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Abstrak

Di Industri farmasi PT. “X” suatu penelitian dan
pengembangan produk yang berkaitan dengan ketepatan  suatu
rancangan produk atau proses sangat diperlukan untuk mengetahui
berapa lama masa optimal kadaluarsa suatu obat yang dapat dicapai.
Penelitian ini dilakukan untuk menentukan masa kadaluarsa suatu obat
dengan menggunakan metode yang digunakan secara penerapan ilmu
statistika yaitu Profile Analysis, Growth Curves Models, dan Metode
peramalan. Data yang digunakan dalam penelitian ini adalah data
pengamatan stabilitas produk obat antibiotik jenis tablet dengan bahan
aktif / formula baru yaitu jenis tablet “A” dengan variabel yang
digunakan adalah potensi (y1), Moisture (y2), Disolusi (y3), dan
Disintegrasi (y4). Hasil yang diperoleh dari penelitian yang dilakukan
ini diperoleh kesimpulan bahwa batch pengamatan tidak berpengaruh
terhadap stabilitas obat. Dengan menggunakan metode statistika yaitu
Growth Curves Models dan Metode peramalan diketahui prediksi
kondisi stabilitas obat jenis tablet “A” hingga diperoleh masa
kadaluarsa dari obat jenis tablet “A” adalah kurang dari 2 tahun yaitu
keluar batas stabil pada bulan ke-9 untuk metode Growth Curve
Analysis dan bulan ke-18 dengan menggunakan metode Winters.
sehingga disimpulkan bahwa masa kadaluarsa obat jenis tablet “A”
tidak dapat diperpanjang lebih dari 2 tahun.

Kata Kunci : Industri Farmasi, masa kadaluarsa obat , analisis profil,
Growth Curves Models, Peramalan
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Abstract

In the pharmaceutical industry of PT.“X”, a research and
product development that is concerned with the exactness a draft of
product or process of indispensable to know how long the optimal
expiration of drug can be accomplished. This research was conducted
to determine the expiration period of the drug by using a statistical
method of Profile Analysis, Growth Curves, and methods of Forecasting
Models. The data used in this research is data observation stability
medicine products kinds of antibiotics tablets with the active ingredient
and new formula that is a kind of tablet “A” with a variable used are a
potential (y1 ), moisture (y2 ), disolusi ( y3), and disintegration (y4 ).
The result obtained from research is obtained the conclusion that a
batch of observation not affect the stability of medicine. Using statistical
methods, namely Growth Curves Models and methods of forecasting
known drug stability condition prediction type tablet “A” until the
expiration period of the drug obtained types of tablets “A’ is less than 2
years i.e. stable out of bounds in the 9th for Growth Curve Analysis
method and the 18th month by using the method of Winters. So it is
concluded that the expiration drug of the tablets “A” are cannot be
extended more than two years.

Key Words : Pharmaceutical Industry, Expiration Period, Drug,
Profile Analysis, Growth Curves Model, Winter’s
Method
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BAB |
PENDAHULUAN

1.1 Latar Belakang

Obat merupakan salah satu produk yang dihasilkan oleh
perusahaan Industri farmasi. Informasi masa kadaluarsa suatu
obat sangat penting untuk menjamin bahwa hingga tanggal
yang tertera pada kemasan, obat masih terjaga potensi dan
keamanannya bila digunakan dan dikonsumsi sehingga hasil
yang diperoleh tetap optimal.

Industri Farmasi merupakan tempat melakukan pekerjaan
kefarmasian, salah satunya menyangkut pengendalian mutu sediaan
farmasi, dan pengembangan obat. Di Industri farmasi PT. “X”
terdapat bagian penelitian dan pengembangan produk yang
berkaitan dengan ketepatan suatu rancangan produk atau
proses. Bagian penelitian dan pengembangan ini sangat
diperlukan untuk mengevaluasi kualitas obat yang dihasilkan
adalah baik dan sesuai standart sehingga hasil dan manfaat
produk obat yang didapatkan menjadi optimal, salah satunya
adalah melakukan uji stabilitas obat sehingga dapat dipastikan
masa kadaluarsa atau masa optimal kadaluarsa suatu obat.

Masa kadaluarsa Expired Date atau masa kadaluarsa obat
pada PT. “X” ditentukan oleh beberapa aspek, diantaranya adalah
stabilitas obat, Expired Date dari bahan aktif yang digunakan,
Produk kompetitor, dan literature (standart). Indikator Stabilitas
obat sendiri merupakan aspek utama yang merupakan
pembuktian untuk penentuan masa kadaluarsa suatu produk obat
yang dihasilkan. Dalam uji stabilitas obat terdapat beberapa item
pengamatan yang menjadi standart penelitian obat yaitu warna,
bau, bentuk, rupa, potensi, dissolusi, moisture dan disintregasi.
Obat jenis tablet “A” merupakan salah satu produk antibiotik
yang sudah ada namun dengan formula / bahan aktif baru yang
dihasilkan oleh PT. “X” sehingga perlu dilakukan pengujian
untuk dapat mengetahui masa kadaluarsa obat jenis tersebut



sehingga dapat diajukan ke badan POM sebagai salah satu
ketentuan standart dalam industri farmasi.

Penelitian sebelumnya mengenai penentuan masa kadaluarsa
obat menggunakan metode statistika masih terbatas karena
sebagian besar penelitian dilakukan menggunakan ilmu kimia
farmasi dengan menggunakan percobaan. Pengujian stasehingga
peneliti ingin melakukan penelitian untuk menentukan masa
kadaluarsa suatu obat dengan menggunakan metode statistika
yaitu Profile Analysis, Growth Curves Models, dan Metode
peramalan.

Analisis Profil merupakan suatu bagian dari pengujian
hipotesis terhadap nilai tengah dari peubah ganda (multivariate)
dengan menggunakan prinsip grafik (Marisson,1991). Dengan
analisis profil ini peneliti ingin melihat apakah terdapat perbedaan
ternadap kondisi stabilitas obat dari tiap batch pengamatan
sehingga selanjutnya dapat dilakukan analisis dengan
menggunakan Growth curves Models dan Metode peramalan pada
salah satu atau lebih batch pengamatan stabilitas obat untuk
mengetahui kondisi pertumbuhan stabilitas obat sehingga dapat
diketahui masa kadaluarsa obat antibiotik untuk jenis tablet “A”.
Stabilitas Obat disini merupakan kondisi obat ketika stabil atau
berada pada standart yang ditentukan.

Penelitian ini nantinya diharapkan dapat menambah wawasan
keilmuan dalam pengembangan ilmu statistika khususnya dalam
bidang Industri Farmasi. Terutama penerapan metode statistika
dalam menganalisis data stabilitas obat di suatu perusahaan untuk
melihat masa kadaluarsa obat.

1.2 Rumusan Permasalahan
Permasalahan yang akan dibahas dalam penelitian ini adalah

sebagai berikut :

1. Apakah Batch Pengamatan mempengaruhi stabilitas obat
jenis tablet “A” di PT.”X” ?

2. Bagaimana kondisi obat jenis tablet “A” pada masa
penyimpanan 2 tahun setelah standart tanggal kadaluarsa?



3. Apakah masa kadaluarsa obat jenis tablet “A” di PT.”X"
dapat diperpanjang ?

1.3 Tujuan
Tujuan yang ingin dicapai dalam penelitian ini adalah :

1. Menganalisis pengaruh batch pengamatan pada stabilitas
obat jenis tablet “A” di PT.”X".

2. Menganalisis kondisi obat jenis tablet “A” pada masa
penyimpanan 2 tahun setelah standart tanggal kadaluarsa.

3. Mengukur perpanjangan masa kadaluarsa obat jenis tablet
“A” di PT.”X”

1.4 Manfaat

Manfaat yang ingin diperoleh dari penelitian ini adalah untuk
mengkaji penerapan ilmu statistika terutama dalam bidang
Industri Farmasi. Selain itu dapat menjadi masukan bagi
perusahaan tempat data peneliti diperoleh.

1.5 Batasan Penelitian
Terdapat beberapa batasan dalam penelitian ini antara lain
1. Analisis melihat pada perubahan variabel potensi,

dissolusi, moisture dan disintregasi.
2. Perubahan variabel warna, bau, bentuk, dan rupa tidak
dianalisis.



(Halaman ini sengaja dikosongkan)






BAB 11
TINJAUAN PUSTAKA

2.1 Statistika Deskriptif

Statistik deskriptif merupakan metode-metode yang berkaitan
dengan pengumpulan dan penyajian suatu data sehingga
memberikan informasi yang berguna (Walpole, 1997). Statistik
Deskriptif memberikan informasi yang hanya mengenai data itu
sendiri dan sama sekali tidak menarik inferensia atau kesimpulan
apapun dari gugus data induknya yang lebih besar, sehingga dapat
diketahui karakteristik dan frekuensi ataupun presentase yang
didapat dari setiap variabel yang diteliti.

Statistik Deskriptif merupakan tahap pertama yang dilakukan
dalam menganalisa data. Adapun fungsi dari bentuk statistik
deskriptif antasa lain:

1. Deskripsi ciri atau karakteristik dari suatu variabel .
2. Mempelajari distribusi variabel pokok.
3. Memilih klasifikasi pokok tabulasi silang.

2.2 Analisis Profil (Profile Analysis)

Analisis Profil berkenaan dengan situasi dimana
serangkaian p atau perlakuan yang dikenakan terhadap dua
populasi (kelompok) atau lebih. Menurut Marisson (1991),
analisis profil merupakan suatu bagian dari pengujian hipotesis
terhadap nilai tengah dari peubah ganda (multivariate) dengan
menggunakan prinsip grafik.

