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INTISARI

Jumrah  KOMPARASI EFEKTIVITAS SEDIAAN PARACETAMOL
DENGAN KOMBINASI PARACETAMOL KAFEIN UNTUK MANAJEMEN
NYERI PADA MENCIT JANTAN (Mus musculus) DENGAN METODE
GELIAT (Sigmund) (Hijrawati Ayu Wardani)

Paracetamol adalah obat yang digunakan sebagai analgetik dan
antipiretik. Paracetamol banyak digunakan dikalangan masyarakat karena
dianggap sebagai obat anti nyeri yang paling terjamin. Kombinasi obat
dapat memberikan potensi dan reaksi yang semakin meningkat untuk
dapat memberikan keringanan pada rasa sakit dengan cepat dan efek
samping yang lebih rendah. Hal ini menjadikan kombinasi obat seperti
paracetamol dan kafein menjadi kombinasi yang efektif dalam farmasetik.
Penelitian ini dilakukan untuk membandingkan efek analgetik paracetamol
dan kombinasi paracetamol kafein pada mencit putih jantan (Mus
musculus). Metode yang digunakan pada penelitian ini metode Sigmund
(metode geliat) karena metode ini cukup sensitif dalam menilai
rangsangan nyeri yang diberikan pada hewan uji. Hasil penelitian
menunjukkan bahwa efek kombinasi paracetamol kafein lebih besar
dibanding dengan efek analgetiik paracetamol. Hasil analisis menunjukkan
bahwa kelompok kombinasi paracetamol kafein memiliki perbedaan
jumlah geliat yang bermakna dengan nilai p= 0,0447 dapat dikatakan
bahwa hasil signifikan (p=<0,05) terhadap kelompok paracetamol.

Kata Kunci: Paracetamol, Kafein, Analgetik, Mus musculus
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ABSTRACT

Jumrah COMPARISON OF THE EFFECTIVENESS OF PARACETAMOL
PREPARATIONS WITH A COMBINATION OF PARACETAMOL
CAFFEINE FOR PAIN MANAGEMENT IN MALE MICE (Mus musculus)
USING THE WRITING METHOD (Sigmund) (Hijrawati Ayu Wardani)

Paracetamol is a drug used as an analgesic and antipyretic. Paracetamol
is widely used among the public because it is considered the safest anti-
pain medication. Combinations of drugs can provide increased potency
and response to provide rapid pain relief and lower side effects. This
makes the combination of drugs such as paracetamol and caffeine an
effective combination in pharmaceuticals. This study was conducted to
compare the analgesic effects of paracetamol and the combination of
paracetamol and caffeine on male white mice (Mus musculus). The
method used in this research is the Sigmund method (writhing method)
because this method is quite sensitive in assessing the pain stimulation
given to test animals. The results of the study showed that the combined
effect of paracetamol with caffeine was greater than the analgesic effect of
paracetamol. The results of the analysis showed that the paracetamol
caffeine combination group had a significant difference in the number of
writhing with a value of p = 0.0447. It could be said that the results were
significant (p = <0.05) for the paracetamol group.

Key words: Paracetamol, Caffeine, Analgesic, Mus musculus
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BAB |
PENDAHULUAN

A. Latar Belakang

Di negara tropis seperti Indonesia sangat banyak digunakan obat
analgetik dan antipiretik disamping jenis obat-obat lainnya. Obat
tersebut banyak ragam dan bentuknya dan berbagai nama dagang
yang beredar secara luas di pasar, apotek, rumah sakit serta pusat
kesehatan masyarakat. Diantara obat analgetik dan antipiretik yang
banyak beredar dimasyarakat mengandung kombinasi dari parasetamol
dan kafein (Kriswanto, 2013).

Obat sangat berperan penting dalam perlindungan dan
pemulihan kesehatan, karena dapat membantu mempertahankan dan
meningkatkan kualitas hidup. Menurut menteri Kesehatan Republik
Indonesia pada tahun 2014 menyatakan bahwa definisi obat yaitu
bahan atau paduan bahan termasuk produk biologi yang digunakan
untuk mempengaruhi suatu sistem fisiologi atau keadaan patologi
dalam rangka penetapan diagnosis, pencegahan, penyembuhan,
pemulihan, peningkatan kesehatan dan kontrasepsi untuk manusia
(Kemenkes RI, 2014).

Obat-obatan yang saat ini beredar sangat bermacam-macam
jenisnya, baik itu produk generik maupun dagang, pada umumnya
masyarakat lebih tertarik untuk mengkonsumsi produk obat
bermerek/produk dagang jika dibandingkan dengan produk generik, hal
itu disebabkan karena adanya anggapan bahwa obat generik mutunya
jauh lebih rendah daripada produk yang bermerek/dagang (Alim, 2018).

Paracetamol atau asetaminofen sering juga digunakan sebagai
analgetik dan antipiretik untuk pengobatan demam dan nyeri, baik nyeri
ringan, nyeri sedang, hingga nyeri setelah operasi. Paracetamol banyak
digunakan dikalangan masyarakat karena dianggap sebagai zat atau

obat anti nyeri yang paling terjamin. Obat paracetamol yang berbentuk



larutan seperti sirup atau suspensi lebih mudah ditelan jika
dibandingkan dengan paracetamol yang berbentuk tablet, paracetamol
cair juga mudah dalam peleburan dosis yang terjadi didalam tubuh dan
lebih mudah jika memberikan dosis yang cukup besar, serta sangat
gampang diatur penyesuaian dosisnya untuk anak anak (Rosalina,
2018).

Sediaan paracetamol juga banyak dibuat serta di perjual belikan
dimana-mana baik sebagai obat tunggal maupun kombinasi yang
bentuk tablet maupun sirup. Akan tetapi, paracetamol juga dapat
menyebabkan kerusakan pada hati jika digunakan dengan dosis yang
berlebihan. Kombinasi obat dapat memberikan potensi dan reaksi yang
semakin meningkat untuk dapat memberikan keringanan pada rasa
sakit dengan cepat dan efek samping yang lebih rendah. Hal ini
menjadikan kombinasi obat seperti paracetamol dan kafein menjadi
kombinasi yang efektif dalam farmasetik. Parasetamol menjadi obat
analgetik antipiretik yang dapat dikombinasikan dengan kafein yang
dapat digunakan dalam terapi dengan kombinasi antara obat tersebut
Novia Laila Rahmawati , Akhmad Al-Bari, 2023).

