sesuai spesifikasi BP

1988/United States Pharmacopeia (USP) 1990.

Salisilamida mempunyal sertifikat analisis dari PT

Riasima Abadi, sesuai spesifikasi Fl edisi III.

IV.1.2 Pemilihan cairan pembawa dan panjang gelombang

a. Pembuatan cairan pembawa.

a.1 Air bebas CO2.

Didihkan air kuat - kuat selama beberapa menit.

Selama pendinginan dan penyimpanan harus tenlin-

dung dari udara (2).

a.2 Larutan buffer pH 6,0.

Pindahkan 250 ml larutan KH 2PO4 0,2M dan 28 ml

larutan NaOH 0,2M ke dalam gelas piala dan tambah-

kan air bebas CO2 sampai 1000 ml. Atur pH larutan

dengan pH-meter sampal pH 6,0 dengan menambahkan

larutan NaOH 0,5M tetes demi tetes (10).

23
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• a.3 Larutan buffer pH 10,0.

Pindahkan .250 ml larutan H3B03 0,2M, 250 ml

larütan KC1 0,2M, dan 220 ml larutan NaOH 0,2M .ke

dalam gelas plala dan tambahkan air bebas CO2

sampai 1000 ml. Atur pH larutan dengan pH-meter

sampai pH 10,0 dengan menambahkan larutan NaOH 5M

tetes •deml tetes (10);

b. Pemilihan cairan pembawa dan panjang gelombang.

Timbang bahan baku dan larutkan dalam air bebas

CO2 sehingga didapat konsentrasi ± 1000 ppm. Untuk

membuat larutan salisilamida, terlebih dahulu

tàmbahkan etanol secukupnya hingga larut. Encerkan

larutan dengan berbagai macam cairan pembawa

sampal konsentrasi ± 10 ppm. Buat spektrum.serapan

On kurva derivat pertama setiap larutan. Spektrum

maupun kurva derivat pada cairan pembawa yang sama

diturnpangtindihkan. Dipllih cairan pembawa yang

menghasilkan kurva yang balk. Kurva yang balk

adalah . bila nilal ekstrim (nhlal maksimum atau

nhlal minimum) cukup besar dan tidak ada gangguan

kurva' dari zat lain. Untuk anàlisis	 dlphhih

panjang gelombang maksimum pada spektrum serapan

dan nilal ekstrim pada kurvaderivat.

c. Pengujian panjàng gelombang analisis.

Ukur serapan dan catat nilai absorbansi atau

ordinat larutan yang mengandung bahan baku tunggal

dan campuran dengankonsentrasi yang telah dike-
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tahui. Nilal ordinat dari.spektrum serapan berupa

absorbansi, sedangkan ordinat dari kurva derivat

pert ama berupa dA/d?,. Panjang gelombang terpilih

bisa dipakal untuk analisis bila nilai ordinat

larutan campuran merupakan penjumlahan ordinat

bahan baku tunggalnya.

IV.1.3 Uji stabilitas bahán baku

a. Uji stabilitas bahanbaku dalam air.

Timbang bahan baku dan larutkan dalam air bebas

CO2 sehingga didapat konsentrasi ± 1000 ppm dan

encerkan sampai konsentrasi ± 10 ppm. Ukur dan

catat nilaf ordinat yang cukup besar pada dua

panjang gelombang kürva derivat pertama setiap 3

menit selama ± 20 menit. Diperlukan dua panjang

gelombang, karena kestabilanrnilai ordinat pada

satu panjang gelombang saja belum dapatmenyatakan

kestabilan bahan. Bahan baku harus stabil selama

persiapan larutan sampal selesai pengukuran (± 20

menit). Bahan baku dinyatakan stabil bila peru-

bahan nilai ordinat kurang dan 1%.

b. Uji stabilitas bahan baku dalam etanol.

Prosedur sama seperti percobaan IV.1.3 bagian a.

c. Uji stabilitas. bahan .baku dalam buffer pH 10,0.

'Timbang bahan baku dan larutkan dalam air bebas

CO2 sehingga didapat konsentrasi ± 1000 ppm dan

encerkan dengan buffer pH 10,0 sampal konsentrasi
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± 10 ppm. Ukur dan catat nilal ordinat kurva

derivat pertama pada dua panjang gelombang setiap

3 menjt selama ± 20 ménit.

IV.1.4 Pembuatan kurva kalibrasi

a. Kurva kalibrasi koféin.

Panaskan kofein dalam oven 80°C selama 4 jam dan

dinginkan dalam dèsikator. Timbang seksama kofein,

masukkan dalam labu takar dan larutkan dalam air

bebas CO2 dengan bantuan ultrasound sehingga

didapat konsentrasi ±-1000 ppm. Pipet dan encerkan

dengan buffer pH 10,0 sampai konsentrasi ± 2 ppm.

Buat spektrum serapan dan catat nilal absorbansi

spektrum serapan pada panjang gelombang 272,3 dan

250,9 nm. Buat kurva derivat pertama dan catat

nilai ordinat pada panjang gelombang 286,4 nm.

Ulangi percobaan dengan konsentrasi 3; 4; 5; dan 6

ppm.

•	 b. Kurva kalibrasi parasetamol.

Keringkan parasetamol dalam desikator berisi

silika gel selama 18 jam. Timbang seksama para-

setamol, masukkan dalam labu takar dan larutkan

dalam air bebas CO 2 dengan bantuan ultrasound

sehingga didapat konsentrasi ± 1000 ppm. Pipet

larutan dan encerkan dengan buffer pH 10,0 sampai

konsentrasi ± 10 ppm. Buat spektrum serapan dan

catat nilal absorbansi spektrum serapan pada

Penetapan Kadar..., Franky Yulyanto, FMIPA UI, 1994



27

panjang gelombang 327,7 ; 272,3 ; dan 250,9 nm.

Buat kurva derivat pertama dan catat nhlai ordinat

pada panjang gelombang 286,4 dan 272,5 nm. Ulangi

percobaan dengan konsentrasi 15; 17; 20; dan 22

ppm.

c. Kurva kalibrasi salisilamida.