Analisis Profil merupakan salah satu metode multivariat
yang ditujukan untuk mengetahui perlakuan beberapa kelompok
subjek pengamatan. Seluruh respon yang didapat dinyatakan
dalam unit pengukuran yang sama (Johnson dan Winchern, 2002).
Hasil pengamatan antar kelompok tidak berkaitan (independen).
Respon yang didapat pada tiap kelompok akan dinyatakan dalam
grafik yang dinamakan grafik analisis profil.

Dalam tahapan analisis profil diperlukan analisis awal,
yaitu Multivariate Analysis Of Variance (MANOVA). Analisis ini



bertujuan untuk mengetahui apakah ada perbedaan mean di antara
kelompok pengamatan. Perumusan hipotesis uji Manova adalah
sebagai berikut.

Hy:ty=17,= .. =17,=0
H; : minimal ada satu z; # 0

Tabel 2.1 Tabel Manova

Sources of variation Df Sum of squares

Treatments p-1 p
B =) n(i— 9 G-
=

L

Error p P n
n;—p szzni(fij_fi)(fij_fi)’
i=1 i=1j=1
Total 4 P n
Zni—l B+W = Zni(fij—f)(fij—f)’
i=1 i=1j=1

2.2.1 Statistik Uji

Salah satu pendekatan untuk pengujian perbedaan mean
dengan Manova adalah dengan menggunakan pendekatan Wilks
(1932). Pendekatan Wilks mengikuti distribusi F dalam
menentukan daerah  kritis.  Distribusi sampling tersebut
ditunjukkan pada tabel 2.2 berikut.

Tabel 2.2 Aturan distribusi sampling Manova

Jumlah Jumlah

Variabel (k) | Kelompok (p)

Statistik Uji Daerah Kritis

1 >2 Tolak HO jika statistik uji
p: n—p 1—2* J Y
> ()
p—1 A* P—1,2f=1 ni-p
2 >2 Tolak HO jika statistik uji

»on—p—-11-V&*

F>F v ()
p—1 N/ 2(P-1),2(¥j_, ni-p-1)




(lanj utan) Tabel 2.2 Aturan distribusi sampling Manova

21 p nl k—11—=21* Tolak HO jika statistik uji
F>p (@
k A p‘2?=1 nij—k—1
>2 3 Tolak HO jika statistik uji F>
Pni—k—11—-Vx o
o
k VA* F2k,2(2f:1ni—p—2)
* Wi
Dengan A" = 2.1)
|B+W|

Analisis Manova juga memerlukan asumsi yang harus
dipenuhi yaitu data respon harus berdistribusi multivariat normal
dan memiliki varians yang homogen. Pada prinsipnya analisis
profil yaitu pembentukan grafik yang berisi plot vektor rata-rata
dari serangkaian variabel respon pq,ls,... U yang kemudian
dinyatakan sebagai ordinat dan dihubungkan antar pion yang
diplotkan dengan sebuah garis lurus. Koordinat yang terbentuk

yaitu (13 .ul)a (2a ”2):'" (ke .uk)

2.3 Pengujian Hipotesis

Dalam analisis profil tahapan selanjutnya yaitu pengujian
hipotesis yang harus dipenuhi. Setelah diketahui bahwa terdapat
perbedaan mean antar kelompok, maka selanjutnya dilakukan
pengujian masing-masing profil dengan uji pararel, uji coincident,
dan uji level.

2.3.1 Uji Paralel

Pengujian Hipotesis yang pertama yaitu untuk mengetahui
apakah dua profil bersifat paralel atau tidak. Profil dikatakan
pararel jika antar slopes untuk tiap segment adalah sama.
Hipotesis ini berkaitan dengan interaksi (pengaruh) antar
kelompok perlakuan. Jika sejajar, maka interaksi (pengaruh) antar
kelompok perlakuan tersebut tidak ada
Perumusan Hipotesis :
Ho: Cuqy = Cuy (profil bersifat paralel /sejajar)
H;: Cuq # Cuy (profil bersifat tidak paralel /sejajar)




Statistik Uji :
T2 = @ —%)C'|(-+2)cs c]_lc(x — %) (22)
- 1 2 ny ny pooled 1 1 .
Dengan ,
-1 1 0 - 0
C= 0 :—1 1 - 0
0 0 O 1
s _[S11 Siz
pooled — 521 SZZ
Daerah kritis :
Tolak H, jika T2 > C?
Dimana, C? = (nlm;z)(p_l)Fp_lrn1 +n,—p (@) 2.3)

ny +n,—2

2.3.2 Uji Coincident / uji keberhimpitan

Pengujian ini selanjutnya untuk mengetahui apakah profil
bersifat datar. Profil dikatakan coincident jika pqq + i + ...+
Mip = 1'uy dan ppq + ppp + ..+ pyp = 1’4, adalah sama.
Hipotesis ini berkaitan dengan hipotesis kesamaan pengaruh
setiap perlakuan pada tiap kelompok. Jika berhimpit maka nilai
tengah untuk masing-masing perlakuan tiap kelompok akan sama.

Perumusan Hipotesis :
Hy : 1'uqy = 1'u, (profil bersifat coincident)

Hy: 1wy # 10, (profil bersifat tidak coincident)

Statistik Uji :
2 _ quw _m[(L 1) -1
T2 =1 - %) |-+ ) 1Spooteal| 1(F1—F1) (24)

Daerah Kritis :
Tolak Hy jika T2 > Fy 5 4n,—2(a)



2.3.3 Uji Level

Pengujian terakhir yang dilakukan yaitu pengujian untuk
mengetahui apakah profil berada pada level yang sama atau tidak.
Hipotesis terakhir ini berkaitan dengan kesemua perlakuan itu
mempunyai nilai tengah yang sama untuk setiap kelompok
(populasi).
Perumusan Hipotesis :

Hy : Cu = 0 (profil memiliki level sama)

Hy: Cp+ 0 (profil memiliki level tidak sama)
Dengan,

e
o 0o o - 1
[E1]
_ ||
=
lEkJ
Statistik Uji :
T2 = (n, + 1)X'C[CSpooteaC’] ' CX 2.5)
Daerah Kritis :

Tolak Hy jika T2 > F,_1 5. 4n,—2(a)

2.4 The Growth Curves Models | Model Kurva Pertumbuhan
Model kurva pertumbuhan (Growth Curves Models ) sangat
berguna untuk analisis data longitudinal. Model ini membantu
menyelidiki pola perubahan secara keseluruhan yang terjadi pada
pengukuran yang dilakukan dari waktu ke waktu, sekaligus dapat
memeriksa efek dari setiap variabel eksplanatorinya. Merupakan
istilah yang luas yang telah digunakan dalam konteks yang
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merujuk kepada berbagai macam model statistik untuk data
langkah perulangan.

Model kurva pertumbuhan ini merupakan perluasan dari
model regresi linier atau berganda yang telah diperkenalkan oleh
Rao,(1959).

Secara umum, model linier kurva pertumbuhan dinyatakan
sebagai berikut.

Y=XB+E (2.6)

dengan Y merupakan matrik pengamatan berukuran n x p,
dan “baris” matriks E adalah iid (0,X) p N . Matrik B merupakan
matrik diketahui berukuran n x ¢ dan matrik X adalah matrik
parameter belum diketahui berukuran ¢ x m. Diasumsikan bahwa
B : n x g berrank g < n, dengan n adalah periode pengamatan dan
g adalah jumlah sampel atau kelompok yang akan dibentuk kurva
pertumbuhannya.

2.4.1 Model Kurva Pertumbuhan Dua Sampel
Misalkan Y}, ..., ¥, adalah iid N, (4, 3), X > 0. Statistik
cukupnya adalah vektor rataan dan matriks kovarian sampel,
masing-masing
y=n

-1\yn

i-1Yi 2.7

dan
S=Yr i -G - /(n—-1) (2.8)

Jika komponen y; mengukur respon subjek ke-i atas p
periode waktu sesudah dilakukan perlakuan. Diharapkan respon
dari perlakuan bergantung pada waktu, sehingga bentuk
umumnya adalah

p=BY=E®F®) =E®), j=L ..n (2.9)

dengan B’ adalah matriks berukuran pxm
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1t - "t
/1 tl tin—l\ ¥
B={|  ? o2, dan ¥ = : ,m<p
P .o v,
\1 ty . t{,”_lj mt

(2.10)

Selanjutnya memilih derajat polinomial yang sesuai dengan
model dengan menggunakan statistik uji Wilk’s Lambda.

2.4.2 Uji Kecocokan Model
Untuk mengetahui kecocokan model dalam persamaan
(2.11), maka dilakukan pengujian hipotesa sebagai berikut

H, : u = B'W (model sesuai)
Hy: 1 # B'W (model tidak sesuai)
(2.11)

dengan B’ merupakan matriks yang diketahui berukuran
pxm serta mempunyai rank m. Dengan demikian dicari matriks C
yang berukuran (p — m) dan mempunyai rank penuh sedemikian
hingga BC' = 0.

Menurut khatri (1979) atau Rao (1959), uji rasio

likelihood untuk H terhadap A didapat keputusan bahwa tolak H
jika

f-ptm+1

F(p—m) ny'C,(CSC)_lcy 2 Fpomf-p+m+ia

(2.12)
dengan

fS= ;()’i -N@i=-9».y= ;yi’f =n-—1
(2.13)
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dan Fy,_p, 1_p1+m+1 adalah titik atas 100 a % dari distribusi-#
yang mempunyai derajat bebas p-m, f-p+m=+1.

