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Info Article ABSTRAK 

Submitted : Atorvastatin merupakan antihiperlipidemia golongan statin dan 

termasuk BCS (Biopharmaceutical Class System) II yang memiliki 

permeabilitas tinggi dan kelarutan yang rendah. Kelarutan zat 

aktif dalam air yang rendah menghasilkan laju disolusi dan 

bioavailabilitas yang rendah sehingga berpengaruh pada 

efektifitas terapinya. Oleh karena itu, kelarutan merupakan 

parameter yang penting bagi industri farmasi dalam mendesain 

sediaan yang bermutu, aman, dan berefikasi. Metode dispersi 

padat telah digunakan secara luas untuk meningkatkan 

karakteristik kelarutan dan disolusi obat atorvastatin, dapat 

ditingkatkan kelarutan dan laju disolusinya dengan berbagai 

metode pembuatan dispersi padat seperti Solvent Evaporation, 

Fusion Method, Kneading, Lyophilization Technique, Spray Drying 

Co-grinding, Dropping Method. Berbagai polimer pembawa yang 

dapat digunakan dalam pembuatan dispersi padat juga direview 

dalam artikel ini. Hasil review artikel menunjukkan bahwa 

atorvastatin dapat ditingkatkan kelarutan dan laju disolusinya 

dengan metode dispersi padat yang dibandingkan dengan 

atorvastatin murni, dan dispersi padat Atorvastatin-Gelucire 1:5 

dengan pembuatan Fusion Method menghasilkan peningkatan 

kelarutan dan % disolusi paling baik dibandingkan dengan teknik 

dispersi padat dan polimer yang lain. 

Kata kunci: kelarutan, atorvastatin, dispersi padat, laju 

disolusi 
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Atorvastatin is an antihyperlipidemic drug included in the statins 

class, and is a Biopharmaceutical Classification System (BCS) class 

II drug which shows high permeability and low solubility. Low 

water solubility of atorvastatin result low dissolution rate and low 

bioavailability wich affects its effectivity. Therefore, water 

solubility is an important parameter for pharmaceutical industry 

in designing qualifed, safe, effective drug dosage form. Solid 

dispersion has been widely used to improve solubility and 

dissolution characteristic of drugs with low solubility. According 

to several studies that have been performed shows that solubility 

and dissolution rate of atorvastatin can be increased by various 

methods of preparation solid dispersions such as Solvent 
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Evaporation, Fusion Method, Kneading, Lyophilization Technique, 

Spray Drying Co-grinding, Dropping Method. Several polymers, 

which can be used as career material for solid dispersion, are 

reviewed in this article as well. The result of article review shows 

that solubility and dissolution rate of atorvastation solid 

dispersion are increased by those methods compared to pure 

atorvastatin, and the solid dispersion of atorvastatin-gelucire 1:5 

by the fusion method  resulted  the enhancement solubility and 

% dissolution the best compared with solid dispersion technique 

and another polymer. 

Keywords: solubility, atorvastatin, solid dispersion, 

dissolution rate 
 
 

1. PENDAHULUAN 

Kelarutan merupakan parameter 

yang penting bagi industri farmasi dalam 

mendesain bentuk sediaan yang tepat, 

karena kelarutan obat menentukan 

absorpsi obat dan berpengaruh pada 

efektifitas terapinya (Palanisamy dan 

Khanam, 2011). 

Noyes dan Whitney (1897) 

menyebutkan bahwa faktor utama yang 

menentukan laju disolusi adalah kelarutan 

obat dalam air. Obat-obat yang 

kelarutannya rendah dalam air sering 

menimbulkan masalah pada proses 

absorpsinya, karena obat dapat diabsorpsi 

oleh tubuh jika sudah terdistribusi secara 

molekular (Sultan dkk, 2019). Banyak sekali 

obat-obat yang memiliki kelarutan yang 

rendah salah satunya adalah atorvastatin. 

Atorvastatin adalah 

antihiperlipidemia golongan statin 

dengan menghambat HMG-koA reduktase 

(Shaker, 2018) dan termasuk BCS 

(Biopharmaceutical Class System) II  yang  

memiliki permeabilitas tinggi dan 

kelarutan yang rendah (Mayur, 2015). 