Keringkan salisilamida dalam desikator berisi

silika gel selama 18 jam. Timbang seksama sail-

silamida, masukkan dalam labu takar dant larutkan

dalam etanol secukupnya dengan bantuan ultra-

sound, lalu tambahkan air bebas CO2 sehingga

didapat konsentrasi ± 1000 ppm. Pipet larutan dan

encerkan dengan buffer pH 10,0 sampai konsentrasi

± 15 ppm. Buat spektrum serapan dan catat nhiai

absorbansi spektrum serapan pada panjang gelombang

327,7 ; 272,3 ; dan 250,9 nm. Buat kurva derivat

pertama dan catat nilal ordinat pada panjang

gelombang 344,7 ; 286;4 ; dan 272,5 nm. Ulangi

percobaan dengan konsentrasi 20; 25; 30; dan 35

ppm.

IV.1.5 Pengujian metoda

a. Pembuatan serbuk tablet simulasi.

Campurkan laktosa dan amilum (4:1) untuk. membuat

bahan pembantu tablet. Timbang seksama bahan baku

dan bahan pembantu dengan komposisi sesuai sediaan

tablet paten. Campur dan gerus semua bahan sampal
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• homogen. Catatkomposisi dan sebut sebagai serbuk

tablet sirnulasi A, B, dan C.

b. Uji perolehan kembali.

Serbuk tablet simulasi terdiri dari A, B, dan C.

Timbang seksama ± 70 mg serbuk tablet simulasi A,

masukkan dalam labu takar 100,0 ml, lalu tambahkan

2,5 ml etanol. Masukkan labu dalam ultrasound

selama ±2 menit, kemudian tambahkan air bebas CO2

sampai batas labu dan masukkan lagi dalam ultra-

sound selama ± 2 menit. Masukkan campuran dalam

tabung sentrifuse dan pisahkan dengan alat sentri-

fugator kecepatan 2000 rotasi per menit selama ± 1

menit. Pipet 0,1 milarutan, lalu masukkan dalam

labü 25,0 ml dantambahkan buffer pH 10,0 sampal

batas labu. Buat spektrum serapan dan catat nilal

absorbansi pada pañjang gelombang 327,7 ; 272,3

dan 250,9.nm. Buat kurva derivat pertama dan catat

nilal ordinat pada. panjang gelombang 344,7

286,4 ; dan 272,5 nm. Ulangi percobaan sebanyak 5

kali. Lakukan percobaan yang sama pada serbuk

tablet simulasi B dan C.

IV.1.6 Pengujian keseragaman bobot dan penetapan kadar

a. Pengujian keseragaman bobot.

Timbang bobot 10 tablet dan hitung bobot rata. -

rata tiap tablet. Kemudian timbang tablet satu

persatu. Tablet memenuhi persyaratan keseragaman
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bobot jika tidak satu tabletpun yang bobotnya

menyimpang lebih besar 5% dari bobot rata -

rata(2).

b. Penetapan kadar.

Tetapkan kadar kofein, parasetamcd, dan salisila-

mida dalam tablet paten yang telah memenuhi per-

syaratan keseragaman bobot. Masukkan kesepuluh

tablet paten .P dalam mortir dan gerus sampai

homogen. Timbang seksama ± 70 mg serbuk tablet.

Prosedur selanjutnya sama seperti pada percobaan

IV.1.5 bagian b. Ulangi percobaan sebanyak 10

kali. Lakukan percobaan yang sama pada tablet

paten Q, R, dan S.

IV. 2 HAS IL PJXRCOBAAN

IV.2.l Pemeriksaan kemurnian bahan baku

Hasil pemeriksaan kemurnian bahan baku dapat dilihat

pada Tabel 1 sampai dengan Tabel 3. Ketiga bahan baku

memenuhi persyaratan kemurnian bahan sesuai spesi-

fikasi masing - masing.

IV.2.2 Pemilihan cairan pembawa dan panjang gelombang

a. Pemilihan cairan pembawa.

Spektrum serapan dan kurva derivat pertama ketiga

larutan bahan baku dalam buffer pH 6,0 dan buffer

pH 10,0 dapat dilihat pada Gambar 1 dänGambar 2.

Dalam buffer pH 10,0 , kofein tidak memberikan
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serapan pada panjang gelombang maksimum salisila-

mida (327,7 nm) dan serapan parasetamol relatif

sangat kecil. Sedangkan dalam buffer.pH 6,0

kofein dan parasetamol memberikan serapan yang

relatif besar. Pada kurva derivat, nhlal minimum

salisilamida dalam buffer pH 10,0 relatif lebih

besar dibandingkan dalam buffer pH 6,0. Nilai

ordlnat parasetanmi dan salisilamida pada nhlai

minimum kofein dalam buffer pH 10,0 lebih mudah

diperhitungkan dibandingkan dalam buffer pH 6,0.

Dengan demikian, buffer pH 10,0 dipilih sebagai

cairan pembawa.

b. Pemilihan panjañg gelombang.

Panjang gelombang analisis spektrum serapan adalah

327,7 ; 272,3 ; dan 250,9 nm. Panjang gelombang

tersebut berturut - turut merupakan panjang gelom-

bang maksimum salisilamida, kofein, dan para-

setamol. Sedangkan untuk analisis kurva derivat

dipilih panjang gelombang 344,7 ; 286,4 ; dan

272,5 nm. Panjang gelombang tersebut berturut -

turut merupakan nilai ekstrim sálisilamida, ko-

fein, dan parasetamol.

c. Pengujian panjang gelombang analisis.

Data pengukuran nilai absorbansi dan ordinat.

bahan baku tunggai dan campuran dapat dilihat pada

Tabel 4. Pada spektrüm serapañ, nilai absorbansi

larutan campuran merupakan penjumlahan absorbansi
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bahan baku tunggalnya. Dengan demikian panjang

gelombang tersebut dapat dipakal untuk analisis.

Pada kurva ,derivat pertama, penyimpangan nilai

ordinat pada panjang gelombang 286,4 nm (nilal

maksimum kofein) mencapai 2%. Nilai ordinat pada

panjang gelombang 344,7 dan 272,5 nm merupakan

penjumlahan ordinat •bahan tunggainya.

IV.2.3 Uji stabilitas bahan baku

Pelarut yang dipakai adalah air, etanol, dan buffer

pH 10,0. Kestabilan setiap bahan baku dalam air,' etanol,

dan buffer pH 10,0 dapat dilihat pada Tabel 5. Kofein dan

parasetamol stabil'dalam semua pelarut. Sedangkan sail-

silamida stabil dalam air dan etanol, tapi tidak stabil

dalam 'buffer, karena perubahan nilai ordinat mencapal 8%.

