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MOTTO DAN PERSEMBAHAN

MOTTO

« Afal o A
Maka sesungguhnya bersama kesulitan ada kemudahan, Sesungguhnya bersama

kesulitan ada kemudian, Maka apabila engkau telah selesar (dari sesuatu urusan),
tetaplah bekerya keras

(untuk urusan yang lain).dan hanya kepada Tuhanmulah
engkau berharap.” (Q.S Al Insyirah : 6-8)
“Tidak ada masalah yang nidak bisa diselesaikan selama ada komitmen bersama
untuk menyelesatkannya.”
“Bersabar, Berusaha dan Bersyukur.
“Bersabar dalam berusaha
" Berusaha dengan tekun dan pantang menyerang
“Bersyukur atas apa yang telah diperoleh”
“Pendidikan merupakan senjata paling ampuh yang bisa kamu gunakan untuk
merubah duma.” (Nelson Mandela)
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INTISARI

PENGARUH SUHU TERHADAP STABILITAS FISIK
TABLET KLOROKUIN GENERIK

(Desty Indah Irianty)
PO.71.26.06.12.08

Stabilitas fisik tablet klorokuin merupakan kemampuan suatu produk
untuk_ mempertahankan sifat dan karakteristiknya agar sama dengan yang
dimi!lklnya saat dibuat dalam batasan yang ditetapkan sepanjang periode
penyimpanan dan pengggunaan. Tablet klorokuin generik merupakan salah satu
dari beberapa sediaan obat malaria yang berfungsi untuk mengatasi gejala-gejala
malaria seperti malaria tropika. Tujuan dari penelitian ini adalah ingin mengetahui
pengaruh kondisi suhu terhadap kualitas fisik tablet klorokuin di dalam
penyimpanan. Jenis penelitian ini adalah penelitian analitik untuk menganalisis
ada atau tidaknya perubahan keseragaman bobot, keseragaman ukuran, kekerasan
dan kerapuhan tablet klorokuin yang diberikan perlakuan dengan suhu
penyimpanan yang berbeda. Populasi dalam penelitian ini adalah tablet klorokuin
generik dengan nomor batch yang sama. Besar sampel dalam penelitian ini adalah
520 tablet klorokuin generik, dimana 130 tablet akan digunakan untuk uji pra
perlakuan suhu, 130 tablet akan disimpan pada suhu kamar (suhu yang sesuai
persyaratan penyimpanan) dan 260 tablet lainnya akan disimpan pada suhu yang
tidak sesuai yaitu pada suhu sejuk (130 tablet) dan suhu hangat (130 tablet) dalam
waktu 120 menit. Untuk mengetahui stabilitas fisik tablet klorokuin yang
dipengaruhi oleh suhu digunakan uji laboratorium.

Hasil yang diperoleh diuji menggunakan spss versi 21. Beda nyata antar
perlakuan diuji secara statistika. Hasil penelitian menunjukkan bahwa suhu dapat
mempengaruhi stabilitas fisik tablet klorokuin generik pada uji keseragaman bobot
dengan nilai Significancy sebesar 0,001 dimana nilai Significancy < 0,05 berdasarkan
hasil yang di uji laboratorium di Universitas Cenderawasih Jayapura.

Penelitian ini menyimpulkan bahwa tablet klorokuin generik yang
dipengaruhi suhu berpengaruh terhadap uji stabilitas fisik tablet pada wji
keseragamana bobot tablet sebesar 0,001. Saran kepada peneliti selanjutnya perlu
dilakukan penelitian pengaruh suhu dengan periode yang lebih lama, menggunakan
uji waktu hancur, disolusi dan penetapan kadar.

Kata Kunci : Suhu, Uji Stabilitas Fisik, Tablet klorokuin generik
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BAB 1

PENDAHULUAN

A. Latar Belakang

Obat merupakan wunsur yang sangat penting dalam upaya
penyelenggaraan kesehatan. Sebagian besar intervensi medik menggunakan obat,
oleh karena itu obat harus tersedia pada saat diperlukan dalam jenis dan jumlah
yang cukup, berkhasiat nyata dan berkualitas baik. Salah satunya yang
mempengaruhi kualitas obat dapat dilihat dari stabilitas obat.

Stabilitas obat adalah kemampuan suatu produk untuk mempertahankan
sifat dan karakteristiknya agar sama dengan yang dimilikinya saat dibuat
(identitas, kekuatan dan kemurnian) dalam batasan yang ditetapkan sepanjang
periode penyimpanan dan penggunaan (Joshita, 2008). Stabilitas obat terbagi
menjadi dua yaitu stabilitas kimia dimana tiap zat aktif mempertahankan
keutuhan kimiawi dan potensi yang tertera pada etiket dalam batas yang
dinyatakan sedangkan, stabilitas fisika yaitu mempertahankan sifat fisika awal,
termasuk penampilan, kesesuaian, keseragaman, disolusi dan kemampuan untuk
disuspensikan.

Pemeriksaan kestabilan obat mutlak diperlukan agar obat dapat
memberikan efek terapi yang baik jika obat tersebut dalam keadaan baik.
Stabilitas obat yang baik mempengaruhi mutu obat, mutu semua obat yang boleh
beredar harus terjamin baik dan diharapkan obat akan sampai ke pasien dalam
keadaan baik. Penyimpanan obat yang kurang baik merupakan salah satu masalah

dalam upaya peningkatan mutu obat.



Penyimpanan obat pada kondisi suhu udara yang sangat panas,
kelembaban ruangan yang tinggi dan terpapar cahaya dapat merusak mutu obat.
Perubahan suhu merupakan salah satu faktor luar yang menyebabkan
ketidakstabilan sediaan farmasi. Syarat mutlak bahwa setiap obat yang beredar
harus aman (safefy), bermutu (quality), dan bermanfaat (efficacy). Faktanya, obat
tidak segera digunakan setelah dibuat. Distribusi dari gudang pabrik hingga ke
tangan pasien memerlukan waktu yang tidak dapat ditentukan, dalam hitungan
bulan, bahkan tahun. Selama distribusi banyak sekali faktor lingkungan yang
mungkin saja mempengaruhi mutu obat, seperti suhu, cahaya, dan kelembaban.
Oleh karena itu, perlu adanya sistem yang dapat menjamin syarat mutlak itu
terpenuhi, bukan hanya saat obat didaftarkan, atau setelah diproduksi di
pabriknya, namun saat obat didistribusikan, hingga saat digunakan oleh pasien
(Anonim, 2010). Uji stabilitas dimaksudkan untuk menjamin kualitas produk yang
telah diluluskan dan beredar dipasaran. Uji stabilitas yang dilakukan bermanfaat
untuk mengetahui pengaruh faktor lingkungan seperti suhu dan kelembaban
terhadap parameter—parameter stabilitas produk seperti kadar zat aktif.

Klorokuin telah lama dikenal sebagai obat antimalaria yang paling luas
pemakaiannya karena mudah diperoleh, murah, dan efek samping yang minimal.
Selama ini klorokuin merupakan obat pilihan utama untuk pengobatan malaria
falciparum tanpa komplikasi.

Pengujian klorokuin dalam sediaan tablet dilakukan dengan pengujian

stabilitas fisik. Pengujian dilakukan karena merupakan syarat yang harus dipenuhi



dalam suatu sediaan tablet, sehingga penulis ingin mengetahui stabilitas fisik
tablet klorokuin yang di pengaruhi oleh suhu,
B. Rumusan Masalah
Berdasarkan latar belakang di atas, maka penulis merumuskan masalah
sebagai berikut : “Bagaimana pengaruh suhu terhadap stabilitas fisik tablet
klorokuin generik?”
C. Tujuan Penelitian
1.  Tujuan Umum
Mengetahui pengaruh suhu terhadap stabilitas fisik tablet klorokuin generik
2. Tujuan Khusus
a. Menganalisis pengaruh suhu terhadap tablet klorokuin generik dengan
uji keseragaman bobot.
b. Menganalisis pengaruh suhu terhadap tablet klorokuin generik dengan
uji keseragaman ukuran.
c. Menganalisis pengaruh suhu terhadap tablet klorokuin generik dengan
uji kekerasan.
d. Menganalisis pengaruh suhu terhadap tablet klorokuin generik dengan
uji kerapuhan.
D. Hipotesis Penelitian
a. H, : Tidak ada pengaruh perubahan suhu (suhu 15°C, suhu 30°C dan
suhu 40°C) terhadap stabilitas fisik.
b. H; : Ada pengaruh perubahan suhu (suhu 15°C, suhu 30°C dan suhu

40°C) terhadap stabilitas fisik.



E. Manfaat Penelitian
1.  Bagi Peneliti lainnya
Diharapkan dapat menambah koleksi data dan referensi tentang pengaruh
suhu terhadap stabilitas fisik tablet klorokuin generik.
2.  Bagi Penulis
Sebagai pengalaman yang diperoleh secara langsung dalam merencanakan,
melaksanakan dan melaporkan hasil penelitian serta menambah
pengalaman.
3.  Bagi Masyarakat
Dapat memberikan pemahaman mengenai pengaruh suhu terhadap stabilitas
fisik tablet klorokuin generik.
F. Keaslian Penelitian
Dalam lingkungan Politeknik Kesehatan Kemenkes Jayapura judul
penelitian karya tulis ilmiah yang di ajukan penulis belum pernah diteliti
sebelumnya. Karya tulis ilmiah ini adalah hasil karya penulis sendiri, kecuali

bagian-bagian yang merupakan acuan dan telah di sebutkan sebelumnya baik

dalam teks karangan maupun daftar pustaka.






BAB II

TINJAUAN PUSTAKA

A. Definisi Obat

Obat dapat didefinisikan sebagai suatu zat yang dimaksudkan untuk
dipakai dalam diagnosis, mengurangi rasa sakit, mengobati atau mencegah
penyakit pada manusia atau hewan. Salah satu kualitas obat yang paling
mengherankan ialah mempunyai beraneka ragam kerja dan efek pada tubuh.

Jalur baru pemakaian obat yang paling efektif (secara oral, rektal,
parenteral) harus ditentukan dan ditetapkan petunjuk tentang dosis-dosis yang
dianjurkan bagi pasien dalam berbagai umur, berat dan status penyakitnya. Untuk
membantu pamakaian alat melalui jalur-jalur pilihannya telah diformulasikan dan
disiapkan bentuk sediaan yang sesuai seperti tablet, kapsul, injeksi, supositoria,
ointment, aerosol dan lain-lain. Masing-masing dari unit-unit sediaan dirancang
supaya dapat memuat sejumlah bahan obat tertentu supaya pem'akaian sediaannya
tepat dan menyenangkan (Ansel, 2008).

B. Tablet
1. Definisi Tablet
Tablet (compressi) adalah sediaan padat yang mengandung bahan
obat dengan atau tanpa bahan pengisi. Bolus adalah tablet besar yang
digunakan untuk obat hewan besar (Syamsuni, 2006).
Tablet dapat didefinisikan sebagai bentuk sediaan solid yang
mengandung satu atau lebih zat aktif dengan atau tanpa berbagai eksipien

(yang meningkatkan mutu sediaan tablet, kelancaran sifat aliran bebas, sifat



kohesivitas, kecepatan disintegrasi, dan sifat antilekat) dan dibuat dengan
mengempa campuran serbuk dalam mesin tablet. Definisi lain tablet kempa
adalah unit bentuk sediaan solid dibuat dengan mengempa suatu campuran
serbuk yang mengandung zat aktif dengan atau tanpa bahan tertentu yang
dipilih guna membantu dalam proses pembuatan dan untuk menciptakan
sifat-sifat sediaan tablet yang dikehendaki (Siregar, 2007).

Tablet adalah sediaan obat padat takaran tunggal. Sediaan ini
dicetak dari serbuk kering, kristal atau granulat, umumnya dengan
penambahan bahan pembantu, pada mesin yang sesuai, dengan
menggunakan tekanan tinggi. Tablet dapat memiliki bentuk silinder, kubus,
batang dan cakram, serta bentuk seperti telur atau peluru.

Bentuk luar tablet sangat mempengaruhi keutuhan tablet saat
transportasi dan penyimpanan. Jadi tablet datar ganda, tablet berbentuk
lempengan, ujung-ujungnya sangat mudah terkikis, oleh karena itu tablet
dengan sisi faset terbukti lebih baik. Tablet cembung rangkap yang sangat
melengkung, dengan atau tanpa sisi, pada penyimpanannya di dalam tabung
tablet akan bersentuhan melalui bagiannya yang paling tebal dan tidak peka
sehingga tidak mudah rusak dibandingkan jenis datar ganda. Juga

kehancuran tablet dalam beberapa hal dapat dipengaruhi oleh ukuran dan

bentuk tablet (Voigt, 1995).