2.4.3 Taksiran Parameter
Jika hipotesis awal dari persamaan (2.11) diterima,
selanmjutnya dilakukan taksiran parameter ¥ dengan taksiran
likelihood maksimum dari ¥ diberikan dengan
P = (BS"1B) 'BS 1y (2.14)

2.5 Metode Pemulusan Eksponensial

Pemulusan eksponensial merupakan suatu prosedur
peramalan yang mengulang perhitungan secara terus menerus
dengan menggunakan data terbaru (Arsyad,1994). Model
eksponensial sangat berguna untuk peramalan jangka menengah
dan pendek.

Menurut Makridakis, Wheelwright & Mcgee dalam bukunya
“forcasting” menyatakan bahwa apabila data yang dianalisa
bersifat stationer, maka penggunaan metode rata-rata bergerak
(moving average) atau single exponential smoothing cukup tepat
akan tetapi apabila datanya menunjukan suatu trend linier, maka
model yang baik untuk digunakan adalah exponential smoothing
linier dari brown atau model exponential smoothing linier dari
holt Secara matematis, persamaan pemulusan eksponensial
tunggal (single) dapat ditulis :

Vepr = a¥e + (1 — )Y, (2.15)

2.5.1 Pemulusan Eksponensial Ganda

Teknik  pemulusan  eksponensial ganda (double
exponential smoothing) disebut juga metode Brown yang
digunakan dalam peramalan data runtut waktu yang mengikuti
suatu trend linier. Persamaan yang digunakan untuk membuat
peramalan pada periode p yang akan datang adalah sebagai
berikut.
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Yeip = a;+ bip (2.16)
2.5.2 Pemulusan Eksponensial untuk Variasi Trend dan
Musiman (Metode Winters)

Metode Winters merupakan salah satu dari beberapa metode
pemulusan eksponensial yang dapat menangani faktor musiman
secara langsung (Makridakis dkk, 1978). Metode ini didasarkan
atas tiga persamaan pemulusan, yaitu satu untuk unsur stasioner,
satu untuk trend, dan satu untuk musiman. Hal ini serupa dengan

metode Holt, dengan satu persamaan dasar untuk metode Winters
adalah sebagai berikut.

1. Pemulusan Eksponensial
A, = asi +(1—a)(Apq + To_y) 2.17)
t—-L

2. Estimasi Trend

Ty =B(Ar — Am1) + (1= BT (2.18)

3. Estimasi Musiman
S, = T:—‘t +(1-T)S,_, (2.19)
4. Ramalan Pada Periode p di Masa Datang
Verp = (Ae + P T)Se—14p (2.20)
Persamaan 2.17 memperbaharui nilai-nilai pemulusan.

Dalam persamaan tersebut Y; dibagi dengan S;_; , dan hal ini
akan menghilangkan pengaruh musiman dalam data asli Y;.
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Setelah estimasi musiman dan estimasi trend dimuluskan dalam
persamaan 2.18 dan 2.19, peramalan dilakukan dengan persamaan
2.20 (Arsyad,1994).

2.6 Gambaran Singkat Industri Farmasi ( PT.X)

PT. X merupakan salah satu Industri Farmasi yang
merupakan perusahan pelopor antibiotika terkemuka dan sebagai
salah satu perusahaan dengan standart kualitas tertinggi di
indonesia. Produk yang dihasilkan terdiri dari beberapa jenis
antibiotik yang diantaranya berbentuk kapsul, tablet, dan injeksi.

Kualitas dari produk-produk yang dihasilkan menjadi hal
yang sangat diperhatikan di perusahaan ini, oleh karena itu di
perusahaan ini terdapat salah satu bagian yaitu bagian
pengembangan obat yang bertugas sebagai pengontrol kualitas
dari produk yang dihasilkan. Salah satu fungsi dari pengontrolan
yang dilakukan adalah untuk menentukan masa kadaluarsa dari
suatu obat baru. Obat baru yang dimaksud adalah obat yang baru
diciptakan maupun obat lama namun dengan bahan baku yang
baru, formula baru maupun supplier yang baru. Untuk dapat
menentukan masa kadaluarsa dari produk, bagian riset dan
pengembangan obat melakukan kontrol kualitas dari stabilitas
obat dengan pengamatan berjangka. Masa kadaluarsa itu sendiri
ditentukan berdasarkan beberapa aspek diantaranya.

1. Uji Stabilitas Obat (pembuktian melalui kontrol sampel

berjangka)

2. Expirred Date dari bahan aktif yang digunakan

3. Produk Kompetitor

4. Compendia ( Literature),standart yang ada dll.

Masa kadaluarsa didefinisikan sebagai periode waktu yang
ditetapkan pada tingkat konfidensi 95% bahwa dalam periode
waktu tersebut produk tetap mengandung zat aktif tidak kurang
dari batas bawah spesifikasi dari jumlah yang tertera pada label.

Obat jenis tablet “4” merupakan antibiotik jenis obat telan
yang di produksi di PT.X. bahan aktif yang digunakan dalam obat
ini adalah Amoxicillin Hydrate Compacted. Untuk mengetahui
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bagaimana obat tersebut dikatakan telah kadaluarsa atau tidak
adalah dengan melihat hasil uji kestabilan obat (stabilitas) . Uji
kestabilan obat atau stabilitas obat disini adalah kondisi dimana
kadar dari bahan aktif,kondisi fisik, maupun kualitas obat masih
berada pada taraf dan kurun waktu yang ditentukan, dalam hal ini
untuk obat jenis tablet “4” kurun waktu yang ditentukan adalah
selama 2 tahun (24 bulan). Obat dikatakan kadaluarsa atau tidak
layak konsumsi adalah ketika mutu, khasiat dan penampilannya
sudah tidak seperti kondisi initial (awal ketika diproduksi) dan
hasil pengujian berada di luar standart yang sudah ditentukan.

Terdapat bebrapa item tes dalam uji stabilitas obat yang

menjadi ukuran obat tersebut dapat dikatakan kadaluarsa atau
tidak diantaranya adalah sebagai berikut.

1. Warna, dengan standart yaitu kuning dengan tidak
merata

2. Bau, dengan standart berbau khas

3. Bentuk, dengan standart berbentuk caplet

4. Rupa, dengan standart bebas dari kontaminasi benda
asing

5. Potensi, yaitu kadar dari bahan aktif yang digunakan,
dengan standart 90,0%-120,0%

6. Moisture, yaitu tingkat kelembapan (berkaitan dengan
kadar air), dengan standart < 13,0%

7. Dissolusi/daya larut,yaitu lama obat itu larut hingga
diserap di usus dan bercampur di dalam darah, dengan
standart Q30: > 75% yang artinya dalam waktu 30 menit
75% obat yang terlarut

8. Dissintegrasi/daya hancur, yaitu lama obat tersebut
hancur hingga di cerna di dalam lambung, dengan
standart < 5 menit

Berikut ini merupakan garis besar cara pengujian pada

masing-masing item test obat

1. Potensi
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Sampel diambil sebanyak 5 kaplet diuji dengan alat
HPLC (High Performance Liquid Chromatography)
kemudian nilai potensi dihitung dalam satuan %.

2. Moisture

Sampel diambil sebanyak 0,2 gram diuji dengan alat Karl
Fischer kemudian data moisture akan ditampilkan dalam
satuan %.

3. Disintegrasi

Sampel diambil sebanyak 6 kaplet diuji dengan alat Uji
Disintegrasi kemudian waktu hancur kaplet diukur
dengan stopwatch dalam satuan menit.

4. Disolusi

Sampel diambil sebanyak 6 kaplet diuji dengan alat
Dissolution Tester dan HPLC (High Performance Liquid
Chromatography) kemudian jumlah obat yang terlarut
dihitung dalam satuan %.

Pengujian dilakukan secara berkala dengan periode
pengamatan tiap 3 bulan sekali untuk satu tahun pertama, tiap 6
bulan sekali untuk tahun kedua, 12 bulan sekali untuk tahun
ketiga dan keempat. Standart dari pengujian tersebut merupakan
ketetapan prosedur dan berdasarkan ASEAN guideline study of
drug product



BAB IlI
METODOLOGI PENELITIAN

3.1 Sumber Data

Data yang digunakan dalam penelitian ini adalah data
pengamatan stabilitas produk obat jenis tablet dengan bahan aktif
/ formula baru yaitu jenis tablet “A” dengan kondisi pengamatan
adalah real time (temperature 30°C + 2°C, Relative Humidity 75%
+ 5% ) yang diambil dari Industri Farmasi PT.”X”. data yang
digunakan terdiri dari 3 batch pengamatan , dimana pada tiap
batch diambil beberapa unit sampel obat.

3.2 Variabel Penelitian
Variabel yang digunakan untuk mencapai ketiga tujuan
pada bab 1 terdiri dari variabel respon sebagai berikut.

1. Potensi (yl), yaitu kadar dari bahan aktif yang
digunakan, dengan standart 90,0%-120,0%

2. Moisture (y2), yaitu tingkat kelembapan (berkaitan
dengan kadar air), dengan standart < 13,0%

3. Dissolusi/daya larut (y3),yaitu lama obat itu larut
hingga diserap di usus dan bercampur di dalam darah,
dengan standart Q30: > 75% yang artinya dalam waktu
30 menit 75% obat yang terlarut

4. Dissintegrasi/daya hancur (y4), yaitu lama obat
tersebut hancur hingga di cerna di dalam lambung,
dengan standart < 5 menit

Terdapat 3 batch pengamatan dengan banyaknya pengamatan

adalah 6 kali yang diamati masing-masing berdasarkan beberapa
variabel respon berdasarkan item test berikut yang merujuk pada
tinjauan non statistika pada bab 2. Lama penyimpanan adalah 4
tahun (Expired Date = 2 tahun, dan penyimpanan 2 tahun setelah
ED ). Struktur data penelitian adalah sebagai berikut.