Obat adalah zat yang digunakan untuk diagnosa, pengobatan,
melunakkan, penyembuhan dan pencegahan penyakit pada manusia
atau hewan. Jenis-jenis obat yang digunakan untuk penyembuhan
penyakit pada manusia digolongkan pada jenis analgetik, antipiretik,
antibiotik, antihistamin, dan lain- lain (Kriswanto, 2013). Sediaan obat
dikatakan mempunyai kualitas baik dan membantu tercapainya suatu
efek terapeutik yang diinginkan jika obat tersebut memenuhi
persyaratan mutu yang terkandung dalam sediaan obat sebagaimana
yang tercantum pada Farmakope Indonesia atau buku buku standar
lain Novia Laila Rahmawati , Akhmad Al-Bari, 2023).



B. Rumusan Masalah
Bagaimana efek analgetik paracetamol dengan kombinasi
paracetamol kafein untuk manajemen nyeri pada mencit jantan (Mus
musculus) ?
C. Tujuan Penelitian
Untuk membandingkan efek sediaan paracetamol dengan
kombinasi paracetamol kafein untuk manajemen nyeri pada mencit
jantan (Mus musculus) dengan metode geliat (Sigmund).
D. Manfaat Penelitian
1. Bagi Peneliti
Agar peneliti  dapat menambah pengalaman dan
pengetahuan baru khususnya dalam mengetahui efek analgetik
sediaan paracetamol dengan kombinasi paracetamol kafein untuk
manajemen nyeri pada mencit jantan (Mus musculus) dengan
metode geliat (Sigmund).
2. Bagi Institusi
Sebagai referensi tambahan untuk penelitian selanjutnya dan

untuk menambah kepustakaan kampus.



BAB Il
TINJAUAN PUSTAKA

A. Definisi Analgetik

Analgetik merupakan sekelompok obat yang dugunakan untuk
mengatasi nyeri tetapi tidak mempengaruhi kesadaran pasien. Nyeri
merupakan suatu perasaan yang berkaitan pada kerusakan jaringan
tubuh yang berfungsi sebagai pelindung dan juga penanda adanya
gangguan jaringan tubuh (Marie et al., 2016).

Analgesik adalah golongan obat sebagai pereda nyeri (Mita and
Husni, 2017). Respon nyeri disebabkan oleh rangsang mekanis,
kimiawi, dan listrik yang merusak jaringan serta melepaskan zat
mediator nyeri. Mekanisme kerja obat analgesik yaitu dengan cara
menghambat kerja enzim cyclooxygenase (COX), bertanggung jawab
terhadap produksi prostaglandin (Andriyono, 2019). Obat analgesik
dibagi menjadi 2 golongan yaitu analgesik opioid dan analgesik non-
opioid.

1. Analgesik Opioid Atau Narkotik

Analgesik opioid (narkotik) adalah senyawa yang dapat
menekan fungsi sistem saraf pusat secara selektif dan juga dapat
menimbulkan ketergantungan, golongan obat ini digunakan untuk
meredakan dan menghilangkan rasa sakit seperti kanker (Wardoyo
et al., 019). Reseptor opioid terdistribusi sangat luas dalam sistem
saraf pusat dan sudah diklasifikasikan menjadi tiga tipe utama,
yaitu reseptor y, 0, K. Reseptor g mempunyai konsentrasi paling
tinggi dalam daerah otak yang terlibat dan dalam antinosiseptif
yang merupakan reseptor yang dapat berinteraksi dengan sebagian
besar analgesik opiod untuk menghasilkan analgesik. Kortikosteroid
terhambat Enzim lipoksigenase Enzim fosfolipase Prostaglandin E2
(PGE2), Prostaglandin F2 (PGF2), Prostaglandin D2 (PGD2),
Tromboksan A2 (TXA2) Prostasiklin (PGI2) Enzim Siklooksigenase



2.

Hidroperoksid  Endoperoksid Leukotrien 17 Reseptor [
memperantarai efek analgesik mirip morfin, euforia, depresi napas
dan miosis berkurangnya motilitas saluran cerna (Mita, 2017).
Contoh obat obatan golongan opioid yaitu Metadon, Fentanil dan
Kodein (Dewoto, 2016).

Analgesik Non-Opioid Atau Analgesik Perifer.

Analgesik non-opioid (analgesik perifer) merupakan obat
yang dapat menghilangkan atau meringankan rasa nyeri tanpa
berpengaruh pada sistem susunan saraf pusat dan tidak pula
mengakibatkan efek ketergantungan (Mita, 2017). Obat analgesik
non-opioid juga merupakan salah satu golongan obat yang
digunakan untuk meredakan atau menghilangkan rasa nyeri tanpa
mengubah kesadaran. Obat ini merupakan suatu kelompok obat
heterogen secara kimia, walaupun demikian obat-obat ini juga
memiliki banyak persamaan dalam efek terapi maupun efek
samping (Wilmana et al., 2016).

Analgesik yaitu obat selektif untuk mengurangi rasa sakit
yang bertindak dalam sistem saraf pusat atau pada mekanisme
nyeri perifer, tanpa secara signifikan mengubah kesadaran.
Analgesik apabila digunakan dengan dosis yang berlebihan akan
menimbulkan beberapa efek samping (Chandra et al., 2016).

Paracetamol (asetaminofen) merupakan obat analgesik yang
digunakan untuk meredakan nyeri. Nyeri merupakan suatu
perasaan sensoris yang umum berkaitan dengan kerusakan
jaringan pada tubuh (Marie et al., 2016). Nyeri seperti penyakit
Osteoarthritis (OA) dan nyeri ringan lainnya merekomendasikan
parasetamol sebagai obat analgesik pilihan pertama. Beberapa
penyakit, seperti terapi pereda nyeri dengan menggunakan obat
analgesik yang dilakukan dalam jangka waktu panjang dan dosis
yang besar. Dosis normal parasetamol relatif aman untuk

digunakan, tetapi pada dosis yang dikonsumsi lebih dari 4 gram per



hari secara kronik berpotensi menimbulkan adanya efek samping
serius seperti hepatotoksik (Marie et al., 2016).

Kafein merupakan salah satu senyawa turunan dari alkaloid
yang dapat ditemukan dalam kopi dan teh. Kafein juga memiliki
efek farmakologis yang bermanfaat secara klinis, seperti
menstimulasi susunan syaraf pusat pada tubuh, dengan efek
menghilangkan rasa letih, lapar dan mengantuk, dapat
meningkatkan daya konsentrasi dan memperkuat kontraksi jantung.
Karena efek inilah yang seringkali kafein ditambahkan pada
minuman berenergi dalam kemasan. Tapi pada penggunaan kafein
secara berlebihan dapat juga menyebabkan atau menimbulkan
debar jantung, sakit kepala, munculnya perasaan was-was, cemas,
tangan gemetar, gelisah, ingatan berkurang, dan juga sukar tidur
serta karena sifat senyawa asam yang dapat menimbulkan
gangguan lambung dan pencernaan (Abriyani, 2022).