Bentuk Tablet

Tablet terdapat dalam berbagai ragam bentuk, ukuran, bobot,
kekerasan, ketebalan, sifat disolusi dan disintegrasi dan dalam aspek lain,
tergantung pada penggunaan dan dimaksudkan dan metode pembuatannya.
Tablet biasanya berbentuk bundar dengan permukaan datar atau konveks.
Bentuk khusus seperti kaplet, segitiga, lonjong, empat segi, dan segi enam
(heksagonal) telah dikembangkan oleh beberapa pabrik untuk membedakan
produknya terhadap produk pabrik lainnya (Siregar, 2007).
Jenis-Jenis Tablet

Menurut Siregar (2007) macam-macam jenis tablet berdasarkan
tujuan penggunaannya adalah sebagai berikut :
a. Tablet oral yang dihantarkan ke dalam saluran cerna

1) Tablet Kempa

Tablet kempa adalah tablet tak bersalut yang dibuat
dengan siklus pengempaan tunggal dan biasanya terdiri atas zat
aktif tunggal atau dalam kombinasi dengan eksipien. Tablet ini
akan terdisintegrasi apabila bersentuhan dengan saluran cerna.
Contoh ; Bodrexin.

2) Tablet Multikempa

Tablet multikempa adalah tablet yang dibuat dengan
lebih dari satu siklus kempa tunggal. Jadi, tablet multikempa terdiri
atas dua atau lebih lapisan, sehingga disebut tablet berlapis.

Contoh : Decolgen.



3) Tablet Salut Kempa

4)

3)

Tablet salut kempa adalah tablet kempa yang dibuat
dengan mengempa granulasi tablet tambahan disekeliling tablet
kempa (inti), disebut juga tablet salut kering.

Contoh : Asam mefenamat.
Tablet Kerja Cepat

Tablet multikempa kemungkinan dengan mudah
memberikan kerja yang cepat, misalnya satu lapisan tablet berlapis
segera melepaskan zat aktifnya atau salut (salut kering atau salut
gula), yang segera terdisintegrasi dalam lambung, memberikan
dosis awal. Lapisan lain atau tablet inti diformulasikan dengan
komponen yang tidak larut dalam media lambung, tetapi dilepaskan
dalam lingkungan usus.

Contoh : Teofilin, Albuterol, dan Digoxin.
Tablet Lepas-Lambat Diperpanjang

Tablet lepas-lambat merupakan tablet yang memberikan
sejumlah zat aktif awal yang cukup untuk menimbulkan kerja
dengan cepat terhadap respons terapi yang diinginkan dan sejumlah
zat aktif tambahan yang mempertahankan respons terapi yang
ditimbulkan oleh konsentrasi awal selama beberapa jam yang
diinginkan melebihi masa kerja yang diberikan dari suatu dosis
konvensional; respons terapi awal yang diinginkan dipertahankan

karena kecepatan pelepasan konsentrasi terapi yang diinginkan



6)

7)

sama dengan kecepatan zat aktif yang dieliminasi atau
dinonaktifkan. Bentuk sediaan yang melepaskan zat aktif dengan
lambat sering dihubungkan dengan pelepasan terkendali, kerja yang
diperpanjang, pelepasan berdasarkan waktu atau pelepasan yang
diperpanjang,
Contoh : Cetirizine dan Incidal.
Tablet Salut Enterik

Tablet salut enterik adalah tablet kempa konvensional
disalut dengan suatu zat seperti selak atau suatu senyawa selulosa,
yang tidak terdisolusi dalam lambung (suasana asam), tetapi
terlarut dalam saluran usus (suasana basa).
Contoh : Voltaren 50 mg.
Tablet Salut Gula/Cokelat

Tablet salut gula adalah tablet kempa konvensional yang
disalut dengan beberapa lapisan tipis larutan gula berwarna atau
tidak berwarna secara berturut-turut. Penyalutan ini berguna karena
salut tersebut melindungi zat aktif dengan bertindak sebagai
perintang terhadap lembab dari udara, menutupi zat aktif yang
beraroma atau berasa tidak menyenangkan, dan menyempurnakan
penampilan tablet.

Contoh : Kina dan Stopcold.
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8) Tablet Salut Film (Tipis)

9)

Tablet salut film adalah tablet kempa konvensional
disalut dengan film tipis polimerik larut air diberi warna atau tidak
diberi warna yang terdisintegrasi segera dalam saluran cerna.
Contoh : Rifampicin dan Klorokuin.

Tablet Kunyah

Tablet kunyah adalah tablet kempa yang didesain untuk
dikunyah sebelum ditelan. Sebagai tambahan pada zat aktif, tablet
kunyah harus mengandung eksipien dasar yang mempunyai rasa
dan aroma menyenangkan, misalnya manitol.

Contoh : Antasida, Promagh, dan Erysanbe.

b. Tablet yang dihantarkan ke rongga mulut

1)

2)

Tablet Bukal dan Tablet Sublingual

Kedua jenis tablet ini dimaksudkan untuk ditahan dalam
mulut, tempat tablet ini melepaskan zat aktif yang dikandungnya,
guna diabsorpsi langsung melalui mukosa mulut. Tablet ini adalah
tablet kempa yang biasanya berbentuk rata, lonjong, dan
dimaksudkan untuk memberikan kerja sistemik.
Contoh : Isosorbit Dinitrat dan Nitrogliserin.
Tablet Kulum (Tablet Isap)

Tablet isap adalah tablet kempa berbentuk piringan dan

solid yang dibuat dari zat aktif dan zat pemberi aroma dan rasa yang
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menyenangkan, serta dimaksudkan terdisolusi lambat dalam mulut
untuk efek lokal pada selaput mukosa rongga mulut.
Contoh : FG Troches dan Fitkom,
c. Tablet yang dilarutkan terlebih dulu dalam air kemudian diminum
1) Tablet Effervesent
Tablet efervesen adalah tablet yang secara konvensional
dikempa dan berbuih (pelepasan karbon dioksida) jika berkontak
dengan air. Tablet harus dibiarkan terlarut baik dalam air sebelum
diminum. Pelepasan karbon dioksida terjadi sebagai akibat reaksi
asam basa antara asam sitrat dan/ atau asam tartrat dan antrium
bikarbonat yang biasanya dimasukkan ke tablet.
Contoh : Enervon-C dan CDR.
d. Tablet untuk komponen sediaan racikan obat resep
1) Tablet Dispensing
Tablet dispensing adalah tablet kempa yang biasanya
digunakan oleh Apoteker dalam meracik bentuk sediaan solid dan
cairan. Eksipien tablet ini biasanya larut dalam air sehingga
menghasilkan larutan jernih.
Contoh : Dexamethasone.
2) Tablet Triturat
Tablet triturat adalah tablet kempa yang fungsinya sama

dengan tablet dispensing, berbentuk kecil, umumnya silindris,
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digunakan untuk menyediakan jumlah zat aktif yang tepat dalam

peracikan obat.
Contoh : Dexamethasone.
¢. Tablet untuk disuntikkan setelah dilarutkan dalam pembawa
1) Tablet Hipodermik
Tablet hipodermik adalah tablet kempa, dibuat dari bahan
yang mudah larut atau larut sempurna dalam air. Tablet ini
umumnya digunakan untuk membuat sediaan injeksi hipodermik
segar dengan melarutkan tablet dalam air steril untuk injeksi.
Contoh : Acropin Sulfat.
f. Tablet yang ditanam
1) Tablet Implantasi

Tablet implantasi atau tablet depot adalah tablet yang
didesain dan dibuat secara aseptik untuk implantasi subkutan pada
hewan atau manusia. Kegunaannya ialah memeberikan efek zat aktif
yang diperlama sekitar satu bulan sampai setahun.

Contoh : Deoxycarbonic Asetat dan Implant Testoteron.
g. Tablet untuk dihantarkan ke rongga tubuh lainnya
1) Tablet Vaginal

Tablet vaginal atau tablet sisipan yang didesain untuk
terdisolusi dan pelepasan lambat zat aktif dalam rongga vaginal.
Tablet ini sering didapar untuk meningkatkan pH yang sesuai

dengan kerja zat aktif tertentu, seperti antiseptik. Dapar pH tidak
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boleh jauh berbeda dari pH fisiologis. Zat pembawa dalam tablet ini
berupa zat yang secara khas larut-lambat.
Contoh : Flagil Supositoria dan Vagistin supositoria.

Kriteria Desain tablet

Menurut Agoes (2012), kriteria umum desain tablet adalah
sebagai berikut :

a. Menunjukkan disolusi obat secara optimal, yang berarti ketersediaan
dari sediaan farmasi untuk diabsorpsi secara konsisten sesuai dengan
tujuan penggunaan (pelepasan segera atau diperlama).

b. Keseragaman dan akurasi kandungan obat.

c. Stabilitas yang meliputi stabilitas Active Pharmaceutical Ingredients,
formulasi tablet secara keseluruhan, kehancuran (bila perlu) dan
kecepatan serta jumlah obat terdisolusi dari tablet untuk jangka waktu
diperlama.

d. Penerimaan oleh pasien semaksimal mungkin, sehingga sebaiknya
sediaan atau produk jadi memberikan tampilan yang menarik yang
meliputi warna, ukuran, rasa, dan lain sebagainya.

e. Manufakturabilitas.  Desain  formulasi  memungkinkan  untuk
memproduksi obat secara efisien, efektif biaya, dan praktis sesuai
dengan yang dipersyaratkan,

Keuntungan Tablet

Menurut Lachman, dkk, edisi 3 (2008), beberapa keunggulan

utama tablet adalah sebagai berikut :
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Tablet merupakan bentuk sediaan yang utuh dan menawarkan
kemampuan terbaik dar semua bentuk sediaan oral untuk ketepatan
ukuran serta variabilitas kandungan yang paling rendah.

Tablet merupakan bentuk sediaan yang ongkos pembuatannya paling

rendah.

Tablet merupakan bentuk sediaan oral yang paling ringan dan paling

kompak.

Tablet merupakan bentuk sediaan oral yang paling mudah dan murah
untuk dikemas serta dikirim.

Pemberian tanda pengenal produk pada tablet paling mudah dan murah;
tidak memerlukan langkah pengerjaan tambahan bila menggunakan
permukaan pencetak yang bermonogram atau berhiasan timbul.

Tablet paling mudah ditelan serta paling kecil kemungkinan tertinggal
ditenggorokan, terutama bila bersalut yang memungkinkan
pecah/hancurnya tablet tidak segera terjadi.

Tablet bisa dijadikan produk profil pelepasan khusus, seperti pelepasan
di usus atau produk lepas lambat.

Tablet merupakan bentuk sediaan oral yang paling mudah untuk
diproduksi secara besar-besaran.

Tablet merupakan bentuk sediaan oral yang memiliki sifat pencampuran

kimia, mekanik dan stabilitas mikrobiologi yang paling baik.
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6. Kerugian Tablet

Menurut Lachman, dkk, edisi 3 (2008), beberapa kerugian tablet
adalah sebagai berikut
a. Beberapa obat tidak dapat dikempa menjadi padat dan kompak
tergantung pada keadaan amorfnya, flokulasi, atau rendahnya berat
jenis.
b. Obat yang sukar dibasahkan lambat melarut, dosisnya cakupan atau
binasi dari sifat di atas akan sukar atau tidak mungkin diformulasi dan
dipabrikasi dalam bentuk tablet yang masih menghasilkan
bioavailabilitas obat cukup.
c. Obat yang rasanya pahit, obat dengan bau yang tidak dapat dihilangkan
atau obat yang peka terhadap oksigen atau dikempa (bila mungkin) atau
memerlukan penyalutan dulu.
C. Stabilitas

Stabilitas merupakan kemampuan suatu produk untuk mempertahankan
sifat dan karakteristiknya agar sama dengan yang dimiliki pada saat dibuat
(identitas, kekuatan, kualitas dan kemurnian) dalam batasan yang ditetapkan
sepanjang periode penyimpanan dan penggunaan.

Pengujian stabilitas produk merupakan komponen dalam menetapkan

kualitas suatu produk. Parameter stabilitas dari sediaan farmasi dapat dipengaruhi

oleh kondisi lingkungan penyimpanan disamping cara pengemasan (Agoes, 2012).
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D. Suhu Penyimpanan

Penyimpanan adalah kegiatan pengamanan terhadap obat-obatan yang
diterima agar aman, terhindar dari kerusakan fisik maupun kimia. Obat harus
disimpan sehingga tercegah dari cemaran dan peruraian, terhindar dari pengaruh
udara, kelembapan, panas dan cahaya,

Suhu penyimpanan dapat dibagi menjadi :

a.  Suhu dingin adalah suhu tidak lebih dari 8°C.
Lemari pendingin mempunyai suhu 2°-8°C, sedangkan lemari pembeku
mempunyai suhu antara -20° dan -10°C.

b. Suhu sejuk adalah suhu antara 8° dan 15°C. kecuali dinyatakan lain, bahan
yang harus disimpan didalam lemari pendingin.

c. Suhu kamar adalah suhu antara 15° dan 30°C.

d. Suhu hangat adalah suhu antara 30° dan 40°C.

e. Suhu panas adalah suhu diatas 40°C (Anief, 1998).