IV.2.4 Pembuatan kurva kalibrasi

a. 'Kurva kalibrasi kofein.

Spektrum serapan dan kurva derivat pertama kofein

'berbagal konsentrasi dapat dilihat pada Gambar 3.

Kurva kalibrasinya pada Gambar 4, sedangkan data'

nilal absorbansi dan ordinatnya pada Tabel 6.

b. Kurva kalibrasi parasetamol.

Spektrum serapan dan kurva derivat pertama

parasetamol berbagal konsentrasi dapat dilihat

pada Gambar 5. Kurva kalibrasinya pada Gambar 6,

sedangkan data nilai absorbansi dan ordinatnya

pada Tabel 6.
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c. Kurva kalibrasi salisilamida.

Spektrum serapan dan kurva derivat pertama sail-

silamida berbagaf konsentrasi dapat dilihat pada

Gambar 7. Kurva kalibrasinya pada Gambar 8, se-

dangkan data nilai absorbansi dan ordinatnya pada

Tabel 6.

IV.2.5 Pengujian metoda

a. Pembuatan serbuk tablet simulasi.

Data kadar bahan tiap tablet simulasi A, B, dan C

dapat dilihat pada Tabel 7.

b. Uji pèrolehan kembali.

Hasil pengukuran nilal absorbansi dan ordinat

tablet simulasi A,B, dan C dapat dhlihat pada

Tabel 8. Hasil uji perolehan kembail kadar ketiga

bahan berkhasiat dalam tablet simulasi dapat

dilihat pada Tabel 9. Metoda spektrofotometri

persamaan simultan memberikan hasil uji perolehan

kembali kadar ketiga bahan berkhasiat 98,2 -

100,7% dari kadar sesungguhnya. Dengan metoda

spektrofotometrh derivatif pertama, kadar para-

setamol dan salisilamida yang diperoleh kembali

adalah 97,5 - 100,3% dari kadar sesungguhnya.

Sedangkan kadar kofein yang diperoleh kembali

adalah 93,9 - 96,3% dari kadar sesungguhnya.

IV.2.6 Pengujian keseragaman bobot dan penetapan kadar

a. Pengujian keseragamanbobot.
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Data komposisi bahan berkhasiat keempat tablet

paten dapat dilihat pada Tabel 10. Bobot rata -

rata tablet paten P, Q, R, dan S berturut - turut.

adalah 591,17 ; 492,23 ; 702,74 ; dan 655,32 mg.

Semua tablet memenuhi persyaratan keseragaman

bobot menurut Fl edisi III, karena tidak satu

tabletpun yang bobotnya menyimpang lebih besar 5%

dari bobot rata - rata.

b. Penetapan kadar.

Hasil pengukuran nilai absorbansi dan ordinat

larutan tablet paten P. Q, R, dan S dapat dilihat

pada Tabel 11 sampal dengan Tabel 14. Hasil

penetapan kadar kofein, parasetamol, dan salisila-

midadalam sediaan tablet paten dapat dilihat pada

Tabel 15. Dengan metoda spektrofotometri persamaan

simultan, kadar ketiga bahan baku berkisar 95,7 -

102,2%. Dengan metoda spektrofotometri derivatif

pertama, kadar parasetamol dan salisilamida berki-

sar 96,6 - 102,2%, sedangkan kadar kofein yang

diperoleh berkisar 90,9 - 98,7%. Kadar ketiga

bahan berkhasiat dalam semua tablet paten tidak

kurang dari 90,0% dan tidak lebih dari 110,0%

terhadap kadar yang tercantum dalam label. Dengan

demikian semua tablet paten memenuhi persyaratan -

kadar menurut BP 1988(22).
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BAB V

PEMBAHASAN

Pada analisis kuantitatif bahan campuran secara spek-

trofotometri, bahan tunggalnya diperlukan dalam keadaan

murni. Kadar bahan dalam campuran dapat ditetapkan dengan

membandingkan nilai absorbansi atau ordinat campuran

dengan bahan tunggal yang sesual. Tahap pe.rtama pada

penelitian ml adalah uji kemurnian bahan baku (Tabel 1

sampai dengan Tabel 3).

Pelarut yang digunakan adalah air suling. Sif'at balk

yang ikut mempengaruhi pertimbangan penggunaanflYa, antara

lain : murah, mudah diperoleh, tidak toksik, dan tidak

mudah menguap. Sifat tidak mudah menguap ml penting untuk

menjaga konsentrasi zat terlarut konstan selama pengukur-

an. Air suling yang digunakan harus dibebaskan darl CO2,

karena gas CO2 terlarut mempengaruhi pH larutan.

Kofein dengan pKa = 14,0 (13) akan mempunyal bentuk

struktur yang sama pada pH 6,0 dan pH 10,0 , yaltu bentuk

molekul. Dengan demikian, spektrum serapan larutan kofein

pada kedua pH juga akan sama. Sedangkan salisilamida pKa =

8,2 (13) dan parasetamol pKa = 9,5 (13) mëmpunyai bentuk

struktur berbeda pada kedua pH. Dalam buffer pH 6,0 dan pH

10,0, parasetamol berada dalam bentuk sebagal berikut

34
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HO	 '—NH----CH3	 H3 C	 H	 N a +

parasetalfiOl
	

pa ras e tamo 1

bentuk molekui(pH 6,0)
	

bentuk ion(pH 10,0)

Demikian juga sailsilamida dalam buffer pH 6,0 dan buffer

pH 10,0 berada dalam bentuk sebagal berikut

[g.EOH,

	

tILONa

sails 11am ida	 sails 11am Ida

bentuk molekul(pH 6,0)
	

bentuk lon(pH 10,0)

Dengan demikian, spektrum serapan parasetamoi dan sa-

lisilamida pada kedua pH juga akan berbeda (10).

Spektrum serapan dan kurva derivat pertama iarutan

kofein, parasetamol, dan salisilamida dalam buffer pH 10,0

merupakan kurva yang balk untuk anallsis kuantitatif.

Dengan demikian, buffer pH 10,0 dlpillh sebagal cal ran

pembawa (Gambar 1 dan Gambar 2).

Pada analisis kuantitatif, hanya nilai ekstrlm yang

diperhatikan. Nilal ekstrim pada spektrurn serapan berupa
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serapañ maksimum. Sedangkan nilaiekstrim kurva derivat

berupa nilai maksimum dan nilai minimum. Titik zero

crossing juga diperhatikan pada analisis kurva derivat.