Kafein adalah stimulant tingkat sedang yang seringkali
diduga sebagai penyebab kecanduan. Tetapi efek kecanduan ini
hanya dapat timbul jika dikonsumsi dalam jumlah yang banyak atau
berlebihan dan rutin setiap saat. Namun gejala kecanduan kafein
ini akan hilang hanya dalam satu dua hari setelah konsumsi
(Rintjap et. al., 2022).

Mekanisme kerja kafein dalam kombinasinya dengan
analgesik diperkirakan berhubungan dengan peningkatan absorbsi
obat melalui penurunan pH gaster, serta meningkatkan aliran darah
ke gaster. Pemberian kafein juga berhubungan dengan penurunan
aliran darah hepar, sehingga klirens obat menurun dan ekskresinya
lebih lama. Kafein juga diperkirakan mempengaruhi persepsi nyeri,
serta perubahan mood dan status emosional. Mekanisme lainnya
diperkirakan berhubungan dengan blok jalur pronosiseptif

adenosin, aktivasi jalur sentral noradenosin, down regulasi



cyclooxygenase—-2 lewat blok reseptor adenosin A2a, serta
mengurangi inhibitor adenosin pada terminal neuron kolinergik.
Kafein dikombinasi dengan paracetamol karena kafein
dianggap memengaruhi farmakokinetik obat analgesik, vyaitu
meningkatkan konsentrasi plasma maksimum dan area di bawah
kurva konsentrasi plasma terhadap waktu setelah pemberian obat.
Maka dari itu, efek analgesik paracetamol meningkat dan durasi
kerjanya menjadi lebih lama.
B. Nyeri
1. Definisi Nyeri
Nyeri merupakan suatu pengalaman sensorik dan emosional
yang tidak menyenangkan pada satu atau lebih persendian. Nyeri
sendi sebagai gejala yang biasa terjadi pada gout arthritis,
osteoarthritis maupun rheumatoid arthritis. Tanda-tanda peradangan
seperti tumor, kalor, dolor, rubor dan fungsio laesansering nampak
tetapi tidak semua tanda peradangan muncul, tergantung dari
penyakit yang mendasarinya. Nyeri sendi mempengaruhi kualitatif
hidup karena menyebabkan gangguan pada aktivitas fungsional
(Suwarni, 2022).
2. Penggolongan Nyeri
a. Nyeri akut
Nyeri akut merupakan sensasi yang terjadi secara
mendadak atau sebagai respon tubuh terhadap beberapa jenis
trauma penyebab umum menjadi akut yaitu, trauma akibat
kecelakaan, infeksi, serta pembedahan. Nyeri akut sering terjadi
dalam kurun waktu yang singkat yaitu sekitar 6 bulan atau kurang
dan biasanya bersifat intermiten (sesekali) atau tidak konstan.
Apabila penyebab mendasar diterapi secara rutin maka nyeri akut
akan cepat menghilang (Rosdahi dan Kowalski, 2017).



b.

Nyeri kronis

Nyeri kronis juga dikatakan sebagai nyeri neuropatik yang
merupakan perasaan ketidaknyamanan yang berlangsung selama
6 bulan atau lebih dan juga bisa berlangsung selamanya.
Penyebab nyeri kronis yaitu kesalahan kesalahan sistem saraf
dalam memproses input atau asupan sensorik. Nyeri kronis
membutuhkan waktu pemulihan yang lama dibandingkan nyeri
akut (Rosdahi, 2017).

3. Jenis-Jenis Nyeri

Adapun jenis-jenis nyeri yang harus di perhatikan saat

melakukan penelitian pada mencit putih jantan (Mus musculus).

a.

Site (lokasi): Pada lokasi nyeri tidak hanya pada satu lokasi dan
dengan gerakan tertentu pasien dapat merasakan nyeri yang lebih
memberat.

Onset (awitan): Umunya bersifat kronik, contoh pada pasien
kanker, posthepetik semakin hari nyeri semakin bertambah nyeri
sehingga hal inilah yang menyebabkan pasien datang untuk

memeriksa diri.

. Character (sifat): gambaran sifat dapat berupa, tajam, tumpul,

seperti ditusuk-tusuk, seperti ditekan, dan adanya penjalaran.

. Radiation (penjalaran): nyeri seperti menjalar akan sangat sering

dirasakan oleh pasien, mengikuti daerah penjalaran saraf yang

mengalami gangguan.

. Association (hubungan): pada awalnya berasal dari suatu penyakit

primer maupun sekunder contohnya pada trauma, kanker.

Timing (waktu): terjadi pada umumnya intermiten maupun dapat
terjadi sepanjang hari dan semakin memberat seiring dengan
adanya kebiasaan-kebiasaan yang memperberat ataupun

membuat jaringan sekitar bertambah stres (Sinda et al., 2018).



4. Mekanisme Nyeri
Nyeri merupakan suatu bentuk peringatan akan adanya
bahaya kerusakan jaringan. Pengalaman sensoris pada nyeri akut
disebabkan oleh stimulus noksius yang diperantarai oleh sistem
sensorik nosiseptif. Sistem ini berjalan mulai dari perifer melalui
medulla spinalis, batang otak, talamus dan korteks serebri (Nandar
S, 2015). Mekanisme kerja enzim siklooksigenase (COX) adalah
mengkatalisis konversi asam arakidonat menjadi prostaglandin.
Enzim ini memiliki dua isoform, yaitu siklooksigenase-1 (COX-1) dan
siklooksigenase-2 (COX-2). COX-1 dan COX-2 memiliki peran yang
berbeda-beda, yaitu: COX-1 berperan dalam fungsi fisiologis, seperti
mengatur agregasi platelet, vasodilatasi arteriol aferen ginjal, dan
proteksi pada mukosa lambung. COX-2 aktif saat terjadi ulcerasi dan
menghasilkan prostaglandin yang terutama terlibat dalam
peradangan. Prostaglandin adalah molekul yang bekerja dengan
cara mengikat reseptor prostaglandin pada sel. Mekanisme kerja
prostaglandin yaitu :
a. Pembentukan
Prostaglandin dihasilkan dari asam arakidonat melalui
proses oksidasi yang dilakukan oleh enzim siklooksigenase
(COX). COX-1 menghasilkan prostaglandin dalam jumlah basal,
sedangkan COX-2 meningkatkan produksi prostaglandin saat
terjadi peradangan.
b. Transportasi
Prostaglandin masuk ke dalam sel melalui transporter
prostaglandin (PGT).
c. Pengikatan reseptor
Prostaglandin  mengikat reseptor prostaglandin  yang
merupakan anggota dari keluarga sinyal reseptor yang

digabungkan dengan protein G.