Kelarutan atorvastatin dalam air yang 

rendah menghasilkan laju disolusi dan 

bioavailabilitas rendah  yang dapat 

mengakibatkan penurunan terhadap 

tingkat penyerapannya (Iqbal et al, 2020). 

Bioavailabilitas Atorvastatin yang telah 

diketahui yaitu sebesar 12%, maka dari itu 

diperlukan upaya untuk meningkatkan 

kelarutan obat agar dapat meningkatkan 

laju disolusi dan bioavailabilitasnya 

(Shaker, 2018). 

Beberapa metode yang dapat 

meningkatkan kelarutan obat diantaranya 

pembentukan pro-drug, penggunaan 

buffer, mikronisasi, pendekatan 

nanoteknologi, kompleksasi, dispersi 

padat (Yadav dan Tanwar, 2015). Metode 

dispersi padat telah digunakan secara luas 

untuk meningkatkan karakteristik 

kelarutan dan disolusi obat yang memiliki 

kelarutan rendah (Palanisamy dan 

Khanam, 2011). Dispersi padat adalah salah 

satu metode yang melibatkan dispersi satu 

atau lebih bahan zat aktif dalam suatu 

pembawa yang inert pada keadaaan padat 

(Okada et al, 2020). Dispersi padat 

menggambarkan produk padat yang 

mengandung setidaknya dua komponen 

yang berbeda, umumnya pembawa 

hidrofilik dan obat yang bersifat hidrofobik 

(De Mohac et al, 2020), dimana pembawa 

atau polimer tersebut dapat berupa amorf 

atau kristal (Meere  et al, 2019). 

Beberapa pembawa yang sering 

digunakan dalam formulasi dispersi padat 
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yaitu PEG 6000, PVP K30, PXM 188, Carplex 

80, HPMC, dan lainnya yang dapat 

meningkatkan kelarutan karena sifatnya 

yang mudah larut dalam air (Baghel et al, 

2016). 

Dalam beberapa penelitian juga 

menunjukkan bahwa berbagai teknik 

dalam pembuatan metode dispersi padat 

seperti Solvent Evaporation, Fusion Method, 

Kneading, Lyophilization Technique, Spray 

Drying, Co-grinding, Dropping Method 

(Shrestha et al, 2017). 

Oleh karena itu, dalam review artikel 

ini akan dijabarkan beberapa ulasan dari 

jurnal-jurnal penelitian mengenai 

peningkatan kelarutan Atorvastatin 

dengan berbagai teknik pada metode 

dispersi padat yang dapat membantu 

meningkatkan kelarutan dan laju disolusi 

pada atorvastatin sehingga dapat 

meningkatkan bioavailabilitasnya. 

Dalam review artikel ini, metode 

pencarian data menggunakan berbagai 

jurnal penelitian yang telah di publish baik 

nasional maupun internasional dari 10 

tahun terakhir yaitu 2010-2020. Pencarian 

menggunakan sistem pencarian online 

dari database elektronik seperti google 

scholar, Pubmed, Researchgate, ncbi, 

Science Direct, dan situs penyedia jurnal 

yang lain. 

Kata kunci yang digunakan 

diantaranya “Atorvastatin”, “Dispersi 

Padat”, “Peningkatan Kelarutan Dispersi 

Padat”,  “Peningkatan Kelarutan 

Atorvastatin”, “Dispersi Padat 

Atorvastatin”, “Solid Dispersion” dan “Solid 

Dispersion of Atorvastatin”. 

 

 

 

 

2. ISI 

Atorvastatin adalah golongan obat 

statin dengan menghambat HMG-koA 

reduktase (Shaker, 2018) yang digunakan 

untuk pengobatan hiperlipidemia dan  

penyakit jantung koroner (Gozali dkk, 

2015) dan termasuk BCS 

(Biopharmaceutical Class System) kelas II  

yang mana memiliki permeabilitas tinggi 

dan kelarutan yang rendah (Mayur, 2015), 

sehingga bioavailabilitasnya dibatasi oleh 

kecepatan disolusinya (Mir dan Khan, 

2017). Bioavailabilitas  Atorvastatin yang 

telah diketahui yaitu sebesar 12% (Shaker, 

2018), dan di metabolisme di hati.  

