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Abstrak

Mikrodisektomi merupakan prosedur pembedahan untuk menghilangkan rasa sakit dan
gejala lain yang terjadi ketika hernia disc pada tulang belakang menekan saraf yang berdekatan.
Salah satu prosedur dari mikrodisektomi adalah invasive surgery dimana memasukkan suatu
instrumen ke dalam tubuh. Sudah cukup banyak penelitian untuk penggantian Nucleus
Pulposus (NP) ini, salah satunya adalah menggunakan injectable method yang menginjeksikan
hidrogel pengganti nucleus pulposus ke Intervertebral Disc (VD). Injectable method
penambahan material umumnya dilakukan dengan menyuntikkan material ke dalam segmen
intervertebral disc yang mengalami degradasi atau kerusakan. Injectable hidrogel material
tersebut akan berperan sebagai scaffold. Penelitian ini menggunakan komposit hydorgel
Alginat/PVA dengan penambahan retarding agent Na,HPO4 sebagai penghambat ikatan silang
dari CaSOs dengan alginat dan BaSOs ditambahkan sebagai material radiopak pada suatu
material agar dapat terlihat pada sinar-x. Selain itu, BaSO4 memiliki stabilitas biologis dan
biokompatibilitas yang baik sebagai injectable material scaffold NP. Penelitian ini menganalisis
variasi penambahan retarding agent Na;HPOs (0,3; 0,4; dan 0,5 wt%) dan komposisi
penambahan BaSOs (1 dan 1,5 wt%) pada komposit hidrogel alginat sebagai kandidat material
scaffold NP. Dilakukan pengujian gelation time, karakterisasi morfologi, tingkat kecerahan
hasil kontras menggunakan sinar-x, dan uji tekan untuk mengetahui sifat yang sesuai dengan
kriteria nucleus pulposus. Dari hasil pengujian gelation time didapatkan waktu sekitar 7-15
menit, untuk hasil morfologi dengan melakukan pengukuran pori dengan hasil pori terbesar
adalah sampel dengan variasi penambahan BaSO4 1,5 wt% dan Na;HPO4 0,4 wt%, sedangkan
pori terkecil adalah sampel dengan variasi tanpa penambahan BaSOs. Persebaran barium pada
masing-masing variasi tersebar merata sehingga terjadi peningkatan radiopasitas pada setiap
penambahan komposisi barium sulfat. Semua sampel komposit hidrogel ALG/PVA/BaSO4
dengan rasio 70:30 dan 80:20 memiliki nilai modulus elastisitas yang sesuai dengan kriteria
nilai modulus elastisitas dari NP itu sendiri. Nilai compressive strength dari semua sampel
komposit hidrogel ALG/PVA/BaSO; variasi 70:30 dan 80:20 tidak memenuhi kriteria kekuatan
tekan dari NP. Hasil yang optimal dari penelitian ini adalah komposit hidrogel dengan
penambahan BaSO4 1,5 wt% dan Na:HPO4 0,4 wt% yang memiliki nilai modulus elastisitas
sebesar 0,055 + 0,015 MPa, radiopasitas sebesar 71-74%, dan waktu gelasi selama 12,5 + 0,5
menit. Hasil dari variasi tersebut paling mendekati kriteria dari nucleus pulposus.

Kata Kunci: Nucleus pulposus, Injectable, Retarding agent
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Co-Supervisor : Dr. Agung Purniawan S.T., M.Eng
Abstract

A microdiscectomy is a surgical procedure to relieve pain and other symptoms that occur
when a herniated disc in the spine presses on adjacent nerves. One of the procedures of
microdiscectomy is invasive surgery which inserts an instrument into the body. There have been
quite a number of studies for this Nucleus Pulposus (NP) replacement, one of which is using an
injectable method that injects a nucleus pulposus replacement hydrogel into the Intervertebral
Disc (IVD). The injectable method of adding material is generally done by injecting material
into the degraded or damaged intervertebral disc segment. The injectable hydrogel material will
act as a scaffold. This research uses hydorgel Alginate/PVA composite with the addition of
retarding agent Na2HPOj4 as an inhibitor of cross-linking of CaSO4 with alginate and BaSOs is
added as a radiopaque material on a material so that it can be seen on x-rays. In addition, BaSQO4
has good biological stability and biocompatibility as an injectable NP scaffold material. This
study analyzed the variation of the addition of retarding agent NaoHPQO4 (0.3; 0.4; and 0.5 wt%)
and the composition of the addition of BaSO4 (1 and 1.5 wt%) to alginate hydrogel composite
as a candidate for NP scaffold material. Gelation time testing, morphological characterization,
brightness level of contrast results using x-rays, and compression tests were carried out to
determine the properties according to the criteria for the nucleus pulposus. From the results of
the gelation time test, it takes about 7-15 minutes, for morphological results by measuring the
pores with the largest pore results are samples with variations in the addition of 1.5 wt% BaSO4
and 0.4 wt% NaxHPO4, while the smallest pores are samples with variations without the
addition of BaSOa. The distribution of barium in each variation was evenly distributed so that
there was an increase in radiopacity with each addition of barium sulfate composition. All
samples of ALG/PVA/BaSO4 hydrogel composites with a ratio of 70:30 and 80:20 have a
modulus of elasticity that matches the criteria for the modulus of elasticity of the NP itself. The
compressive strength values of all ALG/PVA/BaSOs hydrogel composite samples with
variations of 70:30 and 80:20 did not meet the compressive strength criteria of NP. The optimal
result of this study is a hydrogel composite with the addition of 1.5 wt% BaSO4 and 0.4 wt%
NazHPO4 which has a modulus of elasticity of 0.055 £ 0.015 MPa, radiopacity of 71-74%, and
gelation time of 12.5 + 0.5 minutes. The results of these variations are closest to the criteria of
the nucleus pulposus.

Keywords: Nucleus pulposus, Injectable, Retarding agent
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BAB |
PENDAHULUAN

1.1 Latar Belakang

Penyakit tulang belakang adalah gangguan kesehatan yang umum terjadi pada lebih dari
632 juta orang dan akan terus meningkat seiring dengan bertambahnya usia populasi dunia,
salah satunya adalah Lower Back Pain (LBP) (C. Yan dkk., 2021). Degenerative Disc Disease
(DDD) atau bisa disebut degenerasi IVD telah dianggap sebagai penyebab utama LBP (Centeno
dkk., 2017). Intervertebral Disc (VD) terdiri dari tiga jaringan yang berbeda, yaitu: Annulus
Fibrosus (AF), Nucleus pulposus (NP), dan Cartilage Endplate (CEP) (Jin dkk., 2018). Salah
satu upaya untuk menangani masalah DDD adalah dengan pembedahan dan penggantian NP.

