02.66.00/FRM-03/AKD-SPMI

DAFTAR ISI

ABSTRAK ettt b e b e h e s h et sttt bt e be e she e sat e sabe e be e beenbeenreas iv
KATA PENGANTAR L.ttt sttt et b e et sh et b e at et s bt e tesbeeeeneas vi
DAFTAR IST ..ttt et s h et b e st e b s bt et e st e bt et e sbeeat e besbeenes vii
DAFTAR GAMBAR DAN TLUSTRASI ...ttt st s iX
DAFTAR TABEL ... .ottt st sttt b e sbe e st st e e te e be e sbe e saeesaee e X
DAFTAR LAMPIRAN ..ottt st sttt et sttt e b e saeesane e Xi
DAFTAR SINGKATAN DAN LAMBANG......ccootieeeterereetest ettt sttt st Xii
BAB |. PENDAHULUAN ..ottt ettt st st e e sreesmeesaneeneens 13
1.1 Latar DelaKang ..o 13
1.2 RUMUSAN MASAIAN ... 14
1.3 Tujuan dan manfaat PeNElitian...........cceoieieveiiccececeeeeee s 14
1.4 Hipotesis PENEIITIAN .......ccvoiuieieiicececeee et 14
1.5 Tempat dan waktu Penelitian ... 15
BAB 1. TINJAUAN PUSTAKA ...ttt ettt st st sae e saaesaeesnteenaeens 16
11 AmIOdIPIiNg BESHAL .....c.coueriiiirieieeeee et 16
11.2  BiSOProlol FUMAFALE .......cc.ecviiecieeteceeeeteeeetes ettt st a et et 17
1.3  Kombinasi Amlodipin Besilat dan Bisoprolol Fumarat..............ccccceevevevienieennenne. 18
1.4 Kromatografi Lapis Tipis (KLT) ..cccieoerieieeseeieie et 18
T2 PINSIP LT ettt ettt et s esaesne e e e sresneenne s 19
11.2.2 FASE QIAIM .ottt 19
1123 FASE GEIAK ...t 20

TE5  DENSITOMETE ...ttt 20
1.6 Prinsip KLT DeNSITOMEi.....ccccccveciiriieieiieieiese et erieseeeee e et e e seeenneneas 20
1.7 KLT Video denSitOmMEtri.......cccoiciiiriiiriiiniiiricictnetetsee e 21
11.8  Validasi MEOE ........cociiiiiiciie e 22
BAB I11. METODOLOGI PENELITIAN. ..ottt st st 26
BAB IV. PROSEDUR PENELITIAN ...ttt s 27
IV.L ATBL .ttt et eae 27
IV.2 BANAN. ... 27
IV.3  Uji KeSESUAIAN SISTEM .....ouiiiiieieieieeieeeee ettt sttt st e neas 27
1IV.3.1 Pemeriksaan Bahan Baku ..........ccccccooevirinininienceieeeeeeseseeeeeeee e 27
IV.3.2 Pembuatan Larutan Baku Amlodipin Besilate............cccceviveeveneevesenienne 27
IV.3.3 Pembuatan Larutan Baku Bisoprolol Fumarat.............cccecveevevereecesennenne 27
IV.3.4 Pembuatan Seri Larutan Baku Campuran...........cccccoeceevveviineerieneesesennennens 28

vii



02.66.00/FRM-03/AKD-SPMI

IV.3.5  Penyiapan Fase DiaM.......cccceeceiiieeiiceeesieeeese sttt se e aesre e 28
IV.3.6  Optimasi SIStEM KLT ....ooiiiiiieiieereeeeeeee e 28
IV.3.7  Analisis KromMatogram.......c.ccceieiririninenesesieieetee et 28
V.4 Validasi Metode ANEISIS ..ot 28
IV.AL  UJi SEIEKEIVITAS ....ccveeeeeiiciete sttt sttt rneae s 29
IV.4.2  UJi LINEAKITAS ...ttt 29
IV.4.3  UJi SENSITIVITAS .....oviiiitiieteieieeee ettt 30
V.44  Uji Perolehan Kembali........ccoooiiiiinininineceeeeeeeee e 30
IVA5  AKUFESI .ttt 30
IV4.8  PIESISI vttt 31
V.47 Penetapan Kadar SAMPEL ........cccovieiririnineneeeeeese e 32
BAB V. HASIL DAN PEMBAHASAN ..ottt ettt sttt s sse et enie e 33
V.1  Pencarian kondisi optimum Sistem KLT ........cccovievieiiiiereneceere e 33
V.2  Pencarian konsentrasi terendah Amlodipin besilat dan Bisoprolol fumarat ...... 35
V.3 Hasil validasi metode analiSis..........cccoevirerireniniinieinieineerereeese e 36
V.4 Penetapan Kadar..........ccooeoiiiiininieieieieescsese ettt st 42
BAB VI PENUTUPR L.ttt sttt ettt st st st s b st sateeteenseens 44
VEL  KESIMPUIBN .ottt ettt st ae st e e b e s ae et e sbeeasesteesnennens 44
VL2 SAIAN....iiiiie e st 44
DAFTAR PUSTAKA .ttt ettt sttt sttt et s st satesbe e e e beesaeesaeesnseenteensaens 45
LAMPIRAN L.ttt sttt et et et s et st e r e neesreesmeesaneenneens 47

