R ES EAR C H ART I C L E Journal of Global Pharmacy Research (JGPR), Vol 01 Issue 01

Formulation of Low- substituted Hydroxypropyl Cellulose as an Anti-
Capping Agent in Paracetamol Wet-Granulated Tablets

Arry Andika WIBAWA, Alhara YUWANDA, NOPRATILOVA, Dewi RAHMAWATI*

Department of Pharmacy, Faculty of Pharmacy, Jakarta Global University, Depok, West Java, Indonesia 16412
*Corresponding author: dewi@jgu.ac.id

ABSTRACT: Paracetamol has poor flow and compressibility, this causes the potential for tablet capping in
its manufacture. Low-substituted hydroxypropyl cellulose (Low HPC 11) considered in this study was used
as a binder in tablets with capping potential. By wet granulation, Low HPC 11 was made with different
concentrations, namely F1 0%, F2 0.5%, F3 1% and F4 2%, to determine compression behavior and the effect
on the resulting tablet. The results of the evaluation showed that an increase in the concentration of Low
HPC 11 caused an increase in the value of hardness, longer disintegration time, a decrease in the value of
tablet friability and minimized the potential for capping of the resulting tablet. At a concentration of Low
HPC 11 2% produced the best quality tablets with a hardness value of 14.65 + 0.6 Kp, tablet friability 0.13%,
disintegration time 2.73 minutes with no symptoms of capping.

KEYWORDS: paracetamol, low HPC 11, tablet capping, wet granulation.

© 2025. Published by Faculty of Pharmacy Jakarta Global University, in coordination with Directorate for Research and Community
Service (LPPM) of Jakarta Global University. DOI: https://doi.org/10.56904/jgpr.v1i01.113 Received: June 2025, accepted: June 2025,
published: June 2025

PENDAHULUAN

Capping merupakan salah satu permasalahan umum dalam proses pembuatan tablet, yaitu terlepasnya
sebagian segmen penampang tablet dari permukaan atas atau bawah selama atau setelah proses kompresi
[1,2]. Fenomena ini sering kali terjadi pada bahan aktif yang memiliki sifat alir dan kompresibilitas yang
rendah, seperti parasetamol. Tablet parasetamol, yang umumnya mengandung dosis tinggi (500 mg per
kaplet), memiliki kecenderungan alami untuk mengalami capping saat proses cetak langsung [3,4]. Hal ini
menjadi tantangan utama dalam pengembangan formulasi tablet yang stabil secara fisik dan efektif secara
terapeutik.

Beberapa pendekatan telah dilakukan untuk mengatasi capping, baik melalui modifikasi variabel proses
seperti tekanan dan kecepatan pemadatan, maupun melalui perubahan formulasi [5,6]. Salah satu pendekatan
yang banyak digunakan adalah metode granulasi basah dengan penambahan bahan pengikat untuk
meningkatkan kohesi antar partikel, serta memperbaiki sifat alir dan kompresibilitas serbuk [3,4]. Namun
demikian, pemilihan jenis dan konsentrasi bahan pengikat sangat krusial, karena penggunaan yang
berlebihan dapat menyebabkan waktu hancur yang lama, sementara penggunaan yang terlalu sedikit justru
dapat memperparah capping.

Low-substituted hydroxypropyl cellulose (Low HPC) merupakan salah satu bahan pengikat yang banyak
digunakan dalam formulasi sediaan padat. Selain berfungsi sebagai binder, Low HPC juga memiliki sifat
penghancur, serta telah terbukti efektif dalam metode granulasi basah maupun kempa langsung [7].
Karakteristik ukuran partikelnya yang kecil serta kandungan hidroksipropil yang tinggi membuat bahan ini
menarik untuk digunakan dalam formulasi tablet parasetamol yang rawan mengalami capping.

Berdasarkan permasalahan tersebut, penelitian ini bertujuan untuk mengevaluasi pengaruh penggunaan Low-
substituted hydroxypropyl cellulose (Low HPC) sebagai bahan pengikat terhadap sifat fisik granul dan tablet

parasetamol, khususnya dalam mengatasi capping. Penelitian ini penting untuk bidang formulasi farmasetika
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karena berpotensi menawarkan alternatif solusi terhadap keterbatasan pada metode konvensional, serta dapat
meningkatkan mutu sediaan tablet parasetamol yang selama ini menjadi salah satu obat bebas paling banyak
digunakan. Kebaruan dari penelitian ini terletak pada optimalisasi Low HPC dalam konsentrasi dan metode
yang belum banyak dilaporkan sebagai solusi terhadap masalah teknis tabletasi parasetamol dosis tinggi.