Nucleus pulposus (NP) merupakan jaringan yang terletak di bagian tengah disc dan terdiri
dari larutan proteoglikan pekat yang mengandung serat kolagen yang didistribusikan secara
acak. Sebuah gel yang disebut nucleus pulposus (NP) ditemukan di tengah yang dikelilingi oleh
15-25 lapisan tipis AF (Ngwa & Agyingi, 2011). Gel ini akan mengalir keluar melalui AF dan
menekan saraf tulang belakang dan saraf tepi, sehingga membuat pasien merasa nyeri dan mati
rasa (Suryandaru dkk., 2019). Awalnya penggantian NP telah dikembangkan oleh Nachemson
pada awal tahun 1960, yang menginjeksikan self-curing silicone ke dalam ruang IVD pada
kadaver. Pada tahun 1991, Bao dan Higham menemukan metode penggantian NP dengan
polimer hidrogel. Sejak saat itu, banyak penelitian mengenai injectable hydrogel untuk
penggantian nucleus pulposus karena dapat mengisi daerah yang terdegradasi sepenuhnya,
mengurangi bahaya relokasi implan, dan meminimalisasi cacat operasi (Hu dkk., 2017).
Injectable hydrogel material tersebut akan berperan sebagai material perancah atau scaffold.
Scaffold gel dengan struktur fisik dan komposisi kimia yang serupa dengan matriks tulang
sangat diinginkan untuk mempertahankan proliferasi dan diferensiasi sel, sehingga tulang yang
diregenerasi dapat memiliki fungsi biologis dan kekuatan mekanis yang normal. Cara paling
sederhana namun efektif untuk mendapatkan jenis scaffold gel seperti itu adalah dengan
mengintegrasikan biomakromolekul yang berasal dari alam dan konstituen anorganik, yang
masing-masing berperan sebagai Extracellular Matrix (ECM) alami dan memberikan scaffold
dengan kekuatan yang lebih kuat (J. Yan dkk., 2016).

Material injectable hydrogel yang akan digunakan pada penelitian ini adalah komposit
Alginat/Poly(vinyl alcohol (PVA) dengan penambahan variasi retarding agent Na;HPO4 dan
material radiopak BaSOs sebagai injectable material scaffold nucleus pulposus. Pemilihan
alginate, PVA, dan BaSO4 sendiri berdasarkan sifat dari masing-masing material yaitu alginate
memiliki sifat hemostatik, non-toksik, biocompatible, biodegradable, memiliki tingkat absorbsi
yang tinggi dan bersifat anti-bakteri sehingga dapat mempercepat proses penyembuhan pada
luka. Selain itu alginate murni dapat meningkatkan aktivitas sel VD manusia dan
mempromosikan produksi ECM dan memiliki sifat biomekanik yang mirip dengan 1VD
manusia (Meilanny dkk., 2015). Kemudian PVA memiliki sifat termoplastik, biodegradable
dengan sifat pembentuk film dan resistensi kimia yang baik, biokompatibilitas, tidak
karsinogenik, sifat swelling dan bioadhesive (Gaaz dkk., 2015). Selain itu PVA memiliki sifat
stabilitas mekanik yang mirip dengan 1D manusia, non toksik sehingga tidak menyebabkan
toksisitas atau gangguan stimulasi jaringan sel pada tubuh (Ramadhani dkk., 2021).
Penambahan retarding agent di-sodium hydrogen phospate (Na,HPO4) sebagai penghambat
crosslinking antara kalsium sulfat (CaSO.) dengan alginat (Cho dkk., 2009). Garam fosfat
bertindak sebagai agen penghambat karena kemampuan gugus fosfat untuk berinteraksi dengan
Ca2* yang menghasilkan kalsium fosfat, ini mencegah ion Ca?* bereaksi dengan natrium alginat
untuk membentuk hidrogel alginat. Setelah senyawa fosfat habis, alginat dapat membentuk
hidrogel. Penambahan NaHPOs juga dapat menunjukkan sifat injeksi yang baik untuk
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diaplikasikan serta memiliki biokompatibilitas yang baik dengan pelestarian fungsi sel
(Espona-Noguera dkk., 2017). Penambahan barium sulfat (BaSOs) bertujuan untuk
meningkatkan radiopak pada suatu material agar dapat terlihat pada sinar-x sehingga
memudahkan perawatan dan tindakan selanjutnya untuk aplikasi medis dan juga memiliki
stabilitas biologis dan biokompatibilitas yang baik (Périard, 2003). Oleh karena itu, dilakukan
penelitian untuk menganalisis variasi penambahan retarding agent Na,HPO, dan komposisi
penambahan BaSOs pada komposit hydrogel alginate sebagai kandidat material scaffold
nucleus pulposus.

1.2 Perumusan Masalah
Adapun rumusan masalah pada penelitian adalah:

1. Bagaimana pengaruh variasi jumlah retarding agent Na,HPO, dan komposisi
penambahan BaSO, terhadap kemampuan gelation pada komposit hydrogel alginate

2. Bagaimana pengaruh variasi jumlah retarding agent Na,HPOs dan komposisi
penambahan BaSO4 terhadap morfologi pada komposit hydrogel alginate

3. Bagaimana pengaruh variasi jumlah  retarding agent Na,HPOs dan komposisi
penambahan BaSOs terhadap hasil kontras pengamatan menggunakan sinar-X pada
komposit hydrogel alginate

4. Bagaimana pengaruh variasi jumlah retarding agent Na,HPO; dan komposisi
penambahan BaSO4 terhadap hasil uji tekan pada komposit hydrogel alginate

1.3 Tujuan Penelitian
Tujuan yang ingin dicapai dari penelitian ini adalah:

1. Menganalisis pengaruh variasi jumlah retarding agent Na;HPOs dan komposisi
penambahan BaSO, terhadap kemampuan gelation pada komposit hydrogel alginate

2. Menganalisis pengaruh variasi jumlah retarding agent Na;HPOs; dan komposisi
penambahan BaSO4 terhadap morfologi pada komposit hydrogel alginate.

3. Menganalisis pengaruh variasi jumlah retarding agent NaHPO.s dan komposisi
penambahan BaSO. terhadap hasil kontras pengamatan menggunakan sinar-X.pada
komposit hydrogel alginate.

4. Menganalisis pengaruh variasi jumlah retarding agent Na;HPO; dan komposisi
penambahan BaSO4 terhadap hasil uji tekan pada komposit hydrogel alginate.

1.4 Batasan Masalah
Agar didapatkan hasil akhir yang baik serta tidak menyimpang dari permasalahan, maka
batasan masalah pada pembahasan ini adalah sebagai berikut:
1. Temperatur dan tekanan ruangan dalam kondisi konstan.
2. Kecepatan stirring dianggap dalam kondisi konstan.
3. Pengaruh pengotor pada alginat, poly(vinyl alcohol), barium sulfat, dan di-sodium
hydrogen phosphate diabaikan.