17
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Tabel 3.1 Struktur data penelitian

Batch Pengamatan Item test
(bulan) 1 2 3 4
1 0 Xior | Xz | Xiozs | Xios
3 X | Xz | Xz | X
6 Xiot | Xie | Xigs | Xiea
18 Xust | Xuse | Xuss | Xiisa
2 0 Xoor | Xonx | Xoos | Xoos
3 Kozt | KXoz | Xozz | Xazg
6 Xog1 | Xaer | Xaes | Xoes
13 Xosr | Xaigz | Xowss | Xoise
3 0 Xor | Xz | Xs3 | X3
3 Xz | Xszn | Xszn | Xsn
6 Xt | Xse | Xsez | Xsea
18 Xasr | Xaigz | Xaisz | X3ise
Dimana :
X = Pengamatan , dengan
i=1,23
j=0,3.6,..,12,18 k=1,2,3,4

Pengujian dilakukan secara berkala

dengan periode
pengamatan tiap 3 bulan sekali untuk satu tahun pertama, tiap 6
bulan sekali untuk tahun kedua, 12 bu lan sekali untuk tahun
ketiga dan keempat. Standart dari pengujian tersebut merupakan
ketetapan prosedur pengujian untuk kondisi real time berdasarkan
ASEAN guideline study of drug product.
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3.3 Langkah Analisis

Ada tiga tujuan yang ingin dicapai dalam penelitian ini.
Yang pertama yaitu untuk menganalisis pengaruh batch
pengamatan terhadap stabilitas obat, yang kedua adalah untuk
menganalisis taksiran model kurva pertumbuhan dari data
stabilitas obat dan yang ketiga adalah untuk mengukur masa
kadaluarsa obat. Langkah-langkah yang dilakukan untuk
mencapai tiga tujuan tersebut adalah sebagai berikut.

1. Analisis Statistika Deskriptif

Pada tahap pertama, dilakukan analisis satistika deskriptif
untuk variabel potensi, moisture, disolusi, dan disintegrasi pada
masing-masing batch pengamatan.
2. Uji Multivariat Normal dan Homogenitas Varians

Pada tahap Kedua, dilakukan pengecekan asumsi pada variabel
potensi, moisture, disolusi, dan disintegrasi yang meliputi
distribusi data normal multivariat dan homogenitas varians.
3. Analisis Profil

Untuk mencapai tujuan pertama, dilakukan analisis profil pada
masing-masing variabel potensi, moisture, disolusi, dan
disintegrasi pada 3 batch pengamatan menggunakan Analisis
Profil Multivariat. Dengan pengujian hipotesis yang meliputi.

a. uji kesejajaran (pararel) untuk menganalisis apakah
terdapat perbedaan pengaruh pada masing-masing batch,
sehingga jika tidak terdapat perbedaan maka pengujian
selanjutnya yaitu uji keberhimpitan dan uji kesamaan
level dapat dilakukan.

b. wuji keberhimpitan (coincident) untuk menganalisis jika
tidak terdapat perbedaan pada masing- masing batch,
apakah item tes pada masing-masing batch memiliki
perubahan kadar yang sama

c. uji kesamaan level untuk menganalisis apakah rataan
kadar item tes dari waktu- kewaktu adalah sama.
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4. Growth Curve Model / model kurva pertumbuhan
Untuk mencapai tujuan kedua dan ketiga pada tahap ini
dilakukan analisis untuk mengetahui taksiran model kurva
pertumbuhan pada masing-masing variabel potensi, moisture,
disolusi, dan disintegrasi dengan menggunakan Growth Curve

analysis.

a. Pengasumsian model polinomial derajat yang cocok

b. Uji kecocokan model

c. Penaksiran parameter

d. Prediksi kondisi obat pada masing-masing item test
beberapa bulan kedepan

e. Menentukan batas waktu pada bulan ke-berapa kondisi
stabilitas obat keluar dari batas (standart yang ditentukan)

f.  Menentukan masa Kadaluarsa Obat

5. Analisis Peramalan Metode Pemulusan

Untuk mencapai tujuan kedua dan ketiga pada tahap
selanjutnya dilakukan analisis untuk mendapatkan hasil
peramalan stabilitas obat dengan metode yang berbeda pada
variabel potensi, moisture, disolusi, dan disintegrasi pada salah
satu batch pengamatan.

a.

Menganalisa data stabilitas obat yang lalu pada masing-
masing item test. Tahap ini berguna untuk pola yang
terjadi pada masa yang lalu.

Penentuan metode yang digunakan berdasarkan pola data
stabilitas obat

Memproyeksikan data stabilitas obat dengan metode yang
sesuai

Meramalkan stabilitas obat pada peride kedepan
Menentukan batas waktu pada bulan ke-berapa kondisi
stabilitas obat keluar dari batas (standart yang ditentukan)
Menentukan masa Kadaluarsa Obat



BAB IV
ANALISIS DATA DAN PEMBAHASAN

4.1 Analisis Statistika Deskriptif

Analisis statistika deskriptif menjelaskan karakteristik
untuk masing-masing variabel yang digunakan pada pembahasan
laporan mengenai data stabilitas obat jenis tablet ““A”sebagai
berikut.

Tabel 4.1 statistika deskriptif data stabilitas obat jenis tablet “A”

variabel minimum | maksimum | rata-rata
Potensi (y1) 98,4 101,7 99,65
batch 1 moisture (y2) 11,3 12,3 11,93
disolusi (y3) 87 88 87,5
disintegrasi (y4) 2 4 3
Potensi (y1) 98,9 100,7 99,45
batch 2 moisture (y2) 11,6 12,3 11,93
disolusi (y3) 87 91 89,3
disintegrasi (y4) 1 4 2,83
Potensi (y1) 97 99 97,87
batch 3 moisture (y2) 11,5 12,5 11,9
disolusi (y3) 84 104 92,5
disintegrasi (y4) 1 4 2,33

Tabel 4.1 menunjukkan bahwa hasil pengamatan nilai paling
minimum untuk prosentase kadar potensi (yl) yang terkandung
dalam obat sebesar 97% adalah pada Batch 3 sedangkan nilai
paling maksimum sebesar 101,7% adalah pada Batch 1. Hasil
pengamatan untuk prosentase tingkat kelembapan atau moisture
(y2) memiliki nilai paling minimum sebesar 11,3% adalah pada
Batch 1 sedangkan nilai paling maksimum adalah 12,5 % pada
Batch 3. Hasil pengamatan untuk tingkat daya larut obat atau
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disolusi (y3) memiliki nilai paling minimum sebesar 84% adalah
pada Batch 3 dan nilai paling maksimum 104 % pada Batch 3.
Sedangkan untuk hasil pengamatan pada waktu daya hancur obat
atau disintegrasi (y4) memiliki nilai paling minimum waktu
adalah 1 menit pada Batch 2 dan Batch 3, dan nilai paling
maksimum 4 menit pada masing-masing Batch.

4.2 Analisis Profil

Analisis profil dilakukan untuk mengetahui apakah
pengamatan masing-masing kelompok (Batch) mempengaruhi
kondisi stabilitas obat jenis tablet ““A”. Dalam hal ini terdapat tiga
kelompok pengamatan yaitu batch 1, batch 2, dan batch 3 yang
masing-masing terdiri dari empat variabel yang diamati yaitu
Potensi (y1), Moisture (y2), Disolusi (y3), dan Disintegrasi (y4).
Tahapan awal sebelum dilakukan analisis multivariat yaitu
melakukan pengecekan asumsi data multivariat. Pengecekan
asumsi yang dimaksud meliputi uji multivariat normal dan
homogenitas varian.
4.2.1 Pemeriksaan Multivariat Normal dan Homogenitas

Varians
Sebelum melakukan analisis maka terlebih dahulu

dilakukan pemeriksaan distribusi multivariat normal dan
homogenitas varians pada data stabilitas obat jenis tablet “A”.
Hasil analisis yang diperoleh adalah sebagai berikut.
Hipotesis yang digunakan adalah:
H, : Data berdistribusi multivariat normal
H, : Data tidak berdistribusi multivariat normal

Data berdistribusi multivariat normal apabila nilai t hitung
lebih dari 50% atau 0,5. Berdasarkan hasil pengujian
menunjukkan nilai t> 0,5 yaitu 0,611111 yang berarti data
stabilitas obat tablet WDMT tersebut berdistribusi multivariat
normal.
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Tabel 4.2 Test Homogenity Variance

Levene .
Statistic dfl di2 Sig
y Based on Mean 0213 2 69 | 0,808

Tabel 4.2 menunjukkan hasil dari uji homogenitas
variance data. Hipotesis yang digunakan adalah:
H, : Variansi pada tiap kelompok sama (homogen)
H, : Variansi pada tiap kelompok tidak sama (tidak homogen)
Didapatkan nilai untuk uji homogenitas adalah 0,808
yang berarti dapat disimpulkan bahwa variance pada tiap
kelompok adalah homogen pada taraf signifikansi 5%.

4.2.2 Hasil Analisis Profil

Setelah semua tahap uji pemeriksaan asumsi telah dipenuhi
maka selanjutnya adalah analisis yang selanjutnya dengan terlebih
dahulu menggambarkan plot pola rataan dari data stabilitas obat
jenis tablet “A”” berdasarkan batch pengamatan yang terdiri dari 3
batch (kelompok) untuk melihat sebagai berikut.

120.0

99.7
100.0 97.9 925
99.5

80.0

60.0

rata-rata

== hatch 1

40.0 == hatch 2

20.0 \ 111;9 \ 23 batch 3
" .

