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ABSTRAK

'{épekatan~natrium lauril sulfat yang lebih rendah dari

Kepekatan Krltlkal Misel (CMC) dapat meninggikan sementara

kepekatannya yanp leblh tinggi dari Kepekatan Kr1t1kal Hisel

merendahkan penyerapan sulfadiazina dari saluran penghazamane

éada Kepekatan natriun laurillsulfat yang lebih :endah
dari Kepekatan Kritikal Misel dapat mengubah perﬁeabiliti
membran dan seterusnya dapat meninggikan kadarcepat penyerapan
sulfadiazina. Kenaikan dalam kadarcepat dissoiusi akibat
fenomena solubilisasi atau kesan pembasahan natrium lauril -
sulfat dan kebolehannya meninggikan potensiasi aktibiti
molekul-molekul drug juga turut wemberi sumbanéan menyebabkan
kenaikan penyerapan sulfadiazina. T'ada kepekatan natrium
lauril sulfat yang lebih tingsi dari Kepekatan Kritikal
Misel, pelambatan pada kadarcepat penyerapan sulfadiazina
telah berlaku dan ini adalah akibat terjadi pemerankapan
drug. Kepckatannya yang ting~i juma boleh merendahkan aktibiti
molelcul-molekul drws dan menycbablan degenerasi pada sel-gol
villi membran mukosa berlalku Qan seterusnya merendahkan

- kadarcepat penyerapan sulfadianina.

Kesan pengaruh serbul: tramacanth iaitu suatu agen suspensi
keatas penyerapan sulfadiazina adalah bergantung kepada
kepekatannya. Pada kepelatan armen suswnensi yans besar
diperhatikan ter;jndi kelambatan pada kadarcepat penyerapan-

sulfadiazina. Kelaumbzatan atau kercndahan nada kadarcepat



._/)

ini adaléh disebahkan terjadinya:

(1) Pengkompleksan atau pemeranglkapan dalam Jaringan-jaringan
gel terjodi pada molekul-molekul drug

(2) Kerendahan motaliti drugs bebas dalam suspensinya dan,

(3) Kenaikan dﬁlam penzaruh viskositi vada partikel-
partikel sulfadiazina.
Ketiga-tiga pengoruh ini dupat menguranskan kadarcepat

diffusi drug bebas dan dengan itu melambatkan vpenyerapan

sulfadiazina dari suspensinya.




'

alka surat

rjion elmrmarimen 1

1.2. Pengaruh a-2n altif diseroavlann
, ,

(surfaktan) keatas menrorasan drug 1
12,7, Ferhubunan diactara Tencasng solubilisasi

aisel don odarcevat poncraranan dras

dari saluran usus 4
1.2.2, Faktofufﬁktnr vans aenyensaruii

nenertbusan gras selalni menbran bieclopis 5
1.2.3. Heaan Defnb:han histolo~is oleh drupg dan

altibat-akibat yansg dihnsiilan lkeatas

permeabiliti mulosa salurnn usus 7
1e3. Kesan agen suspensi lkeatas nenyeranan

arug 10

e T.'\TAUARH oo Del Lo . ']:‘

2.7, iiaterial ' 12

e aedah 15

2ebale . nalisis aulfadicsina hebas dalam

sanpel-soel darah : 13

25626 Penvedisan murva niauwail 1h
2.0k Penentuan Jepelatan dritilial




luka surat

3 T RePUTUs AN _ 16
3.1, Kurvs piawai absorbance melawvan

kepekatan sulfadiazina : 16
342 Kaj%an penydrapan sulfadiazina dari

suspensinya dengon lehadiran natriun

lauril sulfat | 16
3e2.1. Interpretasi dari lkeputusan : 2k
3e20701, - Konstan kadarcepat eliminasi (ke) 2Lk
3.2.1.2.  Masa setengah (t_) | 25
: 5
j.u.i.3. Konstan kndarcepﬁt penyerapan (ka) 25
Je3e Kajian penyeravran sulfadiazina deri

suspensinya dengan kehadiran seriuk

tragacanth .29
h. PaRBINCANGAN 36
L1, Kesan natrium lauril sulfat keatns

nenyeranpan sulfadiazina 36
h,2, Kesan serbuk tragacanth keatas nenyerapan

pulfadiazina L3
%, Kesimpulan dard nerbincansan i

RUJUKAIT




1.1

101.10

1.2.