1.5 Manfaat Penelitian

Manfaat dari penelitian ini adalah sebagai referensi proses pembuatan hidrogel komposit
alginat dan PVVA sebagai material scaffold nucleus pulposus. Pada penelitian ini disertai dengan
penambahan Na;HPO4 sebagai retarding agent dan BaSO. yang dapat meningkatkan radiopak
pada suatu material agar dapat terlihat pada sinar-x sehingga memudahkan perawatan dan
tindakan selanjutnya untuk aplikasi medis.
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2.1 Intervertebral Disc

Intervertebral Disc (IVD) merupakan 23 bantalan fibrocartilaginous yang terletak di
antara dua vertebra (tulang belakang) dari cervical vertebrae hingga sacrum seorang manusia
(Ngwa & Agyingi, 2011). I\VD terdiri dari tiga jaringan yang berbeda, tetapi saling bergantung
yaitu: Annulus Fibrosus (AF), Nucleus pulposus (NP), dan Cartilage Endplate (CEP) (Jin dkk.,
2018) seperti yang ditunjukkan pada Gambar 2.1.

S
N

Gambar 2. 1 Anatomi intervertebral Disc (Cramer & Darby, 2014)

IVVD memiliki struktur yang cukup unik dan kompleks serta merupakan struktur avaskular
terbesar dalam tubuh manusia dewasa. Seperti kebanyakan jaringan tulang rawan, struktur VD
merupakan struktur yang cukup kompleks karena struktur avaskular dan alimfatik yang mana
menunjukkan sedikit atau tidak adanya kapasitas untuk perbaikan setelah terjadi cedera
(Bowles dkk., 2014). IVD berfungsi untuk memberikan fleksibilitas dan gerakan ke tulang
belakang, shock absorber, dan mendistribusikan beban tekan secara merata ke seluruh tulang
belakang (Lundon & Bolton, 2001; Philips & Lauryssen, 2010).

IVD memiliki lebar 4 cm dan tebal 7-10 mm seperti yang ditunjukkan pada Gambar 2.2,
namun dimensi keseluruhan IVD ini bervariasi tergantung pada tingkat tulang belakangnya,
serta akan meningkat seiring dengan meningkatnya tinggi badan (Philips & Lauryssen, 2010).

rrrrr

Lameliae of
annulus fibrosus

Nucleus pulposus

Annulus fibrosus

Gambar 2. 2 Dimensi IVD (Raj, 2008)

2.1.1 Nucleus pulposus

Nucleus pulposus (NP) terletak di bagian tengah disc seperti yang terlihat pada Gambar
2.3, jaringan ini terdiri dari larutan proteoglikan pekat yang mengandung serat kolagen yang
didistribusikan secara acak. NP berfungsi sebagai gel yang mendistribusikan kekuatan
kompresi dan ketegangan secara merata ke semua bagian anulus (Ngwa & Agyingi, 2011).
Aggrecan adalah proteoglikan paling melimpah yang ditemukan di Nucleus pulposus (NP),
tetapi juga ditemukan dekorin, biglycan, fibromodulin, dan versican (Melrose dkk., 2001).
Selain kolagen (terutama tipe Il) dan proteoglikan, sejumlah besar elastin, fibronektin, dan
laminin ditemukan di Nucleus pulposus (NP) (Chen dkk., 2009). Populasi sel Nucleus pulposus
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(NP) berasal dari notochord selama perkembangan dan mengalami vakuola, dengan perbedaan
yang mencolok dalam fenotipe seluler dengan usia (Risbud dkk., 2015).

Gambar 2. 3 Nucleus pulposus (Deyo & Mirza, 2016)

Jaringan nucleus pulposus memiliki kepadatan sel yang sangat rendah yaitu 2-5 x 106
sel/mL dan akan menurun seiring bertambahnya usia begitu juga avaskular dan aneural seperti
untuk annulus fibrosus (Philips & Lauryssen, 2010). Seiring bertambahnya usia terdapat
peningkatan pertumbuhan jenis sel dari sistem kekebalan tubuh (seperti makrofag, sel T,
limfosit) yang berkontribusi pada bagian terinflamasi, sehingga dapat secara langsung
memberikan sensitisasi neuron sensorik yang tumbuh ke dalam dan membantu mendorong
pertumbuhan serat sensorik baru (Shamji dkk., 2010) . Karena sel asli NP dan AF dari 1VD
memiliki kepadatan sel yang sangat rendah, maka perlu adanya pemeliharaan seluler dan
pasokan nutrisi yang banyak untuk strategi regeneratif berbasis biologis yang berhasil. NP
memiliki dimensi dengan panjang 4 cm, lebar 2 cm, dan tinggi 1,2 cm (Slamet, 2021) .

Gerakan dan bantalan berat kerangka aksial ditransfer sebagai beban tekan ke NP, yang
ditopang oleh tekanan osmotik tinggi dari proteoglikan bermuatan negatif yang terkandung di
dalamnya. Tekanan telah diukur untuk bervariasi dari 0,1 MPa saat berbaring tengkurap ke atas
2,3 MPa saat mengangkat beban 20 kg dengan punggung membulat dan tertekuk. Degenerasi
IVD dikaitkan dengan proses katabolik yang meningkat yang mendorong hilangnya
proteoglikan dan akibatnya tekanan osmotik dari NP yang mengurangi kemampuan beban
tekan dan dapat menyebabkan tegangan yang meningkat di jaringan AF (Adams dkk., 1996) .
Perubahan ini terkait dengan bukti anatomi berkurangnya tinggi 1D, pengurangan ukuran
hidrasi sebagai sinyal T2 yang berkurang pada kemampuan resonansi magnetic dan
pengurangan gerakan untuk segmen yang terkena (misalnya, pengurangan rotasi segmen atau
anterior-posterior dengan ekstensi fleksi atau tekukan) (Benneker dkk., 2005) .

Perubahan anatomi pada NP ini diyakini sebagai penyebab utama gangguan 1VD yang
terkait dengan pergeseran saraf. Sehingga, sifat mekanik yang tepat dibutuhkan untuk material
pengganti nucleus pulposus. Berikut adalah data sifat fisik dan mekanik dari nucleus pulposus.

Tabel 2. 1 Sifat fisik dan mekanik nucleus pulposus

Sifat Nilai Referensi
NP 70 —90%
Water content AF 65 _ 80%
Kolagen NP 15 - 35%
g AF 10 — 65% (Bowles dKkk.,
) NP 25 — 60% 2014)

Proteoglikan AF 10— 35%

NP 0,5-1,5 MPa

Modulus tekan AF 0.5_15MPa
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Modulus geser NP 10.5 kPa (Walter dkk.,
AF 110 kPa 2015)
Modulus NP 64,9 + 44,1 kPa (Umehara dkk.,
elastisitas AF 25 + 21,5 kPa 1996)
. 6 (Bowles dkk.,
Densitas NP (2-5) x 10°sel/ml 2017)
Posisi duduk: 0,46-
1,33 MPa
Posisi berdiri: 0,5-
NP N 0,87 MPa (Newell dkk.,
Tekanan Posisi berbaring: 0,091- 2017)
in vivo 0,539 MPa
Posisi membungkuk dengan membawa beban
20 kg: 2,3 MPa
(Nerurkar dkk.,
AF 110 - 130 kPa 2010)
NP 1,56 — 2,57 MPa

Kekuatan tarik (Joko dkk., 2018)