Pada añalisis spektrum serapan, serapan maksimum sebaiknya

cukup besar (0,6 - 1,2 satuan ' absorbansi) '(13) dan tidak

mendapat gangguan serapan dari zat lain. Bila gangguan

tetap ada dan dapat diperhitungkan, maka'analisis carnpüran

mi masih dapat dilaksanakan dengan memilih panjang

gelombang maksimurn sebagai panjahg gelombanganalisis. Hal

yang samajuga dilakukan pada analisis kurva derivat.

Pada analisis spektrum serapan bahan campuran, sulit

menemukan serapan maksimum suatu zat yang tidak diganggu

oleh serapan dari zat lain. Oleh karena itu, diperlukan

beberapa persamaan untuk menentukan serapan setiap bahan

(spektrofotometri persamaan sirnultan). Sedangkan pada

kurva derivat, setiap bahan akan menunjukkan titik iero

crossing. Dengan memilih titik mi sebagai panjang gelom- -

bang ànalisis, maka jumlah persamaan dapat dikurangi 'dan

perhitungan dapat dipermudah.

Sebelum panjang gelombang terpilih dapat dipakai,

perlu dilakukan pengujian kuantitatif terlebih dahulu.

Bilanilai ordinat larutan campuran merupakan penjumiahan

ordinat bahan baku tunggalnya, maka pánjang gelombañg

tersebut dapat dipakai untuk analisis kuantitatif. Penyim- '

pangan yang ' terjadi disebabkan oleh kesalahan pengenceran

dan sensitivitas alat.

Pàda spektrum serapan, nhlal absorbansi 	 larutan

I,
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campuran merupakan penjumlahan absorbansi bahan tung-

galnya. Dengan demikian, panjang gelombang tersebut dapat

dipakai untuk analisis. Pada kurva derivat pertama, pan-

jang gelombang 286,4 rim (nhlal maksimum kofein) menunjük-

kan hasil yang kurang balk, karena penyimpangan nhlai

ordinat mencapai 2%. Nilai ordinat larutan campuran pada

panjang gelombang 344,7 dan 272,5 rim merupakan penjumlahan

ordinat larutan bahan tunggalnya (Tabel 4).

Bahan baku harus stabil selama persiapan larutan

sampal selesai pengukuran untuk mendapatkan hasil yang

teliti pada pengukuran ulang. Stabilitas ketiga bahan baku

diuji dalam pelarut yang digunakan, yaitu air, etanol, dan

buffer pH 10,0. Hasil pengujian menunjukkan bahwa ketiga

bahan baku stabil dalam air dan etanol. Kestabhlan mutlak

diperlükan terutama dalam air dan etanol, karena ketiga

bahan baku cukup lama berada dalam cairan .ini. Sedangkan

dalam buffer pH 10,0-,, hanya diperlukan kestabhlan ± 2

menit, karena penambahan buffer dilakukan pada pengenceran

terakhir. Dengan demikian, walaupun kestabhlan salisila-

mida hanya bertahan ± 3 menit, buffer pH 10,0 masih bisa

dipakai (Tabel 5).

Selain terhadap kestabhlan bahan baku, juga diperiksa

pengaruh serapan etanol terhadap serapan bahan uji. Hash

pengujian menunjukkan bahwa serapan etanol tidak berarti

pada kadar yang digunakan. Beberapa bahan yang juga

diperiksa pengaruh serapannya terhadap serapan bahan uji

adalah massa tablet, klorpheniramin maleat, dan mebhidro-
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lina napadisilat. Massa tablet tidak berpengaruh terhadap

pengukuran serapan bahan uji. Serapan akibat kekeruhan

massa tablet dapat dieliminasi dengan sentrifugasi campur-

an sebelum dilakukan pengukuran. Sebaiknya pemeriksaan

pengaruh bahan pembantu dilakukan terhadap semua bahan

pembantu yang mungkin terdapat dalam tablet paten. Seperti

halnya etanol, serapan klorpheniramin maleat tidak berarti

(<0,15% absorbansi total) pada kãdar yang lazim digunakan

dalam tablet (1 - 4 mg). Mebhidrolina napadisilat praktis

tidak larut dalam air (12), sehingga serapannya terlalu

kecil untuk mempengaruhi serapan bahan uji.

Dasar analisis kuantitatif metoda spektrofotometri

adalah perbandingan serapan bahan uji dengan serapan bahan

yang sesuai. Dasar yang sama juga digunakan pada spektro-

fotometri derivatif. Kurva perubahan absorbansi (A) atau

dA/d?, terhadap konsentrasinya disebut kurva kalibrasi.

Dari kurva kalibrasi dapat diketahul' konsentrasi maksimum

larutan yang masih memenuhi hukum Beer - Lambert.

Untuk membuat kurva kalibrasi diperlukan sekurang

kurangnya lima larutan yang berbeda konsentrasi (13). Pada

penelitian ml, besarnya konsentrasi larutan disesualkan

dengan konsentrasi yang akan dijumpai pada penetapan kadar

bahan campuran. Oleh sebab itu, dari 8 konsentrasi kofein

yang dibuat, hanya 5 konsentrasi saja yang dlpakai untuk

membuat kurva kalibrasi (Gambar 3).

Kurva kalibrasi yang dihasilkan relatif balk, karëna

koefisien korelasi. r mendekati -1 atau 1. Koefisien
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korelasi kurva kalibrasi salisilamida panjang gelombang

272,5 nm pada spektrum serapan adalah 0,97720. Koefisien

korelasi kurva kalibrasi parasetamol panjang gelombang

327,7 nm pada kurva derivat pertama adalah 0,90276.

Kekurangan mi disebabkan oleh kemiringan (slope) garis

yang relatif kecil (2,37;10 -4 dan 2,81.10 4 ).(Gambar 3

sampai dengan Gambar 8 dan Tabel 6)

Sebelum metoda analisis bisadipakal, perlu dilakukan

pengujian terlebih :dáhulu. Cara pengujian metoda pada

penelitian ml adalah dengan menguji kembali kadar cam-

puran yang telah diketahul komposisinya (uji perolehan

kembali).