METODE

Proses pembuatan tablet dimulai dengan pembuatan larutan chlorphenamine maleate dalam aqua purificata
menggunakan furbo mixer. Campuran zat aktif (Paracetamol, Phenylephrine HCl, dan Dextromethorphan HBr),
povidone, dan MCC kemudian digranulasi dengan menambahkan larutan tersebut dalam high shear granulator
hingga terbentuk massa basah yang optimal, ditandai dengan hasil uji banana break. Granul kemudian
dikeringkan menggunakan fluid bed dryer hingga kadar air mencapai 2-3%, lalu diayak menggunakan cone
mill (mesh 1,143 mm) untuk memperoleh ukuran partikel yang seragam. Campuran fase luar terdiri dari
croscarmellose sodium, colloidal silicon dioxide, talcum, magnesium stearate, dan Low HPC 11 dengan variasi
konsentrasi 0%, 0,5%, 1%, dan 2%, yang dicampurkan menggunakan drum mixer untuk menghasilkan mixed-
granule. Selanjutnya, campuran dikompresi menjadi tablet menggunakan mesin rotary dengan cetakan kaplet
oval 730 mg (Tabel 1).

Mixed-granule yang dihasilkan dievaluasi berdasarkan parameter kecepatan alir, sudut diam, kompresibilitas,
kadar lembab, dan distribusi ukuran partikel. Evaluasi ini dilakukan berdasarkan metode yang telah
dipublikasikan sebelumnya [3,4,8]. Tablet yang terbentuk kemudian diuji meliputi uji organoleptik,
keseragaman bobot, ukuran, kekerasan, kerapuhan, dan waktu hancur sesuai standar parameter mutu sediaan
padat [9,10].

Tabel 1. Komposisi Pertablet Tiap Formula Penelitian

No Nama Bahan F1 F2 FE H Jumlah Fungsi
1 Paracetamol 500 500 500 500 mg Analgesik dan antipiretik
2 CTM 2 2 2 2 mg Antihistamin, sedative
3 Phenylephrine HC1 10 10 10 10 mg Dekongestan
4 Dextromethorphan HBr 10 10 10 10 mg Antitusiv
5 Low HPC 11 0 05 1 2 % Anti capping
6 Povidone 18 18 18 18 % Pengikat
7 Croscarmellose Sodium 1 1 1 1 % Penghancur
8 Talcum 2 2 2 2 % Glidan
9 Colloidal Silicon Dioxide 03 03 03 03 % Glidan
10 Magnesium Stearate 1 1 1 1 % Lubrikan
11 Microcrystalline Cellulose 225 22 215 205 % Pengisi
12 Aqua Purificata 115 115 115 115 ml Pelarut
F1: Low HPC 0%
F2: Low HPC 0,5%
F3: Low HPC 1%
F4: Low HPC 2%
HASIL DAN PEMBAHASAN

1. Evaluasi Granul

Evaluasi sifat alir granul menunjukkan bahwa kecepatan alir meningkat seiring bertambahnya konsentrasi
Low HPC. Formula F1 (0%) memiliki kecepatan alir 7,2 g/s, sedangkan F4 (2%) mencapai 12 g/s. Nilai sudut
diam juga menurun dari 28,43° (F1) menjadi 22,03° (F4), menandakan sifat alir yang semakin baik.
Kompresibilitas menunjukkan penurunan dari 20,75% (F1) menjadi 13,04% (F4), mencerminkan peningkatan
dalam kemampuan pemadatan. Seluruh formula memiliki kadar lembab antara 2,33%-2,51%, berada dalam
rentang yang disyaratkan (Tabel 2).

2. Distribusi Ukuran Partikel

Distribusi ukuran partikel (Gambar 1) menunjukkan bahwa seluruh formula mengandung lebih dari 10%
serbuk halus (<180 pum), yang dapat meningkatkan risiko cacat seperti capping. Kandungan serbuk halus
tertinggi ditemukan pada F3 dan F2, masing-masing sebesar 42,22% dan 40,56 %.
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Tabel 2. Hasil Evaluasi Kecepatan Alir, sudut diam, kompresibilitas dan kadar lembab granul

Jenis Evaluasi

Formula Kecepatan alir (g/s) Sudut Diam (°) Kompresibilitas (%) Kadar Lembab (%)
F1 7,2 28,43 20,75 251
F2 10,3 27,53 17,78 233
F3 11,11 23,62 17,02 244
F4 12 22,03 13,04 2,34
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Gambar 1. Hasil Evaluasi Distribusi Ukuran Partikel