Atorvastatin 98% terikat pada protein 

plasma dan waktu paruh eliminasinya 

sekitar 14 jam. Sekitar  2% atorvastatin dari 

dosisnya diekskresikan melalui urin (Virani 

et al, 2014). 

   

Gambar 1. Struktur Kimia Atorvastatin 

(ChemSrc.com) 

 

Dispersi padat adalah suatu keadaan 

dimana zat aktif terdispersi ke dalam 

polimer hidrofilik pada keadaan padat 

(Gozali dkk, 2015). Dispersi padat 

merupakan salah satu strategi yang 

berhasil untuk meningkatkan pelepasan 

obat dari obat yang sukar larut air. (Singh 

dan Sarangi, 2017). Sekiguchi dan Obi 

adalah orang pertama yang menjelaskan 
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tentang dispersi padat pada tahun 1961 

(Singh dan Sarangi, 2017). Sekiguchi dan 

Obi memperkenalkan teknik dispersi padat 

ini dengan tujuan agar dapat memperkecil 

ukuran partikel, meningkatkan laju 

disolusi, dan meningkatkan absorpsi obat 

yang tidak larut air (Sultan dkk, 2019). 

Mekanisme terjadinya dispersi padat yaitu 

dapat memperkecil ukuran partikel, obat 

dalam bentuk amorf, porositas lebih tinggi, 

dan kemampuan obat dapat terbasahi 

(Sareen et al, 2012). 

Dari hasil studi literatur beberapa 

jurnal, diperoleh data mengenai teknik 

berbagai metode dispersi padat dan 

polimer yang dapat meningkatkan 

kelarutan pada Atorvastatin. Hasil 

peningkatan kelarutan Atorvastatin dapat 

dilihat pada Tabel 1.

 

Tabel 1. Metode Dispersi Padat yang dapat meningkatkan Kelarutan Atorvastatin 

No. Metode Pembawa Perbandingan 

Hasil 
 

Ref 
Kelarutan 

(mg/mL) 
% Disolusi 

K1 K2 
Menit 

ke- 
D1 D2  

1. Solvent 

Evaporation 

HPMC 2:1 

 

  60 48,89 95,71 (Uddin et al, 

2010) 

2. Solvent 

Evaporation 

PXM 188 3:0.5 0,004 

 

0,008 

 

15 

 

20 

 

78 

 

(Jahan et al, 

2013) 

3. Solvent 

Evaporation 

PVP K30 1:5 0.432 

 

1,149 

 

5 65 

 

100 (Jahangiri et 

al, 2015) 

4. Solvent 

Evaporation 

PEG 4000 

Carplex 80 

1:2:3 

 

  120 35,09 

 

69,16 (Sarker et al, 

2018) 

5. Fusion Method Gelucire 

50/13 dan 

44/14 

1:5 

 

0,0206 13,24 15 

 

11 85,8 (Shaker, 

2018) 

6. Melting 

Method 

(Fusion 

Method) 

PXM 407 

MAS 

1:1:1 0,12 0,97 30 

 

± 60 ± 92 (Ali and Al-

Khedairy, 

2019) 

7. Solvent 

Evaporation 

PXM 407 

 

1:2 

 

0,21 0,39 60 

 

43.7 96,5 (Sharma et 

al, 2012) 

Fusion Method 1:3 

 

0,32 85,6 

 

8. Solvent 

Evaporation 

Neem 

Gum 

1:6 

 

0,19 0,843 30 44.74 95,47 (Rodde et al, 

2014) 

Kneading 0,746 88,47 

9. Dropping 

Method 

PEG 6000 1:3 0,057 0,096 60 35,26 77,63 (Narasaiah 

et al, 2011) 

10. Co-grinding VBP-1 

PXM 407 

1:1:1 

 

  60 30 100 (Prabhu and 

Patravale, 

2016) 

11. Lyophilization 

Technique 

Skimmed 

Milk 

1:9, 0,127 4,15 30 22,7 83,69 (Choudhary 

et al, 2012) 

12. Spray Drying 

Technique 

HPMC 

SLS 

1:1:0,1 ± 0,08 ± 1,5 60 60 90 (Kwon J et 

al, 2019) 

Keterangan: K1= Atorvastatin murni, K2= Dispersi Padat Atorvastatin, D1= % Disolusi Atorvastatin murni, D2 = % Disolusi 

Dispersi Padat Atorvastatin. 
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Menurut data yang diperoleh, 

Metode pembuatan dispersi padat pada 

Atorvastatin yang digunakan adalah 

Fusion Method, Solvent Evaporation, 

Kneading, Dropping Method, Spray Drying, 

Co-grinding, Lyophillization Technique. 
 