P OHDAHULUAW

OBJEKTIF DARI KAJIAN EKSPERIMEN

Untuk mengkaji in-vivo kesan natrium lauril sulfat
dan serbuk traga&nnth keataS'pelcpdsan sulfadiazina -
dari suspensinya.
Henentukan kesan-kesan ini in-vivo. Dalam penentuan
ini terdapat dua perkara yang dipertimbangkan:
(1) Kadarcepat penyerapan sulfadiazina. Jangkaan

ini dapat diperolehi densan mempertimbangkan

masa kemuncak dan varas darah kemuncak.
(2) Kebes'iran kebioverolehan. Jangkaan ini diperolehi

dengan membandingkan luas dibawah keluk darah.

PENGARUH AGEN AKTIF DIPERMUKAAN (SURFAKTAN) KEATAS

PENYIERAPAN DRUG.

agen aktif dipernmukaan (surfaktan) adalah
merupakah 'excipient! yang sanzat penting dalam bidang
teknolopi farmaseutis kerana kebolehannya dapat
meninggikan kelarutan bahan organik yang taklarut dan
tak mudah larut air (Witold Saski, S.G.3hah,1965).
surfalctan juga dapat bérfungsi sehagai aren penyebar
(dispersed agent) dan ini nerupakan salah satu.sifat
pentingnya juma ia merunnkan salah satu ingradieﬁ
bagi penyediaan laxative. Walau bagaimana pun
perhatian disini hanya ditumpukan kepada pengaruh

supfaktan terhadap penyzravan drug dan mengkaji

¢
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kesannya in-vivo.
liolekul-molekul bahan-bahan yang diklaskan

sebagal agen aktif dipermukaan mempunyai ciri-ciri
polar dan hukan-polar. Hercka berupaya'untuk kckal
dalam larutan pada kepekatan yang tinggi dengan
mengorietasikan diri mereka dalam bentuk aggregat.
Aggregat ini dikenali sebagai misel (B.if,liulley,
Ho3.Bean, a.l,Beckett & J.i,carless,1964).Agen aktif
dipermukaan, pada kepekatan yang melebehi Kepekatan
Kritikal Hisel(CHC) adalah digunal:an secara meluas
dengan tujuan untuk menghasilkan larutan akuocous bagi
drug yang taklarut dan tak mudah larut (J.swarbrick,
1965), Ciri-ciri agen aktif dipermukaan ini yang
berupaya meninggikan solubiliti drug yang taklarut dan
tak mudah larut ini dikenali sebagai fenomena solubilisasi
misel (A.A.Ismail,l.iafik Gouda & M.M.iotawi,1970). Ciri-
ciri saperti diatas hnnyﬁ dapat diperhatikan pada
kepekatan yang melehehi Renekatan Kritikal lilsel dan
ini mencadangkan bahawva misel-misel adalah terlibat
dalam mempengaruhi proseé penyerapan drug.Reigelnan
et Qi (1958) dnlam artiielnya mgnekankan bahawa
alktibiti-aktibiti bielo;;is dan kesan-lkesan farmakologi

4.

drug; aktif adalah terganggu (affected) oleh kerana
adanya interaksi drug-surfaktan. Kesan-kesan ini

adalah berheza dengan adanyd ciri-ciri tersendiri

drug itu, surfaktan dan kepelntan relatif masing-



masing. iteigelman (1959) mengutarakan pemefhatianvyg

saperti berikut:

(a) Dibawah tahap 'Limiting .ssociation Concentration!
(LAC), surfaktan mempunyai pengaruh yang sedikit