3. Evaluasi Tablet

Semua tablet berbentuk kaplet, berwarna putih, memiliki rasa pahit dan sedikit berbau (Tabel 3). Rata-rata
bobot tablet berkisar antara 730,89-731,69 mg, dengan deviasi standar tertinggi pada F2 (+1,50 mg) dan
terendah pada F4 (0,40 mg). Ukuran tablet (ketebalan) juga konsisten dengan deviasi rendah, berkisar 6,03-
6,06 mm. Kekerasan tablet meningkat signifikan dari F1 ke F4, dengan F1 rata-rata 5,13 Kp dan F4 mencapai
15,05 Kp (Tabel 4). Nilai kerapuhan menurun dari 0,31% (F1) ke 0,11% (F4), dan semua formula berada di
bawah batas maksimal 1%. Seluruh formula memiliki waktu hancur <15 menit, namun cenderung meningkat
seiring penambahan Low HPC, dari 32,17 detik (F2) menjadi 33,33 detik (F4) (Tabel 5).

Tabel 3. Hasil Evaluasi Organoleptik Tablet

Evaluasi Formula
Organoleptik F1 F2 F3 F4
Bentuk Kaplet Kaplet Kaplet Kaplet
Warna Putih Putih Putih Putih
Rasa Pahit Pahit Pahit Pahit
Bau Sedikit Berbau Sedikit Berbau Sedikit Berbau Sedikit Berbau

Penambahan Low-substituted Hydroxypropyl Cellulose (Low HPC) sebagai bahan pengikat terbukti memiliki
peran signifikan dalam meningkatkan mutu fisik tablet parasetamol, terutama dalam mencegah cacat
mekanik berupa capping. Berdasarkan hasil penelitian (Tabel 6), hanya Formula 4 (F4) yang mengandung Low
HPC sebesar 2% yang mampu menghasilkan tablet dengan kekerasan tinggi (14,65 Kp), waktu hancur
memadai, serta tidak mengalami capping. Sementara itu, F1 tanpa Low HPC mengalami capping yang jelas,
sedangkan F2 dan F3 menunjukkan potensi capping pada nilai tekanan tertentu.
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Hasil ini menunjukkan bahwa keberadaan Low HPC sebagai bahan pengikat memiliki kontribusi penting
dalam memperbaiki sifat rekat antar partikel granul, meningkatkan kohesivitas, dan menghasilkan massa
granul yang lebih kompak saat dikempa. Hal ini sejalan dengan teori bahwa bahan pengikat digunakan dalam
formulasi tablet untuk meningkatkan daya kohesi antar partikel serbuk sehingga dapat meningkatkan
kekompakan dan daya tahan tablet [3,4,11]. Selain itu, penggunaan Low HPC juga telah dilaporkan
mendukung proses pembentukan tablet melalui kempa langsung dan granulasi basah, serta dapat berperan
sebagai penghancur sekunder [7].

Tabel 4. Hasil Evaluasi Keseragaman Bobot, Ukuran dan Kekerasan

Jenis Evaluasi

Formula

Keseragaman Bobot (mg) Keseragaman Ukuran (mm) Kekerasan Tablet (Kp)
F1 731,8 £1.24 6,01 +0.4 5,61 +0.8
F2 732,5 +£1.22 6,04 +0.3 10,41+0.8
F3 731,6 £1.98 6,05 +0.3 10,36 +0.7
F4 731,5 £0.72 6,02 0.2 14,65 +0.6
Tabel 5. Hasil Evaluasi Kerapuhan dan Waktu Hancur
Jenis Evaluasi

Formula Kerapuhan Tablet (%) Waktu Hancur (menit)

F1 0,38 1,25

F2 0,22 2,25

F3 0,24 2,25

F4 0,13 2,73

Tabel 6. Hasil Evaluasi Parameter Setting Mesin Cetak Rotary

Formula Bobot (mg)  Tebal (mm) Kekerasan (Kp) p Skala . Skala . Keterangan
recompression Compression
6,5 5 42 10,3 Potensi Capping
F 730 6,1 7 9,6 33 Capping
6,3 5 3,7 9,8 OK
F2 730 6,1 10 4,51 14,86 OK
6,3 14 18 47 Potensi Capping
6,3 5 3,7 9,2 OK
F3 730 6,3 10 4,48 14,5 OK
6,3 14 17 44 Potensi Capping
6,1 5 2,14 8,8 OK
F4 730 6,1 10 4,02 11,3 OK
6,1 14 16 40 OK

Pada evaluasi sifat alir granul, semua formula menunjukkan kecepatan alir dan sudut diam yang baik hingga
sangat baik, yang penting untuk menjamin konsistensi pengisian ruang kempa dalam mesin tabletasi [8,12].
Namun, Formula 1 menunjukkan kompresibilitas yang rendah, yang berdampak pada rendahnya kekerasan
tablet dan kejadian capping. Rendahnya daya tekan dapat disebabkan oleh buruknya kohesi antar partikel
karena tidak adanya bahan pengikat dalam formulasi F1.