d. Aktivasi jalur pensinyalan
Prostaglandin dapat mengaktifkan atau menghambat enzim
seperti adenil siklase dan fosfolipase C, yang menyebabkan efek
hilir.
. Gejala Nyeri
Nyeri dapat dikatakan keluhannya seperti ditusuk, merasa
pusing kemarau seperti terbakar kemarin kesemutan gejala ini dapat
dirasakan di tempat yang berbeda titik setelah beberapa saat
kemarin saya nyeri dapat menimbulkan gejala yang juga berbeda
mulai dari sakitmu untuk menjadi pusing gejalanan spesifik misalnya
perasaan cemas, depresi kelelahan dan insomnia (Gunawan et.al.,
2016).
. Patofisiologi nyeri
Rangsangan nyeri diterima oleh nociceptors pada kulit
intensitas tinggi maupun rendah seperti perenggangan dan suhu
serta oleh lesi jaringan. Sel yang mengalami nekrotik akan merilis K
+ dan protein intraseluler. Peningkatan kadar K + ekstraseluler akan
menyebabkan depolarisasi nociceptor, sedangkan protein pada
beberapa keadaan akan menginfiltrasi mikroorganisme sehingga
menyebabkan peradangan/inflamasi. Akibatnya, mediator nyeri
dilepaskan seperti leukotrien, prostaglandin E2, dan histamin yang
akan merangasng nosiseptor sehingga rangsangan berbahaya dan
tidak berbahaya dapat menyebabkan nyeri (hiperalgesia atau
allodynia). Selain itu lesi juga mengaktifkan faktor pembekuan darah
sehingga bradikinin dan serotonin akan terstimulasi dan merangsang
nosiseptor. Jika terjadi oklusi pembuluh darah maka akan terjadi
iskemia yang akan menyebabkan akumulasi K + ekstraseluler dan H
+ yang selanjutnya mengaktifkan nosiseptor. Histamin, bradikinin,
dan prostaglandin E2 memiliki efek vasodilator dan meningkatkan
permeabilitas pembuluh darah. Hal ini menyebabkan edema lokal,

tekanan jaringan meningkat dan juga terjadi Perangsangan
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nosisepto. Bila nosiseptor terangsang maka mereka melepaskan
substansi peptida P (SP) dan kalsitonin gen terkait peptida (CGRP),
yang akan merangsang proses inflamasi dan juga menghasilkan
vasodilatasi dan meningkatkan permeabilitas pembuluh darah.
Vasokonstriksi (oleh serotonin), diikuti oleh vasodilatasi, mungkin
juga bertanggung jawab untuk serangan migrain. Peransangan
nosiseptor inilah yang menyebabkan nyeri. (Silbernagl & Lang, 2000)

C. Metode Geliat
Metode yang digunakan untuk pengujian analgetik adalah

metode Sigmund (metode geliat) karena metode ini cukup sensitif
dalam menilai rangsangan nyeri yang diberikan pada hewan uiji.
Penginduksi nyeri yang akan digunakan yaitu asam asetat karena
dapat memberikan rangsangan nyeri yang cukup baik pada hewan uji
dengan memicu respon inflamasi lokal yang dihasilkan dari pelepasan
asam arakhidonat bebas dari jaringan fosfolipid melalui siklooksigenase
(COX), dan biosintesis prostaglandin, peningkatan kadar prostaglandin
akibat penginduksi asam asetat meningkatkan inflamasi nyeri dengan
cara meningkatkan permeabilitas kapiler pada rongga peritoneum.
Respon nyeri ditandai dengan menggeliatnya kedua pasang kaki ke
depan dan ke belakang dan perut menempel ke lantai. Sebelum
dilakukan pengujian aktivitas analgetik terhadap mencit, perlu dilakukan
aklimatisasi terhadap hewan uji selama seminggu, aklimatisasi
bertujuan agar mencit yang digunakan dapat menyesuaikan diri dengan
perubahan lingkungan yang baru (Fadhilla et al., 2020).q
D. Uraian Hewan Uji
1. Klasifikasi Mencit (Mus musculus)
Mencit pada usia 4 minggu berat tubuhnya mencapai 18-20.
Jantung terdiri dari 4 ruang dengan bilik atrium tipis serta bilik
ventrikel yang lebih tebal. Hewan ini juga mempunyai kepribadian
lebih aktif pada malam hari daripada siang hari. Jika dibandingkan

dengan hewan lain, mencit merupakan hewan yang sangat kerap
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digunakan dalam riset sebab mencit relatif murah dan gampang
tumbuh (Depkes RI, 2015).

Adapun Klasifikasi mencit (Mus musculus) yaitu sebagai
berikut, menurut (Nugroho, 2018).

Kingdom - Animalia
Filum : Chordata
Kelas : Mamalia
Ordo : Rodentia
Famili : Muridae
Genus : Mus

Spesies : Mus musculus

Gambar 2.1 : Hewan uji mencit
Sumber : (Dokumentasi pribadi)
. Karakteristik Mencit (Mus musculus)

Mencit sering digunakan sebagai hewan uji dilaboratorium
karena beberapa keunggulan mencit, yaitu siklus hidup mencit yang
relative pendek, variasi sifat-sifatnya yang tinggi, kemudahan dalam
hal penanganan, dan memiliki jumlah anak yang cukup banyak
dalam satu kali kelahiran (Rejeki, 2018).

. Morfologi Mencit (Mus musculus)

Mencit merupakan salah satu hewan yang biasa digunakan
saat praktikum di laboratorium. Mencit mempunyai ciri ciri, seperti
jari-jari lima masing-masing bercakar dan gigi seri pada rahang atas
yang hanya sepasang membentuk seperti pahat dan tanpa taring.
Mencit memiliki badan yang berbentuk silindris dimana bagian

belakang agak besar dan ekor berwarna kemerahan. Hidung mencit
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berbentuk seperti kerucut terpotong, memiliki mata yang berwarna
merah (Nugroho dan Rejeki, 2018).

E. Uraian Bahan

1. Asam Asetat (FI Edisi 1l 1979 : 41)

Nama Resmi
Nama Resmi

Pemerian

Kelarutan

Kegunaan

Penyimpanan

ACIDUM ACETICUM

Asam asetat

Cairan jernih tidak berwarna, bau menusuk,
rasa asam dan tajam.