1. Fusion Method/Melting Method 

Metode Fusi ini pertama kali 

dikenalkan oleh Sekiguchi dan Obi (Yadav 

and Tanwar, 2015). Metode ini melibatkan 

pelelehan terhadap obat dan pembawa 

(Shrestha et al, 2017). Keuntungan dari 

metode ini yaitu sederhana dan ekonomis, 

dapat digunakan untuk obat yang stabil 

terhadap pemanasan (Yadav dan Tanwar, 

2015). 

Dengan menggunakan metode ini, 

menurut penelitian (Shaker, 2018), 

Atorvastatin dengan pembawa Gelucire 

50/13 pada rasio 1:5 menunjukkan 

peningkatan kelarutan obat  lima kali lipat 

sebesar 13,22 mg/mL, dan hasil uji disolusi 

dengan pembawa Gelucire 44/14 pada 

rasio 1:5 terjadi peningkatkan % disolusi 

paling cepat sebesar 74,8%. Kemudian, 

menurut penelitian (Ali dan Al-Khedairy, 

2019), Atorvastatin dengan pembawa PXM 

407 dan MAS 1:1:1 menunjukkan 

peningkatan kelarutan lebih baik sebesar 

0,85 mg/mL dan hasil uji disolusinya terjadi 

peningkatkan % disolusi paling cepat 

sebesar ± 32 %. Dan menurut penelitian 

(Sharma et al, 2012), Atorvastatin dengan 

pembawa PEG 6000 pada rasio 1:3 terjadi 

peningkatan kelarutan lebih baik sebesar 

0,11 mg/mL dalam buffer fosfat (pH 6.8). 

Atorvastatin memiliki kelarutan yang 

bergantung pada pH serta paling tidak 

larut dalam pH asam dan kelarutannya 

meningkat dengan meningkatnya pH, 

karena dapat terionisasi pada pH 4.5 

hingga 6. Hasil uji disolusinya terjadi 

peningkatan% disolusi paling cepat 

sebesar 41,9%. 

Dalam metode ini, dispersi molekuler 

terbentuk akibat pencampuran molekul 

obat dan pembawa. Ketika campuran 

tersebut didinginkan, gerakan molekuler 

ditahan ketika dalam pengadukan yang 

cepat, sementara pendinginan bertahap 

pada suhu kamar yang memungkinkan 

waktu cukup untuk obat dan polimer 

mengendap sesuai pertimbangan 

kepadatannya, dan memberikan 

campuran yang heterogen dan 

rekristalisasi produk (Shamsuddin et al, 

2016). 
 
2. Metode Solvent Evaporation 

Tachibana dan Nakamura pertama 

kali menggunakan metode ini untuk 

menyiapkan dispersi padat. Metode ini 

melibatkan pelarutan terhadap obat dan 

pembawa, dan pelarut diuapkan. 

Keuntungan dari metode ini adalah 

Dekomposisi termal pada obat dapat 

dicegah, karena penguapan pelarut 

organik dapat digunakan pada suhu yang 

rendah (Yadav dan Tanwar, 2015). 

Dengan menggunakan metode ini, 

menurut penelitian (Uddin et al, 2010), 

hasil uji disolusi atorvastatin dengan 

pembawa HPMC pada rasio 1:2 telah 

terjadi peningkatan % disolusi paling cepat 

sebesar 46,82%. Menurut penelitian (Jahan 

et al, 2013), Atorvastatin dengan pembawa 

Poloxamer 188 pada rasio 3:0.5 terjadi 

peningkatan kelarutan lebih baik sebesar 

0,004 mg/mL dan hasil uji disolusinya 

menunjukkan terjadi peningkatan % 

disolusi paling cepat sebesar 58%. 