AF 31,4 + 16,5 kPa

2.1.2 Annulus Fibrosus

Annulus Fibrosus (AF) adalah jaringan ikat fibrosa yang terdiri dari 15-25 lapisan
konsentris dari serat kolagen yang disebut lamellae (Ngwa & Agyingi, 2011). Ketebalan
lamellae sekitar 0,05-0,5 mm dimana sisi anterior lebih tebal daripada posterior. Dalam
keadaan manusia sehat, AF mengandung 65-70% air, proteoglikan sekitar 20% dari bobot
keringnya, dan kolagen sekitar 50-70% dari bobot keringnya (Newell dkk., 2017) . Struktur dan
Bagian AF dapat dilihat pada Gambar 2.4.

i
Lamella

Collagen fibre
allignment

Gambar 2. 4 Struktur dan bagian AF (Newell dkk., 2017)

AF terdiri dari serangkaian lamela koaksial yang sebagian besar terdiri dari serat kolagen,
dengan kolagen tipe | mendominasi di bagian terluar annulus dan kolagen tipe 11 membentuk
sebagian besar lamela annulus dalam (Hayes dkk., 2011). Secara mekanis, tipe kolagen I
memberikan kekuatan dalam kemampuan menahan tegangan tarik, seperti pada tendon.
Kolagen tipe Il membentuk meshwork halus yang mengikat dengan proteoglikan sehingga
memungkinkan jaringan untuk menahan kekuatan tekan yang besar (Newell dkk., 2017). Sifat
umum yang dimiliki oleh anulus fibrosus ditunjukan pada Tabel 2.1.

2.2 Degenerative Disc Disease

Degenerative Disc Disease (DDD) atau Degenerasi IVD adalah hasil interaksi kompleks
antara genetika, lingkungan, struktur, trauma, dan penuaan. Degenerasi non traumatik dimulai
dengan adanya penurunan progresif pada suplai nutrien diskus dan perubahan komposisi
matriks ekstraseluler sebagai bagian dari proses penuaan. Seiring dengan berjalannya waktu,
perubahan tersebut menyebabkan disk menjadi kurang mampu mempertahankan fungsinya
sebagai distribusi beban (H. S. Kim dkk., 2020).
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Kasus DDD sudah banyak terjadi pada orang dewasa, 85% populasi menunjukkan bukti
radiologis dalam kasus ini yang berbentuk penonjolan cakram, prostrusion atau ekstrusi
(Rossdeutsch dkk., 2017). Walaupun belum jelas pathogenesis apa jenis penyakit ini, terdapat
kemungkinan penyebab melibatkan ketidakseimbangan pada anabolisme dan katabolisme
matriks NP (Ho & Desai, 2016). DDD terjadi karena sel-sel AP dan NF terlalu banyak
mensintesis enzim yang menyebabkan degradasi matriks pada komponen Extra-Cellular
Matrix (ECM) yang tersusun dari kolagen dan proteoglikan.

Degenerasi VD dikaitkan dengan peningkatan proses katabolik yang menyebabkan
hilangnya proteoglikan dan akibatnya tekanan osmotik dari NP yang mengurangi dukungan
beban tekan dan dapat menyebabkan peningkatan regangan dalam jaringan AF. Perubahan-
perubahan ini terkait dengan bukti anatomis tentang hilangnya ketinggian 1VD dan
pengurangan gerak untuk segmen yang terpengaruh. Perubahan-perubahan anatomis dalam NP
menjadi penyebab utama gangguan IVD (Bowles dkk., 2017). Perbedaan antara kondisi normal
dan degradasi pada IVVD ditunjukkan pada Gambar 2.5.
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Gambar 2. 5 Keadaan normal dan degradasi pada IVD(Khan dkk., 2017)

2.3 Injectable Scaffold Biomaterial

Banyak usaha pengobatan yang telah dilakukan untuk menghadapi permasalahan
degenerasi IVD. Pengobatan pembedahan merupakan langkah yang paling lumrah untuk
dilakukan, namun pengobatan pembedahan untuk degenerasi 1VD tidak bersifat
menyembuhkan dan hanya bertindak untuk meringankan gejala neurologis yang dihasilkan dari
penyusutan IVD (Growney Kalaf dkk., 2017). Di samping itu pengobatan melalui operasi juga
membutuhkan biaya yang mahal. Maka dari itu dilakukan penelitian untuk menemukan metode
baru yang lebih cepat, lebih mudah, dan lebih terjangkau untuk pengobatan ini, seperti
injectable method (van Uden dkk., 2017). Umumnya, metode injectable penambahan material
ini dilakukan dengan cara menyuntikkan material ke dalam segmen IVD yang mengalami
degradasi atau kerusakan (Coric & Mummaneni, 2008).

Injectable hydrogel material akan berperan sebagai scaffold, injectable scaffold telah
mengalami kemajuan pada bidang medis karena scaffold berguna untuk mengembalikan
morfologi serta fungsi tulang pada trauma yang parah (kecacatan tulang) dan tidak dapat
disembuhkan dengan sendirinya (Hutmacher, 2000). Scaffold gel dengan struktur fisik dan
komposisi kimia yang serupa dengan matriks tulang sangat diinginkan untuk mempertahankan
proliferasi dan diferensiasi sel, sehingga tulang yang diregenerasi dapat memiliki fungsi
biologis dan kekuatan mekanis yang normal. Cara paling sederhana namun efektif untuk
mendapatkan jenis scaffold gel seperti itu adalah dengan mengintegrasikan biomakromolekul
yang berasal dari alam dan konstituen anorganik, yang masing-masing berperan sebagai ECM
alami dan memberikan perancah dengan kekuatan yang lebih kuat (J. Yan dkk., 2016). Scaffold
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untuk rekayasa jaringan tulang merupakan metode yang menjanjikan untuk pengobatan
kehilangan dan cacat tulang dimana scaffold ini diharuskan memiliki osteoconductive dan
biodegradable. Ditunjukkan bahwa ukuran porositas (pori-pori) scaffold di kisaran 100-400 um
menguntungkan untuk kolonisasi sel, proliferasi dan penetrasi.(Karageorgiou & Kaplan, 2005)

Metode ini dinilai lebih sukses daripada pengobatan dengan metode pembedahan. Metode
pembedahan tradisional berfokus pada melakukan penggabungan bagian 1VD yang mengalami
kerusakan. Hal ini dapat mengakibatkan pasien dapat merasakan sakit kembali di kemudian
hari (Halloran dkk., 2008). Injectable yang digunakan yaitu injectable hidrogel. Injectable
hidrogel merupakan bahan biomaterial yang diinjeksikan ke dalam tubuh dalam bentuk cair dan
akan membentuk padatan gel di dalam tubuh. Injectable hidrogel yang digunakan pada
penggantian NP harus memiliki kriteria ditunjukkan pada Tabel 2.2 berikut.