Dapat bercampur dengan air, dengan etanol
(95%) p dan dengan Gliserol P..

Sebagai pereaksi.

Dalam wadah tertutup baik.

2. Aquadest (FI 1ll, 1979 : 96)

Nama Resmi

Nama lain
RM/BM

Pemerian

Kegunaan
Peyimpanan
F. Uraian Obat

Aqua destilata

Aquadest

H,0/18,02 g/mol

Cairan jernih, tidak berwarna, tidak berbau
dan tidak berasa.

Sebagai pelarut

Dalam wadah tertutup baik.

1. Paracetamol (Depkes RI, 1979)

Nama resmi
Nama lain
RM/BM

Pemerian

Kelarutan

Stabilitas

ACETOMINOPHENUM

Asetominofen, paracetamol

CsHgNO,/151,16 g/mol

Serbuk halus, putih, tidak berbau dan rasa
pahit.

Larut dalam air mendidih, dalam Na
hidroksida 1N dan mudah larut dalam etanol.

Tidak stabil pada sinar UV hidrolisis dapat
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Inkompatibilitas

Khasiat
Penyimpanan
Indikasi

Kontraindikasi

Dosis

Efek samping

Mekanisme kerja

terjadi pada keadaan asam ataupun basa
hidrolisis minimum terjadi pada rentang pH
antara 5-9.

Paracetamol tidak terkomposisi dengan
kebanyakan bahan terapi dengan adanya p
amino fenol dalam paracetamol akan
bereaksi dengan serbuk besi pada kadar
rendah menyebabkan warna merah muda.
Analgetik dan Antipiretik

Dalam wadabh tertutup baik dan rapat
Meringankan rasa sakit pada keadaan sakit
kepala, sakit gigi dan menurunkan demam.
Penderita gangguan fungsi hati yang berat
penderita hipersensitif terhadap obat ini.

Tab: Diberikan sehari 3-4 xdewasa 1-2 tab,
anak 6-12 tahun, * tab, anak <6 tahun, * tab,
Sirup: diberikan sehari 3-4x, dewasa 1-2 SDM
sirup, anak >12 tahun 15 SDM sirup, 6-12
tahun 2 sdt sirup, 3-6 tahun, 1-2 std: 1-3
tahun * std anak <1 tahun * sdt sirup.
Penggunaan jangka lama dan dosis besar
dapat menyebabkan kerusakan hati, reaksi
hipersensitivitas.

Paracetamol bekerja secara non selektif
dengan menghambat enzim siklooksigenase
(COX-1 dan COX-2), pada COX-1 memiliki
efek cytoprotektif yaitu melindungi mukosa
lambung apabila dihambat akan terjadi efek
samping pada gastrointestinal sedangkan
ketika COX-2 dihambat akan menyebabkan,

menurunkan produksi prostagiandin.
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Farmakodinamik

Farmakokinetik

Interaksi

Kegunaan

Efek analgesik paracetamol yaitu
menghilangkan atau mengurangi nyeri ringan
sampai sedang, kandungan menurunkan
suhu tubuh dengan mekanisme yang diduga
juga berdasarkan efek sentral seperti efek
antirematik paracetamol merupakanerosi dan
pendarahan lambung tidak terlihat pada
kedua obat ini, demikian juga gangguan
pernapasan keseimbangan asam basa.
Absorpsi paracetamol cepat dan sempuma
melalui saluran cema konsentrasi tertinggi
dalam plasma dicapai dalam waktu 0,5 jam
dan 1 % jam plasma antara 1 samapi 3 jam
sebesar 25%. Paracetamol terkait. Protein
plasama dan diekskresika melalui ginjal
adanya makanan dalam lambung dapat
memperlambat penyerap sediaan
paracetamol hingga absorpsi menjadi lambat.
Meningkatkan  risiko  pendarahan jika
digunakan bersaman dengan warfarin
menurunkan efek paracetamol, jika
digunakan carbosmatepine, phenytoin,
phenobarbital, chelstyramine, dan tingkatkan
efek paracetamol jika digunakan dengan
metackopromide, domperidone, atau
probenelid.

Sebagai kontrol negatif
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2. Kafein (FI Edisi lll, 1979 : 175)

Nama resmi
Nama lain
RM/BM

Pemerian

Kelarutan

Stabilitas

Inkompatibilitas

Khasiat

Penyimpanan

COFFENUM
Kafein
C8H10N402/194, 19 g/mol

Serbuk atau hablur berbentuk jarum mengkilat
biasanya menggumpal, putih, tidak berbau dan
rasa pabhit

Agak sukar larut dalam air, mudah larut dalam
etanol (95%), larut dalam kloroform p dan
dalam eter

Vial yang utuh dibersihkan, injeksi berwarna
harus disimpan pada suhu kamar. Injeksi yang
tidak mengandung pengawet atau antibakteri
dan bagian yang tidak mengandung pengawet
harus dibuang (Handbook On Injectabe
Drugs).

Seperti teofilin, kafein mengalami
metabolisme.

Analgesik dan Antipiretik.

Dalam wadabh tertutup baik
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G. Kerangka Teori

Paracetamol

Paracetamol+kafein

Suspensi

Hewan uji mencit

Analgesik

Gambar 2.2 : Kerangka Teori
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H. Kerangka Konsep

Paracetamol Paracetamol+kafein
| |
v
Kerusakan jaringan
tubuh

|

) v
Metode geliat Menghambat
aktivitas COX-1 dan
COX-2
\}
Prostaglandin
Larutan suspensi \A
paracetamol Asam arakidonat
Mengandung
senyawa \l/
: flavonoid Rangsang nyeri
Larutan suspensi
paracetamol+kaf \]/
ein Geliat

L s Variabel terikat

— Variabel bebas

Gambar 2.3 : Kerangka Konsep




I. Definisi Operasional

1. Panadol biru dan panadol merah merupakan salah satu obat yang
digunakan masyarakat sebagai obat analgetik.

2. Panadol biru dan panadol merah merupakan obat yang digunakan
untuk mengurangi atau menghilangkan rasa sakit atau obat-obat
penghilang nyeri tanpa menghilangkan kesadaran.