Kemudian, menurut penelitian (Jahangiri 

et al, 2015) Atorvastatin dengan pembawa 

PVP K30 pada rasio 1:5 terjadi peningkatan 

kelarutan lebih baik sebesar 0,683 mg/mL 

dan hasil uji disolusnya menunjukkan 
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terjadi peningkatan % disolusi paling cepat 

sebesar 35%. 

Menurut penelitian (Sarker et al, 

2018), hasil uji disolusi Atorvastatin 

dengan pembawa PEG 4000 dan Carplex 

80 pada rasio 1:2:3 terjadi peningkatan % 

disolusi 2 kali lipat sebesar 34,07%.  

Menurut penelitian (Sharma et al, 

2012), Atorvastatin dengan pembawa 

Poloxamer 407 1:2 menunjukkan 

peningkatan kelarutan lebih baik sebesar 

0,18 mg/mL dan hasil uji disolusinya 

menunjukkan terjadi peningkatan % 

disolusi paling cepat sebesar 52,8%. Dalam 

hasil penelitian ini, metode Solvent 

Evaporation dapat meningkatkan % 

disolusi Atorvastatin lebih cepat 

dibandingkan dengan Fusion Method 

sebesar 41,9%. Menurut penelitian (Rodde 

et al, 2014) Atorvastatin dengan pembawa 

Neem Gum 1:6 terjadi peningkatan 

kelarutan lebih baik sebesar 0,653 mg/mL 

dan hasil uji disolusinya menunjukkan 

terjadi peningkatan % disolusi paling cepat 

sebesar 50,73%. Dalam hasil penelitian ini, 

metode Solvent Evaporation dapat 

meningkatkan % disolusi Atorvastatin 

lebih cepat dibandingkan dengan 

Kneading Method sebesar 43,73% (Rodde 

et al, 2014). 
 
3. Kneading Method 

Campuran obat dan pembawa yang 

telah ditimbang dibasahi dengan pelarut 

dan digerus kuat seluruhnya dalam mortir 

kaca hingga terbentuk pasta (Yadav dan 

Tanwar, 2015). Dengan menggunakan 

metode ini, menurut penelitian (Rodde et 

al, 2014) Atorvastatin dengan pembawa 

Neem Gum 1:6 terjadi peningkatan 

kelarutan lebih baik sebesar 0,556 mg/mL 

dan hasil uji disolusinya menunjukkan 

terjadi peningkatan % disolusi paling cepat 

sebesar 43,73%. Neem Gum memiliki 

viskositas yang rendah, karena itu 

digunakan sebagai polimer dalam teknik 

dispersi padat. 
 
4. Dropping Method 

Teknik ini dapat digunakan untuk 

mengatasi kesulitan dengan metode yang 

lain, dan teknik ini juga dikembangkan  

untuk menghasilkan partikel dengan 

bentuk bulat dari pelelehan dispersi padat 

(Allawadi et al, 2013) dengan cara 

pelelehan campuran di pipet dan 

ditempatkan ke dalam perangkat pemanas 

dan dijatuhkan ke plat baja tahan karat, 

dimana ia memadat menjadi partikel bulat 

(Narasaiah et al, 2011). Ukuran dan bentuk 

partikel dapat dipengaruhi oleh faktor 

seperti viskositas lelehan dan ukuran pipet. 

Keuntungannya yaitu tidak menggunakan 

pelarut organik dan tidak menimbulkan 

masalah yang terkait dengan penguapan 

(Allawadi et al, 2013). 

Dengan menggunakan metode ini, 

menurut penelitian (Narasaiah et al, 2011), 

Atorvastatin dengan pembawa PEG 6000 

pada rasio 1:3 terjadi peningkatan 

kelarutan lebih baik sebesar 0,039 mg/mL 

dan hasil uji disolusinya menunjukkan 

terjadi peningkatan % disolusi paling cepat 

sebesar 42,37%. 
 
5. Co-grinding 

Teknik Co-grinding adalah teknik 

pencampuran menggunakan blender dan 

digiling menggunakan ball mill (Shrestha 

et al, 2017). Gaya penggilingan yang kuat 

memberikan peningkatan dalam energi 

aktivasi di permukaan dan dalam distorsi 

kisi kristal (Yadav dan Tanwar, 2015). 