Tabel 2. 2 Kriteria injectable material scaffold

Kriteria Referensi
Berpori 100-400 pm (Aufan dkk., 2012)
(Philips &

Biodegradasi Lauryssen, 2010)

Tidak beracun
Biokompatibel
Stabilitas mekanik yang baik
Mampu terdegradasi
Dapat mengurangi bahaya relokasi implan
Menambah ketinggian cakram

(Pal dkk., 2018)

(Hu dkk., 2017)

Berdasarkan permasalahan Degenerative Disc Disease telah dilakukan penemuan terkait
Nucleus Pulposus Replacement yang terdapat 3 macam seperti yang berada pada Gambar 2.6.
Hidrogel termasuk pada bagian elastomer yang diklasifikasikan menjadi hidrogel dan bukan
hidrogel. Salah satu contoh dari material hidrogel dengan kondisi pre-formed adalah Aquarelle
yang dibentuk dari polyvinyl alcohol (PVA), sedangkan material hidrogel dengan kondisi dapat
injeksikan dan memadat (cure) secara in-situ adalah BioDisc Cryolife yang dibentuk dari
Protein hydrogel (Glutaraldehyde cross-linked albumin) (Philips & Lauryssen, 2010). Pada
penelitian kami ingin berfokus pada bagian tissue engineered yaitu natural scaffold untuk
injectable material. Bagan nucleus replacement device yang sudah komersial maupun dalam
tahap pengembangan dapat dilihat pada Gambar 2.6.
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Gambar 2. 6 Bagan nucleus replacement device yang sudah komersial maupun dalam tahap
pengembangan (Philips & Lauryssen, 2010)

2.4 Alginat

Alginat secara alami berada pada dinding sel rumput laut coklat. Polisakarida alami ini
banyak digunakan di berbagai bidang industri khususnya dibidang biomedis dan farmasi karena
sifatnya yang seperti gelling, viscosifying dan stabilization of dispersions. Alginat diekstraksi
dalam bentuk natriumnya karena kelarutannya dalam air (Draget dkk., 2005). Pada tingkat
molekuler, alginat tersusun dari kopolimer biner linier yaitu asam B-D-mannuronat (1-4)
berikatan (M) dan a-L-guluronik monomer asam (G), yang merupakan struktur blok M-, G-,
dan MG-sekuensial yang ditunjukkan pada Gambar 2.7 (Stephen dkk., 2016). Berikut adalah
struktur kimia alginate yang dapat dilihat pada Gambar 2.7.

-00C OH P
00C OH - ~o - o
— /0 —
o HO o | o
&Om 0 s
-00C HO o o
OH ‘00C

f-D-mannuronate (M-block) a-L-guluronate (G-block)
Gambar 2. 7 Struktur kimia alginat (Cho dkk., 2009)

Alginat memiliki sifat biokompatibilitas, biodegradabilitas komposit yang sangat baik,
non-antigenisitas serta memiliki kemampuan chelating untuk perbaikan dan regenerasi
jaringan. Alginat bersifat hidrofilik dan larut dalam air, mengental dalam kondisi netral, yang
sangat penting untuk di tempat pembentukan hidrogel (Sun & Tan, 2013). Selain itu Alginat
berperan sebagai suatu agen pembentuk sel dengan sifat hemostatik, non-toksik. Alginat juga
memiliki tingkat absorbsi yang tinggi dan bersifat anti-bakteri sehingga dapat mempercepat
proses penyembuhan pada luka. Namun alginat juga memiliki beberapa kelemahan yaitu
bersifat rapuh. Oleh karena itu dibutuhkan material tambahan yang memiliki sifat fleksibel dan
kompatibel (Meilanny dkk., 2015). Alginat banyak digunakan dalam aplikasi medis seperti
pembalut luka, perancah untuk kultur hepatosit dan bahan cetak bedah atau gigi, bahkan jika
reaksi alergi terhadap kulit (J. O. Kim dkk., 2008). Sifat fisik dan mekanik alginate ditunjukkan
pada Tabel 2.3.
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Tabel 2. 3 Sifat fisik dan mekanik alginat (Choi dkk., 2019)
Sifat Nilai

Young’s modulus 1394 MPa
Elongation capability 158.71%

2.5 Poly(vinyl alcohol)

Poly(vinyl alcohol) (PVA) merupakan polimer sintetik semi-kristalin yang diperoleh dari
hidrolisis polimerisasi vinyl acetate dengan sejumlah gugus hidroksil yang membentuk rantai
ikatan hydrogen menjadi poly(vinyl) acetate (PVVAc) (Sonker dkk., 2018). PVA memiliki sifat
termoplastik, biodegradable dengan sifat pembentuk film dan resistensi kimia yang baik,
biokompatibilitas, tidak karsinogenik, sifat swelling dan bioadhesive (Gaaz dkk., 2015). PVA
larut dalam air dan kelarutannya dipengaruhi oleh sejumlah faktor seperti; derajat hidrolisis,
berat molekul dan distribusi berat molekul, dan distribusi ukuran partikel (Mohsin dkk., 2011).
Sifat fisik dan mekanik PVA dapat dilihat pada Tabel 2.4 dan struktur kimia dari PVA dapat
dilihat pada Gambar 2.8.

Tabel 2. 4 Sifat fisik dan mekanik PVA

Sifat Nilai Referensi
Water content (%) 93,2989
Curing time (%) 40
Modulus young (Gpa) 48 + 3 (Gzzzlg Ko
Compressive strength
(MPa) 0,051948558
Densitas (gr/cm3) 1,19-1,31
Titik didih (°C) 228
Titik lebur (°C) 180-240
Kekuatan tarik (MPa) 40-90 (Ogur, 2005)
Elongasi (%) 110-400

Kekuatan tear (g/mil) 260-3000

rH —f_H CH: —LH TLH —ch
g I

L—D

Gambar 2. 8 Struktur kimia dari PVA: (a) terhldr0I|S|s sebagian dan (b) terhidrolisis
sepenuhnya (Gaaz dkk., 2015)

Seperti yang sudah dijelaskan bahwa hydrogel dapat dibuat secara chemical cross-
linking atau physical cross-linking, metode chemical cross-linking menggunakan electron
beams dan metode physical cross-linking yang paling umum digunakan adalah freezing-
thawing process. Cross-linked harus dilakukan pada PVA sehingga dapat menggunakan PVA
dalam aplikasi yang bermacam. PVA dapat di cross-linked menggunakan cross-linking agents.
Beberapa cross-linking agent untuk PVA adalah glutaraldehyde, acetaldehyde. Saat proses
cross-linking terjadi, diperlukan sulfuric acid, acetic acid, atau methanol, sebagai acetal
bridges antara the pendant hydroxyl groups dari rantai PVA (Mawad dkk., 2008).
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Dalam aplikasi dalam bidang biomedis hidrogel PVA juga harus memiliki sifat mekanik
yang sesuai. Pada penelitian Wan 2022, dilakukan pengujian tekan pada hidrogel PVA. Dimana
hidrogel PVA dengan water content 75% mempunyai kekuatan tekan 1,1 — 18,4 MPa dan
hidrogel PVA dengan water content 80% mempunyai kekuatan tekan 0,7-6,8 MPa. Pada
penelitian tersebut menyatakan bahwa kekuatan tarik hidrogel PVA berada pada 0,0059 MPa
hingga 0,0217 MPa (Wan & Lim, 1992).