3. Hewan Uji Mencit merupakan salah satu hewan percobaan efisien
yang sering digunakan dalam penelitian.

4. Metode Geliat merupakan kemapuan obat uji untuk menekan atau
menghilangkan rasa sakit yang diinduksi secara kimiawi pada hewan

percobaan.
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BAB IlI
METODE PENELITIAN

A. Jenis Penelitian
Penelitian ini merupakan penelitian eksperimental laboratorium
untuk mengetahui adanya perbandingan efektivitas sediaan
paracetamol dengan kombinasi paracetamol kafein untuk manajemen
nyeri pada mencit mencit jantan (Mus musculus) dengan metode geliat
(Sigmund)
B. Waktu dan Tempat Penelitian
Penelitian ini dilaksanakan pada bulan Desember 2023 - Mei
2024 di laboratorium Farmakologi Institut IImu Kesehatan Pelamonia
Makassar JI. Garuda no. 3 AD, Kunjung Mae, Kec. Mariso.
C. Alat dan Bahan
1. Alat
Adapun alat yang digunakan pada penelitian ini yaitu, batang
pengaduk, erlenmeyer, gelas kimia, lumpang dan alu, neraca
analitik, penangas air, pipet volume, spoit, stopwatch dan timbangan
hewan.
2. Bahan
Adapun bahan yang digunakan pada penelitian ini yaitu
aquadest, etanol, gelas kimia, handscoon, kertas saring, mencit (Mus
musculus), pakan mencit, panadol biru®, dan panadol merah®.
D. Sampel
Adapun sampel yang digunakan pada penelitian ini adalah
mencit putih.
1. Kriteria Inklusi
a. Berat badan mencit 20-40 g.
b. Kondisi sehat (aktif dan tidak cacat).
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2. Kriteria Eksklusi
a. Mencit tidak bergerak secara aktif
b. Berat badan mencit dibawah 20- 40 g.
E. Prosedur Kerja

1. Penyiapan sampel

Sampel yang digunakan pada penelitian ini adalah panadol
biru (paracetamol) dan panadol merah (paracetamol kombinasi
kafein).

2. Pembuatan Larutan Suspensi Paracetamol

Ditimbang tablet paracetamol sebanyak 10 tablet. Kemudian
digerus kedalam Ilumpang, setelah itu dimasukkan ke dalam
erlenmeyer dan dicukupkan 100 mL aquadest panas.
Dihomogenkan.

3. Pembuatan Larutan Suspensi kombinasi Paracetamol dan Kafein

Ditimbang tablet paracetamol kombinasi kafein sebanyak 10
tablet. Kemudian digerus kedalam lumpang, setelah itu dimasukkan
ke dalam erlenmeyer dan dicukupkan 100 mL aquadest panas.
Dihomogenkan.

4. Pengelompokan Hewan Uji

Pengelompokan hewan uji yang terdiri dari 10 ekor mencit

dengan kelompok perlakuan sebagai berikut :

Kelompok | : | Paracetamol 500 mg

Kelompok II . | Paracetamol 500 mg+Kafein 65 mg

5. Perlakuan Efek Analgesik
a. Penyiapan Hewan Uji
Hewan uji yang digunakan adalah mencit putih dengan
bobot badan rata-rata 20-30 gram dengan badan yang sehat, bulu
bersih, dan sudah diadaptasi selama 7 hari. Mencit yang akan
digunakan dipuasakan terlebih dahulu selama 8-12 jam lalu
ditimbang. Mencit yang digunakan sebanyak 10 ekor, yang dibagi
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manjadi 2 kelompok yaitu tiap kelompok perlakuan terdiri dari 5
ekor mencit putih.
b. Perlakuan Terhadap Hewan Uji

Setelah pemeliharaan, mencit ditimbang kembali sebelum
diinduksi. Induksi hewan uji menggunakan asam asetat 1% secara
intraperintonial sebanyak 1 mL selama 15 menit, kemudian hasil
pengamatan masing-masing kelompok ditabulasikan dan jumlah
data ditabulasikan untuk menghitung perbandingkan antar
kelompok perlakuan.

Adapun perlakuan yang diberikan untuk tiap kelompok
setelah diberikan penginduksi, kelompok 1 hewan uji diberi
perlakuan yaitu pemberian suspensi paracetamol secara
intraperitonial sebanyak 1 mL, kelompok 2 hewan uji diberi
perlakuan yaitu pemberian suspensi paracetamol+kafein secara
intraperitonial sebanyak 1 mL. Kemudian dihitung jumlah geliat
tiap 5 menit selama 1 jam dan dikumulatifkan (Dwi, 2018), data
diperoleh dari hasil kumulatif jumlah geliat mencit setiap 5 menit
selama 1 jam pada tiap kelompok yang telah diinduksi asam
asetat 1% secara intraperitonial (Syamsul et al., 2016).

F. Pengumpulan Data
Data yang dikumpulkan adalah data dari jingkatan masing
masing mencit sebelum dan setelah pemberian obat analgesik yang
dicatat pada lembar kerja.
G. Pengolahan Dan Analisis Data
Peneliti menganalisis data penelitian dengan menggunakan uji t.
Uji t merupakan uji statistik yang digunakan untuk membandingkan
rata-rata dua kelompok. Hal ini biasanya digunakan dalam menentukan
apakah suatu proses atau perlakuan benar-benar berdampak pada
populasi yang diteliti, atau apakah dua kelompok berbeda satu sama

lain.
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A. Hasil Penelitian

BAB IV
HASIL DAN PEMBAHASAN

Jumlah geliat pada mencit setelah diinduksi dengan asam

asetat dengan pemberian suspensi paracetamol dan kombinasi

paracetamol kafein. Dibawah ini didapatkan hasil pengamatan

geliat hewan uji pada masing-masing kelompok perlakuan.

Tabel 4.1. Hasil Pengamatan jumlah geliat Mencit

Perlakuan Kode Jumlah geliat dalam Jumlah | Rata-
Mencit waktu (menit) rata
10 (20 | 30 | 40 | 50 | 60
Paracetamol 1 10/ 8 | 8 |6 |4 |1 37 6,16
500 mg 2 109 |8 | 5|3 |0 35 58
3 9|8 |7 |5 4|1 34 5,6
4 1009 (8|4 |2 |1 34 5,6
5 98|43 2|1 27 4,5
Kombinasi 1 9/8 |6 4|21 30 5
Paracetamol 2 109|853 |0 33 55
500 mg dan 3 91 8|7 |54 ]1 27 4,5
kafein 65 4 1019 (8 4|2 |1 22 3,6
mg 5 9,814 |3 |21 24 4
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B. Pembahasan

Dalam penelitian ini sampel yang digunakan vyaitu obat
Paracetamol dan kombinasi paracetamol kafein. Lalu sampel tersebut
dibuat larutan suspensi kemudian diberikan kepada mencit.