238
0.0 11.9 ’\‘ 30
0 1 2 3 4 5
item test

Gambar 4.1 Plot Rataan Tiap Kelompok(batch)
Berdasarkan grafik pada gambar 4.1 tersebut dapat
digambarkan bahwa profil untuk setiap batch (kelompok) tersebut
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sejajar dan berhimpit. Namun seberapa jauh nilai dari kesejajaran
dan keberhimpitan masing-masing batch tersebut masih bersifat
relatif karena dengan menggunakan grafik pengujiannya masih
bersifat kasar sehingga perlu dilakukan pengujian melalui uji
analisis profil.

Selanjutnya adalah melihat hasil uji kesejajaran
berdasarkan analisis profil dengan hipotesis sebagai berikut.
Hy: Cuqy = Cuy (profil bersifat paralel /sejajar)

Hi: €py # Cpy (profil bersifat tidak paralel /sejajar)

Hz1 1 1 o0 o M3y
Haz| _ 0 -1 1 0]#32

o o Al fol IR

Sehingga,

Hiz — K11 U2 — U217 [H32 — U31

Hp . [#13 - M12]: [#23 - #22]:[.“33 - ﬂ32]

Hig — U13 Hoq — U23 Hzq — U33
Dimana,
Wij : rata-rata batch i untuk variabel j

i=1,23

j = 1(potensi),2(moisture),3(disolusi), 4(disintegrasi)

Dengan melihat nilai statistik menggunakan nilai Wilk’s
Lambda didapatkan hasil sebagai berikut.

Tabel 4.3 Uji Kesejajaran pada profil kelompok (Batch)

statistic value F Num DF | Den DF Pr>F
value
Wilks'
Lambda 0,39317433 | 0,59 10 10 0,7872

Tabel 4.3 menunjukkan bahwa nilai statistik uji Wilk’s
Lambda yang lebih besar dari taraf signifikansi yang ditetapkan
yaitu 0,05 sehingga dapat disimpulkan bahwa gagal tolak H, yang
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berarti bahwa profil antar kelompok pengamatan (Batch) tersebut
adalah sejajar.

Selanjutnya adalah melihat hasil uji berikutnya yaitu uji
keberhimpitan (bersifat coincident) antar ketiga profil kelompok
pengamatan (Batch) dengan melihat hasil analisis ragam untuk
tiap waktu pengamatan yaitu bulan ke-0, ke-3, ke-6, ke-9, ke-12,
dan ke-18. Hipotesis yang digunakan adalah sebagai berikut.

Hy : 1'uq = 1'u, ( profil bersifat coincident)

H,: 1'uy # 1'p, (profil bersifat tidak coincident)

1'p = 1pp= 13
Hi1 U2 U3
11 1 1] [’ﬂ -1 1 1 1] [“22‘ =01 1 1 1] [534

Hia Uoa HUsq
Sehingga,
Ho. pag + t12 + taz + U1a = o1 + plog + oz + Pog = Uzg + Uz + [33 + Uz
Dimana,
Wi : rata-rata batch i untuk variabel

i=1,23
j = I(potensi),2(moisture),3(disolusi), 4(disintegrasi)

Dengan melihat nilai statistik menggunakan nilai Wilk’s
Lambda didapatkan hasil sebagai berikut.

Tabel 4.4 Uji Keberhimpitan pada profil kelompok (Batch)
dependent variabel Pr>F
W0 0,9974
W3 0,9989
Woé 0,9996
w9 0,9999
wl2 0,9999
wl8 0,9932
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Tabel 4.4 menunjukkan bahwa nilai uji statistik lebih
besar dari nilai taraf signifikansi yang ditetapkan yaitu sebesar
0,05, sehingga didapatkan hasil bahwa gagal tolak H, yang
berarti bahwa ketiga profil kelompok ( Batch) tersebut adalah
saling berhimpit. Hal ini menunjukkan bahwa ketiga Batch
tersebut memiliki nilai variabel pengamatan yang sama.

Setelah mengetahui bahwa ketiga kelompok pengamatan
(Batch) tersebut adalah sejajar dan berhimpit, maka pengujian
selanjutnya yaitu mengenai kesamaan level (rataan nilai
pengamatan dari waktu ke waktu adalah sama) maka dilakukan
uji kesamaan sebagai berikut.

Hy : Cu = 0 (profil memiliki level sama)

H;: €p # 0 (profil memiliki level tidak sama)

o

o+
[—Elz +_;3]_[g]

Sehingga,
H,. H1=H2 =H3
Dimana,
U; - Vektor rata-rata batch i A=1273
Tabel 4.5 Uji Kesamaan level/rataan pada profil kelompok (Batch)
statistic value F Num DF | Den DF Pr>F
value
Wilks'
Lambda 0,13849760 | 6,22 5 5 0,0332

Tabel 4.5 menunjukkan bahwa nilai statistik uji Wilk’s
Lambda yang kurang dari nilai taraf signifikansi yang ditetapkan
yaitu 0,05 sehingga dapat disimpulkan bahwa tolak H, yang
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berarti rataan nilai pengamatan pada ketiga kelompok
pengamatan (Batch) tersebut tidak sama. Hal ini diperjelas
dengan grafik pada gambar 4.1 yang menunjukkan rataan pada
masing-masing nilai pengamatan pada tiap Batch berbeda.

Berdasarkan hasil analisis profil pada ketiga kelompok
pengamatan (Batch) tersebut diatas, dapat disimpulkan nilai
pengamatan pada ketiga Batch adalah sejajar dan berhimpit
namun memiliki rataan yang berbeda yang berarti bahwa batch
tidak mempengaruhi kondisi stabilitas obat jenis “A””. Sehingga
hasil pada analisis selanjutnya yaitu Model Kurva Pertumbuhan
(growth analysis) nantinya dapat mewakili seluruh kelompok
pengamatan (Batch).

4.3 Model Kurva Pertumbuhan / Growth Curve Analysis

Analisis model kurva pertumbuhan ini dilakukan untuk
menetapkan model yang sesuai pada kondisi stabilitas obat jenis
“A”, sehingga dapat memprediksi kondisi stabilitas obat dari
waktu mula-mula diproduksi yaitu bulan ke-0 hingga bulan ke- 60
atau tahun ke-5 setelah produksi.

Sebelum menentukan model dilakukan penentuan atau
pengasumsian model polinomial derajat yang sesuai untuk model
kurva pertumbuhan pada stabilitas obat jenis tablet “A”dengan
melakukan uji kecocokan model dengan melihat nilai statistik
Wilk’s Lambda pada Uji Manova.

Tabel 4.6 Nilai Wilk’s Lambda Polinomial Derajat Model waktu(t)

statistic value vaII:ue Num DF | Den DF Pr>F
t_Linier 0,30608611 | 6,23 4 11 0,0072
t Kuadrat | 0,39657153 | 4,18 4 11 0,0267
t Kubik 0,45198472 | 3,33 4 11 0,0509

Dari hasil Tabel 4.6 diketahui bahwa berdasarkan nilai
statistik Wilk’s Lambda untuk waktu (t) yang signifikan pada
taraf signifikansi 5% adalah waktu derajat polinomial linier dan
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kuadrat, sehingga pengasumsian model kurva pertumbuhan
terbaiknya menggunakan model polinomial derajat pangkat dua.

Untuk memperoleh prediksi kondisi stabilitas obat jenis
“A” maka terlebih dahulu menentukan model polinomial derajat
pangkat dua untuk masing-masing item test (y).

4.3.1 Prediksi Stabilitas Potensi (y1)
Berikut ini adalah hasil taksiran model untuk Potensi
(yl) atau kadar bahan aktif didalam obat jenis “A” yang akan
digunakan untuk memprediksi prosentase potensi dari bulan ke-
24 sampai dengan bulan ke-60 setelah produksi.
Tabel 4.7 Estimasi Parameter Model Potensi (y1)

Parameter estimate R-sq
intercept 4,606531925

t -0,002693339 0,309645
th2 0,000090308

Berdasarkan tabel 4.7 didapatkan taksiran model kurva
untuk potensi berdasarkan model polinomial linier (t) dan non
linier (t°) . berdasarkan hasil perhitungan dipilih model non linier
(") karena memiliki nilai prediksi yang lebih mendekati data asli
yang dapat dilihat pada Lampiran F, sehingga model yang
terbentuk adalah sebagai berikut

In_9; = 4,606531925 — 0,002693339 t + 0,000090308 t>

Model yang terbentuk masih merupakan hasil
transformasi sehingga perlu dikembalikan ke bentuk awal sebagai
berikut

9, = 100,1363 — 1,002697 t + 1,00009 t>

Berdasarkan penentuan model pada item test pertama
yaitu Potensi (y1) didapatkan nilai R® atau R-square (koefisien
determinasi yang disesuaikan) untuk model yang didapat adalah
0,309645 yang berarti bahwa variasi dari variabel potensi yang
dapat dijelaskan model adalah 30,96%. Jika dilakukan prediksi
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dari waktu mula-mula sampai dengan bulan ke-60 didapatkan
hasil seperti yang disajikan dalam tabel 4.8 berikut.
Tabel 4.8 Prediksi Prosentase Potensi sampai dengan bulan ke-60

t (bulan)

Potensi(%0)

100,14

100,13

100,12

0
3
6
9

100,11

12

100,11

18

100,09

24

100,07

36

100,04

48

100,01

60

99,98

Sedangkan apabila divisualisasikan dalam bentuk grafik
maka diperoleh gambar sebagai berikut.

100.15

¥ 100.1
]

£100.05
2

= 100

99.95

0 20 40 60 80
Waktu(bulan)

Gambar 4.2 Grafik Stabilitas Potensi (y1)

Pada Tabel 4.8 dan Gambar 4.2 , dapat dilihat bahwa
perubahan kadar potensi yang terkandung dalam obat jenis tablet
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“A” mengalami penurunan tiap bulannya sejak bulan pertama
setelah diproduksi. Berdasarkan standart stabilitas untuk potensi
yaitu 90,0%-120,0% maka dapat dilihat bahwa dari item test
pertama (potensi) obat dikatakan masih stabil sampai dengan
masa kadaluarsa yang ditentukan yaitu 2 tahun (bulan ke-24), dan
masih dapat diperpanjang hingga 5 tahun (bulan ke-60).