2.6 Retarding Agent NazHPO4

Retarding agent adalah zat kimia yang dapat memperlambat suatu reaksi kimia
(Sivaramakrishnan, 2006). Larutan alginat berubah menjadi keadaan gel seiring berjalannya
waktu pelepasan ion Ca?* yang lambat dari CaSOa, hal itu tergantung pada konsentrasi alginat
atau CaSOs dalam larutan (Cho dkk., 2009). Sebagai alternatif, zat penghambat dapat
ditambahkan untuk memperlambat reaksi pembentukan gel alginat dan mencapai kontrol laju
gelasi yang lebih baik. Penambahan di-Sodium Hydrogen Phosphate (Na;HPO.) sebagai
penghambat ikatan silang antara CaSO4 dengan alginat. Garam fosfat bertindak sebagai agen
penghambat karena kemampuan gugus fosfat untuk berinteraksi dengan sumber Ca?* yang
menghasilkan kalsium fosfat. Hal ini mencegah ion Ca?* bereaksi dengan natrium alginat untuk
membentuk hidrogel alginat. Setelah senyawa fosfat habis, alginat dapat membentuk hidrogel
(Espona-Noguera dkk., 2017). Ikatan struktur crosslinking dan retarding pada alginate dapat
dilihat pada Gambar 2.9.

1st step (Crosslinking retardation step)

Na,HPQ, (in alginate sol'n) + nCaS0, (excess in water)

- CaHPO, + Na,S0, + (n-1)Ca* + (n-1)S0,

2nd step (Crosslinking step)
I

1% Joe
@ =

Sodium alginate .
molecules (-CO0ONa*) Alginate hydrogel

—

Chemical crosslinks
by Ca-alginate formation

Gambar 2. 9 Crosslinking dan retarding alginat (Cho dkk., 2009)

2.7 Material Radiopak

Radiopak adalah suatu keadaan di mana material tidak dapat dilewati oleh sinar-x dan
material tersebut akan terlihat berwarna putih atau keabuan sehingga keadaan ini dapat
membantu ketepatan penempatan material ketika dinjeksikan ke dalam tubuh (Mawad dkk.,
2008). Material polimer yang digunakan untuk perangkat medis dan dimasukkan ke dalam
tubuh untuk diagnostik atau prosedur intervensi biasanya tidak dapat dideteksi dengan teknik
pencitraan (imaging) yang umum digunakan seperti sinar-X dan ultrasound karena material ini
mengandung unsur C, H, O, dan N yang menunjukkan kerapatan elektron dan berat jenis yang
rendah (James dkk., 2006). Maka dari itu, ditambahkanlah material radiopak pada material
polimer tersebut untuk membuatnya terlihat di bawah fluoroskopi atau pencitraan sinar-X.

Material radiopak ini bekerja dengan mempengaruhi redaman energi foton dalam berkas
sinar-X saat melewati materi, mengurangi intensitas foton dengan menyerap atau
membelokkannya. Karena material-material ini menunjukkan koefisien atenuasi yang lebih
tinggi daripada jaringan manusia, maka dari itu mereka tampak lebih ringan pada fluoroskop
atau film sinar-X (Shah, 2000). Visibilitas ini memberikan kontras yang diperlukan untuk
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memposisikan material atau perangkat implan secara akurat selama injeksi karena material atau
perangkat tersebut dapat dipantau terus menerus secara real time. Selain itu, dengan memeriksa
radiopasitas di lokasi implan, dapat diketahui juga tentang degradasinya dan bisa
dikembangkan untuk proses drug-delivery (Mawad dkk., 2008).

Tabel 2. 5 Material radiopak dan kegunaannya (Slamet, 2021)

Polimer Agen Radiopak Spesies Kegunaan
lodine Manusia L/Jb;?rlwg/rl ct;rla-lc-:t
Isobutyl 2-cyanoacrylate (IBCA) AVyM
Tantalum Manusia .
Urinary Tract
Manusia
Tantalum Kelinci Ginjal
Anjing
N-butyl 2-cyanoacrylate (NBCA) i . Aneurisma
lodine Manusia AVM
Tungsten Manusia AVM
Barium Manusia Dental resin
Poly(methyl metacrylate) (PMMA) Bone cement
Bismuth Manusia Dental resin
: . Manusia -
Poly(vinyl alcohol) (PVA) Barium Anjing Ginjal
: . Manusia -
Poly(vinyl acetate) (PVAC) lodine Anjing Ginjal
Ethylene vinyl alcohol copolymer (EVAL) lodine Manusia AVM
Silicone Barium Manusia Aortic valve
Cellulose Acetate (CA) Bismuth 'V'ar?!JS'a Aneurisma
Anjing
Poly(vinyl alcohol)~ Zirkon Manusia SS Bone Implant

2.7.1 Barium Sulfat

Barium adalah unsur logam, termasuk unsur alkali tanah paling stabil (Mottu dkk., 1999).
Barium sulfat secara kimiawi dimurnikan dari mineral dan secara kimiawi dianggap sebagai
garam anorganik yang mengandung ion Ba?" dan SO4> (Guo, 2008). Barium hanya dapat
digabungkan dengan unsur lain seperti sulfat (SO4%) atau karbonat (COs%). Barium sulfat
merupakan serbuk kristal berwarna putih yang bersifat inert secara kimiawi dan tidak dapat
diserap oleh selaput lendir, sehingga dianggap aman sebagai bahan radiopak. Karena stabilitas
termal yang tinggi, stabilitas biologis dan biokompatibilitas yang baik, kelembaman kimia dan
harga rendah, barium sulfat biasanya digunakan sebagai bahan radiopak dalam berbagai
aplikasi medis, seperti kateter angiografi, kateter ablasi, kateter diagnosis fisiologis listrik
(Périard, 2003). Secara umum, karakteristik barium sulfat tercantum dalam Tabel 2.6.

11
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Tabel 2. 6 Sifat-sifat barium sulfat

Sifat Keterangan Referensi
Berat molekul 233,39 g/mol
Wuijud fisik Bubuk putih atau kekuningan, tidak berbau, dan
hambar
Densitas 4,25 - 4,5 g/lcm3 (Lewis dkk.

- Tidak mudah terbakar
-Jika dipanaskan bersama aluminium dapat
mengakibatkan ledakan

2004)
Keamanan dan

bahaya -Jika terkena mata atau kulit, dapat menyebabkan
iritasi
Titik lebur 1580°C i
Kekerasan mohs 33 (Lide, 2008)

Pada penelitian Slamet penambahan material radiopak barium sulfat terhadap sifat fisik
dan sifat mekanik silicone rubber/poly(vinyl alcohol) menggunakan variasi penambahan
barium sulfat sebesar 0, 0.5, 1, dan 1.5%. Hasil dari penelitian ini yang memenuhi standar
kekuatan tekan nucleus pulposus dan injectable material yaitu variasi BaSO4 1% dan 1,5%.
Dari penelitian ini yaitu penambahan 1% BaSOs4 dapat memperbesar ukuran pori hingga
40.606% meningkatkan radiopasitas sampai 47% dan dapat meningkatkan nilai kekuatan tekan
hingga 0,462 MPa, pada penambahan 1,5% BaSOs dapat memperbesar ukuran pori hingga
42.312%, meningkatkan radiopasitas sampai 62% dan dapat meningkatkan nilai kekuatan tekan
hingga 0.483 MPa (Slamet, 2021).