Dengan menggunakan metode ini, 

menurut (Prabhu dan Patravale, 2016), 



Review Artikel: Peningkatan Kelarutan Atorvastatin Dengan… 

 

12 Jurnal Ilmiah Farmasi Farmasyifa | Vol. 04 No. 1 | Januari 2021 

 

hasil uji disolusi Atorvastatin dengan 

pembawa VBP 1 dan PXM 407 1:1:1 

menunjukkan peningkatan % disolusi 

paling cepat sebesar 70%. Keuntungan 

dari metode ini yaitu menghindari 

penambahan pelarut organik pada obat 

dan pembawa. 
 
6. Spray Drying Method 

Spray drying adalah salah satu teknik 

dispersi padat yang umum digunakan, 

dimana dibuat dengan teknik pelarutan 

terhadap obat dan pembawa, kemudian 

disemprotkan menggunakan Spray Dryer 

untuk menghilangkan pelarut (Khatry et al, 

2012). Dengan menggunakan metode ini, 

menurut (Kwon J et al, 2019), hasil uji 

disolusi atorvastatin dengan pembawa 

HPMC dan SLS pada rasio 1:1:0.1 terjadi 

peningkatan % disolusi paling cepat 

sebesar 30% dan peningkatan kelarutan 

lebih baik sebesar ± 1,42 mg/mL. Pada 

metode ini, karena peningkatan luas 

permukaan pada campuran obat dan 

pembawa terjadi oleh tetesan, maka 

pelarut menguap dengan cepat dan 

dispersi padat pun terbentuk, dan cukup 

cepat untuk mencegah terjadi pemisahan 

fasa (Allawadi et al, 2013). Berdasarkan 

hasil penelitian (Kwon J et al, 2019) 

ditemukan bahwa kelarutan obat 

menurun dengan peningkatan konsentrasi 

HPMC (rasio > 1), bisa terjadi karena tingkat 

kejenuhan tertinggi dicapai pada rasio 1. 
 
7. Lyophillization Technique 

Teknik liofilisasi ini adalah teknik 

pelarutan terhadap obat dan pembawa, 

kemudian dibekukan dan disublimasikan. 

Keuntungan dari metode ini yaitu obat 

mengalami tekanan termal minimal 

selama pembentukan dispersi padat 

(Shrestha et al, 2017). 

Dengan menggunakan metode ini, 

menurut penelitian (Choudhary et al, 

2012), Atorvastatin dengan pembawa 

Skimmed Milk pada rasio 1:9 terjadi 

peningkatan kelarutan lebih baik sebesar 

4,023 mg/mL dan hasil uji disolusinya 

menunjukkan terjadi peningkatan % 

disolusi paling cepat sebesar 60,99%. 

Peningkatan kelarutan dan disolusi dapat 

terjadi dengan pembentukan porositas 

dan partikel halus dengan teknik liofilisasi, 

oleh karena itu campuran dispersi padat 

dapat meningkatkan luas permukaan dan 

meningkatkan laju disolusinya. 

Menurut persamaan Noyes dan 

Whitney dan teori Nernst-Brunner, laju 

disolusi berbanding lurus dengan luas 

permukaan obat dan peningkatan 

pelarutan ditandai dengan mengecilnya 

ukuran partikel obat (De Mohac et al, 2020). 
 
Polimer dalam Dispersi Padat 

Penambahan polimer dalam metode 

dispersi padat berpengaruh terhadap 

kelarutan obat (Uddin et al, 2010) dan 

polimer juga dapat mencegah agregasi 

dari partikel obat serta meningkatkan laju 

disolusi obat (Choudhary et al, 2012). 

Beberapa polimer yang digunakan dalam 

pembuatan dispersi padat Atorvastatin 

yaitu PEG 6000, PVP K30, PXM 188, Carplex 

80, HPMC, dan polimer lainnya. 

Penambahan surfaktan sebagai 

pembawa berpengaruh terhadap 

pembuatan dispersi padat Atorvastatin, 

karena dapat mengurangi hidrofobisitas 

obat dengan mengurangi/menurunkan 

tegangan antarmuka (Sharma et al, 2012). 

Ada beberapa polimer yang yang 

termasuk kedalam kelas ini yaitu Gelucire, 

Poloxmer 407, Poloxamer 188, dan lainnya. 