4.3.2 Prediksi Stabilitas Moisture (y2)

Berikut ini adalah hasil taksiran model untuk moisture
(y2) atau tingkat kelembapan yang akan digunakan untuk
memprediksi prosentase moisture dari bulan ke-24 sampai dengan
bulan ke-60 setelah produksi.

Tabel 4.9 Estimasi Parameter Model Moisture (y2)

Parameter estimate R-sq
intercept 2,480319822

t 0,007289685 0,192803
tA2 -0,001505266

Berdasarkan tabel 4.9 didapatkan taksiran model kurva
untuk potensi berdasarkan model polinomial linier (t) dan non
linier (t°) . berdasarkan hasil perhitungan dipilih model non linier
(") karena memiliki nilai prediksi yang lebih mendekati data asli
yang dapat dilihat pada Lampiran F, sehingga model untuk
moisture adalah sebagai berikut

In_j, = 2,480319822 + 0,007289685 t — 0,001505266 ¢t

Model yang terbentuk masih merupakan hasil
transformasi sehingga perlu dikembalikan ke bentuk awal sebagai
berikut

9, = 11,94508 — 1,007316 t + 1,001506 t2

Didapatkan nilai R? atau R-square (koefisien determinasi
yang disesuaikan) untuk model yang didapat adalah 0,192803
yang berarti bahwa variasi dari variabel moisture yang dapat
dijelaskan model adalah 19,28%. Jika dilakukan prediksi dari
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waktu mula-mula sampai dengan bulan ke-60 didapatkan hasil
seperti yang disajikan dalam tabel 4.10 berikut.
Tabel 4.10 Prediksi Prosentase moisture sampai dengan bulan ke-60

t (bulan)

Moisture(%o)

11,95

11,96

11,98

0
3
6
9

12,00

12

12,01

18

12,05

24

12,08

36

12,15

48

12,22

60

12,29

Sedangkan apabila divisualisasikan dalam bentuk grafik
maka diperoleh gambar sebagai berikut.

12.40

12.30

[
DR
=N
o O

prosentase(%)

S

12.00

11.90

0 20

waktu (bulan)

40 60 80

Gambar 4.3 Grafik Stabilitas Moisture(y2)

Pada Tabel 4.10 dan Gambar 4.3 , dapat dilihat bahwa
perubahan tingkat kelembapan (moisture) obat jenis tablet “A”
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mengalami peningkatan tiap bulannya. Berdasarkan standart
stabilitas untuk moisture yaitu < 13,0% maka dapat dilihat bahwa
dari item test kedua (moisture) obat dikatakan masih berada pada
kondisi stabil hingga masa kadaluarsa yang ditentukan yaitu 2
tahun (bulan ke-24), dan masih dapat diperpanjang hingga 5 tahun
(bulan ke-60).

4.3.3 Prediksi Stabilitas Disolusi (y3)

Berikut ini adalah hasil taksiran model untuk Disolusi
(y3) atau daya larut obat yang akan digunakan untuk memprediksi
prosentase disolusi dari bulan ke-24 sampai dengan bulan ke-60

setelah produksi.
Tabel 4.11 Estimasi Parameter Model Disolusi (y3)
Parameter |  estimate R-sq
intercept 4,466663180
T 0,015222079 |  0,281320
"2 -0,002212358

Berdasarkan tabel 4.11 didapatkan taksiran model kurva
untuk potensi berdasarkan model polinomial linier (t) dan non
linier (t) . berdasarkan hasil perhitungan dipilih model non linier
(") karena memiliki nilai prediksi yang lebih mendekati data asli
yang dapat dilihat pada Lampiran F, sehingga model yang
didapatkan taksiran model kurva untuk disolusi adalah sebagai
berikut

In_j; = 4,466663180 + 0,015222079 t — 0,002212358 t?

Model yang terbentuk masih merupakan hasil
transformasi sehingga perlu dikembalikan ke bentuk awal sebagai
berikut

95 = 87,06572 — 1,015339 t + 1,002215 t2

Didapatkan nilai R? atau R-square (koefisien determinasi
yang disesuaikan) untuk model yang didapat adalah 0,281320
yang berarti bahwa variasi dari variabel disolusi yang dapat
dijelaskan model adalah 19,28%. Jika dilakukan prediksi dari
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waktu mula-mula sampai dengan bulan ke-60 didapatkan hasil
seperti yang disajikan dalam tabel 4.12 berikut.
Tabel 4.12 Prediksi Prosentase Disolusi sampai dengan bulan ke-60

o) | RO
0 87,07
3 87,11
6 87,14
9 87,18

12 87,22
18 87,30
24 87,38
36 87,54
48 87,70
60 87,85

Sedangkan apabila divisualisasikan dalam bentuk grafik
maka diperoleh gambar sebagai berikut.

0 10 20 30 40 50 60 70
waktu (bulan)

Gambar 4.4 Grafik Stabilitas Disolusi(y3)
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Pada Tabel 4.12 dan Gambar 4.4 , dapat dilihat bahwa
perubahan tingkat daya larut (disolusi) obat jenis tablet “A”
mengalami peningkatan tiap bulannya. Berdasarkan standart
stabilitas untuk disolusi yaitu Q30 : > 75% maka dapat dilihat
bahwa berdasarkan item test ketiga (disolusi) obat dikatakan
masih stabil sampai dengan masa kadaluarsa yang ditentukan
yaitu 2 tahun (bulan ke-24), dan masih dapat diperpanjang hingga
5 tahun (bulan ke-60).

4.3.4 Prediksi Stabilitas Disintegrasi (y4)

Berikut ini adalah hasil taksiran untuk model pada item
test terakhir yaitu Disintegrasi (y4) atau daya hancur obat yang
akan digunakan untuk memprediksi waktu disintegrasi dari bulan
ke-24 sampai dengan bulan ke-60 setelah produksi.

Tabel 4.13 Estimasi Parameter Model Disintegrasi (y4)

Parameter estimate R-sq
intercept 0,2741628208

t 0,3551681774 | 0,532525
"2 -0,0397926423

Berdasarkan tabel 4.13 didapatkan taksiran model kurva
untuk potensi berdasarkan model polinomial linier (t) dan non
linier (%) . berdasarkan hasil perhitungan dipilih model non linier
(") karena memiliki nilai prediksi yang lebih mendekati data asli
yang dapat dilihat pada Lampiran F, sehingga model yang
didapatkan taksiran model kurva untuk disintegrasi adalah
sebagai berikut
In_9, = 0,2741628208 + 0,3551681774 — 0,0397926423 t>

Model yang terbentuk masih merupakan hasil
transformasi sehingga perlu dikembalikan ke bentuk awal sebagai
berikut
94 = 1,315429 — 1,426421 t + 1,040595 t2

Didapatkan nilai R? atau R-square (koefisien determinasi
yang disesuaikan) untuk model yang didapat adalah 0,532525
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yang berarti bahwa variasi dari variabel disintegrasi yang dapat
dijelaskan oleh model sebesar 53,25%. Jika dilakukan prediksi
dari waktu mula-mula sampai dengan bulan ke-60 didapatkan
hasil seperti yang disajikan dalam tabel 4.14 berikut.

Tabel 4.14 Prediksi Waktu Disintegrasi Sampai Dengan Bulan Ke-60

t (bulan) D'i:}?;f}?{)as'
0 1,32
3 2,47
6 3,63
9 4,79
12 5,95
18 8,26
24 10,58
36 1521
48 19,84
60 24,46

Sedangkan apabila divisualisasikan dalam bentuk grafik
maka diperoleh gambar sebagai berikut.

30.00

25.00
20.00
15.00

sentase(%)

©10.00
o
5.00

0.00

0 20 60 80

40
waktu (bulan)
Gambar 4.5 Grafik Stabilitas Disintegrasi(y4)
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Pada Tabel 4.14 dan Gambar 4.5 , dapat dilihat bahwa
perubahan waktu daya hancur (disintegrasi) obat jenis tablet “A”
mengalami peningkatan tiap bulannya. Berdasarkan standart
stabilitas untuk disintegrasi yaitu < 5 menit, maka dapat dilihat
bahwa berdasarkan item test terakhir (disintegrasi) obat dikatakan
sudah tidak stabil sebelum masa kadaluarsa yang ditentukan yaitu
2 tahun (bulan ke-24), karena pada bulan ke-12 (1 tahun) daya
hancur obat (disintegrasi) sudah lebih dari 5 menit.

4.4 Peramalan Kondisi Stabilitas Obat dengan Metode
Peramalan (Pemulusan Eksponensial)

Pada Analisis sebelumnya menggunakan metode Growth
Curve Analysis atau model kurva pertumbuhan, diperoleh hasil
prediksi kondisi stabilitas obat jenis tablet “A” pada masing-
masing item test potensi, moisture, disolusi, dan disintegrasi
terdapat beberapa item test yang tidak memenuhi standart
kestabilan obat sehingga diperoleh hasil yang kurang baik karena
nilai prediksi yang diperoleh juga jauh dengan data asli, selain itu
berdasarkan nilai R? atau R-square (koefisien determinasi yang
disesuaikan) untuk model yang didapat diperoleh hasil yang kecil
atau kurang dari 75% schingga dapat dikatakan bahwa model
yang diterapkan kurang baik. Oleh karena itu digunakan metode
lanjutan yaitu dengan metode peramalan untuk mendapatkan
dugaan atau prediksi kondisi stabilitas obat yang lebih baik.