2.8 Penelitian Sebelumnya

Hadi dkk. Bahadoran dkk.

Espona-noguera dkk.
Pengaruh Mensintesis P 9 Pengembangan scaffold hidrogel

PVA/BaSO, terhadap sifat Injectable h\drcgel_berbasis PVA/Alginat berbasis mepggabungka_n
optic thin film polimer alginat untuk terapi sel pada bFGF-mikrosfer yang dienkapsulasi
Hasil: Penambahan barium Diabetes Mellitus tipe-1 untqk mempercepat penylembuhan luka
mengakibatkan besarnya Hasil: Na,HPO, dapat Hasil: Dilakukan freeze-dried selama 24
nilai absorbansi PVA memperlarnb?treaksw hidrogel jam ur!tuk sublimasi aie dan
alginat dari gelation time meningkatkan porositas
2013 2017 2020
2009 2015 2019
2022
g Pembuatan komposit hidrogel
Cho dkk. Wang dkk. Suryandaru dkk. ALG/PVA sebaggis:andidat
Injectable komposit alginat/PVA X-ray visible dan uniform alginat Injectable komposit material pengganti nucleus
; s‘?bsaga‘ c:llgarﬂrlersb A mikrosferl:aldéedsdgng_aq in situ alginat/PVA/chitosan sebagai pulposus dengan variasi
asil: Semakin bertamba nanopartikel BaSO;, disintesis material scaffold untuk pen: amb n BaSO n (
komposisi Na;HPO, maka untuk in vive transcatheter regenerasi nucleus pulposus agenib:lhaHPo E‘:'hd:d fﬂfr?afd;rg
semakin lama waktu gelasi arterial embaolisation Hasil: Nilai modulus young & 2 gp 2
berbanding terbalik dengan Hasil: BasO/ALG memiliki sebesar 64,9 + 44 1 KPa kontras pengamatﬂn smar»x,
penambahan CaS0O, visibilitas yang bagus dari in gelation, dan uiji tekan

vivo dan in vitro

Gambar 2. 10 Milestone penelitian sebelumnya

Cho, dkk. tahun 2009 menjelaskan tentang injectable komposit alginat/PVA sebagai cell
carriers. Alginat dan PVA dengan perbandingan berat alginat/PVA 10:0, 9:1, 7:3, dan 5:5
dilarutkan dalam air termasuk Na,HPOs (sampai 0,4%) menjadi konsentrasi polimer 2%.
Setelah CaSO4 serbuk didispersikan secara homogen dalam air dengan komposisi yang berbeda
(sampai 1%), campuran alginat/PVA dalam Na,HPO4 larutan dicampur dengan CaSQO4 suspensi
yang memiliki volume yang sama (konsentrasi polimer akhir 1%). Alginat/PVVA akan berubah
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menjadi gel seiring berjalannya waktu. Dari penelitian ini ditunjukkan bahwa hidrogel
alginat/PVA dengan komposisi PVA yang lebih tinggi menunjukkan pertumbuhan sel yang
lebih baik. PVA yang dicampur dengan hidrogel alginat memainkan peran positif untuk
pertumbuhan dan aktivitas kondrosit, mungkin karena interaksi spesifik gugus hidroksil dari
PVA dan sel. Studi tentang perilaku reologi larutan alginat (1% alginat dalam PBS)
menunjukkan bahwa modulus geser (storage modulus dan loss modulus), serta viskositas yang
nyata meningkat seiring berjalannya waktu, karena gelasi larutan alginat dengan CaSO4. Pada
penelitian ini didapatkan waktu gelasi meningkat seiring dengan bertambahnya konsentrasi
Na;HPO4 dan berkurangnya konsentrasi CaSO4 seperti pada Gambar 2.10, untuk variasi CaSO4
yang digunakan adalah 0,2 %wt ; 0,3 %wt; 0,4 %wt; 0,5 %wt, sedangkan variasi NazHPO4
sebesar 0,05 %wt; 0,1 %wt; 0,15 %wt; 0,2 %wt. Grafik dari hasil penelitian Gelation time dari
larutan alginat (dalam air) dengan konsentrasi CaSO4 dan Na2HPO, yang berbeda dapat dilihat
pada Gambar 2.11.

16

—& CaS0, 0.2 wt%
141 -e Cas50,0.3wt%
-k CaS0, 0.4 wtlh
-Y- CaS0, 0.5 wt%

12

104

Gelation time (min)

0 005 040 045 020 025
Na,HPO, concentration (wt%)

Gambar 2. 11 Gelation time dari larutan alginat (dalam air) dengan konsentrasi CaSO4 dan
Na;HPO, yang berbeda (Cho dkk., 2009)

Kestabilan PVA yang terperangkap dalam hidrogel alginat/PVA diperiksa dengan
mengukur perubahan berat hidrogel setelah direndam dalam air hingga 7 hari dan hasilnya
menunjukkan bahwa terdapat perubahan berat hidrogel alginat/PVA menjadi lebih kecil
dibandingkan dengan hidrogel alginat itu sendiri, bahkan setelah 7 hari perendaman dalam air.
Ini menunjukkan bahwa PVA secara stabil terperangkap dalam jaringan hidrogel alginate,
alginat memiliki sifat yang biokompatibilitas dan non-toksisitas untuk sel (Cho dkk., 2009).

Penelitian Hadi dan timnya tahun 2013 menjelaskan tentang Pengaruh Mensintesis
PVA/BaSO, terhadap sifat optic thin film polimer. Sintesisnya dilakukan dengan cara
mencampurkan tiga variasi konsentrasi BaSO4 yang berbeda (1, 2, dan 3) wt.% ke dalam larutan
PVA yang telah diaduk dengan magnetic stirrer pada suhu 90°C sehingga terbentuk film
kemudian dihitung penyerapan (absorpsi) dan transmisinya. Hasilnya menunjukkan bahwa
semakin bertambah konsentrasi barium sulfat maka semakin pula penyerapan polimernya akan
tetapi jarak pita energi PVA berkurang (Hadi dkk., 2013).