F. Klorokuin

Senyawa 4-aminokinolin ini bekerja kuat dan cepat; berkhasiat
schizontisid terhadap bentuk darah (trofozoid) dari semua jenis malaria. Zat ini
juga berdaya gametosid terhadap P. Vivax dan P. Malariae. Tidak aktif terhadap
bentuk-EE sekunder. Klorokuin merupakan obat pilihan pertama sebagai
kurativum, karena dibandingkan dengan kinin lebih cepat kerjanya dengan jangka
terapi lebih singkat, sedangkan efek sampingnya lebih ringan. Zat ini juga

digunakan sebagai profilaktikum, sering kali bersama proguanil.
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Selain itu, klorokuin juga berkhasiat antiameba (amebisid) dan
antiradang (antiflogistis). Maka obat ini juga digunakan pada infeksi ameba dan
dahulu sebagai obat rematik.

Klorokuin merupakan obat malaria yang titik kerjanya pada
schizontisid darah yang disebabkan oleh plasmodium falciparum dengan masa
inkubasi adalah 7-12 hari. Klorokuin merupakan obat malaria yang digunakan
untuk mengobati malaria tropika (Tjay dan Rahardja, 2007).

1. Rumus Bangun Klorokuin

-CH(CH,)3N(C,Hs);
7-Kloro-4-[[4-(dietilamino)-1-metil butil)] amino] kuinolin
Gambar 1. Rumus Bangun Klorokuin
Klorokuin mengandung tidak kurang dari 98,0% dan tidak lebih
dari 102,0% C,3sH26CIN3, dihitung terhadap zat yang dikeringkan.
Pemerian - Serbuk hablur putih atau sedikit kuning, tidak
berbau, rasa pahit.
Kelarutan : Sangat sukar larut dalam air, larut dalam asam
encer, dalam kloroform dan dalam eter.
Baku Pembanding : Klorokuin fosfat BPFI; lakukan pengeringan pada
suhu 105° selama 16 jam, sebelum digunakan.

Susut Pengeringan : Tidak lebih dari 2.0 %,; lakukan pengeringan pada
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suhu 105° selama 2 jam,

Sisa Pemijaran : Tidak lebih dari 0,2 % .
Wadah dan Penyimpanan : Dalam wadah tertutup rapat (Depkes, 1995).
Mekanisme Kerja Obat

Klorokuin berikatan pada DNA dan RNA sehingga menghambat
polimerase DNA dan RNA, mempengaruhi metabolisme dan kerusakan
haemoglobin oleh parasit, menghambat efek prostaglandin, klorokuin
mempengaruhi keasaman cairan sel parasit dan menaikkan pH internal
sehingga menghambat pertumbuhan parasit, berpengaruh terhadap agregasi
feriprotoporpirin IX pada reseptor kloroquin sehingga merusak membran
parasit dan juga berpengaruh pada sintesis nulkeoprotein (Syamsudin, 2012).
Dosis biasa

Pada serangan akut (kurativum) untuk pengobatan malaria
falciparum yang menyebabkan malaria tropika oral permulaan 600 mg d.c.
basa, 6 jam kemudian 300 mg, kemudian 1 dd 300 mg selama 2 hari. Orang
‘luar’ yang tidak semi-imun harus meneruskan kur 2 hari lagi. Bagi anak-
anak permulaan 5-10 mg /kg berat badan sehari. Penggunaan intravena hanya
dilakukan pada keadaan parah, misalnya malaria otak, karena adanya bahaya
hipotensi mendadak dengan kematian, terutama pada anak-anak. Sebagai
profilaktikum (di atas 15 tahun) : pada 2 hari pertama | dd 300 mg (loding

dose) (Tjay dan Rahardja, 2007).
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Pengaruh Lingkungan

Klorokuin fosfat akan mengalami perubahan warna secara lambat
jika terpapar matahari. Tablet klorokuin fosfat sebaiknya disimpan pada
wadah tertutup pada suhu 25°C, masih bisa stabil pada suhu 15-30°C. Injeksi
kloroquin hidroklorida sebaiknya disimpan pada suhu kurang dari 30°C
(Haryanto, 1999).

Efek Samping

Efek sampingnya pada dosis biasa bersifat agak serius, tetapi tidak
sering terjadi dan reversibel, yakni gangguan saluran cerna, kejang-kejang,
sakit kepala, gatal-gatal, gangguan visus, perubahan mental dan kelainan
darah (agranulositosis, anemia aplastis). Pada dosis tinggi (lebih dari 250 mg
sehari) atau penggunaan lama (di atas 1 tahun), efek sampingnya lebih hebat,
yakni rambut rontok, gangguan pendengaran (tuli) dan kerusakan mata
(retinopathie irreversibel!). Anak-anak sangat peka terhadap klorokuin; dosis
tunggal yang melebihi 30 mg /kg berat badan dapat mengakibatkan
intoksikasi fatal (Tjay dan Rahardja, 2007).

Evaluasi Tablet

Untuk menjamin agar mutu sediaan tablet sama, maka perlu dilakukan

uji sediaan. Uji-uji yang dilakukan adalah sebagai berikut :

1.

Uji Keseragaman Bobot

Pengujian keseragaman bobot tablet tidak bersalut menggunakan
alat penguji yaitu timbangan analitik, pengujian keseragaman bobot tablet

harus memenuhi syarat keseragaman bobot yang ditetapkan, yaitu timbang 20
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tablet, hitung bobot rata-rata tiap tablet, Jika ditimbang satu per satu, tidak

boleh lebih dari dua tablet yang menyimpang dari bobot rata-rata lebih besar
dari harga yang ditetapkan kolom A dan tidak boleh satu tablet pun yang
bobotnya menyimpang dari bobot rata-rata lebih dari harga dalam kolom B.
Jika perlu dapat digunakan 10 tablet dan tidak satu tablet yang bobotnya
menyimpang dari bobot rata-rata yang ditetapkan dalam kolom A dan kolom

B (Depkes, 1979).

Adapun daftar persyaratan keseragaman bobot tablet menurut

Farmakope Indonesia dapat dilihat pada tablet berikut -

TABEL 1.
PERSYARATAN KESERAGAMAN BOBOT TABLET
Bobot rata-rata tablet Penyimpangan bobot rata-rata dalam %

A B

<25mg 15 30

26 mg — 150 mg 10 20
151 mg — 300 mg Ted 15

> 300 mg 5 10

Sumber : Depkes, 1979

Keseragaman Ukuran

Menurut Departemen Kesehatan, edisi 111 (1979), diameter tablet
tidak lebih dari 3 kali dan tidak kurang dari 1 1/3 tebal tablet. Pengujian
dilakukan menggunakan alat yang didesain secara spesifik yang dikenal

sebagai alat jangka sorong.
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Uji Kekerasan Tablet

Komposisi, homogenitas campuran bahan-bahan (granul dan fines)
yang akan di cetak, kecepatan aliran massa ke dalam mesin cetak serta

perubahan tekanan pencetakan mempengaruhi  kekerasan tablet yang

dihasilkan.
Tujuan uji kekerasan antara lain :

l. Menjamin agar tablet tidak hancur mulai dari pengémasan,
pengangkutan, penyimpanan dan sampai ketangan konsumen.
2. Menjamin agar tablet hancur pada saat pemakaian (Depkes, 1995).

Kekerasan tablet dan ketebalannya berhubungan dengan isi die dan
gaya kompresi yang diberikan. Bila tekanan ditambah, maka kekerasan tablet
meningkat sedangkan ketebalan tablet berkurang. Selain itu, metode granulasi
juga menentukan kekerasan tablet. Persyaratan kekerasan tablet umumnya
berkisar 4-8 kg, bobot tersebut dianggap sebagai batas minimum untuk
menghasilkan tablet yang memuaskan (Lachmann, 1994).

Kebutuhan untuk menguji kekerasan (hardness atau crushing
strenght) sebagai tambahan dari pengujian kerapuhan, dapat dijelaskan
melalui suatu analogi, kerapuhan menentukan seberapa rapuh suatu tablet.
Jika tablet lebih rapuh dari perkiraan, maka uji kerapuhan akan mendeteksi
kualitas sub standar tablet. Sebaliknya, jika tablet lebih kuat dari yang
diperkirakan, pengujian kerapuhan tidak akan mendeteksi kekurangan ini.

Alat penguji kekerasan tablet yang luas digunakan adalah alat

Hardness tester. Alat ini dan alat uji lainnya yang dioperasikan dengan arus
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listrik akan mengeliminasi  variabilitas operator dalam pengukuran
menggunakan alat yang sama,

Umumnya forsa yang diperlukan untuk memecah tablet dinyatakan
dalam satuan kilogram atau pound. Hasil pengukuran sangat penting dicatat
karena dapat sangat bervariasi dari spesifikasi yang sudah dibuat karena
hasilnya sangat tergantung dari tipe alat pengujian yang digunakan.
Membandingkan secara langsung hasil yang didapat dari alat yang berbeda
tidak dapat dilakukan. Oleh karena itu, secara konsisten harus digunakan alat
yang sama untuk penelitian tertentu (Agoes, 2008).

Uji Kerapuhan Tablet

Pengujian ini bertujuan untuk menentukan, pada kondisi tertentu
(didefinisikan secara jelas), kerapuhan dari tablet tidak salut, fenomena
dimana permukaan tablet cacat (terkikis) dan/atau menunjukkan bukti
laminasi (penipisan) atau kehancuran apabila menjadi subjek shok mekanik
atau gesekan (altrition).

Pengujian kerapuhan tablet harus memenuhi persyaratan yang
ditetapkan, yaitu diambil 20 tablet, bersihkan dari serbuk halus dan timbang.
Masukkan ke dalam alat uji (friabilator), putar sebanyak 100 putaran.
Keluarkan tablet, bersihkan dari serbuk yang terlepas, timbang kembali dan
hitung % friabilitas (F). Nilai F dinyatakan baik jika <1 %.

Alat pengujian yang tersedia secara komersil dikenal sebagai

friabilator, digunakan untuk melakukan pengujian. Alat terdiri dari tromol
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(drum) dengan diameter di antara 283 mm dan 291 mm dengan lebar
36 mm — 40 mm, terbuat dari material plastik transparan (Agoes, 2008).
Uji Waktu Hancur

Uji waktu hancur dimaksudkan untuk menetapkan kesesuaian batas
waktu hancur yang tertera dalam masing-masing monografi, kecuali pada
etiket dinyatakan bahwa tablet digunakan sebagai tablet isap atau dikunyah
atau dirancang untuk pelepasan kandungan obat secara bertahap dalam jangka
waktu tertentu atau melepaskan obat dalam dua periode. Berbeda atau lebih
dengan jarak waktu yang jelas diantara periode pelepasan tersebut
(Depkes, 1995).

Agar bahan obat dapat secara utuh diserap pada sistem pencernaan,
maka tablet harus hancur dan melepaskan bahan obat ke cairan tubuh. Waktu
hancur adalah waktu yang dibutuhkan oleh tablet untuk menjadi partikel-
partikel kecil. Tablet biasanya diformulasikan dengan bahan pengembang
yang menyebabkan tablet hancur di dalam air atau cairan lambung. Faktor
yang mempengaruhi waktu hancur diantafanya  sifat fisis dan kimia granul,
kekerasan dan prioritas (Soekemi, 1987).

Apabila dipersyaratkan, yaitu kecuali dinyatakan lain semua tablet
harus hancur tidak lebih dari 15 menit untuk tablet yang tidak bersalut dan
tidak lebih dari 60 menit untuk tablet salut selaput. Pengujian dilakukan
menggunakan alat yang didesain secara spesifik yang dikenal sebagai alat

pengujian kehancuran (disintegration tester) (Agoes, 2008).
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Gambar 2. Kerangka Teoritis
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Gambar 3. Kerangka Konsep

J.  Definisi Operasional Variabel

TABEL 2.