Metode yang digunakan untuk uji analgetik pada penelitian ini
adalah metode geliat dengan menggunakan asam asetat 1% sebagai
penginduksi. Hal ini dikarenakan asam asetat 1% dapat memberikan
rangsangan nyeri yang cukup baik pada hewan uji karena memiliki
mekanisme kerja yang dapat memicu pelepasan asam arakidonat dari
jaringan fosfolipid melalui siklooksigenase. Asam asetat atau asam
cuka juga merupakan senyawa kimia asam organik yang dikenal
sebagai pemberi rasa asam dan aroma dalam makanan. Asam asetat
mudah mengiritasi membran mukosa, dapat menyebabkan luka bakar,
kerusakan mata permanen, dapat menyebabkan kerusakan pada
sistem pencernaan, dan perubahan yang mematikan pada keasaman
darah. Sedangkan jika menggunakan hot plate sebagai penginduksi,
salah satu kekurangan hot plate yaitu pengontrolan panas yang
dihasilkan agak susah, kita perlu menggunakan thermometer untuk

memeriksa suhu larutan. Hal ini karena ada perpindahan panas melalui
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plat dan alat gelas sebagai wadah larutan. Oleh karena itu, asam asetat
lebih baik jika dibandingkan dengan hot plate sebagai penginduksi.

Kombinasi paracetamol kafein memberikan efikasi yang lebih
baik dibanding paracetamol saja untuk nyeri. Paracetamol kombinasi
dengan kafein juga memiliki onset kerja lebih cepat dan durasi kerja
lebih lama. Kombinasi ini dinilai memiliki profil keamanan cukup baik, di
mana efek samping serius tidak dilaporkan beberapa studi selama dan
setelah konsumsi. Kombinasi paracetamol dan kafein kemungkinan
akan menjadi alternatif untuk obat antiinflamasi nonsteroid (OAINS) dan
opioid untuk nyeri ringan, sedang, atau berat. Kombinasi paracetamol
dan kafein juga dinilai cukup baik pada beberapa studi, dengan
penurunan skor nyeri lebih banyak daripada paracetamol tunggal dan
beberapa analgesik lainnya.

Pada pengujian ini digunakan mencit jantan (Mus musculus)
sebanyak 10 ekor dan dibagi menjadi 2 kelompok. Sebelum dilakukan
pengujian, mencit terlebih dahulu diaklimatisasi selama = 7 hari agar
mencit mudah beradaptasi dengan lingkungan baru dan tidak
mengalami stress. Hewan uji yang digunakan harus dipuasakan selama
8 jam dalam keadaan minum untuk mencegah interaksi yang tidak
diinginkan dan tidak ada makanan di dalam darah agar obat cepat
terserap. Mencit jantan dipilih karena mencit jantan tidak mempunyai
hormon estrogen, jika ada jumlahnya pun relatif sedikit serta kondisi
hormonal pada mencit jantan lebih stabil jika dibandingkan dengan
mencit betina karena pada mencit betina mengalami perubahan
hormonal pada masa-masa estrus, masa menyusui, dan kehamilan
dimana kondisi tersebut dapat mempengaruhi kondisi psikologis hewan
uji tersebut. Tingkat stress pada mencit betina lebih tinggi dibandingkan
dengan mencit jantan yang mungkin dapat mengganggu penelitian.

Untuk memulai perlakuan tahap awal yang dilakukan yaitu,
pembuatan suspensi paracetamol dan kombinasi paracetamol kafein

untuk semua kelompok uji, di mana untuk kelompok 1 diberikan
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paracetamol dan kelompok 2 diberikan kombinasi paracetamol kafein.
Jika semua bahan siap maka dilakukan perlakuan pada hewan uji
dengan memberikan asam asetat 1% sebagai penginduksi secara
intraperitonial selama 15 menit, setelah itu dilakukan pengamatan geliat
pada mencit menggunakan stopwatch. Pengamatan dapat dilakukan
pada interval waktu tiap 5 menit selama 1 jam dengan ciri-ciri geliat
mencit ditandai dengan abdomen menyentuh lantai tempat perlakuan
dan kaki ditarik ke belakang.

Berdasarkan hasil yang terlampir dapat dilihat sejauh mana
peregangan masing-masing mencit pada kelompok perlakuan selama 5
menit, jumlah mencit yang menggeliat menunjukkan kekuatan dan
kelemahan rasa sakit yang disebabkan oleh asam asetat. Semakin
sedikit tikus yang tersentak semakin lemah rasa sakitnya, dengan kata
lain semakin besar efek penghilang rasa sakit dari pengobatan
tersebut. Secara keseluruhan, tingkat menggeliat berkurang secara
signifikan dan sesuai dengan jurnal (Arif karyawan, 2009) bahwa efek
analgetik kombinasi paracetamol kafein lebih besar dibanding efek
analgetik paracetamol.

Hasil uji dilanjutkan dengan pengolahan data menggunakan
analisis Uji t. Analisis pengolahan data yang dilakukan untuk
membandingkan rata-rata dua kelompok. Hal ini sering digunakan
dalammenentukan apakah suatu proses atau perlakuan benar-benar
berdampak pada populasi yang diteliti, atau apakah dua kelompok
berbeda satu sama lain. Syarat yang harus dipenuhi dalam
penggunaan Uji t diantaranya adalah data harus terdistribusi normal
dan variansi kelompok harus homogen.

Berdasarkan hasil analisis Uji t data yang terbagi antara
paraetamon dan kombinasi paracetamol kafein didapatkan hasil
signifikan p = <0, 0447 yang artinya ada perbedaan diantara kedua

sampel uji tersebut.
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BAB V
PENUTUP

A. Kesimpulan
Berdasarkan data dari hasil penelitian menunjukkan bahwa efek
kombinasi paracetamol kafein lebih besar dibanding dengan efek
analgesik paracetamol. Hasil analisis menunjukkan bahwa kelompok
kombinasi paracetamol kafein memiliki perbedaan jumlah geliat yang
bermakna dengan nilai (p=0,0447) dapat dikatakan bahwa hasil
signifikan (p=<0,05) terhadap kelompok paracetamol.