4.4.1 Peramalan Kondisi Stabilitas Potensi (y1)

Pemilihan metode untuk meramalkan kondisi stabilitas dari
potensi dilakukan dengan melihat hasil terbaik yang dicapai oleh
setiap metode Pemulusan.
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Tabel 4.15 Pemilihan Metode Pemulusan Terbaik
untuk Potensi (y1)

Model
a=0,2;y=0,2;B=0,2
Metode Pemulusan MAPE MAD MSD
Single Eksponensial | 0,89383 | 0,88822 | 1,17221
winters 0,68603 | 0,68214 | 1,0351

Tabel 4.15 dipilih berdasarkan nilai MAPE yang terkecil.
Pada data stabilitas untuk potensi dipilih metode winters untuk
meramalkan kondisi stabilitas potensi yang menunjukkan bahwa
nilai MAPE atau rata-rata persentase absolut kesalahan dari nilai
ramalan untuk kondisi stabilitas potensi tersebut relatif lebih kecil
yaitu 0,68603 %. Berikut ini adalah ramalan kondisi stabilitas
potensi(yl) menggunakan metode winters untuk 4 pe riode
kedepan yaitu dari bulan ke-24 sampai dengan bulan ke-60.

Tabel 4.16 Nilai Ramalan Potensi

t (bulan) | Potensi %
24 93,96
36 90,48
48 86,75
60 82,82

Tabel 4.16 merupakan nilai ramalan untuk potensi yang
menunjukkan bahwa berdasarkan standart stabilitas untuk potensi
yaitu 90,0%-120,0%, maka dapat dilihat bahwa berdasarkan item
test pertama yaitu potensi, obat dikatakan masih berada pada
kondisi stabil sampai dengan masa kadaluarsa yang ditentukan
yaitu 2 tahun (bulan ke-24), dan masih dapat diperpanjang hingga
3 tahun (bulan ke-36). Sedangkan kondisi obat mulai tidak stabil
setelah 4 tahun (bulan ke-48).
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4.4.2 Peramalan Kondisi Stabilitas Moisture (y2)

Pemilihan metode untuk meramalkan kondisi stabilitas
dari Moisture dilakukan dengan melihat hasil terbaik yang dicapai
oleh setiap metode Pemulusan.

Tabel 4.17 Pemilihan Metode Pemulusan Terbaik
untuk moisture (y2)

Model
a=0,2;y=0,2;B=0,2
Metode Pemulusan MAPE MAD MSD
Single Eksponensial | 2,26660 | 0,26806 | 0,08703
winters 0,89711 | 0,10553 | 0,01236

Tabel 4.17 dipilih berdasarkan nilai MAPE yang terkecil.
Pada data stabilitas untuk moisture dipilih metode winters untuk
meramalkan kondisi stabilitas moisture yang menunjukkan bahwa
nilai MAPE atau rata-rata persentase absolut kesalahan dari nilai
ramalan untuk kondisi stabilitas moisture tersebut relatif lebih
kecil yaitu 0,89711 %.

Berikut ini adalah ramalan kondisi stabilitas moisture(y2)
menggunakan metode winters untuk 4 periode kedepan yaitu dari
bulan ke-24 sampai dengan bulan ke-60.

Tabel 4.18 Nilai Ramalan Moisture

t (bulan) | moisture%
24 11,28
36 10,83
48 9,97
60 9,80

Tabel 4.18 merupakan nilai ramalan untuk moisture yang
menunjukkan bahwa berdasarkan standart stabilitas untuk
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moisture yaitu < 13,0% maka dapat dilihat bahwa berdasarkan
item test kedua yaitu moisture, obat dikatakan masih berada pada
kondisi stabil sampai dengan masa kadaluarsa yang ditentukan
yaitu 2 tahun (bulan ke-24), dan masih dapat diperpanjang hingga
5 tahun (bulan ke-60).

4.4.3 Peramalan Kondisi Stabilitas Disolusi (y3)

Pemilihan metode untuk meramalkan kondisi stabilitas
dari Disolusi dilakukan dengan melihat hasil terbaik yang dicapai
oleh setiap metode Pemulusan.

Tabel 4.19 Pemilihan Metode Pemulusan Terbaik
untuk disolusi (y3)

Model
a=0,2;y=0,2;B=0,2
Metode Pemulusan MAPE MAD MSD
Single Eksponensial | 0,65794 | 0,57478 | 0,33248
winters 0,58342 | 0,50906 | 0,40795

Tabel 4.19 dipilih berdasarkan nilai MAPE yang terkecil.
Pada data stabilitas untuk disolusi dipilih metode winters untuk
meramalkan kondisi stabilitas disolusi yang menunjukkan bahwa
nilai MAPE atau rata-rata persentase absolut kesalahan dari nilai
ramalan untuk kondisi stabilitas disolusi tersebut lebih kecil yaitu
0,58342 %.

Berikut ini adalah ramalan kondisi stabilitas Disolusi(y3)
menggunakan metode winters untuk 4 periode kedepan yaitu dari
bulan ke-24 sampai dengan bulan ke-60.
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Tabel 4.20 Nilai Ramalan Disolusi

o) | DR
24 87,96
36 89,08
48 89,60
60 89,76

Tabel 4.20 merupakan nilai ramalan untuk disolusi yang
menunjukkan bahwa berdasarkan standart stabilitas untuk disolusi
yaitu Q30 : > 75% maka dapat dilihat bahwa berdasarkan item
test disolusi, obat dikatakan masih berada pada kondisi stabil
sampai dengan masa kadaluarsa yang ditentukan yaitu 2 tahun
(bulan ke-24), dan masih dapat diperpanjang hingga 5 t ahun
(bulan ke-60).

4.4.4 Peramalan Kondisi Stabilitas Disintegrasi (y4)

Pemilihan metode untuk meramalkan kondisi stabilitas dari
Disintegrasi dilakukan dengan melihat hasil terbaik yang dicapai
oleh setiap metode Pemulusan berikut.

Tabel 4.21 Pemilihan Metode Pemulusan Terbaik
untuk disintegrasi (y4)

Model
a=02;y=0,2;B=0,2
Metode Pemulusan MAPE MAD MSD
Single Eksponensial | 27,3411 | 0,75773 | 0,7318
winters 26,6354 | 0,8177 | 1,1888

Tabel 4.21 dipilih berdasarkan nilai MAPE yang terkecil.
Pada data stabilitas untuk disintegrasi dipilih metode winters
untuk meramalkan kondisi stabilitas disintegrasi yang
menunjukkan bahwa nilai MAPE atau rata-rata persentase absolut
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kesalahan dari nilai ramalan untuk kondisi stabilitas disintegrasi
tersebut lebih kecil yaitu 26,6354 %.

Berikut ini adalah ramalan kondisi stabilitas Disintegrasi
(y3) menggunakan metode winters untuk 4 periode kedepan yaitu
dari bulan ke-24 sampai dengan bulan ke-60.

Tabel 4.22 Nilai Ramalan Disintegrasi

t(bulary | Disitegras
24 5,45
36 7,16
48 9,93
60 10,34

Tabel 4.22 merupakan nilai ramalan untuk disintegrasi
yang menunjukkan bahwa berdasarkan standart stabilitas untuk
disintegrasi yaitu < 5 menit , maka dapat dilihat bahwa
berdasarkan item test disintegrasi, obat dikatakan sudah berada
pada kondisi yang tidak stabil pada masa kadaluarsa yang

ditentukan yaitu 2 tahun (bulan ke-24).
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(Halaman ini sengaja dikosongkan)



BAB V
KESIMPULAN DAN SARAN

5.1 Kesimpulan

Berdasarkan hasil analisis yang telah dilakukan, maka
pada penelitian ini dapat diperoleh beberapa kesimpulan sebagai
berikut.

1. Hasil analisis profil untuk masing-masing batch (batch 1,
batch 2, dan batch 3 ) pengamatan diperoleh hasil bahwa
profil kondisi stabilitas obat pada masing-masing batch
pengamatan adalah sama yang berarti bahwa batch tidak
mempengaruhi kondisi stabilitas obat jenis tablet “A”.

2. Prediksi kondisi stabilitas untuk semua item test pada obat
jenis tablet “A” masing-masing menunjukkan bahwa untuk
item test potensi, moisture, dan disolusi diperoleh prediksi
prosentase ketiganya masih berada pada kondisi stabil
hingga masa kadaluarsa yang ditentukan yaitu 2 tahun,
sedangkan untuk prosentase waktu disintegrasi sudah tidak
stabil sebelum masa kadaluarsa yang ditentukan yaitu hanya
sampai bulan ke-9 dengan menggunakan metode Growth
Curve Analysis dan bulan ke-18 dengan menggunakan
metode Winters.

3. Berdasarkan kedua metode yang digunakan dari 4 item test
(potensi,moisture,disolusi, dan disintegrasi) yang diamati
terdapat salah satu variabel yang kondisinya tidak stabil
sebelum 2 tahun yaitu disintegrasi yang keluar batas stabil
pada bulan ke-9 untuk metode Growth Curve Analysis dan
bulan ke-18 dengan menggunakan metode Winters, sehingga
disimpulkan bahwa masa kadaluarsa obat jenis tablet “A”
tidak dapat diperpanjang lebih dari 2 tahun.

5.2 Saran

Berdasarkan analisis, pembahasan, dan kesimpulan yang
telah didapat maka saran pada penelitian ini adalah
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1. Nilai kebaikan model (R-sq) pada salah satu metode

penelitian ini dikatakan cukup kecil karena kurang dari
75% serta nilai MAPE yang cukup besar pada metode
yang lain pada salah satu variabel sehingga pada
penelitian selanjutnya diharapkan diperoleh metode yang
lebih baik sehingga menghasilkan analisis yang lebih
akurat.