Ketiga kadar bahan yang diperoleh kembali dengan

metoda spektrofotometri persamaan simultan relatif tepat

(98,2	 100,7%) dan cukup teliti dengan simpangan baku 0,5

- 1,6%. Metoda spektrofotometri derivatif pertarna balk

digunakan pada penetapan kadar parasetamol dan salisila-

mida (97,5 - 100,3%), sedangkan kofein yang diperoleh

kembali .relátif rendah (93,9 - 96,3%). Hasil yang kurang

balk ml disebabkan oleh kadar kofein yang rendah dalam

campuran. Selain itu, nhlal ordinat parasetamol dan ordi-

flat salisilamida relatif besar pada nhlai ekstrim kofein.

Dengan demikian, metoda spektrofotometri derivatif pertama

dan persamaan simultan dalam buffer pH 10,0 dapat dipakal

untuk menetapkan kadar kofein, parasetamol, dan salisila-

mida dalam tablet (Tabel 7 sampal dengan Tabel 9).

Metoda ml selanjutnya dipakal untuk menetapkan kadar
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kofein, parasetamol, dan salisilamida dalam beberapa

tablet paten. Tablet paten yang akan ditetapkan kadarnya

terlebih dahulu diuji keseragaman bobotnya. Pengujian mi

bertujuan untuk mendapat tablet yang balk (yang memenuhi

persyaratan) dan bobot rata - rata tablet.

Menurut FT edisi III, kadar salisilamida dalam tablet

adalah 95,0 - 105,0% dari kadar yang tertera. Menurut FT

edisi III dan BP 1988, kadar parasetamol dalam tablet

adalah 95,0 - 105,0%. Menurut USP edisi XXII, kadar kofein

dalam tablet adalah 90,0 - 110,0%. Dalam BP 1988

disebutkan bahwa persyar'atan kadar dalam tablet adalah

90 1 0 - 110,0%.

Dengan metoda spektrofotometri persamaan simultan,

kadar parasetamol dan salisilamida dalam tablet paten P

relatif rendah (95,8% dan 95,7%) dibandingkan tablet paten

lain (99,5 - 100,5%). Hasil yang sama juga diperoleh dan

metoda spektrofotometri derivatif pertama (97,6 - 96,6%).

Simpangan baku penetapan kadar parasetamol dan salisilami-

da dengan kedua metoda relatif rendah (0,359 - 1,067%).

Dengan metoda spektrofotoinetri persamaan simultan, kadar

kofein yang diperoleh dari keempat tablet paten berkisar

97,9 - 102,2% dengan simpangan baku 1,002 - 1,539%. Dengan

metoda spektrofotometri derivatif kadar kofein yang diper-

oleh berkisar 90,9 - 98,7% (rata - rata 95,07 ± 3,59%).

Jika hasil ml dibandingkan dengan uji perolehan 'kembali

kofein (rata - rata 95,36 ± 1,06%), maka diperoleh rata -

rata 99,69 ± 3,76%. Dengan demikian, kadar ketiga bahan
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berkhasiat dalam keempat tablet paten yang diuji memenuhi

batasan kadar menurut BP 1988, Fl edisi III, dan USP edisi

XXII (Tabel 11 sampal dengan Tabel 15).
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BAB VI

KESIMPULAN DAN SARAN

Kesimpulan

Metoda spektrofotometri ultraviolet derivatif I dan

persamaan simuitan dalam buffer pH 10,0 dapat dipakal

untuk menetapkan kadar kofein, parasetamol, dan salisila-

mida dalamsediaan tablet secara serentak. Hasil penetapan

kadar kofein, parasetamol, dan salisilamida dalam semua

tablet paten yang diuji memenuhi persyaratan kadar menurut

British Pharmacopoeia 1988 (90,0 - 110,0%).

Saran :

Perlu dilakukan penelitian lebih lanjut untuk mencari

metoda yang dapat menetapkan kadar kofein, parasetamol,

dan salisilamida dengan adanya thiamin HC1, vitamin C,

asetosal, atau bahan lain yang lazim terdapat dalam tablet

analgetik - antipiretik.

42
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Tabell.

Hasil analisis kofein
spesifikasiBP 1988.

No. Pemeriksaan	 Syarat	 Hasil
1 Suhu lebur	 234-239°C	 236-237°C

2 Keasaman!	 Larulkan 0,5 g dalam 50 ml air bebas	 <0,1 ml NaOH
kebasaan	 karbon dioksida dengan pemanasan dan 	 0,02N

dinginkan (larutan A). Dalam 10 ml larutan
tambahkan 0,05 ml larutan bini bromtimol
0,4% Larutan berwania lujan atan kuning
dan diperlukan tidak lebih daii 0,2 ml
larutan NaOH 0,01M untuk merubah
larutan menjadi berwama biru.

3 Kejernihan dan Larutan A jemih dan tak berwama	 Sesuai
warna làrutan

4 Susut	 <0,5%	 0,13%
pengeringan	 .

. 5 Sisapeniijaran	 <0,1% 	 0,02%
'6 Penetapan kadar 98,5-101,5%	 99,40%

Pemerlksaan dilakukan oleh Tundra Trading Co.
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Tabel 2.

Hasil analisis parasetamol
spesifikasi BP 1988/USP edisi XXII.

No. Pemériksaan	 Syarat	 Hasil
1 Pemetian	 Serbuk hablur putih; tidak berbau 	 serbuk bablur

halus;pulih
2 Identilikasi	 A. Spekirum serapan infra merah dalam Sesuai

KBr, yang terlebih dahulu dikeringkan,
menghasilkan maksimum hanya path
panjang gelombang yang sama dengan
preparat serupa daii Acetaxninophen baku Sesuai
B. Spektrum serapan ultra violet larutan.5
ppm dalam larutan 1% HCI 0,1 N/metanol

•	 menghasilkan maksimum dan minimum
path panjang gelombang yang sama 	 Sesuai

•	 dengan larutan serupa daii Acetaminophen
C.Dalam 10 ml larutan 1% tambahkan 1 Sesuai
tetes larutan 9% besi(]]I) kloiida : wama
biru violet akan dihasilkan
D. Réaksi karakteiisiik dan gugus acetil.

3 Suhu lebur	 168-172°C	 169,6-171,2°C.
4 Logamberat	 <0,001%	 <10 ppm
5 Susut pengeringan <0,5%	

0	

0108%
6 Sisa pemijaran	 <0,1%	 0,04%
7 Penetapan kadar 98,0-101,0%	 99,62%

Pemeriksaán dilakukan oleh Napro Pacific Trading Co. Ltd.
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Tabel3.