viii



02.66.00/FRM-03/AKD-SPMI
DAFTAR GAMBAR DAN ILUSTRASI

Gambar 2. 1 Struktur Kimia Amlodipin Besilat ..........c.ccccoeovviiiieiiiie e 16
Gambar 2. 2 Struktur Kimia Bisoprolol Fumarat .............ccccoocevveiiiie i 17

Gambar 5. 1 Kondisi optimum pemisahan campuran Amlodipin besilat dan
Bisoprolol Fumarat 35

Gambar 5. 2 Plot konsentrasi Bisoprolol Fumarat terhadap AUC .............ccocoeeee. 38
Gambar 5. 3 Plot konsentrasi Amlodipin Besilat terhadap AUC ............ccccceviene. 38



02.66.00/FRM-03/AKD-SPMI

DAFTAR TABEL
Tabel 4. 1 Tabel Komposisi Tablet Simulasi per Tablet.............ccccooveviiieiiiininenen. 31
Tabel 5. 1 Kondisi pemisahan Amlodipin Besilat dan Bisoprolol Fumarat dalam
DErbagal fase GEIak ... s 34
Tabel 5. 2 Data pencarian konsentrasi terendah...........cccoccoeoviieiinnnie s 36
Tabel 5. 3 UjJi SEIEKEIVITAS .......ccoveieiiiiieii e 36
Tabel 5. 4 Data Uji lINTEFITAS .......ccoiiiiiiieeee e 37
Tabel 5. 5 Hasil data uji SENSITIVITAS.........ccccoriiiiiiiiiee e 39
Tabel 5. 6 Hasil data uji akurasi Bisoprolo Fumarat...........ccccoovveiiniicncnenenen 40
Tabel 5. 7 Hasil data uji akurasi Amlodipin Besilat............c.ccooeiiiiiiiiiniiininen 40
Tabel 5. 8 Hasil data uji presisi Bisoprolol Fumarat ............ccccooviiiiiiiiiiien, 41
Tabel 5. 9 Hasil data uji presisi Amlodipin Besilat ... 42
Tabel 5. 10 Hasil data uji penetapan kadar Bisoprolol Fumarat..................c.c........ 43
Tabel 5. 11 Hasil data uji penetapan kadar Amlodipin Besilat .............cccccoeoenennne. 43



02.66.00/FRM-03/AKD-SPMI
DAFTAR LAMPIRAN

Lampiran 1 Cek TUIMITIN .....oo.ooieieiiieee ettt s 47
Lampiran 2 COA AmIodipin BeSIlat ...........c.coeiieieiieieeceeee e 48
Lampiran 3 COA Bisoprolol FUMAIAL............cceoiiieiiiriresereceeeeeee e 49
Lampiran 4 Uji SEIEKUIVITAS..........coiiieiiiiciee ettt et 50
Lampiran 5 Kurva kalibrasi Bisoprolol FUMarat.............cccceeieieveiieceneseeese e 51
Lampiran 6 Kurva kalibrasi Amlodipin BeSHat............ccoeverereiiiininininerereeeeeeeene 52
Lampiran 7 Hasil perhitungan batas deteksi dan batas kuantitasi bisoprolol fumarat..... 53
Lampiran 8 Hasil perhitungan batas deteksi dan batas kuantitasi amlodipin besilat........ 54
Lampiran 9 Hasil uji akurasi bisoprolol fumarat.............ccccceeieieieniecineseeeceeeee e 55
Lampiran 10 Hasil uji akurasi amlodipin besilat..............ccccevieieiiniecenineececeeeee e 56
Lampiran 11 Hasil uji presisi bisoprolol fumarat..............cccoeveiiiiininnencreseeieeeeene 57
Lampiran 12 Hasil uji presisi amlodipin besilat............c.ccooevveiiiieiiiieceeeeeceeeee e, 58
Lampiran 13 Perhitungan kadar bisoprolol fumarat...........c.ccoceoeieinininenineneeeeeeene 59
Lampiran 14 Perhitungan kadar amlodipin DeSHat...........cccovererieiiinininenesereeeeeene 60

Xi



02.66.00/FRM-03/AKD-SPMI

DAFTAR SINGKATAN DAN LAMBANG

SINGKATAN NAMA

KLT Kromatografi Lapis Tipis

KCKT Kromatografi Cair Kinerja Tinggi
PCR Polymerase Chain Reaction

KV Koevisien Variasi

BD Batas Deteksi

BK Batas Kuantitasi

SD Standar Deviasi

xii