'
pada aktibiti-aktibiti drug

(b) biatas pada tahap LAC tapi bawah pada Kepekatan
Kritikal HMisel (@MC), surfalktan akan berinteraksi
denpgan Jrupg untulk menrhasilkan petensiasi
(éotentintion) dan,

(c) Hclebehi.tahap lepekatan Iritikal Misel (CHC)
aktibiti-aktibiti drup akan jatuh dengan serta-merta
dan jilka ada pun hanya berkaitan dengan peratusan
ketevuan larutan tersebut,

Pada amnya kenaikan solubilisasi drug akibat

kehadiran surfaktan bholeh diterangkan dengan menpklaskan

solubilisasi misel kenada tiga djenis:

Pertama, penjerapan terjadi keatas permuliaan misel,
Kedua, inkorperasi dalam pusat hidrokarbon misel
tersebut dan berada dalam hentuk larutan dan,
ketiga, inkormperasi dengan cara nenembusan kedalam
lanisan paligade misel itu dengan 'solubilizate!
diorientasl dualam bentuk yang seakan~akan
samna saperti molekul surfaktan dalam misel,
Feldman & Gibaldi (1969) telah menunjukkan pada
kepvekatan rendah miselar natrium taurodeoksikolat

dapat meninimilkan permeabiliti membran intestina




1.2.1I

tikus pada penyerapan ion salisilat.

PouRlUBUHGANW DIAGLARA SpliGiisiia SOLUBILISASYL MISsL

DAN KADALCHPAY PuaYiuAPAN DRUG DAxl SALURAN USUS,

Perhubunpgan diantara fenomena solubilisasi
misel dengan kadarcevat penverapan drug telah banyak

dikaji dan berbagai-bagai teori dan ramalan telah

e

diketengahkane Swarbrick (1665) teloh mengkad

perhubungan diantara soluhiliti dan kadarcepat

digsolusi saperti vane diformulasikan oleh persamaan

Hcyes—ﬁhitney;\bahawa, kenaikan dalam solubilisasi
drug adalah berkadarterus dengan XKenaikan dalan
kadarcepat dissolusi. 3atu contoh yang baik menpgenai
kemunglinan pengaruh auffaktan'keatas penyeranan

drug melibatkan fenomena solubilisasi dan seterusnya
meninggikan kadarcepat dissolusi terdapat dari kajian
Iuchs & Ingelfinger (1955). iiereka telah memerhatikan
kesan surfaktan, natriun lauril sulfat keatas paras
vitamin A dalam darah dan didapati terjadi kenaikan
dalam paras vitamin A. Krause (1955)melanurkan bahaya
penyertaan natrium lauril sulfat dalam 'G-strophantin
pill!' kerana ia menghasilkan lkenaikan dalam penyerapan
drug itu dalam anjing, arnab,tikus Qelanda (guinea-pig)
dan kucing. Dari contoh-contoh ini didapati surfaktan
adalah bértunggong-jawab (inlam Kenaikan kadarcepat

solubilisasi dan seterusnya menincgikan kadarcepat



nenambah kadarcepat penyefapan drup.

Terdapat‘banyak a:tikel-nrtikel perubatan
yanrs melapurkan veranan agen aktif dipcrmukaan bolch

, .

mempengaruhi kadarcepat dan Izohesaran penyerapan
setengah~tengah drug. Levy (1963) dalam kajiannya
telah meramalkan kesan aren aktif dipermuliaan keatas
penyerapan drug adalah disebablan oleh keson-kesan
vang berbeza yéng diterbitkan oleh apgen aktif
dipermukaan itu sendiri. Kesan-kesan ini termasuklah
interaksi denganTmembran piologis, interaksi yang
terjadi dengan drug, interaksi densan bentuk dos
yang mana boleh menhasilkan rangsangan farmakologi

dan seterusnya mempenpgaruhi penyerapan drup.