DEFINISI OPERASIONAL VARIABEL

INSTRUMEN S
VARIABEL | DEFINISI & CARA HASIL UKUR DATA
UKUR
Suhu Besaran yang Ovendan air | a. Suhu sejuk Skala
penyimpanan | menyatakan | conditioner (ac) jika berada
derajat panas dengan cara pada 8-15°C | interval
suatu ruang melakukan b. Suhu kamar
penyimpanan | pengamatan dan jika berada
pencatatan pada 15-30°C
setiap hari c¢. Suhu hangat
jika berada
pada 30-40°C
Keseragaman | Keseragaman Menimbang a. Memenuhi Skala
bobot bobot adalah | masing-masing persyaratan ‘
keseragaman | tablet sebanyak jika tidak nominal
bobot tablet | 20 tablet dengan teriadi
klorokuin menggunakan ) q
generik yang timbangan perbedaan
diuji dengan analitik keseragaman
penimbangan bobot
sejumlah 20 diantara
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tablet

ketiga jenis
suhu
penyimpanan

. Tidak

memenuhi
persyaratan
jika terjadi
perbedaan
keseragaman
bobot
diantara
ketiga jenis
suhu
penyimpanan

Keseragaman
ukuran

Keseragaman
ukuran adalah
keseragaman
ukuran tablet
klorokuin
generik yang
diuji dengan
pengukuran
sejumlah 20
tablet

Pengukuran
masing-masing
tablet sebanyak
20 tablet dengan
menggunakan
jangka sorong

. Memenuhi

persyaratan
jika tidak
terjadi
perbedaan
keseragaman
ukuran
diantara
ketiga jenis
suhu
penyimpanan

. Tidak

memenuhi
persyaratan
jika terjadi
perbedaan
keseragaman
ukuran
diantara
ketiga jenis
suhu
penyimpanan

Skala

nominal

Kekerasan
tablet

Kekerasan
tablet adalah
kekerasan
tablet
klorokuin
generik yang
diuji dengan
pengambilan

Pengukuran
masing-masing
tablet sebanyak
20 tablet dengan

menggunakan
hardness tester

. Memenuhi

persyaratan
jika tidak
terjadi
perbedaan
kekerasan
tablet
diantara

Skala

nominal
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sejumlah 20
tablet

ketiga jenis
suhu
penyimpanan

. Tidak

memenuhi
persyaratan
jika terjadi
perbedaan
kekerasan
tablet
diantara
ketiga jenis
suhu
penyimpanan

Kerapuhan
tablet

Kerapuhan
tablet adalah
kerapuhan
tablet
klorokuin
generik yang
diuji dengan
pengambilan
sejumlah 20
tablet

Menimbang
sejumlah 20
tablet dan
masukkan ke
dalam alat uji
dengan
menggunakan
friabilator

. Memenuhi

persyaratan
jika tidak
terjadi
perbedaan
kerapuhan
tablet
diantara
ketiga jenis
suhu
penyimpanan

. Tidak

memenuhi
persyaratan
jika terjadi
perbedaan
kerapuhan
tablet
diantara
ketiga jenis
suhu
penyimpanan

Skala
nominal
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METODE PENELITIAN

Jenis Penelitian

Jenis penelitian inj menggunakan metode penelitian analitik untuk

menganalisis ada atay tidaknya perubahan keseragaman bobot, keseragaman

ukuran, kekerasan tablet dan kerapuhan tablet klorokuin yang diberikan perlakuan

dengan suhu penyimpanan yang berbeda.

B.

1.

Tempat dan Waktu Penelitian

Tempat

Tempat penelitian ini yaitu di Laboratorium Farmasi FMIPA Universitas
Cenderawasih dan Laboratorium Politeknik Kesehatan Kemenkes Jayapura.

Waktu
Waktu pelaksanaan penelitian pada bulan Maret - Mei 2015.
Obyek Penelitian

Populasi

Populasi dalam penelitian ini adalah tablet klorokuin generik dengan nomor

batch yang sama.

Sampel

Sampel penelitian adalah 520 tablet klorokuin generik, dimana 130 tablet

akan digunakan untuk uji pra perlakuan suhu, 130 tablet akan disimpan pada

suhu kamar (suhu yang gesuai persyaratan penyimpanan) dan 260 tablet

lainnya akan disimpan pada suhu yang tidak sesuai yaitu pada suhu sejuk

(130 tablet) dan subu hangat (130 tablet) dalam waktu 120 menit.



Alat dan Bahan Penelitian

Alat

Alat - alat yang digunakan adalah sebagai berikut :

a. AC (Air Conditioner)
1) Merek : Sharp
b. Oven
1) Merek : Wagtech
¢. Thermometer ruangan
d. Kertas perkamen
e. Timbangan analitik
1) Merek : acadam
f.  Keseragaman Ukuran
1) Merek : DR. Schleuniger Pharmatron
2) Tipe : Tablet Tester 8M
g. Hardness tester
1) Merek : DR. Schleuniger Pharmatron
2) Tipe : Tablet Tester 8M
h. Friabilator
1) Merek : Electrolab
2) Tipe : Friabilator EF-1W

Bahan Penelitian

Bahan yang digunakan dalam penelitian ini adalah sebagai berikut :

a. Tablet klorokuin

29
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E. Prosedur Kerja

a.  Uji keseragaman bobot

Timbang 20 tablet satu per satu, kemudian dihitung bobot
rata — rata tiap tablet dan hitung % penyimpangan bobot tablet,
kemudian bandingkan dengan Farmakope Indonesia yaitu tidak boleh
lebih dari 2 tablet yang masing — masing bobotnya menyimpang dari
bobot rata — ratanya lebih besar dari 5% dan tidak satu tabletpun yang
bobotnya menyimpang dari bobot rata — ratanya lebih dari 10%
(Depkes RI, 1995).

b. Uji Keseragaman Ukuran

Diameter dan ukuran tablet diukur dengan cara menjepitkan
masing-masing tablet sebanyak 20 pada alat, diameter tablet tidak lebih
dari 3 kali dan tidak kurang dari 1 1/3 tebal tablet (Depkes RI, 1979).

c. Uji kekerasan tablet

Dalam alat Stokes-Monsanto hardness tester diletakkan
sebuah tablet dan tekanannya diatur sedemikian rupa sehingga tablet
stabil ditempatnya dan jarum penunjuk berada pada skala 0. Dengan
memutar ulirnya, tablet akan terjepit semakin kuat dengan menaiknya
tekanan tablet secara lambat, yang ditransfer melalui sebuah per
sedemikian lama sampai akhirnya tablet tersebut pecah. Besarnya

tekanan dibaca langsung pada skala (Voigt, 1995).
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¢.  Uji kerapuhan tablet

Sebanyak 20 tablet dibebas debukan, ditimbang kemudian
dimasukkan ke dalam friabilator diputar pada kecepatan 25 putaran
permenit kemudian dijalankan sebanyak 100 putaran, percobaan ini
dilakukan sebanyak 3 kali pada setiap formula. Tablet tersebut
kemudian dibersihkan dan ditimbang ulang. Kehilangan berat lebih
kecil dari 0,5 — 1% masih dapat dibenarkan (Lachman dkk, 1994).
Rumus untuk menghitung kerapuhan tablet :

WQ = w;
% Kerapuhan= —  x 100 %
W,

Keterangan : Wo = berat tablet sebelum pengujian
Wt = berat tablet setelah pengujian

F.  Sumber dan Cara Pengumpulan Data

Data diperoleh dari pengujian berupa hasil dari pengujian terhadap
tablet klorokuin generik. Data diperoleh dari pengujian selama 1 bulan pada kedua
jenis suhu yaitu suhu sejuk (15°C) dan suhu ruangan (30°C) sedangkan suhu
hangat (40°C) selama 2 jam dengan pra perlakuan suhu dan setelah perlakuan
suhu masing-masing sebanyak 3 kali replikasi. Selanjutnya dilakukan
penimbangan (uji keseragaman bobot, uji keseragaman ukuran, uji kekerasan

tablet dan uji kerapuhan tablet) di laboratorium.
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G. Analisis Data

Data hasil penelitian yang diperoleh dari uji keseragaman bobot, uji
keseragaman ukuran tablet, uji kekerasan tablet dan uji kerapuhan tablet dianalisa

dengan membandingkan dari literatur yang ada, jurnal penelitian sebelumnya dan
menggunakan uji statistik yaitu uji spearman,

H. Jadwal Penelitian

Bulan
No | Uraian kegiatan
12 1 2 3 4 5 6 7
1 | Pembuatan Hitt | #H | ##
proposal
2 | Penyajian i
proposal
3 | Uji coba HiH | HiHE | HEH
instrument
4 | Pengambilan data HH | HiH
5 | Penggolahan data HiH
dan analisis
6 | Penulisan KTI Hit e
L? Penyajian/Uji KTI #it







A.

Hasil

Hasil observasi pada suhu 15

HASIL DAN PEMBA HASAN

BAB 1V

°C (suhu sejuk) dan suhu 30°C (suhu

kamar) selama saty bulan dan pada suhu 40°C (suhu hangat) selama dua jam

terhadap batch yang sama pada tablet klorokuin generik sebanyak tiga kali

replikasi terhadap masing

-masing perlakuan suhu. Pengujian yang dilakukan

terhadap stabilitas fisik tablet yaitu keseragaman bobot, keseragaman ukuran,

kekerasan dan kerapuhan seperti yang terlihat pada tabel.

1. Analisis Univariat
a) Uji Keseragaman Bobot
TABEL 3.
HASIL UJI KESERAGAMAN BOBOT TABLET KLOROKUIN
GENERIK
Suhu
Pengukuran 18°C 30°C 40°C Ket
Pra Pra
Per::ifuan Perlakuan Pedakisi Perlakuan Perlakuan Perlakuan
B X 200 07 299,46 299,97 299,66 209,97 29992 MS
‘myimpangan 2 85% 1.66% 2.85% 1,55% 2,85% 3,58% MS
myimpangan 0.07% 0.09% 0,07% 0,09% 0,07% 0,01% MS
Min (%) ’ d
T 1307.53 1304,85 1307,53 1306,20 1307,53 1307,33 MS
‘____"—'—-—___

ther : Data Primer Tablet Klorokuin Generik 2015




b) Uji Keseragaman Ukuran
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TABEL 4,
HASIL UJ1 KESERAGAMAN UKURAN TABLET KLOROKUIN

GENERIK

--"-___ ____‘—___“—'——-____—__
Suhu
__-____-____————____
igukuran 15°C 30°C 40°C
Pra
P
Perlakuan Perlakuan Ket Perlal:uan Perlakuan | Ket Perll;];(auan Perlakuan | Ket

Tebal
fun) 3.77 3,73 MS | 377 373 | MS | 3,77 373 | MS
iameter
(mm) 2.99 2,96 TS 2,99 2,79 TS 2,99 3,12 TS
) Tebal 16,28 16,28 MS 16,28 16,27 MS 16,28 36,57 MS
‘;,1‘;’”‘ 43% 43% | Ms | a3% 43% | MS| 43% 048% | MS
Diameter 13,08 12,32 MS 13,08 12,14 MS 13,08 13.06 MS
CcV
ameter 4.3% 4,3% MS 4,3% 0,2% MS 4.3% 43% MS
(%)

ver : Data Primer Tablet Klorokuin Generik 2015




c) Uiji Kekerasan
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TABEL 5.
HASIL U1 KEKERASAN TABLET KLOROKUIN GENERIK
e x\__
Suhu
i BL O
15°C 30°C 40°C
___—_————___——_____
g Perlak Pra Pra
Perlakuan akuan | Ket Perlakuan Perlakuan | Ket Perlakuan Perlakuan | Ket
asan .
;E;) 4,52 479 | MS| 45 454 | MS| as2 301 | TS
SD 19,78 20,84 MS 19,78 19.80 MS 19,80 16,46 MS
((-:/:) 0.2% 4,3% MS | 02% 43% |[MS| 02% 02% | MS
er : Data Primer Tablet Klorokuin Generik 201 5
d) Uji Kerapuhan
TABEL 6.
HASIL UJI KERAPUHAN TABLET KLOROKUIN GENERIK
Suhu
15°C 30°C 4°C
Pra Pra X
P lak Ket Perlak K
Perla'l?uan Perlakuan | Ket | o jokuqn | Peviakuan | Ke Perlakuan | ~€riAxuan | Ret
3 0,043 0
(loil;han —_— 0.05 MS | 0,043 0,13 | MS 04 23 | MS
kn -~ 0008 | MS| 033 001 |[MS| 035 0,01 MS

ml’ﬁmer Tablet Klorokuin Generik 2015 v
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g Analisis Bivariat

a) Uji Keseragaman Bobot

HASIL UJI KORELAS] KTI‘E‘:‘;%E;{[AZ;‘AMAN BOBOT TABLET
| KLOROKUIN GENERIK
Pra Perlakuan Suhu 15°C Suhu 30°C Suhu 40°C
r 0,113 1,000 0,142 -0,108
p 0,635 0,001 0,552 0,650
n 20 20 20 20

Sumber: Data Primer T, ablet Klorokuin Generik 2015

b) Uji Keseragaman Ukuran

TABEL 8.