Hasil analisis salisilamida
spesilikasi F! edith III

No. Pemerilsaan	 Syarat	 Hasil

1 Pemerian	 Seii,uk bablur; warna putlh hampir tidak Hablur putlh
beibau	 lidak berbau

2 Kelarutan	 Sukar larut dalam air; larut dalam etanol Sesuai
(95%)P dan dalam propilenglikol P; agak
sukar larut dalain kioroform P dan dalam
eter P; mudah larut dalam larutan alkah

3 Identifikasi	 A. Larutkan leblh kurang 10 rug dalam 5 Sesuai
ml etanol(95%) P, tambabkan beberapa
tetes larutan besi(ffl) klorida P; teijadi
warnaio1et.	 Sesuai
B. Larutican leblh kurang 200 mg dalam 5
ml etanol(95%) P, enceiican dengan air
secukupnya hingga 20,0 ml, tambahkan
lanitan brom P perlahan - lahan sambil
dikocok hingga wama kuning mantap,	 Sesuai
biarkan pada suhu kamar selama 30 menit.
Kumpulkan endapan di atas kertas saiing,
cuci dengañ air, hablurkan kembali dengan
etanol(95%) P, saiing keiingkan dalam
hampa udará di atas fosforpentoksida P;
suhu leburhablur, 3,5-dibromosalisilamida
183-185°C

4 Jarak lebur	 139-142°C	 140,0°C
5 Kadar air	 <0,5%	 0,132%
6 Sisa pemijaran	 <0,05%	 0,009%

7 IPenctapankadar 98,0-10200/o	 1 99,7%

Pemeiiksaan dilakukan oleh PT Riasima Abadi.
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Tabel 5

Hasil up stabilitas kofein, parasetaniol, dan salisilamida
dalani air, etanol, dan buffer pH 10,0.

• Pelarut	 Kestabilan bahan baku

kofein	 parasetamol	 salisilamida

air	 stabil	 stabil	 stabil

etanol	 stabhl	 stabhl	 stabil

buffer	 stabil	 stabil	 tidak stabhl

Kestabilan diuji selama ±20 menit.
Stabil	 perubahan Absorbansi / dAId kurang dan 1%.
Tidak stabil = perubahan Absorbansi / dA/dX leblh dati 1%.
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Tabel 6.

Nilai absorbansi dan ordinat kofein, parasetamol, dan salisilamida
dalarn buffer pH 10,0 path panjang gelombang analisa.

Absorbansi pada	 Ordinat pada
Bahan Konsen- ? spektrum serapan (urn)	 ? kurva denvat I (nm)

trasi

	

(ppm)	 327,7	 2723	 250,9	 344,7	 286,4	 272,5

	ofein 2,0640	 0	 0,109	 05037	 0	 -0,032	 0

	

2,9952	 0	 0,157	 0,055	 0	 -0,048	 0
4,0128	 0	 0,213	 0,074	 0	 -0,065	 0

	

5,0000	 0	 0,263	 0,095	 0	 -0,081	 0

	

6,0000	 0	 0,314	 0,113	 0	 -02097	 0

	

10,0320	 0,004	 0,441	 0,682	 0	 -0,048	 -0,078

	

amol 1570400	 0,005	 01,642	 0,990	 0	 -0,071	 -0,110

	

1776000	 0,005	 0,753	 1,170	 0	 -0,084	 -0,132

	

2013200	 0,006	 0,873	 1,340	 0	 -0,098	 -0,151

	

22,5600	 0,008	 07970	 1,494	 0	 -0,108 1 -0,168

	

jalisil- 15000	 0,640	 07022	 0,454	 -0,137	 07 033	 0,002

	

amida 20,0400	 01 852	 0,029	 0,594	 -0,185	 0,044	 0,003

	

2217200	 0,958	 01031	 0,672	 -0,206	 0,051	 0,005

	

29,9200	 1,261	 0,041	 0,889	 -0,274	 0,065	 0,006

	

_____ 34,9600 1 1,473 1 0,052 1 1,041 1 -0,319	 0,077 1 0,007
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Tabel7.

Kadarbahan flap tablet simulasi A, B, dan C.

Tablet 	 Kadar bahan (%)
kofein	 parasetamol	 salisilamida	 inassa tablet*.

A	 62018	 23,985	 50,015	 19,984
B	 .	 9,083	 36,409	 36,331	 181183

7,156.	 35,738	 35,666	 21,440

*Massa tablet terdiii daii laktosa dan amilum (4:1).
Berat flap tablet A = 500 mg

B550mg
C=700mg.
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TabelS.

Nilai absorbansi dan ordinat
tablet simulasi dalam buffer pH 10,0.

	

Penim-	 Absorbansi pada 	 Ordinat pada

	

Tablet bangan*	 ? spektrumserapan (nm) 	 A. kurva derivat I (nm)

mg/50,Oml 327,7	 27223	 250,9	 344,7	 286,4	 272,5

A	 75,1	 1,271	 0,846	 11902	 -0,274	 -0,057 -0,101

75,3	 1,285	 0,845	 11909	 -0,273	 -0,057	 -0,100

75,3	 1,264	 0,852	 1,909	 -01 272	 -01 058	 -0,100

74,4	 1,271	 0,851	 1,920	 -0,275	 -0,057	 -0,101

74,4	 1,258	 0,832	 1,880	 -0,271	 -0,055	 -0,097
B	 66,9	 0,830	 1,120	 1,960	 -0,180	 -0,127 -0,142

67,0	 0,837	 12111	 1,951	 -0,178	 -0,125	 -0,140
67,1	 0,837	 1,120	 12969	 -0,178	 -0,125	 -0,141

67,0	 0,816	 1,130	 1,971	 -0,177	 -0,128	 -0,143
642 5	 0,811	 1,061	 1,870	 -0,174	 -0,118	 -0,137

C	 66,6	 0,794	 1,059	 1,913	 -0,169	 -0,10	 -0,141

60,0.	 0,729	 0,922	 11683	 -0,157	 -0,095	 -0,123

56,4	 0,682	 0,888	 1,612	 -0,147 . -0,089' -0,119
55,0	 0,668	 0,876	 1,588	 -0,145	 -0,090	 -0,116
56,4	 1 0,681	 10,H8	 11,610	 -0,147	 -0,090	 -0,119

* Larutan diencerkan 25 kali.
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Tabel9.