Data yang digunakan merupakan data bulanan (per-3
bulan) yang sangat terbatas sehingga pada penelitian
selanjutnya diharapkan data yang digunakan lebih banyak
(data harian atau mingguan) sehingga dengan data yang
lebih banyak diharapkan hasil yang didapatkan juga akan
jauh lebih baik.
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LAMPIRAN A :
Data Stabilitas Obat jenis tablet Widecillin Caplets 500mg

(WDMT)
waktu yl(potensi) | y2(moisture) | y3(disolusi) y4(disintregasi)
bateh (bulan) (%) (%) (%) (menit)

1 0 101,7 12,3 87 2
2 0 100,7 12,1 90 1
3 0 98 11,5 84 1
1 3 99,8 11,9 88 4
2 3 99,5 11,7 87 4
3 3 99 12,5 95 2
1 6 99,6 12 87 3
2 6 99,6 12 91 3
3 6 97,6 11,9 90 3
1 9 98,4 11,9 88 4
2 9 98,9 11,9 88 4
3 9 97,8 11,9 92 2
1 12 99,3 11,3 87 3
2 12 99 11,6 89 3
3 12 97 12 90 2
1 18 99,1 12,2 88 2
2 18 99 12,3 91 2
3 18 97,8 11,6 104 4
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LAMPIRAN B :

Output Normal Multivariat dan Homogenitas Varians

Scatterplot of q vs dd

124

104

o 64 (]
[ ]
44 ° ®
$
2+ ]
° L ]
0+ ° T T T T
(0] 2 4 6 10 12 14
dd
Data Display

t 0,611111

Test of Homogeneity of Variance

Levene | dfl df2 Sig.
Statistic
Based on Mean .213 2 69| .808
Based on Median .187 2 69| .829
y Based on Median and with
.187 2| 68.266| .830
adjusted df
Based on trimmed mean .213 2 69| .809




LAMPIRAN C :
Macro SAS untuk Analisis Profil

49

data profil;
input wO w3 w6 w9 wl2 wl8 batch$;
cards;

101.799.8 99.6 98.4 99.3 99.1
100.799.5 99.6 98.9 99 99

98 99 97.6 97.8 97 97.8
12.3 11.9 12 11.9 11.3 12.2
12.1 11.7 12 11.9 11.6 12.3
11.5 12.5 11.9 11.9 12 11.6

87 88 87 88 87 88
90 87 91 88 89 91
84 95 90 92 90 104
2 4 3 4 3 2

1 4 3 4 3 2

1 2 3 2 2 4

proc glm data=profil;

class batch;

model wO w3 w6 w9 wl2 wl8= batch;
manova h=batch/printe printh;
repeated waktu 6 (0 1 2 3 4 5);
run;

bl
b2
b3
bl
b2
b3
bl
b2
b3
bl
b2
b3




50

LAMPIRAN D :
Macro SAS Growth analysis / model kurva pertumbuhan

data profil;
input t yl y2 y3 y4;

y1ll = log(yl);
y22 = log(y2);
y33 = log(y3);
y44 = log(y4);
cards;

0 101.7 12.3 87 2
0 0100.7 12.1 90 1
0 98.0 11.5 84 1
399.8 11.9 88 4
3 99.511.7 87 4
3 99.0 12.5 95 2
6 99.6 12.0 87 3
6 99.6 12.0 91 3
6 97.6 11.9 90 3
9 98.4 11.9 88 4
9 98.9 11.9 88 4
9 97.8 11.9 92 2
12 99.3 11.3 87 3
12 99.0 11.6 89 3
12 97.0 12.0 90 2
18 99.1 12.2 88 2
18 99.0 12.3 91 2
18 97.8 11.6 104 4

proc glm data=profil;

model yl1l1 y22 y33 y44= t t*t t*t*t;
manova h=t t*t t*t*t;

run;




LAMPIRANE :
Analisis Peramalan

(Metode Single Eksponensial)

Smoothing Plot for y1
Single Exponential Method

T
6

T
8

T T T T T T T T
10 12 14 16 18 20 22 24
Index

102 Variable
—&— Actual
A b A A A A Ab A A b bA-AbhAbtAAA B Fits
1014 Forecasts
—a& - 95,0% PI
Smoothing Constant
1004 Alpha  0,913172
- Accuracy Measures
> MAPE  0,89383
99 MAD 0,88822
MSD 1,17221
98
97 Ak A A A A AA A A b hA-AhAAAAA
T T T T T T T T T T T T
2 4 6 8 10 12 14 16 18 20 22 24
Index
Smoothing Plot for y2
Single Exponential Method
13,0 Variable
—&— Actual
—&— Fits
12,54 Forecasts
—& - 95,0% PI
12,0 Smoothing Constant
Alpha 1,74382
Y A b A A A A AAA A A-AA A A AAAh-AA Accuracy Measures
> 1151 MAPE  2,26660
MAD 0,26806
MSD 0,08703
11,04
10,54
A A A A A A AAAAALAAALAALAAALAALAAL
10,04
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Smoothing Plot for y3
Single Exponential Method
89,0

S T & oY S O SV G S S S S Gy Variable
—&— Actual
—=— Fits
8851 Forecasts
—& - 95,0% PI

88,0

Smoothing Constant
Alpha  0,229443

Accuracy Measures
(%) d
> 87,5 MAPE  0,657941
MAD 0,574782
MSD 0,332478
87,0

86,5

86,0 [ S b = ol = O & SV SV Ey GV ey
T T T T T T T T T T T T
2 4 6 8 10 12 14 16 18 20 22 24
Index

Smoothing Plot for y4
Single Exponential Method

AhAbhhbhAbAAAbAhAh-hiAidA Variable
51 —e— Actual
—m— Fits
Forecasts
—4& — 950% PI

Smoothing Constant
Alpha 0,214127
LN

Accuracy Measures
MAPE 27,3411
MAD 0,7573
MSD 0,7318

Ah A—h A b A A A A A A A AA A AA-A

T T T T T T T T T T
2 4 6 8 10 12 14 16 18 20 22 24
Index




(Metode Winters)

Winters' Method Plot for y1
Multiplicative Method

oy Variable
—&— Actual
—— Fits
200y Forecasts
n N\ —& - 95,0% PI
95 Ay \\A Smoothing Constants

\\ \‘\A Alpha (level) 0,2
-, Gamma (trend) 0,2
904 \A \

— N Delta (seasonal) 0,2
>
‘\‘\\ \\L‘ Accuracy Measures
S AL MAPE  0,68603
85+ N AL MAD  0,68214
N\\ e MSD  1,03510
A
80+ *\
751 4
T T T T T T T T
3 6 9 12 15 18 21 24
Index
Winters' Method Plot for y2
Multiplicative Method
Variable
—@— Actual
12+ 3 Ay —B— Fits
\ Forecasts
‘\‘\,“A‘ —& — 95,0% PI
114 \ A\‘\{N Smoothing Constants
\’ \ \,A\* Alpha (level) 0,2
\/ A\« Ay Gamma (trend) 0,2
9 \{ Ay \ — Delta (seasonal) 0,2
10 \' N Accuracy Measures
\( A MAPE 0897108
\‘r N MAD  0,105534
MSD  0,012364
9 WL
\
8
T T T T T T T
3 6 9 12 15 21 24

Index
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Winters' Method Plot for y3
Multiplicative Method

93+ Variable
,kA —&— Actual
A —®— Fits
92+ ,r X Forecasts
W A —A - 950%PI
91+ /"k‘, Smoothing Constants
/A« AL Alpha (level) 02
90 AAL Gamma (trend) 0,2
® . Delta (seasonal) 0,2
> A Y
- AA Accuracy Measures
89 J
AA 1’ MAPE  0,583420
A MAD  0,500061
88+ M /A \/* \" X MSD  0,407495
N
87+ AA / s
/ X
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T T T T T T T T
3 6 9 12 15 18 21 24
Index
Winters' Method Plot for y4
Multiplicative Method
18 Variable
/‘ —@— Actual
16+ AL —B— Fits
, \‘/A Forecasts
144 AGA —A— 95,0%PI
12 /AYA, Smoothing Constants
4 Alpha (level) 0,2
104 /A\‘\/A ,, Gamma (trend) 0,2
g‘ /A\‘/‘ A\ ”\Y‘ Delta (seasonal) 0,2
8- /N’ /A\ ’ ‘,‘ Accuracy Measures
oA Eare MAPE 26,6354
6 oy MAD 08177
la /A -k MSD 1,188
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LAMPIRAN F

No . t potensi moisture disolusi

(minggu) | (t_linier) | (t_kuadrat) | (t_linier) | (t_kuadrat) | (t_linier) | (t_kua

1 0 | 100,1363 100,1363 | 11,94508 11,95 | 87,06572 87,
2 3 | 99,35734 97,12818 | 12,15418 14,97 90,531 90,
3 6 | 98,58447 94,12008 | 12,36693 17,99 | 94,13421 93
4 9 | 97,81761 91,11199 | 12,58341 21,01 | 97,88083 96,
5 12 | 97,05672 88,1039 | 12,80368 24,03 | 101,7766 99,
6 18 | 95,55265 82,08772 | 13,25586 30,08 | 110,0394 105,
7 24 | 94,07188 76,07154 13,724 36,12 118,973 111
8 36 | 91,17884 64,03918 | 14,71046 48,21 139,075 123,
9 48 | 88,37476 52,00681 | 15,76783 60,30 | 162,5734 135,
10 60 | 85,65692 39,97445 | 16,90121 72,38 | 190,0423 147,
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