HASIL UJI KORELASI KESERAGAMAN UKURAN TABLET
KLOROKUIN GENERIK
Diameter
Pra Perlakuan Suhu 15°C Suhu 30°C Suhu 40°C
r 0,174 1,000 0,078 0.256
p 0,462 0,001 0,745 0,276
n 20 20 20 20
Sumber: Data Primer Tablet Klorokuin Generik 2015
c) Uji Kekerasan
TABEL 9.
- TABLET KLOROKUIN
I KORELASI KEKERASAN
HASIL UJ GENERIK
Pra Perlakuan Suhu 15°C Suhu 30°C Suhu 40°C
-0,006 1,000 0,152 0,184
r ’ _
0,981 0,001 0,522 0,438
= 20 20 20 20
n

Sumber: Data Primer Tablet Klorokuin Generik 2015
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d) Uji Kerapuhan

TABEL 10,

HASIL UJ1 KORELASI KERAPUHAN TABLET KLOROKUIN
GENERIK
i Pra Perlakuan Suhu 15°C Suhu 30°C Suhu 40°C
r 0,500 1,000 -1,000 0,500
P 0,667 0,001 0,001 0,667
n 3 3 3 3

Sumber: Data Primer Tablet Klorokuin Generik 2015
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B. Pembahasan

ina. Sal |
betina. Salah satu obat yang dapat mengatasi penyakit malaria adalah klorokuin,

dimana klorokuin merupakan turunan darj 4-aminokuinolin. Turunan 4-

aminokuinolin mempunyai aktifitas antimalaria yang relatif tinggi. Toksisitasnya
relatif rendah, pemakaian jangka panjang dengan dosis besar dapat mempengaruhi
pendengaran dan penglihatan. Klorokuin fosfat merupakan obat pilihan untuk
pencegahan dan pengobatan serangan akut malaria.

Dari jenis sediaan obat yang ada, tablet dan jenis — jenis modifikasinya
merupakan sediaan yang popular. Bentuk sediaan tablet terbukti sangat
menguntungkan, karena harganya murah, takarannya tepat, dikemas secara baik.
praktis transportasi dan penyimpanannya (stabilitas obatnya terjaga dalam
sediaannya) serta mudah ditelan. Uji stabilitas dimaksudkan untuk menjamin
kualitas produk yang telah diluluskan dan beredar di pasaran. Uji stabilitas yang

dilakukan bermanfaat untuk mengetahui pengaruh faktor lingkungan seperti suhu,

oleh k itu pengujian dilakukan terhadap stabilitas fisik tablet klorokuin yaitu
€h karena 1 z

kese n bobot, keseragaman ukuran, kekerasan dan kerapuhan tablet.
ragama \

1. Uji Keseragaman Bobot Tablet Klorokuin Generik

keseragaman  bobot dimaksudkan untuk mengetahui
Uji  kes

i hwa setiap tablet mengandung
i n memastikan ba
keseragaman sediaan da
aran yang tepat dan merata.

sejumlah obat atau bahan aktif dengan tak
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Prinsipnya yaitu untuk melihat keseragaman suatu tablet dengan menimbang
satu per satu dari tablet dan dirata-ratakan, Penyimpangan yang terjadi dapat
mempengaruhi dosis bahan obat tiap tablet.

Berdasarkan tabel 3 keseragaman bobot tablet klorokuin generik
menunjukkan bahwa semua tablet yang diujikan berdasarkan SD (Standar
Deviasi) perlakuan suhu memenuhi persyaratan keseragaman bobot yang
ditetapkan dalam Farmakope Indonesia Edisi III dengan hasil uji
keseragaman bobot tablet klorokuin generik diantaranya yaitu suhu 15°C
(299.46; 1,66%; 0,09%; 1304,55), suhu 30°C (299,66; 1,55%; 0,09%: 1306,20)
dan suhu 40°C (299.92; 3,58%; 0,01%: 1307,33). Standar presentase untuk
penyimpangan bobot dari hasil yang diperoleh tidak lebih dari dua tablet yang
masing-masing bobotnya menyimpang dari bobot rata-ratanya lebih besar
dari 7,5%. Tidak satu tablet yang bobotnya menyimpang dari bobot rata-
ratanya lebih dari 15% karena, dapat dikatakan mempengaruhi penyimpanan
berdasarkan suhu keseragaman bobot tablet klorokuin generik. Maka dapat
diasumsikan bahwa setiap tablet klorokuin generik dengan batch yang sama
memiliki bobot yang seragam. Tablet yang bobotnya seragam diharapkan
memiliki kandungan bahan obat yang sama, sehingga mempunyai efek terapi
yang sama.

Berdasarkan hasil uji statistik terhadap keseragaman bobot tablet
diperoleh nilai Significancy 0,001 yang menunjukkan bahwa korelasi antara
suhu dan keseragaman bobot adalah bermakna. Nilai korelasi Spearman

sebesar 1,000 menunjukkan bahwa arah korelasi positif dengan interpretasi
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sangat kuat dar k .
¢ dua variabe] karena nilai koefisien korelasi lebih besar
dari 0,5.

Uji Keseragaman Ukuran Tap]et Klorokuin Generik

pasien serta dapat dikatakan bahwa tablet memiliki keseragaman kadar yang
seragam. Menurut Farmakope Indonesia Edisi III, persyaratan keseragaman
ukuran tablet yaitu diameter tablet tidak boleh lebih dari tiga kali tebal tablet
dan tidak boleh kurang dari 1% kali tebal tablet.

Berdasarkan hasil yang diperoleh pada tabel 4 menunjukkan bahwa
tablet klorokuin generik suhu 15°C, suhu 30°C dan suhu 40°C dengan rata-
rata tebal dan diameter tablet secara berturut-turut (3,73; 2,96), (3,73; 2,79)
dan (3,73; 3,12). Dari data tersebut dapat dilihat bahwa tablet klorokuin
generik memiliki tebal yang sama tetapi, memiliki diameter yang mengalami
perubahan yang signifikan pada suhu 40°C.

Berdasarkan hasil uji statistik terhadap keseragaman ukuran tablet
diperoleh nilai Significancy 0,262 yang menunjukkan bahwa korelasi antara
suhu dan keseragaman ukuran adalah tidak bermakna. Nilai korelasi
n bahwa arah korelasi positif dengan

Spearman sebesar 0,738 menunjukka

i nilai koefisien korelasi lebih
i i . ke dua variabel karena
interpretasi kuat darl

besar dari 0,5.
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3. Uji Kekerasan Tablet Klorokuin Generik

Ui o i
It kekerasan dapat diartikan sebagai uji kekuatan tablet yang

. Uji kekerasan pada tablet

bertujuan untuk mengetahui  seberapa besar ketahanan tablet terhadap
guncangan atau kekuatan yang diberikan dari luar saat tablet didistribusi dan
penyimpanan sehingga tablet dapat sampai pada pasien dalam keadaan baik
dengan prinsip kerjanya yaitu untuk memberikan tekanan pada tablet sampai
tablet retak atau pecah. Kekerasan tablet umumnya terletak antara rentang 4
kg hingga 8 kg.

Menurut Sulaiman (2007), kekerasan tablet yang kurang dari 4 kg
masih dapat diterima asalkan kerapuhannya tidak melebihi batas yang
ditetapkan. Kekerasan tablet yang tidak memenuhi syarat, kemungkinan
disebabkan karena tekanan yang diberikan pada saat pencetakkan tablet tidak
terlalu keras. Tekanan yang diberikan pada saat pembuatan tablet memiliki
peranan penting, semakin besar tekanan yang diberikan maka kekerasan
tablet yang dihasilkan akan meningkat dan sebaliknya bila tekanan yang
diberikan kecil maka tablet tidak terlalu keras dan dapat menyebabkan tablet
cenderung rapuh.

Berdasarkan hasil uji statistik terhadap kekerasan tablet diperoleh
nilai Significancy 0,200 yang menunjukkan bahwa korelasi antara suhu dan

kekerasan adalah tidak bermakna. Nilai korelasi Spearman sebesar -0,800
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Uji Kerapuhan Tab]et Klorokuin Generik

Uji kerapuhan tablet Sangat penting yaitu bertujuan untuk

menggambarkan kekompakkan permukaan tablet yang dinyatakan sebagai
daya tahan terhadap suncangan, guliran, gosokan dan jatuhan (Voigt, 1995).
Prinsip kerjanya yaitu penetapan presentase bobot tablet yang hilang selama
diputar dalam wakty tertentu. Kerapuhan yang dinyatakan dalam persen
sebagai massa seluruh partikel yang dilepaskan dari tablet akibat adanya
beban penguji mekanis yang mengacu kepada massa tablet awal sebelum
pengujian (Voigt, 1995). Semakin besar harga presentase kerapuhan, maka
semakin besar massa tablet yang hilang. Kerapuhan yang tinggi akan
mempengaruhi konsentrasi/ kadar zat aktif yang masih terdapat dalam tablet.
Tablet dianggap baik jika kerapuhan tidak lebih dari 1% (Sulaiman, 2007).
Berdasarkan hasil uji kerapuhan yang tertera pada tabel 6
menunjukkan bahwa tablet klorokuin generik memenuhi syarat persen
kerapuhan yaitu kurang dari 1% dan nilai SD (Standar Deviasi) dengan hasil
uji yang diperoleh secara berturut-turut pada suhu 15°C, suhu 30°C dan suhu
40°C adalah (0,05%; 0,008), (0,13%; 0,01) dan (0,23%; 0,01). Dimana
semakin kecil presentasc kerapuhan tablet atau kurang dari 1% maka semakin
baik ketahanan tablet tersebut terhadap guncangan dan goresan pada waktu

pengiriman atau tablet dapat sampai pada pasien, sehingga
pengemasan,

diharapkan tablet tidak berkurang bobotnya hingga penggunaan pada pasien.
iharapkan
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Berdasarkan hagj] uji statistik terhadap kerapuhan tablet diperoleh

nilai Significancy 0 8o yang menunjukkan bahwa korelasi antara suhu dan

kekerasan adalap tidak bermakna. Nilai korelasi Spearman sebesar -0,200

menunjukkan bahwa arah korelasi negatif dengan interpretasi lemah dari ke

dua variabel kareng nilai koefisien korelas; kurang dari 0,5.
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PENUTUP

Kesimpulan

Kesimpulan yang didapat berdasarkan penelitian ini adalah sebagai berikut :

1.

B.

Hasil pengujian ini diperoleh bahwa suhu terhadap stabilitas fisik tablet
klorokuin generik berpengaruh pada uji keseragaman bobot tablet.

Hasil pengujian ini diperoleh bahwa suhu terhadap stabilitas fisik tablet
klorokuin generik tidak berpengaruh pada uji keseragaman ukuran tablet.
Hasil pengujian ini diperoleh bahwa suhu terhadap stabilitas fisik tablet
klorokuin generik tidak berpengaruh pada uji kekerasan tablet.

Hasil pengujian ini diperoleh bahwa suhu terhadap stabilitas fisik tablet
klorokuin generik tidak berpengaruh pada uji kerapuhan tablet.

Saran

Saran untuk para peneliti selanjutnya adalah :

1.

Perlu dilakukan pengujian stabilitas fisik tablet dengan menggunakan periode

waktu yang lebih lama.

Perlu dilakukan pengujian stabilitas fisik tablet dengan menggunakan suhu

yang lain.
Perlu dilakukan pengujian stabilitas fisik tablet seperti uji waktu hancur.