Hasil uji perolehan kembali kadar kofein, parasetamol, dan salisilaniida
dalam tablet simulasi A, B, dan C.

Tablet Kadar	 Persamaan simultan	 Spektrofotometriderivatif I

	K	 'P	 S	 K	 P	 S
A r	 99,822	 98,762	 100,542 96,338	 97,524	 100,348

SD	 1,502	 1,379	 0,660 .	 0,629	 1,347	 0,794

B r	 99,246	 99,712	 100,052 95,852	 99,752	 100,310
SD.	 0,765	 1,319	 1,103	 12948	 0,768	 0,824

C r	 98,180	 100,690 . 98,594'	 93,890	 100,210 99,230

	

SD . 0,507	 1,634	 0,557	 12,417	 1,201	 11,156
Cara perolehan kembali kadar ketiga bahan berkhasiat adalah tanpa proses pemisahan
dalam buffer pH 10,0 menggunakan metoda spektrofotomelri ultraviolet derivatif I dan
persamaan simultan.	 .	 .

r =rata - rata	 -
SD = simpaiigan.baku' .
K = kofein	 .

	

P = parasetamol	 .
S = salisilaniida.

Tabel 10.

Komposisi bahan berkhasiat tiap tablet paten
P, Q, R, dan S sesuai label.

Bahan	 Bërat dalamtiap tablet (mg)
berkhasiat	 P	 Q	 R	 S

ofein .	 50	 30	 . 50	 50
arasetamol	 200	 120	 250	 200

salisilamida	 200	 250	 250	 '	 200
CTM	 1	 :2
nebhidrolina 	 15
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•	 Tabeill.

Nilai absorbansi dan ordinat
•	 tablet paten P dalam buffer pH 10,0.

- Penim-	 Absorbansi pada	 Ordinat pada
No. bangan*	 spektrum serapan (nm)	 ? kurva denvat I (nm)

- mg/50,OmI. 327,7	 272,3	 250,9	 344,7	 286,4	 272,5

	

1 65,1	 0,7285	 0,9877.	 1,7162	 -0,1591 -0,1099 -0,1254

	

2 61,5	 0',6795	 0,9249	 1,6047	 -0,1466 -0,1029 -0,1189

	

3 65,8	 017258	 1,0037	 1 1 7372	 -0,1570 -01 1122 -0,1295

	4 66,5	 0,7320 • 1,0000	 1,7417	 -0,1583 -0,1119 • -0,1265

	5 67,3	 017544	 1,0094	 1,7615	 -0,1642 -01,1126 -0,1296

	

6 68,2	 0,7638	 1,0130	 1,7726	 -0,1643 -0,1140 -0,1331

	

7 67,1 •	 0,7489	 1,0055	 1,7569	 -0,1605 -0,1123 -0,1286

	

8 65,0	 027155	 0,9783	 1,7048	 -0,1552 -0,1091 -0,1256

	

9 66,5	 0,7400	 0,9953	 1,7371	 -0,1582 -0,1102 -0,1296

	

10 . 66,2	 10,7359 10,9969	 11,7375	 -0,1580 -01 1124 • -0,1289
* Larutan diencerkan 25 kali.
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I.

Tabel 12..

Nilai absorbansi. dan ordinat
tablet paten Q dalam buffer pH 10,0.

- 
Penim-	 . Absorbansi pada	 Ordinat pada

No. bangan*	 I spektrum serapan (nm) 	 ?, kurva derivat I (nm)

- mgf50,Oml 327,7	 272,3	 250,9	 344,7	 286,4	 272,5

1 70,0	 . 1,1990	 0,8284	 1,8338	 -0,2594	 -0,0581 -0,0993

2 68,8 .	 1,1874	 0,8131	 1,8073	 0,2567	 -0,0571 -0,0975

3 68,9	 1,1787	 0,7985	 1,7847	 -0,2550	 -0,0546 -0,0956

4 69,6	 1,1960	 0,8112	 1,8127	 -0,2519	 -0,0559 -0,0968

5 69,3	 111907	 0,8091	 1,8049	 -0,2561	 -0,0562 -0,0969
6 67,9	 1,1612 0,7870	 1,7617	 -0,2528	 -0,0557 -0,0956

7 6822 .	 1,1752	 0,7924	 1,7768	 -0,2536	 -0,0552 -0,0963

8 68,4	 1;1771. 0,7963 . 1,7834	 -0,2539	 -0,0557 -0,0953

9 69,3	 1,1914	 0,8043	 1,7999	 -0,2594	 -0,0549 -0,0961

10 68,5	 . 1,1686 10,8042 . 11,7832	 -0,2527	 -0,0559 -0,0960

* Larutan diencerkan 25 kali.
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Tabel 13.

Nilai absorbansi dan ordinat
tablet paten R dalam buffer pH 10,0.

- Penim-	 Absorbansi pada	 Ordinat pada
No- bangan"	 ? spektrum serapan (nm) 	 IL kurva derivat I (nm)

-	ImgI50,OmI 327,7	 27273	 25029	 344,7	 286,4	 272,5

1 68,4	 0,8392	 1,0696	 1 1 9421	 -0,1807 -0,1095 -0,1461

2 67,9	 0,8304	 1 10587	 1,9259	 -0,1793 -0,1085 -0,1415
3 67,7	 0,8272	 1,0593	 1,9266	 -02 1775 -0,1080 -0,1431
4 68,4	 0,8345	 1,0643	 1,9370	 -0,1792 -0,1101 -0,1472
5 68,2	 0,8313	 1 1P 0632	 1,9285	 -0,1781	 -0,1078 -0,1437
6 68,1	 0,8240	 1,0531	 1,9130	 -0,1785 -0,1104 -0,1421
7 67,3	 0,8215	 1,0441	 1,8992	 -0,1749 -0,1076 -0,1409
8 67,9	 0,8282	 1,0569	 1,9208	 -0,1801	 -0,1093 -0,1448
9 66,8	 0,8180	 1,0449	 1,8961	 -0,1744 -0,1068 -0,1417
10 68,0	 10,8241	 11,0516	 11,9124	 -0,1779	 -0,1095 -0,1427

* Larutan diencerkan 25 kali.
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Tabel 14.