Distribusi ukuran partikel granul menunjukkan bahwa seluruh formula memiliki fraksi serbuk halus (>10%),
terutama pada ukuran partikel <180 pm. Kandungan serbuk halus berlebih ini berpotensi menyebabkan
capping dan lamination selama tabletasi [13,14]. Meskipun demikian, hanya F1 yang mengalami capping nyata,
menandakan bahwa keberadaan bahan pengikat tetap menjadi faktor dominan dalam mengontrol integritas
tablet dibandingkan distribusi partikel semata.
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Evaluasi tablet menunjukkan bahwa semua formula memenuhi persyaratan farmakope untuk keseragaman
bobot, ukuran, dan kerapuhan tablet [10]. Namun, nilai kekerasan tablet meningkat secara signifikan seiring
peningkatan konsentrasi Low HPC, dari 5,6 Kp pada F1 menjadi 14,6 Kp pada F4. Hal ini mendukung
penelitian sebelumnya bahwa peningkatan kadar pengikat linear berbanding lurus dengan kekerasan tablet,
selama kadar optimum belum terlampaui [15].

Waktu hancur semua tablet masih memenubhi kriteria tablet konvensional (<15 menit), meskipun terjadi
peningkatan waktu hancur seiring bertambahnya kadar Low HPC. Hal ini dapat dijelaskan oleh peningkatan
densitas dan kekompakan tablet yang menghambat penetrasi air, sehingga waktu disintegrasi pun lebih
panjang [9]. Namun peningkatan ini masih berada dalam batas yang dapat diterima dan tidak mengganggu
bioavailabilitas obat secara klinis.

Evaluasi terhadap parameter setting mesin rotary tableting menunjukkan bahwa peningkatan kadar Low HPC
menyebabkan penurunan kebutuhan tekanan kompresi untuk menghasilkan tablet dengan kekerasan tinggi.
Ini merupakan temuan penting karena tekanan yang lebih rendah akan mengurangi beban mekanik pada
mesin, memperpanjang usia mesin dan mengurangi risiko kerusakan komponen [16]. Selain itu, peningkatan
kemampuan kompresibilitas massa granul juga menunjukkan bahwa Low HPC berperan dalam memfasilitasi
proses tabletasi secara efisien.

Secara keseluruhan, penelitian ini mendemonstrasikan bahwa formulasi dengan penambahan Low HPC 2%
memberikan performa fisik terbaik, baik dari aspek sifat granul maupun tablet. Hal ini memperkuat literatur
sebelumnya mengenai peran penting Low HPC dalam tabletasi, namun dengan penekanan pada bentuk
sediaan multikomponen (parasetamol, fenilefrin, CTM, dan DMP) yang memiliki tantangan kompresibilitas
tersendiri. Dengan demikian, penelitian ini memiliki nilai kebaruan dalam menegaskan bahwa
pengoptimalan bahan pengikat seperti Low HPC perlu disesuaikan dengan karakteristik bahan aktif dan
metode produksi yang digunakan.

Results should be clear and concise. Text, tables and figures must show minimal overlap, and must be
internally consistent. Tables and figures should be designed to maximize the presentation and comprehension
of the experimental data. Attention should be paid to the matter of significant figures (usually, no more than
three). The same data should not be presented in more than one figure or in both a figure and a table. As a
rule, interpretation of the results should be reserved for the discussion section of a Research Article, but under
some circumstances it may be desirable to combine results and discussion in a single section.

KESIMPULAN

Penelitian ini menunjukkan bahwa penambahan Low Substituted Hydroxypropyl Cellulose (Low HPC) berperan
penting dalam meningkatkan mutu fisik tablet, khususnya dalam mengatasi masalah capping dan
memperbaiki kekompakan tablet. Penggunaan Low HPC juga berdampak positif terhadap sifat alir granul dan
kestabilan proses cetak tablet secara keseluruhan.

Temuan ini menggarisbawahi pentingnya pemilihan bahan pengikat yang tepat dalam formulasi tablet
dengan kandungan zat aktif tinggi, serta mendukung efisiensi dan keberhasilan proses manufaktur sediaan
padat. Formulasi dengan konsentrasi Low HPC yang tepat dapat menjadi strategi efektif dalam menghasilkan
tablet yang stabil, kuat, dan sesuai standar mutu.
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