Perlu dilakukan pengujian terhadap stabilitas tablet yang dipengaruhi faktor

lain, seperti uji disolusi dan uji penetapan kadar.
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Lampiran 2. Nama-nama Mahasiswa yang Melakukan Penelitian

Laboratorium Umum Politeknik Keschatan Kemenkes Jayapura

 : ldentifikasi Bakteri Escherichia coli dan Mteri |
Air Isi Ulang di Distrik Abepura Tahun 2015

NIM
Judul Penclitian

4 Nama
NIM
Judul Penclitian

NIM
Judul Penchtian

NIM
Judul Penchitian

: Dayan El-roy Matitawaer

1 PO.71.26.6 1207

: Identifikasi Bakteri Colfiform dan Eschericia coli pada Air
Minum Dalam Kemasan yang Beredar di Kota Jayapura

: Learry, D. C. Pelamonia
CPOT1266123)

- Mentifikasi Bakteri Coliform Pada Air Minum lIsi Ulang di
Kabupaten Jayapura

- Desty Indah Inanty
PO.71266.12.08

Pengaruh Suhu Terhadap Stabilitas Fisik Tablet Klorokuin
Generik

- Mutrolin
PO 712661238

. Pengaruh Suhu Penyimpanan Terhadap Penetapan Kadar Asam
Mefenamat Generik dengan Metode Alkalimetri

* Mery Rivana
tPOTI26 61236

* Identifikasi Bakteri Coliform dalam Fs Batu yang Beredar i
Kelurahan Asano, Kota Jayapura

Javapura, 02 Maret 2013
Ketua Jurusan,



F-MIPA UNCEN
©q. Kepala Laboratorium Farmasi
™

Jayapura

Dalam rangka menyelesaikan pendidikan Program Stedi Dipl 2 E
pada Politeknik Keschatan K kes Jayapura, maka sctiap mahasiswa diwajibhan menyusun
Karya Tulis lHmiah (KT1) Guna menyusun Korya Tulis leiah (KT1) tersebut, mahasiswa perlu
mendapathan datainformasi sesus denpan Judul Karya Tulis Nmiah (KT1) dengan melakukan
penclitian Schubungan dengan tu, maka kami mohon kepada Bapak Ibu kicanya berkenan
membenkan izin kepada Mabasiswa kami untuk melakukan penchiian di Laboratonum Farmass
F-MIPA UNCEN. Adapun mahasiswa vang dimaksud adalah (Terlampr)

Demukian permohonun kami, atss bantuan dan perkenaan Bapak Thu kami ucaphan tenima
kasth,

Javapura, 03 Maret 2015

Ketua Jurusan,

/

2 .

F
Drs. Soenghowa, M. Kes
NIP 19510310 197011 4 002

I Pemb Dhred Politekmik Kesch Kemenkes Jayapura
2. ka Unit Lathang dan Pengabmas Politeknik Keschatan Kemenkes Jayapura
3

ot




Lampiran 4. Nama-

hama  Mahasiswa yang

Laboratorium Farmas;j F-MIPA UNCEN

NIN
Judul Penelitian

Nama
NIM
Judul Penelitian

POTI266 1226

‘Ui Aktifitas  Asribakierf Ekstrak  Etanol .lm Pepaya
(Carica papaya L) di Papua Terhadap Bakteri Escherichia Cali

* Syamsia

SPOTI26612 50

P Ul Sifat Fisik Tablet Dibid, isinin-Piperaquia (DIP)
Sedi G k dan Sedi 4 Nama D, yang

Beredar di Kotamadya dayapura Tahun 2015
* Rahayu Samalo
PO 712661242

© Uji Stabilitas Fisik Salep Ekstrak Daun Ajeran {(Hidens pilosa 1.)
Dengan Rasis PEG-400 dan FEG-5000

Sl Sars Walandan
PO.71.26 61253

! Ujs Mutu Fisik Kaplet Rifampisin Sediann Generik dan Sedissa
d Nams Dagang yang Beredar di Distrik Sentani Kota

Namas - Pamiluditin
NN “POTL266 1240
Judul Pencl S Gamb Mutu Fisik Tablct Ltambutol Sed G ik daa

Scdisan dengan Nama Dagang vang Heredar di Distrik Abcpura
Kota Jayapura

Jayapura, 03 Marct 2015
Ketas Jurusan,

Drs. Soenghkowo, M.Kes
NP 19510310 197011 1 002

Melakukan Penelitian

d



Poteher Penanggung Jamal 4 WS 0
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™

Tempat

Dalam rangha menvelesakan pendidikan Program Swdi Diplama 111 Jurusan Farmasi
Pada Politcknik Kesehatan Kemenkes Jayapura, maka setiap mak diwajibk usun
Karya Tulis Hmiah (K11). Gung menyusun Kasya Tutis imish (KT1) terscbur, mahasiswa perlu
mendapatkan bahan baky penclitan sesua dengan judul Karya Tulis ltmiah (KTH Schubungan
dengan itu, maka kami mohkon kepada Hapak by kiranya berkenan memenuhi permintasn bahan

baky penelitian dari Mahasiswa kami yang akan melakukan penchiian Adspun judul Karya Tulis
Heoah (K'TT) dan nama mahasiswa yang dimaksud adalah Atwrdumprir)

Demukian g honan kami, atas b dan perkenaan Bapak Ihy kami ucapkan tenma
kauh
Menpetabun, Jayapura, 01 Juni 20138
Ketus Jurusao Farmasi, Dosen Pembimbing,

2 St
{ i

Dra. S-;!ll!n\"& AM.Res Hani D, Pulhrlf'ﬁ.l’lfn.. MLSL, Apt
NIP. 19510310 197011 1 002

Tembusan :

o’ 1.
§ P Direktur | Politcknik Keschatan Kemenk

2: ;u Unit Lithang dan Pengabmas Politeknik Keschatan Kemenbes Jayapurs
3 Arsap




3 M.Kes Rani D. Pratiwi, arm., MLSEL Apt
CNIP 19830310 197011 1 602




* Program Pendidiban Diploma 111 Farmasi
Jurusan Farmasi
Polteknik Keseharan Kemenkes fayanues
Alamay I Padang Bulan 11 Hedam (yapn Heram
Kuota Javapura
Mengetahui, Yayapura, 01 Jumi 2015
Ketus Jurwann Farmaai, Dosen ﬁ-ﬂ-lﬁn‘.
e —t
/’L/t {-‘* e
. Soenghowo, M.EKes Wani D, P S.Furm., MLSi., Apt
NIP. 19510310 197011 1 on2




Lampiran 6.

Gambar 4. Alat timbangan analitik

Gambar 5. Alat oven
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Lampiran 7. Gambar Alat Uji Kekerasan dan Alat Uji Kerapuhan

Gambar 7. Friabilator EF-1W



Lampiran 8. Gambar Alat Termometer Ruangan

Gambar 8. Termometer ruangan



Lampiran 9. Gambar Tablet Klorokuin Generik dan Tablet Setelah Uji

Kekerasan

Gambar 9. Tablet klorokuin generik

Gambar 10, Tablet klorokuin setelah uji kekerasan



Lampiran 10. Gambar Tab]et Setelah Uji Kerapuhan

Gambar 11. Tablet klorokuin setelah uji kerapuhan



Lampiran 11. Data Uji Keseragaman Bobot Tablet

Data Uji Keseragaman Bobot Pra Perlakuan

i Pra Perlakuan
Tablet Replikasi | Replikasi Replikasi | Rata-rata | Penyimpangan
1 2 3 tablet (%)
1 2942 303,5 301,6 299,77 0,07%
2 304,7 296,6 302,4 301,23 0,42%
3 303,6 298.4 302,4 301,47 0,50%
4 304,1 302,6 295.4 300,70 0,24%
5 306,6 303,6 301.2 303,80 1,28%
6 302,9 306 293,8 300,90 0,31%
7 307 305 298.,6 303,53 1,19%
8 303,9 298.8 298,1 300,27 0,10%
9 297,1 310,6 297,8 301,83 0,62%
10 277,1 300,3 296,9 291,43 2,85%
11 301,7 297.5 290,8 296,67 1,10%
12 308,2 300,0 301,8 303,33 1,12%
13 2042 303,5 301,6 299,77 0,07%
14 306,6 301,3 292,1 300,00 0,01%
15 304,8 298,6 298,9 300,77 0,27%
16 298.,0 303,3 299.5 300,27 0,10%
17 296,7 296,0 295,5 296,07 1,30%
B 18 290,8 301,8 299 297,20 0,92%
T 295.9 305,3 294.4 298,53 0,48%
[ 20 301,8 304,7 299 301,83 0,62%
mrata tablet | 299,97 299,97
SD 1307,53
Ccv 4,3%

Sumber : Data Primer Tablet Klorokuin Generik 2015




Data Uji Keseragaman Bobot Suhu 15°C

L Suhu 15°C
Tablet Replikasi | Replikasi | Replikasi | Rata-rata Penyimpangan
1 2 3 tablet (%)
1 297 4 2943 297,7 296.,4 1,02%
B 301,3 2977 296,7 2985 0,32%
3 2918 295.0 296,9 2945 1,66%
4 303,9 304,1 300,9 302,9 1,15%
5 302,5 2982 299.8 300, 1 0,21%
6 293,9 2997 300,2 299.6 0,05%
7 298.5 302,2 2987 296,8 0,89%
8 299,1 300,8 300,6 300,1 0,21%
9 302,3 2989 296,5 299,2 0,09%
10 300,7 296,9 297,3 2983 0,39%
11 299,1 296,8 291,2 295,7 1,26%
12 301,0 306,5 297,9 301,8 0,78%
13 305,3 300,5 306,6 304,1 1,55%
14 301,5 299,6 297,1 2994 0.02%
15 2946 2952 297.8 2958 1,22%
16 2981 301,9 308,8 302,9 1,15%
17 297,3 2998 303,1 300,0 0,18%
18 300,2 305, 1 301,6 302,3 0,95%
19 300,9 300,9 302,3 301,3 0,61%
0 299,0 296,6 206,8 2974 0,69%
Rata-rata tablet 299,46 299,35
SD 1304,85
CV 4,3%

- Sumber - Data Primer Tablet Klorokuin ( senerik 2015



Data Uji Keseragaman Bobot Suhu 30°C

Suhu 30°C
Tablet Replikasi | Replikasi | Replikasi | Rata-rata | Penyimpangan
1 2 3 tablet (%)
1 301,2 293.5 299.4 298.,0 0,54%
2 307,0 302,1 303,8 304,3 1,55%
3 302,6 2994 297,3 2998 0,03%
4 303,4 295.6 300,8 2999 0,09%
5 305,4 2955 297.7 2995 0,04%
6 302,2 300,0 302,0 301,4 0,58%
7 303,5 301,7 299.6 301,6 0,65%
8 205.5 296,3 306,7 299,5 0,05%
9 2989 297.8 295,8 297.5 0,72%
10 296,2 2974 296,5 296,7 0,99%
11 299.8 296,8 296,9 297.8 0,61%
12 2915 301,0 304,0 300,8 0,39%
13 299,7 296,3 2982 298,1 0,53%
14 300,7 304,2 298 3 301,1 0,47%
15 296,0 294.4 300,0 296,8 0,96%
16 299.0 293.4 2971 296,5 1,06%
1% 301,6 3043 298.6 301,5 0,61%
18 2992 300,5 300,7 300,1 0,16%
19 2983 305,3 306,5 303,4 1,24%
20 299,8 298,7 2982 298,9 0,25%
Rata-rata tablet 299,66 299,7
SD 1306,20
Ccv 4,3%

Sumber : Data Primer Tablet Klorokuin Generik 2015




Data Uji Keseragaman Bobot Suhu 40°C

Suhu 40°C
Tablet Replikasi | Replikasi Replikasi | Rata-rata | Penyimpangan
1 2 3 tablet (%)
1 296,4 2949 301 297,43 0,83%
2 300,3 2995 294.2 298,00 0,64%
3 2928 2987 300,5 297,33 0,86%
4 2957 305,5 291,0 297,40 0,84%
5 300,4 3026 2088 300,60 0,23%
6 2939 2982 305,9 299,33 0,20%
7 299 4 2952 295,7 296,77 1,05%
8 301,4 297,1 300,4 299,63 0,10%
9 2981 296,7 316,9 303,90 1,33%
10 2973 298.9 2949 297,03 0,96%
11 296,0 307,3 295.4 299,57 0,12%
12 302,1 293,1 297.8 297,67 0,75%
13 2978 303,6 298 299,80 0,04%
14 2983 301,4 302,7 300,80 0,29%
15 305,7 295,1 298,9 299,90 0,01%
16 294 299,8 298,2 297,33 0,86%
17 304,7 302,2 294.6 300,50 0,19%
18 304,0 2944 299,7 299,37 0,19%
19 295,9 303,5 332,6 310,67 3,58%
20 302,6 293,5 320,2 305,43 1,84%
Rata-rata tablet 299,92 299,92
. sp 1307,33
B CV 4,3%

Sumber : Data Primer Tablet Klorokuin Generik 2015




Rumus Perhitungan Penyimpangan (%) Keseragaman Bobot tablet

. R t - -
Penylmpangan (%) = ( ata=rata tablet-Bobot tablet
Rata-rata tablet

) x 100%

Contoh perhitungan keseragaman bobot

Rata-rata tablet-Bobot tablet
Rata-rata tablet

Penyimpangan (%) = ( ) x 100%

N (299,46-—296,4
299,46

) x 100%
=1,02%

Rumus Perhitungan Standar Deviasi

VE(y-3)?

n-—1

SD =

Contoh perhitungan standar deviasi :