Penambahan polimer Gelucire juga dapat 



Salma UK,  Gozali  D,  Hanifa  HL  

 

Jurnal Ilmiah Farmasi Farmasyifa | Vol. 04 No. 1 | Januari 2021 13 

 

meningkatkan keterbasahan pada obat 

Atorvastatin, mengurangi ukuran kristal 

dan menghambat pertumbuhan kristal 

Atorvastatin (Shaker, 2018). Sifat 

pembasahan juga berpengaruh signifikan 

terhadap laju disolusi. Kemudian, 

poloxamer 407 memberikan hasil disolusi 

yang baik (Choudhary et al, 2012). 

Poloxamer 188 juga dapat meningkatkan 

kelarutan dan laju disolusinya, hal ini 

menunjukkan bahwa adanya bentuk 

amorf dalam teknik dispersi padat, tetapi 

kelarutan meningkat dengan menurunnya 

jumlah Poloxamer 188 (Jahan et al, 2013). 

PVP K30 juga dapat meningkatkan 

kelarutan Atorvastatin, karena terjadi 

pembentukan kompleks terlarut antara 

Atorvastatin dengan PVP K30. PVP K30 

dapat meningkatkan laju disolusi dengan 

mengurangi tegangan antar muka antara 

obat dengan polimer (Jahangiri et al, 2015). 

Penambahan Skimmed Milk pada 

rasio 1:9 menghasilkan pelepasan obat 

yang paling cepat. Berdasarkan hasil 

penelitian ini, profil disolusi meningkat 

dengan meningkatnya jumlah pembawa 

dalam formulasi, namun ketika rasio nya 

lebih dari 1:9 terjadi penurunan disolusi, 

mungkin dikarenakan jumlah pembawa 

yang terlibat lebih tinggi dan mungkin 

membutuhkan waktu yang lama untuk 

larut (Choudhary et al, 2012). 

Perlu diingat, bahwa peningkatan 

fraksi massa polimer tidak selalu menjadi 

keuntungan dalam kelarutan dan laju 

disolusi (Jahan et al, 2013), oleh karena itu 

pemilihan rasio pembawa obat yang 

optimal merupakan keuntungan dari 

penggunaan teknik dispersi padat (Kwon J 

et al, 2019). 

Penambahan adsorben juga dapat 

berpengaruh terhadap pembuatan 

dispersi padat. PEG 4000 merupakan 

polimer yang bersifat hidrofilik dan Carplex 

80 yang bersifat adsorben dapat 

berkontribusi dalam peningkatan 

keterbasahan obat dan peningkatan 

disolusi obat (Sarker et al, 2018). 

Penambahan MAS pada dispersi padat 

Atorvastatin-PXM 407 memberikan 

pelepasan obat yang paling cepat 

dibandingkan dengan tidak memakai 

adsorben, karena MAS memiliki aktivitas 

disintegrasi yang sangat baik dalam 

larutan dan peningkatan karena memiliki 

sifat adsorpsi yang cukup baik (Ali dan Al-

Khedairy, 2019). 

Dari ke 12 jurnal penelitian 

menunjukkan bahwa Atorvastatin pada 

pembuatan Fusion Method dengan 

pembawa gelucire 1:5 menghasilkan 

peningkatan kelarutan dan % disolusi 

paling baik dibandingkan dengan teknik 

dispersi padat dan polimer yang lain. 

3. KESIMPULAN 

Hasil yang diperoleh pada beberapa 

jurnal penelitian menunjukkan bahwa 

atorvastatin dapat ditingkatkan kelarutan 

dan laju disolusinya dengan polimer 

seperti HPMC, PVP K30, PXM 188, PXM 407, 

PEG4000, PEG 6000, dan polimer lainnya 

serta dibuat dengan metode dispersi padat 

seperti Solvent Evaporation, Fusion Method, 

Kneading, Lyophilization Technique, Spray 

Drying  Co-grinding, Dropping Method.  

Atorvastatin pada pembuatan Fusion 

Method dengan pembawa gelucire 1:5 

menghasilkan peningkatan kelarutan dan 

% disolusi paling baik dibandingkan 

dengan teknik dispersi padat dan polimer 

yang lain. 
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