B. Saran
Sebaiknya dilakukan penelitian lebih lanjut mengenai efektifitas

analgetik paracetamol dan kombinasi paracetamol kafein dengan

melihat parameter geliat nyeri yang lebih lengkap.
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Lampiran 1 : Skema Kerja

LAMPIRAN

Paracetamol

Paracetamol+kafein

Suspensi

Mencit (Mus musculus)

Pemel
Ditimb
Dikelo

iharaan
ang

mpokkan

Dikelompokkan

menjadi 2 kelompok

Perlakuan

Kelompok 1
Paracetamol 500 mg

Kelompok 2
Paracetamol 500
mg+kafein 65 mg

Disuntikkan asam asetat 1% secara

intraperitonial

Pengukuran jumlah geliat selama 60
menit dengan interval waktu 10

menit

Analisis data
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Lampiran 2 : Surat ljin Penelitian
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Kombinasi Paracetamol Kafein Untuk Manajemen Nyeri Pada Mencit Putih (Mus
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Lampiran 3 : Surat Keterangan Selesai Penelitian
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Lampiran 4 : Perhitungan

1. Perhitungan Dosis Tablet Paracetamol 500 mg

Perhitungan dosis tablet Paracetamol untuk Mencit

Dosis lazim Paracetamol untuk manusia =500 mg
Konversi dosis untuk mencit BB 30 g =500 mg x 0,0026
=1,3mg
Untuk mencit dengan BB 29 g = Z_i x 1,3 mg
= 1,885 mg
Dosis ini diberikan dengan volume =0,5mL
Dibuat larutan sebanyak =100 mL
Jumlah serbuk Paracetamol yang ditimbang
= tos;ni‘ x 1,885 mg
=1,885mg —> 0,0018 g
% kadar Paracetamol tablet = %jg x 100 %
= 0,0018 %

Tablet Paracetamol tersedia dengan kadar 500 mg, jika akan dibuat
suspensi obat paracetamol dengan kadar 0,0018 % atau 0,0018 g dala
100 mL, maka hanya diperlukan 1 tablet paracetamol.

Berat 1 tablet Paracetamol =0,5998 g—> 599,8 mg

Kadar tiap tablet Paracetamol =500 mg

Berat serbuk Paracetamol yang ditimbang

_ 1,885mg
500 mg

=2,2612 mg
=0,0022 g
Jadi, ditimbang serbuk tablet paracetamol sebanyak 0,0022 g

x 599,8 mg

dan dibuat dalam 100 mL suspensi.
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2. Perhitungan Dosis Kafein 65 mg

Perhitungan dosis kafein untuk Mencit

Dosis lazim kafein untuk manusia =65 mg

Konversi dosis untuk mencit BB 30 g =65 mg x 0,0026
=0,169 mg

Untuk mencit dengan BB 29 g = 222—‘3 x 0,169 mg
= 0,245 mg

Dosis ini diberikan dengan volume =0,5mL

Dibuat larutan sebanyak =100 mL

Jumlah serbuk kafein yang ditimbang

_ 100 mL
" 0,5mL

= 0,245 mg —> 0,0024 g

_0,0024g
100

x 0,245 mg

% kadar Paracetamol tablet x 100 %

=0,0045 %
Kafein tersedia dengan kadar 65 mg pada panadol merah, jika akan
dibuat suspensi obat dengan kadar 0,0045 % atau 0,0045 g dalam 100

mL, maka hanya diperlukan 1 tablet.

Berat 1 tablet =0,5998¢> 599,8 mg
Kadar tiap tablet 9 =65 mg
Berat serbuk kafein yang ditimbang
= 22158 y 599,8 mg
65 mg
=2,2607 mg
=0,0022 g

Jadi, ditimbang serbuk tablet sebanyak 0,0022 g dan dibuat

dalam 100 mL suspensi.
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3. Perhitungan Dosis Tablet Paracetamol 500 mg

Perhitungan dosis tablet Paracetamol untuk Mencit

Dosis lazim Paracetamol untuk manusia =500 mg
Konversi dosis untuk mencit BB 30 g =500 mg x 0,0026
=1,3mg
Untuk mencit dengan BB 29 g = ZZZ—Z x 1,3 mg
=1,885 mg
Dosis ini diberikan dengan volume =0,5mL
Dibuat larutan sebanyak =100 mL

Jumlah serbuk Paracetamol yang ditimbang
_ 100 mL
"~ 0,5mL
=1,885mg — 0,0018 g

_0,0018¢g
100

x 1,885 mg

% kadar Paracetamol tablet x 100 %

= 0,0018 %
Tablet Paracetamol tersedia dengan kadar 500 mg, jika akan dibuat
suspensi obat paracetamol dengan kadar 0,0018 % atau 0,0018 ¢
dalam 100 mL, maka hanya diperlukan 1 tablet paracetamol.
Berat 1 tablet Paracetamol = 6,927 g—> 6927 mg
Kadar tiap tablet Paracetamol =500 mg

Berat serbuk Paracetamol yang ditimbang

= 222y 6927 mg
500 mg

= 26,1147 mg
=0,0261 g
Jadi, ditimbang serbuk tablet paracetamol sebanyak 0,0261 g

dan dibuat dalam 100 mL suspensi.
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4. Perhitungan Dosis Kafein 65 mg

Perhitungan dosis kafein untuk Mencit

Dosis lazim kafein untuk manusia =65 mg
Konversi dosis untuk mencit BB 30 g =65 mg x 0,0026
= 0,169 mg
Untuk mencit dengan BB 29 g = ZZZ—Z x 0,169 mg
= 0,245 mg
Dosis ini diberikan dengan volume =0,5mL
Dibuat larutan sebanyak =100 mL

Jumlah serbuk kafein yang ditimbang

_ 100 mL
" 0,5mL

= 0,245 mg —> 0,0024 g

_0,0024g
100

x 0,245 mg

% kadar Kafein tablet x 100 %

= 0,0045 %
Kafein tersedia dengan kadar 65 mg pada panadol merah, jika akan
dibuat suspensi obat dengan kadar 0,0045 % atau 0,0045 g dalam 100
mL, maka hanya diperlukan 1 tablet.
Berat 1 tablet =5,9199g —>5919 mg
Kadar tiap tablet9 =65 mg

Berat serbuk kafein yang ditimbang

_ 0,245mg
65mg

= 22,3100 mg
=0,0223 g
Jadi, ditimbang serbuk tablet sebanyak 0,0223 g dan dibuat

X 5919 mg

dalam 100 mL suspensi.
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Lampiran 5 : Dokumentasi Penelitian

Gambar 1 Gambar 2
Pengelompokan hewan Pembuatan larutan
uji paracetamol dan
kombinasi

paracetamol kafein

Gambar 3 Gambar 4
Penimbangan berat Pemberian induksi asam
badan mencit asetat 1%
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Gambar 5 Gambar 6
Mencit diberi perlakuan Geliat mencit

Gambar 7
Pengamatan jumlah geliat
pada mencit
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Lampiran 6 : Data Hasil Penelitian

1. Hasil Uji Normalitas Data

Normal QQ plot
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2. Hasil Analisis Uji t tidak Berpasangan (Unpaired t test)

L] Unpaired t test
V|

1 Table Analyzed

2

3 Column B

4 |vs.

5 Column A

7 Unpaired t test

8 P value
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10 Significantly different (P < 0.05)7
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