J/(5987,1-299,35)°

SD 20-1

J/5687,75

19

=1304,85

Rumus Perhitungan Coeffisien Variasi

SD
CV=—
%



Contoh perhitungan coeffisien variasi

13048 "
299 46 ) x 100%

=43%



Lampiran 12. Output SPSS Keseragaman Bobot

Correlations

- Suhu15 Suhu30 Suhu40 KeseragamanBobot
Correlation Coefficient 1,000 142 ,108 -113
Suhu1s Sig. (2-tailed) 552 650 635
N 20 20 20 20
Correlation Coefficient 142 1,000 ,083 151
Suhu30 Sig. (2-tailed) 552 729 525
b i N 20 20 20 20
Correlation Coefficient ,108 ,083 1,000 -,020
Suhu40 Sig. (2-tailed) 650 729 833
N 20 20 20 20
Correlation Coefficient -113 ,151 -,020 1,000
KeseragamanBobot Sig. (2-tailed) ,635 ,525 ,933
L N 20 20 20 20
Correlations
Suhu KeseEg@wanBobot
Correlation Coefficient 1,000 1,000
Sig. (2-tailed)
N 4 4
Speamman'’s rho Correlation Coefficient 1,000” 1,000
KeseragamanBobot  Sig. (2-tailed)
N 4 4

**. Correlation is significant at the 0.01 level (2-tailed).

Keterangan

Korelasi (r)

0,00-0,199
0,20-0,399
0,40-0,599
0,60-0,799
0,80-1,000

Sangat lemah
Lemah
Sedang

Kuat

Sangat kuat



Lampiran 13. Data Uji Keseragaman Ukuran Tablet

Data Uji Keseragaman Ukuran Pra Perlakuan

Pra Perlakuan Tebal Tablet

Tablet Replikasi Replikasi Replikasi Rata-rata
1 2 3 tablet
1 3,77 3,61 3,83 3,74
2 3,78 3,66 3,93 3,79
3 3.72 3,65 3,88 3,75
4 3,74 3,64 3,88 3,75
5 3,71 3,62 3,90 3,74
6 3,77 3,68 3,84 3,76
7 3,75 3,58 3,82 3,72
8 3,80 3.63 3,76 3,73
9 3,73 3,62 3,87 3,74
10 3,64 3,61 3,89 3,71
11 3,72 3,62 3,89 3,74
12 3,76 3,64 3,74 3,71
13 3,72 3,65 3,85 3,74
14 3,81 3,63 3,89 3,78
15 3,73 3,60 3,86 3.73
16 3.98 3,59 3,83 3,73
17 3,74 3,64 3,86 3,75
18 3,74 3,55 3,83 3,71
19 3,7,0 3,58 3.82 3,70
20 3,74 3,61 3,79 3,71
Rata-rata tablet 3,74 3,74
SD 16,28
CV 4,3%

Sumber : Data Primer Tablet Klorokuin Generik 2015




Data Uji Keseragaman Ukuran Pra Perlakuan

Pra Perlakuan Diameter Tablet
T‘chliknsi Replikasi Replikasi Rata-rata

1 2 3 tablet

1 2,51 2,78 1,9 2,39

2 3,18 2,76 1,96 2,63

3 3,17 3,64 2,05 2,95

4 3,16 3,14 2,11 2,80

5 2,99 3,37 1,91 2,75

6 3,16 3,55 2,97 2,99

7 3,34 3,1 3,24 322

8 3,83 3,41 1,88 3,04

9 3,12 3,04 2,09 2,75

10 3,25 2,94 2,49 2,89

11 2,84 3,04 3,2 3,02

12 3,12 3,3 1,95 2,79

13 2,66 3,48 2,35 2,83

14 3,63 3,07 2,63 3,11

15 3.5 3,33 2,95 3,26

16 3,13 3,4 2,77 3,10

17 3,12 3,12 3,02 3,08

18 3,96 3,14 3,02 3,37

19 3,48 3,63 3,75 3,62

20 3,75 3,69 2,69 3,37
Rata-rata tablet 3,00 ) 3,00

 sp 13,08
CV 4,3%

Sumber : Data Primer Tablet Klorokuin Generik 2015




Data Uji Keseragaman Ukuran Suhu 15°C

Suhu 15°C Tebal Tablet

Tablet Replikasi Replikasi Replikasi Rata-rata
1 2 3 tablet
1 3,72 3,83 3,66 3,74
2 3,59 3,86 3,59 3,68
3 3,54 3,88 3,62 3,68
4 3,71 3,79 3,65 3,72
5 3,63 3,86 3,59 3,69
6 3,74 3,76 3,60 3,70
7 3,69 3,89 3,64 3,74
8 3,74 3,85 3,57 3,72
9 3.72 3,89 3,63 3,75
10 3,69 3,8 3,63 3,71
11 3,75 3,85 3,53 3,71
12 3,74 3,89 3,59 3,74
13 3,70 3,81 3,61 3,71
14 3,73 3,94 3,80 3,82
15 3,69 3,78 3,71 3.73
16 3,72 3,75 3,71 3,73
17 3,73 3,87 3,75 278
18 3,76 3,87 3,84 3,82
19 3,71 3,82 3,79 3,77
20 3,62 3,89 3,81 3,77
Rata-rata tablet 3,73 3,74
SD 16,28
cv 4,3%

Sumber - Data Primer Tablet Klorokuin (senerik 2015




Data Uji Keseragaman Ukuran Suhu 15°C

Suhu 15°C Diameter Tablet

Tablet Replikasi Replikasi Replikasi Rata-rata
1 2 3 tablet
1 1,92 3,55 2,20 2,56
- 1,94 3,64 2.73 2.77
3 1,97 2,14 2,65 225
4 1,97 3,84 3,38 3,06
5 1,92 2,38 3,00 2,43
6 1,95 3,59 3,09 2,88
7 1,95 3,48 3,41 2,95
8 1,94 2,94 3,28 272
9 1,96 3,35 3,16 2,82
10 1,95 3,42 3,36 2,91
11 1,98 2,97 3,38 2,78
12 2,20 2,07 3,30 2,74
13 2,78 3,09 3,23 3,03
14 2,72 3,88 3,56 3,39
15 2,52 3,59 2,36 2,82
16 2,76 3,42 3,44 3,21
17 2,34 3,74 3,73 3,27
18 2,26 2,12 3,64 2.67
19 2,53 2,89 2,96 2.79
20 2,49 2,20 2,81 2,50
Rata-rata tablet 2,817 2,83
SD 12,32
cv 4,3%

Sumber - Data Primer Tablet Klorokuin ( senerik 2015




Data Uji Keseragaman Ukuran Suhu 30°C

Suhu 30°C Tebal Tablet

Tablet Replikasi Replikasi Replikasi Rata-rata
1 2 3 tablet
1 3,66 3,98 3,84 3,83
2 3,69 3,90 3,78 3,79
3 3,67 3,84 3,83 3,78
4 3,76 3,84 3,81 3,80
5 3,72 3,90 3,80 3,81
6 3,67 3,89 3.79 3,78
7 3,56 3,81 3,83 3,73
8 3,73 3.92 3,73 3,79
9 3,69 3,92 3,81 3,81
10 3,71 3,92 3,76 3,80
11 3,71 3,60 3,87 3,73
12 3,46 3,58 3,89 3,64
13 3,66 3,56 3,87 3,70
14 3,62 3,62 3,83 3,69
15 3,65 3,58 3,84 3,69
16 3,69 3,60 3,80 3,70
17 3,65 3,53 3,82 3,67
18 3,73 3,6 3,87 3,73
19 372 3,64 3,76 3,71
20 3,47 3.57 3.82 3.52
Rata-rata tablet 3,74 3,73
SD 16,27
CvV 4,3%

Sumber : Data Primer Tablet Klorokuin Generik 2015




Data Uji Keseragaman Ukuran Suhu 30°C

Suhu 30°C Diameter Tablet

Replikasi

Tablet Replikasi Replikasi Rata-rata
1 2 3 tablet
1 1,96 2,19 2,95 2,37
2 2,27 3,37 3,38 3,01
3 2,33 3,69 3,23 3,08
4 2,00 3,45 3,16 2,87
5 1,92 3,36 231 2,55
6 1,08 3,99 2,50 2,82
7 2,08 3,66 2,38 247
8 2,28 3,34 2,50 2,71
9 3,13 3,25 3,00 3,13
10 3,11 3,55 2,92 3,19
11 1,96 3,10 2,31 2,46
12 1,94 2,77 3,52 2,74
13 1,96 2,13 2,89 2,33
14 299 277 2,91 2,63
15 2,62 3,04 2,97 2,88
16 1,95 3,18 3,09 2,74
17 2.53 3,27 3,34 3,05
18 2,07 3,02 311 2.73
19 2,20 3,52 3,10 2.94
20 2.80 2,69 2,98 2,82
Rata-rata tablet 55,75 2,79
SD 12,14
CcV 0,2%

Sumber - Data Primer Tablet K lorokuin Generik 2015




Data Uji Keseragaman Ukuran Suhu 40°C

Suhu 40°C Tebal Tablet
Tablet Replikasi Replikasi Replikasi Rata-rata
1 2 3 tablet

| 1 3,68 3,68 3,83 3,73

2 3,75 3,67 3,84 3,75

3 3,76 3,59 3,85 3,73

4 3,77 3,58 3,91 3,75

5 3,78 3,55 3,88 3,74

6 3,79 3,53 3,86 3,73

7 3,70 3,59 3,85 3,71

8 3,68 3,63 3,87 3,73

9 3,64 3,59 3,79 3,67

10 3,66 3,54 3,91 3,70

11 3,49 3,57 3,89 3,74

12 3,80 3.64 3.73 3,72

13 2.7 3,65 3,90 3,77

14 3,73 3,61 3,88 3,74

15 3,75 3,67 3,86 3,76

16 3,74 3,64 3,90 3,76

17 3,76 3,65 3,89 3,77

18 3,78 3,63 3,86 3,76

19 3,73 3,58 3,87 3,73

20 3,71 3,58 3,94 3,74

Rata-rata tablet 74,74 3.74
SD 16,28
CV 4,3%

Sumber : Data Primer Tablet Klorokuin Generik 20135




Data Uji Keseragaman Ukuran Suhu 40°C

Suhu 40°C Diameter Tablet

Tablet Replikasi Replikasi Replikasi Rata-rata

1 2 3 tablet

1 2,40 2,71 2,91 2,26

2 3,41 3,31 2,45 3,06

3 2,98 2,73 3,43 3,05

4 3,21 3,14 3,84 3,40

5 2,88 3,33 2,09 2,77

6 3,39 3,13 3,59 3,37

7 2,42 3,13 3,27 2,94

8 2,07 2,88 2,04 2,33

9 2,91 3,40 2,11 2,81

10 3,02 3,09 278 2,96

11 2,49 2,20 3,62 2,77

12 2,80 3,13 2,93 2,05

13 3,06 3,38 3,81 3,42

14 3,18 3,10 2,51 2,93

15 3,14 3,10 2,52 2,92
16 2,81 2,91 3,23 2,98
17 3,09 3,59 3,55 341
18 3,27 3,48 3,12 3,29
19 3,40 3,17 3,31 3,29
20 3,05 2,69 3,41 3,05
Rata-rata tablet 3,01 N 3,00

SD 13,08
CV 4,3%

Sumber - Data Primer Tablet Klorokuin Generik 2015




Lampiran 14, Output SPSS Keseragaman Ukuran

Correlations

Suhu15 Suhu30 Suhu40 KeseragamanUkuran
Correlation Coefficient 1,000 078 256 74
Suhu1s Sig. (2-tailed) , ,745 ,276 462
N 20 20 20 20
Correlation Coefficient ,078 1,000 -,214 ,033
Suhu30 Sig. (2-tailed) , 745 : ,365 891
I— N 20 20 20 20
Correlation Coefficient 256 -214 1,000 ,223
Suhu40 Sig. (2-tailed) 276 ,365 : ,345
N 20 20 20 20
Correlation Coefficient 174 ,033 ,223 1,000

KeseragamanUkuran Sig. (2-tailed) ,462 ,891 ,345
N 20 20 20 20

Correlations

Suhu KeseragamanUkuran

Correlation Coefficient 1,000 738
Suhu Sig. (2-tailed) . ,262

N 4 4

Spearman's rho i )

Correlation Coefficient , 738 1,000
KeseragamanUkuran  Sig. (2-tailed) 262

N 4 4

Keterangan :

Korelasi (1) 0,00-0,199  Sangat lemah
0,20-0,399  Lemah
0,40-0,599  Sedang
0,60-0,799  Kuat

0,80-1,000  Sangat kuat

Nilai p p < 0,05 Terdapat korelasi yang bermakna antara dua

variabel yang diuji.