1624 2 XAKTORSFAKTTOR YANG [0P S Uil Polisltsusail DruG

MELALUI MEMBRAH BIOLOGILS.

rerdapat dua kemungkinan melalui mana
lcadarcepat memindahan drug dari larutan melintasi
membran bioclornis boleh borubah:
(1) Perubahan dalam sifat-sifat fisiko-kimia drug
tersebut kerana kehadiran penambah (additive)

yong boleh meningpilkan ctau merendahkan kadarcepat

penindanhan drws; dan seterusnya mempengaruhi
penyerapannyai.

(2) Perubahan dalam permesniliti membran yang juga

3

boleh memper~nruhi tadarcenat pemindahan druge




- Perubahan yanr terindi pada drug atas
keholehannya untuk menembusi membran biologis
mungkin akibat dari interaksi drug tersebut dengan
molekul-moplekul 1a§n. Interaksi ini mémbcntuk kompleksJ
vang mana sifat-sifatyang ada pada kompleks ini bLerbeza
sama sekali dengan bentuk Qsal (bentul bebas), sifat-
sifat saperti kebesaran saiz molekul, solubilisasi
dan solubiliti, keterlarutan lipid-air adalah bertanggong-
jawab diatas aktibiti-aiktihiti biologis mereka. Selalunya
pembentukan kompleks akan merendahkan penyerapan
drug (G.Levy, 1963%). 1Ini adalah kerana pembentukan
lkompleks alian mengurangican kepekntan drug bebas yang
ada. Short et al. (1970} mencadangkan bahawa agen
éktif dipermukaan boleh mengubah penyerapan drug
dengan cara mengubah Voefisien pDiffusi Akueous
{Aqueius viffusion Coeffcient) aru terscbut atau
dengan cara menpenparnhi tegongan vermukaan (surface
tension; pada permuliaan nambran,

surfalitan juga boleh berinteraksi dengan

drug dan ini akan mompéﬁgaruhi penyerapan drug dari
dari saluran penghazaman, feigelman s Crowel (1958)
mengkaji kesan natrium lauril sulfat dan polisorbat
80 keatas penverapan rektal bapi iodofom,triiodofenol
dan iodid dalam tikus.iiereka mendanati kadarcevat
nenyeravnan iocdofom dan triiodefenol telah berkurang‘

.

nmansiola 1odid wula bhertambash., Lni ndalah kernna



iodofom dan triiodofenol telah membentuk miselar-
komplek dengan surfaktan, lalu merendahkan penyerapan
kedua-duanya itu manakala iodid meuwpunyai . .kesan
pencucian (cleansing action) keatas surfaktan vada
.
1
permukaan mukosa saluran nenghazaman,

Dari kajian Lakemi e 1. (1965) keatas kesan

S Somsvan

.

berbagai~bagail jenis agen aktif dipermukaan bukan-

ionik keatas penyefapan rektal sulfonamida deri larutannya
dan didapati vpada kevekatan melebehi Kepekatan Kritikal
Misel terjadi kerendahan dalanm penyerapan sulfonamida
akibat apa yans; dipanggil pemerangkapan drug (drug

entrapment) dalam misel.

1e2e3e KESAN PSRUBAHAN HISTOLOGIS OLEH DRUG Did AKIBAT-AKIBAT

YANG DIHASILKAN KEATAS PURMEABILITI MUKOSA SALURAN

Usus.

PYerdapat banyak penyelidikan mengenai peranan
yang dimainlian oleh surfaktan terhadav perubahan bentuk
histoloris nembran dan kemudinan mompenméruhi penyerapdn
drug. Penyelidiican ini menggunakan gambaran jelas
mikroskop elektron. “aneluzu Nadai et 3&.(1975) dalan
penyelidikannya telah memerhatikan peranan natrium
lauril sulfat meongubah bentuk histolopgis dan menyebabkan
gangguan penyerapan drup; dalanm intestina tikus. Perubahan
yang terjadi pada bentul: histologis dan telzh menyebabkan
kenaikan dalan pcﬁyerapan drug adalah terutama kerana

penyertaan hersama {(coadministration) surfaktan. Juga




A

dengan menggunakan mikroskop elektron, intestina
yang telah didedahkan kepadalarutan natrium lauril
sulfat selama 15 minit telah mengalami perubahan pada

sel-sel epitelial, Ini mencadangkan suatu perubahan ..

s .
!

hictologis permulaan pada membran biologis yang

dihasilkan oleh natrium lauril sulfat. Pendedahan yang
lebih lama pada larutan natrium lauril sulfat dan

tanpan (buffer) diperhatikan terjadi degenerasi histologis
.yang teruk pada sel-sel villi ﬁukosa.