Nilai absorbansi dan ordinat
tablet paten S daIaji buffer pH 10,0.

- Penim-	 Absorbansi pada	 '	 Ordinat pada
No. bangan*.	 I spektrum serapan (nm) 	 ? kurva derivat I (nm)

mgI5O,Oml 327,7	 272,3	 250,9	 344,7	 28654	 27225

1 71,3	 0,7560	 0,9938	 1,7551	 -0,1646 -0,1100 -0,1248

2 723	 0,7543	 1,0228	 1,7912.

3 7373	 0,7687	 1,0178	 1 17922	 -02 1682 -0,1150, -0,1292

4 71,6 .	0,7453	 0,9867	 1,7413	 -0,1622 -0,1107 -0,1255

5 71,2	 0,7381	 0,9908	 1,7394	 -0,1602 -01 1129 -0,1249

6 72,0	 0,7486	 1,0123	 1,7752	 -0,1636 -0,1163 -0,1283

7 712 8	 .	 027573	 0,9904	 1,7568	 -0,1651	 -0,1112 -0,1265

8 72,7	 ,	 0,7607	 1,0173	 1,7900' -0,1654	 -0,1151 . -0,1276

9 73,0 ' .	 0,7617 . 1,0202	 1,7915	 -0,1665	 -0,1155	 -0,1295

10 72,7	 0,7586	 1,0170	 1,7887 . -02 1660 -0,1161	 -0,1272
* Larutan diencerkan 25 kali.
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Tabel 15.

Hasil penetapan kadar kofein, parasetamol, dan salisilamida
•	 dalam sediaan tablet paten P, Q, R, dan S.

Tablet Kadar	 Persamaan simultan 	 Spektrofotometri derivatif I

(%) -K	 P	 S	 K	 P	 S

P r	 99,134	 957815	 95,793	 901 853	 97,756	 96,590

SD	 1,365	 0,764	 07727	 1,552	 0,938	 0,965

Q r	 102,225 100,543 100,022 98,716	 100,476 100,544
SD	 1,539	 0,639	 0,359	 0,922	 0,808	 0,433

R r	 101,177 99489	 100,457 92,168	 102,162 100,886
SD	 1,002	 0,438	 0,416	 1,901	 1,067	 0,624

S I

r	 97,904	 99,869	 100,130 98,522	 98,702	 1017917

SD	 1 1 305	 0,739	 0,849	 1,898	 0,610	 0,784
Cara penetapan kadar ketiga bahan berkhasiat adalah tanpa proses pemisahan dalam
buffer pH 10,0 menggunakan metoda spektrofotometri ultraviolet derivatif I dan
persamaan simultan.

r = rata - rata
SD = simpangan baku
K •= kofein
P = parasetamol
S = salisilamida.
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Gambar 1. Spektrum serapan dan kurva denvat pertama kofein,
parasetainol, dan salisilamida dalam buffer pH 6,0.
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Gambar 2. Spektrum serapan dan kurva derivat pertama kofein,
parasetamol, dan salisilamida dalam buffer pH 10,0.

la.	 kofein
lb.— -. -* paracetamol
ic.— - - salisilamida.

panjang gelombang
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Gambar 3. Spektrum serapan dan kurva derivat pertama
kofein berbagai konsentrasi dalam buffer pH 10,0.

Konsentrasi (ppm): 2,0640; 2,9952; 4,0128; 5,0000;
6,0000; 8,0160; 10,0480; 12,0000.

X = panjang gelombang •
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Gambar 4. Kuiva kalibrasi kofein dalam buffer pH 10, 0.

1.X 272,3 nrn pada spektruni serapan
Y = 0,052245X + 0,001469 r = 0,99987

2. X 250,9 nrn pada spektrum serapan
Y 0,019236X-0,002620 r0,99958

3. X 286,4 mu path kurva denvat pertama
Y = -0,016301X + 0 7 000639 r -0299998

X = panjang gelombang
r = koefisien korelasi

•i::i

62

'C
I

IC

I

C
'I'll

mi

Penetapan Kadar..., Franky Yulyanto, FMIPA UI, 1994



I.-.
cr1

1<

•f_	 C,

cd	
1=1

I-'

0
.0,

I

63

PO
cr.

	

.Cl
	 i-I	 CI

CI	 CI	 co

(nm)

Gambar 5. Spektrum serapan dan kurva derivat pertarn.a
parasetamol berbagai konsentrasi dalam buffer pH 10,0.

Konsentrasi (ppm): 15,0400; 17,6000; 20,3200; 22,5600;
25,0400.

panjang gelombang
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Gambar 6. Kurva kalibrasi parasetamol dalam buffer pH 10,0.

1. X 250,9 rim pa&t spektrum serapan

	

Y0,064866X+0,025320	 r0,99975

2. X 272,3 urn pada spektrum serapan

	

Y = 0,042333X + 0,011460	 r = 0,99974
3. X 327,7 nm pada spektrum serapan

	

Y 0,000281X + 0,000784	 r = 0,90276
4. X 286,4 urn pada kurva derivat pertama

Y = -0,004834X + 0,000916 r = -0,99970
5. X 272,5 urn pada kurva derivat pertama

	

Y = -0,007216X - 0,004526	 r = -0,99938
panjang gelombang

r = koefIsien korelasi
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Gambar 7. Spektrum serapan dan kurva derivat pertama
salisilamida berbagai konsentrasi dalam buffer pH 10,0.

Konsentrasi (ppm): 15,0800; 20,0400; 22,7200; 29,9200;
34,9600.
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Ganibar 8. Kurva kalibrasi salisilainida dalam buffer pH 10,0.

1. X 327,7 nm pada spektrum serapan

	

Y 0,041329X + 0,020845	 r = 0,99987
2. X 250,9 nm pada spektrum serapan

	

Y = 0,029255X + 0,010767	 r = 0,99984
3. X 286,4 nm path kurva derivat pertarna'

	

Y = 0,002178X+ 0,000525	 r 0,99959
4. X 272,3 nrn path spektrum serapan

	

Y0,001493X-0,001548 	 r0,99516
5. X 272,5 nm path kurva derivat pertaina

	

Y = 0,000237X - 0,001272	 r = 0,97720
6. X 344,7 nm path kurva derivat pertama

	

Y = -0,008947X 0,003954 	 r = -0,99962
X panjang gelombang
r koefisien korelasi
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