P > 0,05

Arah Korelasi +(Positif)

~(Negatif)

Tidak Terdapat korelasi yang bermakna antara dua
variabel yang diuji.

Searah, semakin besar nilai satu variabel semakin
besar pula nilai variabel lainnya.

Berlawanan arah, semakin besar nilai satu variabel

semakin kecil nilai variabel lainnya.



Lampi
piran 185. Data Uj; Kekerasan Tablet

D o
ata Uji Kekerasan Pra Perlakuan

e T T v
Sumber - Data Primer 7

i L
Pra Perlakuan
Tablet Replikasi Bt
i 1 epzlkam Replikasi Rata-rata
438 3 tablet
4,66 4
2 4.58 28 4,44
3 4.17 %0 4,17 4,68
> 4 7
: 4,68 e 417 4,37
: 3,66 2,95
) 3,56 : %76
: 3,77 3,97
6 4,99 ’ 370
> 4,07 48 T
7 4,97 : :
3 : 1,68 5,09 4,91
i 417 4,89 4,31
0 5,19 3,87 4.8 o
10 4,48 4,79 5.19 o
12 4,79 4,17 4,68 4.84
13 4,68 4,68 3.97 o
14 5,30 4,07 458 465
16 5.30 4,07 4.99 478
____.____—1'________———————__ b ]
17 4,07 4,28 4,58 431
__'_'____.________,__,__——————___- b ]
18 4,17 5,70 4,66 oy
e —— L)
19 4,89 4,56 4,38 461
- I T !
20 4,17 4,77 5,70 488
Rata-rata tablet 90,53 4,53
SD 19,78
| B
CcV 0,2%
___‘_—-——-—'-—"—_______- v .
hlet Klorokuin Generik 2015




Data Uji Kekerasan Suhy 15°C

L__‘———’—'_’—i_‘ i y
Sumber - Data Primer Tablet Klorokuin Gen

\
S— Suhu 15°C
Tablet Rep'l“‘asi Replikasi Replikasi | Rata-rata
1 3.77 6232 3 tablet
5 - 5= 5,09 5,03
: 81 5,60 5,67

: 3,50 5,40 4,89 5.26
4 5,30 5,81 5,19 5,43
S 4,89 5,60 3,97 4,82
6 4,89 7,74 3,66 5,43
7 4,79 4,99 5,19 4,99

8 4,58 6,72 3.36 4,88
9 4,28 4,28 3,97 4,17
10 4,28 4,58 4,07 431
11 4,07 4,28 4,89 4,41
12 5,30 5,91 5,60 5.60
13 4,89 519 4,38 482
14 4,89 5,91 4,28 5,02
15 3,87 4,17 4,07 4,03
6 B 5,30 4,79 4,48
[ e [ on

i 17 : ,
L ———-———L"'";,}?— 438 421
AN s *___;’_9;_ 4,68 4,88
20 4,99 e Y =
Rata-rata tablet 4,79 e —
SD 2084 |
v 43% orik 2015




Data Uji Kekerasan Suhu 30°C

Suhu 30°C
Tablet Replikasi Replikasi Replikasi Rata-rata
1 2 3 tablet
1 3,56 4,07 4,66 4,09
2 4,58 3,87 4,48 431
3 4,17 4,36 3,77 4,1
4 5,09 4,97 4,77 4,94
5 4,17 4,26 4,48 43
6 5,19 4,77 4,48 48]
| 4,58 4,48 4,48 451
8 4,07 4,46 4,07 42
9 4,46 5,19 4,66 477
10 3,77 4,48 4,87 437
11 4,89 4,48 4,66 4,67
12 5,4 5,3 3,97 489
13 4,48 5,19 4,58 475
14 4,77 5,3 4,68 491
15 4,07 4,17 4,77 433
16 4,79 4,38 4,97 47
17 4,68 4,46 4.77 4,63
18 4,89 4,38 4,66 4.64
19 4,07 3,97 4,66 423
20 4,38 5,3 4,48 4,72
Rata-rata tablet 4,54 4,54
SD 19,80
cv 4,3%

Sumber - Data Primer Tablet Klorokuin Generik 2015



Data Uji Kekerasan Suhy 40°C

Sumber :

——'-'-'__'__-___—_-_—_—_— 4
Data Primer Tablet K. Jorokuit

3 s
— Suhu 40°C
ahley E& Replikasi Replikasi Rata-rata
1 = n | 3.87 42]7 3 tablet
2 a0 T — 3,16 3,73
. 4’38 o = i
4 3,97 — == =
: 4,07 3.97 4,00
S 4,89 3,46 3.46 3.03
6 2,95 336 3.05 1
! 4,38 3,66 2,85 3,69
- 5,30 3,36 3,97 421
9 4,17 3,46 3,97 3.86
10 2,85 3,36 4,17 3.46
11 4,17 4,58 3,66 413
12 3,87 3,36 3,26 3.49
13 4,07 4,17 3,05 3,76
14 3,87 3,66 3,97 3.83
15 4,17 3,46 4,07 3,90
16 4,28 3,66 3,77 3,90
17 3,87 3,77 2,85 3,49
18 4,07 2,95 2,85 3,29
e ——i 3,05 3,77 3.49
- __,_315_6,_-— 408 3,97 4,07
Rata-rata tablet 75,58 S A
SD 16,46
.. O oot Ganerik 2013




Lampiran 16, Output SpPSs Kekerasan

Correlations

Suhu15 | Suhu30 | Suhu40 | Kekerasan
Correlation Coefficient 1,000 ,152 184 -,006
—— Sig. (2-tailed) 522 438 981
N 20 20 20 20
Correlation Coefficient 152 1,000 -,182 187
Suhu30 Sig. (2-tailed) 522 442 430
Spearman's rho N 20 20 20 20
Correlation Coefficient ,184 -,182 1,000 - 176
Suhu40 Sig. (2-tailed) 438 442 ,459
N 20 20 20 20
Correlation Coefficient -,006 ,187 - 176 1,000
Kekerasan Sig. (2-tailed) ,981 ,430 ,459
N 20 20 20 20
Correlations
Suhu Kekerasan
Correlation Coefficient 1,000 -,800
Suhu Sig. (2-tailed) ,200
N 4 4
Spearman’s rho Correlation Coefficient 800 1,000
Kekerasan  Sig. (2-tailed) &%
N 4 4
Keterangan :
Korelasi (1) 0,00-0,199  Sangat lemh
0,20-0,399 emah
0,40-0,599 Sedang
0,60-0,799 Kuat

0,80-1 ,000

Sangat kuat




Nilai p

Arah Korelasi

P <0,05

P >0,05

+(Positif)

~(Negatif)

Terdapat korelasi yang bermakna antara dua
variabel yang diuji,

Tidak Terdapat korelasi yang bermakna antara dua
variabel yang diuji.

Searah, semakin besar nilai satu variabel semakin
besar pula nilai variabel lainnya.

Berlawanan arah, semakin besar nilai satu variabel

semakin kecil nilai variabel lainnya.



Lampiran 17. Data Uji Kerapuhan Tablet

Data Uji Kerapuhan Pra Perlakuan

Persentase
Replikasi Sebelum Sesudah | b o} ot yang
(2 (2) hilang (%)
1 5,7277 5,7251 0,05%
2 6,0157 6,0149 0,01%
3 5.996 5,9919 0,07%
Rata-rata replikasi 0.285 0,04%
SD 0,35
Sumber : Data Primer Tablet Klorokuin Generik 2015
Data Uji Kerapuhan Suhu 15°C
Persentase
Replikasi Sel:;el)um Ses(uc)iah Bobot yang
& g hilang (%)
1 5,9951 5,9927 0,040%
2 5,9989 5,9963 0,043%
3 5,9939 5,9903 0,060%
Rata-rata replikasi 0,047 0,05%
0,008

SD

Sumber : Data Primer Tablet Klorokuin Generik 2015




Data Uji Kerapuhan Suhu 30°C

Replikasi Sebelum Sesudah l];z;soin;::;
(8) (8) hilang (%)
' 6,0127 6,0042 0,141%
2 5,9894 5,9815 0,132%
3 6,0026 5,9951 0,125%
Rata-rata replikasi 0,13 0,13%
SD 0,01
Sumber : Data Primer Tablet Klorokuin Generik 2015
Data Uji Kerapuhan Suhu 40°C
Ry | Seom | somanh [ jons
hilang (%)
1 5,9945 5,9806 0,232%
2 6,0091 5,996 0,218%
3 5,9963 5,9815 0,247%
Rata-rata replikasi 0,22 0,23%
0,01

SD

Sumber : Data Primer Tablet Klorokuin Generik 2015




Rumus Perhitungan Kerapuhan

W, -w
% Kerapuhan = ( “W £

)x 100%

Keterangan : Wo = berat tablet sebelum pengujian
Wt = berat tablet setelah pengujian

Contoh perhitungan kerapuhan :

5,7277-5,7251
5,7277

% Kerapuhan = ( ) x 100%

=0,05%



Lampiran 18. Output SPSS Kerapuhan

Correlations
Suhu15 | Suhu30 Suhud40 | Kerapuhan
Correlation Coefficient 1,000| -1,000" ,500 ,500
Suhu15 Sig. (2-tailed) 667 667
N 3 3 3 3
Correlation Coefficient -1,000" 1,000 -,500 -,500
Suhu30 Sig. (2-tailed) 667 667
Spearman's rho " 3 3 3 4
Correlation Coefficient ,500 -,500 1,000 1,000"
Suhu40 Sig. (2-tailed) 667 667
N 3 3 3 3
Correlation Coefficient 500 -500| 1,000" 1,000
Kerapuhan  Sig. (2-tailed) 667 667
N 3 3 3 3
**_ Correlation is significant at the 0.01 level (2-tailed).
Correlations
Suhu Kerapuhan
Correlation Coefficient 1,000 -,200
Suhu Sig. (2-tailed) ,800
N 4 4
Spesiman's Mo Correlation Coefficient -,200 1,000
Kerapuhan  Sig. (2-tailed) ,800
N 4 4
Keterangan :
Korelasi (r) 0,000,199  Sangat lemah
0,20-0,399 Lemah
0,40-0,599 Sedang
0,60-0,799  Kuat
0,80-1,000 Sangat kuat
Nilai p p < 0,05 Terdapat korelasi yang bermakna antara dua

variabel yang diuji.




P> 0,05

Arah Korelasi +(Positif)

-(Negatif)

Tidak Terdapat korelasi yang bermakna antara dua
variabel yang diuji.

Searah, semakin besar nilai satu variabel semakin
besar pula nilai variabel lainnya.

Berlawanan arah, semakin besar nilai satu variabel

semakin kecil nilai variabel lainnya.



Lampiran 19, Pernyataan Persetujuan Perbaikan Karya Tulis Ilmiah

KEMENTERIAN KESEHATAN REPUBLIK INDONESIA
POLITEKNIK KESEHATAN KEMENKES JAYAPURA ¢

JURUSAN FARMASI

JI. Padang Bulan Il Hedam Distrik Heram - Kota Jayapura Telp. (0867) 684280-584281-583460

PERNYATAAN PERSETUJUAN PERBAIKAN KARYA TULIS ILMIAH

_ Schubungan dengan telah dilaksanakannya ujian Karya Tulis Ilmiah oleh tim Penguji Karya
Tulis llmiah Pada : '

Hari/Tanggal :ngu g Juli 206

Telah diambil keputusan bahwa

Nama Peserta Ujian/NIM - Doty Indah fn‘anb_,) [ Nipa:fo 2H-2L-06.12-08

Judul Karya Tulis Iimiah Magauh  fhu  Tebodap Sets fik Toble Kb Euin
Cenenk

Dinyatakan : LULUS /FDAK-EUEYUS dengan syarat perbaikan karya tulis ilmiah selama
2/ 19.. .. .mingguwhari, TANPA / DENGAN diuji kembali.

Setelah yang bersangkutan berkonsultasi, serta telah kami teliti naskah perbaikan tersebut,
dengan ini saya sebagai anggota tim penguji menyatakan setuju atas perbaikan karya tulis tersebut.

TIM PENGUJI

No | Hari/Tanggal Nama Penguji Tanda Tangan

l medﬁ. | fani D7 .S Fan., WS AR (?/L//[‘/,%

I Aqustys 20ts

T (Mo’
2 19 Ak 200 guiano , §-farm,, }\pt Q/tk

L Pt P
3 Stzninbéufﬁﬁs 205 Dz'.ukhahbn Wurandar, § pom., Aot (
4 Eﬂmgugu s bir Febama B A 5 Fam., Pot.
: -
Jayapurs, g At o 2015

Ketua Pengujl, ’\
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