Setengah-tengah apgen aktif dipermukaan boleh
meninggikéﬁ'kadarcepat penyeravan drug melalui kesan
yang dihasilkan secara langsung pada organ. Devis et al.
(1968) dalam kajiannya menunjukkan kesan setengah
surfaktan dapét menincgikan penyerfapan drug dari
perut anjing akibat kesannya secara langsung pada
organ. ilereka percaya bahgwa surfaktaﬁ dapat memusnahkan
(disrupted) susunan-susunan membran epitelial dan
telah meningeikan penveranan drug,

Heiiafik Gouda (1974L) dalam kajiannya keatas
kesan perpgantungan-kepekatan (concentration-gdenendant
effect) suﬁtu surfaltan kcatas penyerapan drug
nmencadangkan bahawa terdavat kemunglinan surfaktan
mempuﬂyai kesan secara langsung keatas membran
dimana surfaktan dapat mengalihkan (remove) konstituen-
konstituen lipid dari membran tersebut dan menyebgbkan

terjadi kebocoran pa:d. komponen-kommonen membran,



3agi setenpgah-setengah bahan kimia misalnya
fenol dan apen aktif dipermukaan , mereka boleh
mengganggu organisasi mukosa membran (5alton,1968).
Ia telah mengkaji kesan detergan 'keatasvsusunan
organisasi membran sel dan melibatkan aturan-
aturan berikut:
(a) Penjerapan dan penembusan kedalam dinding sel poros.
(b) Interaksi yang berlaku dengan kompleks lipid-
protein dan kompleks ini memusnahkan organisasi
dalam membran.
(¢) Kebocoran hasil-hasil metabolit yang kecil dari
bahagian dalaman sel.
(d) Terjadi pemecahan (breakdowp) protein dan asid
nukleik.
(e) Akhirnya terjadi proses lisis pada membran sel
yang diakibatkan oleh»enzim pverosak dinding.
Kesan diatas disokong oleh Hayer Sohn et al. (1969)
dimana natrium deoksikolat  bersama riboflavin
diadministrasi seécarda oral dalam manusia dan
didapati terjadi kenaikan aalam penyerapan riboflavin
adalah disebabkan terjadinya perubahan dalam susunan

organisasi membran saluran penghazaman.
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KESAN AGEN SUSPENSI KGWATAS PENYERAPAN DRUG.

Agen suspensi adalah merupakan 'excipient!
yvang sangat penting dalam penyediaan suspensi bagi
hasil-hasil farmaseutis. Fungsi utama agen ini
digunakdn adnla% untuk mendapatkan éifat—sifat
reologl yang baik.

Agen suspensi sapertl serbuk tragacanth
adalah merupakan agen pencbal (thickening agent)
yang banyak digunalan untuk tujuan mengstabilkan
suspensi. lereka adalah koloid hidrofilik iaitu
bahan-bhahan yang dapat membentulk serakan koloid
dengan air secara-spontan disebabkan adanya affiniti
diantara partikel-partikel terserak dengan mediumnya

( Carter et al.,1972 ). Trrgacanth merupalkan ekstrak

kering yang diperolehi dari Astragalus gumnifer

dan setengah-tengah spesis Astragalus yang lain.
Tragacanth saperti juga dengan lain-lain gum
terdiri dari unit-unit gula (sugar) dan asid uronik.
la jupga menpgandunpgi sebahapian kecil fraksi

tak terlarut air yang dikenali sebagai bassorin

dan scbahégian kecil fraksi terlarut air dikenali
sebamal tragacanthin., Ta jupa mengandunpgi sejumlah
kecil kanji (starch) yang dapat memhentuk gel

dengan air untuk menghasilkan larutan yang likat
(viscous solution). Pembentukan larutan likat atau

gel ini adalah bermantunr kepada kepekatan yang

digunalkan.

~3
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Tidak terdapat banyak liajian nengenai
peranan agcen suspensi keatas venyerapan druge.
Seager (1968) dalan kajiannya melapurkan terjadi

ke jatuhan dalan kadarcepat penyerapan dan kebioperolehan

] «

suspensivnitrofurantoin yang mengandungi 5% metil-
selulosa dalam manusia adalah disebabkan oleh

kesan viskositi telah mempengaruhi dissolusi. valau
bagaimana pun tidgk terdapat keteranxnn-kéterangan
lanjut b&gaimana mekanisme ini terjadi. Debye et al.
(1951) telah mencadangkan bahawa terjadinya
kerendahan dalam kadarcepat penyecrapan dengan adanya
agen suspensi adalah kerana terjadi pemerangkapan
sebahagian kecil drug dalam jaringan-jaringan gel
tragacanth. akibatnya jumlah drug bebas untuk
penyerapan telah berkurang. iiehadiran apgen guspensi
juga telah merendahkan motaliti drug bebas dalan
suspensi. lenikan dalam viskositi yang disebabkan
nleh agen inijugn menyeboblan kejatuhah berlaku
dalam kadarcepat pembauran dan setorusnya

merendahlkan kadarcepat penyerapan drug dari

saluran penghazaman.
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2e : TATACARA EXKSPURIMEN

2e7 MATERIAL
I ekor arnab berjantina sama dan berberat hampir sama.
Sulfadiazina Bl
Hatrium lauril sulfat B.P.
Serbuk tragacanth B.P.
Merkuri klorida DBel.
Asid trikloroasetik 10%.
Larutan liatrium nitrit 0.5 .
Reagen Bratton-uarshall (0.,05% N~ (1-naftil)etilenediamin-

hidroklorida) B.P.

Tarutan ammonium sulfamat BeP.

Larutan ilkohol 707,

Semua bahan-bahan kimnia yang digunakan untuk eksperimen

ini diterima tanpa pencerinan (furification).

2.2 RADAS~-RADAS

UV Spectrometer,

5ml. Syringe dilenpkani denpgan cathetﬁer;
2 £ 5ml. Graduated pinet.

oml. Graduated pipet.

1ml. Graduated pipet.

5 X 100ml, Kelalang volurietril.

2 X 1000nl. Kelalang volumetrik.

X 10ml. Kelalang volumetrik.

A

X Kuvet (tiub Spectronic 20J.

ar

X Tiub centrifuse.

A5 IR 1 B 2}

Jam pencatit masn.




];(\2:“1)?11{ f
Seelor araah celanh dibiarican bernuasa untuk
seloma 24 jam tetapi diberi culkun air. Seratnya

kemudian dicatit untuk mensira saiz dos dan volum
. ,
-’ LY LR
suspensi yang aban diberikan,

Dengan tonsrmuanakan srringe 5Sml. vang
dilengkani dengan cathether, dos susnensi diadainistrasi
secara laluan oral. selenas administrasi, Iml. darah
diambil dari vein ditelinge untuk tiaw-tiawn selans
waktu 10 minit. Sampel-sampel dorah yane diambil
pada selanr waktu yang tetan ini %emudian dianalicis
untuk mencentukan kandunsan sulfadinzzina.

AMALDISIS  SULPADIASIOA 3nB05 DALAI SAHPE LS ANPLL

DARAU

3elepas pensampelan dilalukan, denpgan serta
merta 0.5ml. dnrah discdut denran menggunakan pipet
dan dimasukan ledalam tiub centrifurge. H.%ml. larutan
agid trikloroasctilk 10" ditambahkan kedalamnya denpgan .
penggoncansan verhati-hnti dan dicentrifugekan pada
kelajuan 2000 rpn. untpk selama 5 minit.

Bml., cécair jernih supernatan disedut dengan
mensounakan pinet dan dimasultkan kedalanm kuvet. Satu
titis larutan natrium nitrit O.5° dicampurkan dan

dibiarkan. 3% wminit kemudian, 1ml., larutan ammoniun

sulfamnt 0,5 ditambahlan.
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Sekali lagi sediaan sebatian (mixture) di-
atas dibiarkan untuk selama 2 minit sebelum ditambahkan
2ml. Reapgen Bratton-Marshall., Larutan ini kemudian di-
ular ahsorbanceﬁ&a pada SMOInm. dengan  menggunakan
sampel darah yang diambil pada masa zero sebagai

rujukan (blank). fkepekatan sulfadiazina dalam tiap-tiap

sampel darah ditentulkan dengan membaca absorbance

dalam lkurva plawai.

PullYnDLanl KURVA PLaWAL

5 larutan sulfadiazina disedialkan dengan
menggunakan kelalang volumetrik 100ml, dan kepekatan
bagi kelima-lima larutan ini ialah 2.5, 5.0, 10,0,
15,0 dan 20,0 meg/ml. Satu kurva piavai diplotkan
dengan menrpunakan kelima-lima larutan ini.

“ml. bagi tiav-tian larutan ini dimasukkan
kedalam tiub  Spectronic 20 dan satu titis larutan
natrim nitrit 0,57 Aditanmbahkan. Sebatian ini
ditambahlkan Tal. larutan ammonium sulfamat 0.5
setelalh dibhiarkan selama 3 minit. Sebatian ini
sokalil 1mfi ﬂihinrk;n ? minit sebelum ditanmbahkan
2ml.. Qearen bratton-iinrshall (0,057 He (Te-naftil)
etilenedinmin hidroklorida). Tarutan kenudian diukur
absorhance nada 540 nm. Jara yanzs sema jura dilakukan
untuk larutan sulfadiazina vang lain.

satu kurva piawal absorbance melawan

i

kemeltatan culfadiszina (men/a1.) divlothan.



PENLSNTUAT RaPsEATAT IRIPIKAL HISSL (U.I-I.C_)_

‘epekatan Kritikal HMisel (Celial) natrium
lauril sulfat telah ditentukan dengan menggunakan
kaedah tegangan permukaan menppunakan bu Nouy

Tensiome}er. ‘
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KURVA PIAWATL ABSORBANCLE UL

KSPUTUS AN

AWAN KWPBKATAN

SULI'ADIAZTHA

JADUAL 1., Data perubahan 4

alam absorbance dengan

4

kenaikan kepekatan sulfadiazina

Kepekatan sulfadiazina | ibsorbance pada 540 nm
mep/ml.

0 0

2.5 0.015
A5.o 0.028
10.0 0.057
15.0 0.085
20,0 0.120

KAJLab PoYerli ol SULPADLANINA DAl SUSPERSINHYA

Dis G AN BnlHaDIAN ol lull LAURIL SULe'AY

Kepekatan suspensi = 2ms/nl,

Dos = lhng/%g.

Data-data paras sulfadiazina darah yang diperolehi

setelah susvensi diadministrasi sacara laluan oral

dengan ketiadaan dan kehadiran natrium lauril

sulfat dicatatkan dalan jadual dibavah.




.
!
ibsorbance
nada
ShO nnm. g
[-)
5 TO 19 20

Kepekatan sulfTadiczina Ulcg/ml.)

RAJAH 1, Kurva piawai absorbance (vada 540 nm.) melavan

kepekatan sulfadiazina (mee/il.)




-
(]

JADUAL 2, Administrasi sulfadiazina(2mg/ml.) tanpa

{(without) natrium lauril sulfat

Hasa ; ibsorbance | *  Kepekatan
(minit) (pada 540 nm.) sulfadiazina (mcp/ml.)

0 0 0

10 0.052 9,10
20 0.055 9.70
30 0,05 7.95
L0 D.0k> 7.40
57 0.030 535
€0 0.0%0 5¢35
70 0,017 3.15
50 0.010 1.80
90 - -
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JabUAL H. dministrasi sulfadiasinaiars/uls)
b 3

. .
rnengandungi 0,017 natrivm lauril sulfat

lasa ibsorhance I Kepekatan
(minit) (pada 51O nﬁ) sulfadiazina(mecg/ml.)
0 0 O
10 0.06 10,9
20 0,080 ' 10.65
50 RIILS | 9.20
L0 0,045 7495
50 01,037 6.55
6O 0,05 5.70
70 0.0°5 L.50
60 1,018 Je2
90 9,012 7020
100 0.005 1,00
110 - -




JADUAL 4. \dmini

20

strasi sulfadiazina(2me/ml.)

¥

renpandiunsi 0,04 natrium lauril sulfat

Hasa

(minit)

c

ibsorbance

Kepekatan

sulfadiazina(mcg/ml, ) -

0

10

(pada 540 nm.)

0.057
0,052
0,045
005k
D, 050

0,07

0,007




JADUAL 5. Administrasi sulfadiazina (2mg/ml.)

kS
menpandungi 0.1 netrium lauril sulfat

Hasa Ahsorbance Kepekatan
(itnit) (pada 540 nm.,) sulfadiazina (mcg/ml. )

0 Q. 0

10 0.01% 2.b0

20 0.,0h7 3 .50

30 0.0 7.20

Lo 0,057 5.50
50 0.022 h.00

60 0.019 3,40

70 0.007 1.50

80 - . -

Cacatan: * = b/v




o 2 |

[y

%

G &6 70 =0 .90 100

10 70 50 NG

Masa {(minit)

RaJAH 2. Plot kevelatan sulfadinzina dalam darah(mcg/ml)

melawan masa(minit) densan kehadiran natrium

“lauril sulfat dalam kewekatan berbeza hasil

dosis oral.

e tunjuk: ~0—0—gulfadiazina tanpa surfaktan (liontrol)

a6 0,071 natrim laurid sulfat
—O—0— 0,00Y natriun lruril sulfat
—0—0— 0.1 natrium lauril sulfat

110



Bpelatan

. Petunjuk:

- -

60

30 AT 70 80 90 100 1

Hasa(minit)

dqrnh\mcg/ml) melavan masa(minit) dengan

kehadiran natrium lauril sulfat dalan kepekatan

berbaz:a hasil dosis oral.

———O—culfadiazina tanpa surfaktan(kontrol)
T 0,071 natrium lauril sulfat
—0 0,08 nabrium lauril sulfat

——0—0-0,1" natrinm lauril sulfat



oh

3.2.1. INWSRIFRSCAST DART KSPUTUS AL .

bulfadinzina dapat menyeran melalui saluran
usus denpan mekanisme pembauran pasif. Mekanisme
penyerapan drug melalul membran biolopis secara
peabauran pasif<davat diteranckan dengan menggunakén
ITukum Pick's. Dalam mekanisme pembauran pasif, dosis
drug adalah berkadarteruns dengan kepekatan drug dan
proses ini adalah wmencsikut hulium tertib pertana
kinetik.

Dengan menganggavkan drup dapat berdistribusi
dengan seortanerta dari darah ketisu, kepelatan drug
dalam darah mungkin menjadi sama denpgan kepekatan
drug dalam tisu. Oleh kerana darah dan tisu
mempunyai volum yang tetap dan kepekatan drug dalam
kedua~duanya sama nada satu-satu waktu tertentu, maka
kita dapat merajahkannya sebarail llodel Satu Kompartnmen
Terhuka dan herpanduknnrkepada konsen ini kita

dapat menpghitung beberava »araneter farmakokinetik

unuti menginterpretasilian kebhionerolehannya.

207,100 KOUST W KADARC SPATD STINTHAST (ze)

N

.

Oleh kerana vroses climinasi (pengeluaran drug
dari darah) adalah mengikuti hulium tertib pertama,
malka,

-Ah = keCh (persamaan 1)
dt

Apabila diintersrasi, kita mendanat

(pers~maan 2)