Wang, dkk. tahun 2015 melakukan penelitian tentang X-ray visible dan uniform alginat
microsphere loaded dengan in situ nanopartikel BaSO4 disintesis untuk in vivo transcatheter
arterial embolization. Variasi yang digunakan yaitu mikrosfer kalsium alginat murni (KMG)
dan sintesis mikrosfer BaSO4/ALG yang membentuk mikrosfer barium alginat dengan teknik
mikrofluida tetesan. Pada penelitian ini mikrosfer alginat radiopak yang dimuat dengan in situ
terdispersi secara homogen mensintesis nanopartikel BaSOs pada berbagai konsentrasi
disiapkan dalam satu langkah dengan menggunakan perangkat mikrofluida tetesan. Hasil dari
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tes in vivo dan in vitro menunjukkan bahwa mikrosfer BaSO4/ALG memiliki visibilitas yang
sangat baik di bawah sinar X. Dibandingkan dengan agen emboli berbasis alginat (KMG) yang
tersedia secara komersial, mikrosfer BaSO4/ALG memiliki visibilitas sinar-X yang lebih baik
dan lebih tahan lama setelah embolisasi karena adanya sintesis nanopartikel BaSO4 sebagai zat
kontras. Toksisitas barium biasanya berasal dari garam terlarut seperti BaCl», sedangkan garam
yang tidak larut seperti BaSO4 memberikan hasil biokompatibilitas yang baik melalui aplikasi
oral. Analisis histopatologi memverifikasi bahwa kemanjuran emboli mikrosfer BaSO4/ALG
mirip dengan emboli mikrosfer alginat yang tersedia secara komersial. Sintesis mikrosfer
BaSO4/ALG menghadirkan peluang menarik untuk aplikasi klinis potensial dan untuk
embolisasi pembuluh darah (Wang dkk., 2015).

Gambar 2. 12 Hasil CT image dari mikrosfer BaSO4#/ALG

Penelitian tentang ukuran dan morfologi sintesis barium sulfat yang terkontrol dilakukan
oleh Emel Akyol dan Murat Alper Cedimagar pada tahun 2016. Sintesis submicron BaSO4
dilakukan pada temperatur 25°C menggunakan aditif dengan konsentrasi rendah. Dari
penelitian ini didapatkan bahwa morfologi dari partikel BaSO4 dapat dikontrol secara efektif
menggunakan aditif yang dideskripsikan pada penelitian ini yaitu EDTA, PAA, dan PVS
dengan hasil rata rata ukuran partikel kristal yaitu sebesar 30.9, 27.5, dan 23.5 secara berturut
turut. Dengan hasil ukuran partikel paling kecil pada PAA, PAA dinilai menjadi aditif paling
efektif pada penelitian ini. Semua aditif yang ditambahkan pada penelitian ini tidak hanya
berfungsi sebagai pengurang ukuran partikel namun juga mencegah kecendrungan agglomerasi.
Pada penelitian ini, nilai pH memiliki peran yang signifikan dimana pada pH yang tinggi,
partikel barium sulfat menjadi lebih kecil (Akyol & Cedimagar, 2016).

Gambar 2. 13 Hasil SEM-EDX BaSO4 (Akyol & Cedimagar, 2016)

14
BAB Il TINJAUAN PUSTAKA



Institut
Teknologi
Sepuluh Nopember

LAPORAN TUGAS AKHIR TS
TEKNIK MATERIAL DAN METALURGI @

Pada tahun 2017 Espona-noguera, dkk. meneliti tentang hidrogel berbasis alginat yang
dapat disuntikkan untuk terapi sel pada Diabetes Mellitus tipe-1. Untuk mengevaluasi perilaku
dan kadar air, disc dengan diameter 10 mm dilubangi dan ditimbang (berat basah) kemudian
diliofiliasi dan ditimbang kembali berat keringnya. Setelah itu disc alginat kering ditempatkan
di PBS dengan Ca?* dan Mg?* untuk mengetahui estimasi pembengkakannya. Pada waktu yang
sudah ditentukan, disc dipindahkan dari PBS dan dilap menggunakan kertas saring, kemudian
ditimbang dan dikembalikan ke PBS hingga rasio pembengkakan mencapai keseimbangan.
Hasil analisis pembengkakan (swelling), hidrogel yang mengandung 0,5; 0,6; dan 0,9 M
Na>HPO4 mencapai kesetimbangan dalam 100-200 menit, sedangkan untuk variasi hidrogel
yang lain membutuhkan 2 hari. Hal ini menunjukkan bahwa pada Na,HPO., kandungan air
mempengaruhi laju penyerapan air. Pada uji tekan tidak ada perbedaan statistik antara hidrogel
tanpa Na2HPO4 dan hidrogel dengan 0,1 dan 0,3M NaHPO.. Efek dari Na2HPO4 pada struktur
internal semua hidrogel diperiksa menggunakan SEM. Hidrogel menunjukkan struktur internal
mikropori dan derajat ikatan silang alginate serta ukuran pori menyerupai hidrogel tanpa
Na;HPO4 dan 0,1 serta 0,3 M Na;HPOs. Disamping itu, hidrogel dengan 0,5; 0,6; dan 0,9 M,
Na;HPO. menunjukkan sudut crosslinking yang lebih rendah mengarah ke peningkatan ukuran
pori. Hidrogel yang mengandung 0,1 dan 0,3 M Na,HPO4 menunjukkan sifat injeksi yang baik
untuk diaplikasikan serta memiliki biokompatibilitas yang baik dengan pelestarian fungsi sel
INS1E (Espona-Noguera dkk., 2017).

Suryandaru, dkk. tahun 2019 menjelaskan tentang injectable komposit
alginat/PVA/chitosan sebagai material scaffold untuk regenerasi nucleus pulposus. Pada
penelitian ini digunakan variasi penambahan konsentrasi jumlah serbuk chitosan pada komposit
alginate/PVA/chitosan sebesar 5%, 10%, 15%. Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui sifat
mekanik, biokompatibel, unjuk kerja injeksi, viskositas alginat/PVVA/chitosan. Berdasarkan
hasil uji SEM-EDX dan FTIR karakteristik komposit alginat/P\VVA/chitosan berhasil dibuat.
Hasil pengujian unjuk kerja injeksi menunjukkan ketiga variasi komposisi chitosan dapat
diinjeksikan melalui spuit, dapat membentuk hidrogel sesuai wadah, dan APC-15 memiliki
waktu pemeraman paling cepat yaitu 53 menit. Pengujian viskositas juga menandakan ketiga
variasi komposisi komposit tersebut dapat terdegradasi karena memiliki nilai viskositas dalam
cairan setelah perendaman 4 hari pada larutan Phosphate Buffer Saline (PBS).

[ APC-15

APC-10

% Transmitansi

1 1
4000 3500 3000 2500 2000 1500 1000 500

Bilangan Gelombang (cm™)

Gambar 2. 14 Hasil FTIR (Suryandaru dkk., 2019)

Hasil pengujian mekanik menunjukkan bahwa komposit dapat menjadi alternatif
pengganti NP (64,9 - 44,1 KPa) dengan modulus young yang sesuai yaitu 51.606 kPa dari APC-
15. Komposit dengan chitosan 15% memiliki biokompatibilitas terbaik dengan viabilitas sel
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27,08%. Dari penjelasan diatas disimpulkan bahwa komposisi komposit dengan hasil terbaik
adalah alginat/PVVA/chitosan 15% (Suryandaru dkk., 2019). Hasil viabilitas sel dengan MTT
assay: (a) chitosan 5%, chitosan 10%, dan chitosan 15% dapat dilihat pada Gambar 2.12
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Gambar 2. 15 Hasil viabilitas sel dengan MTT assay: (a) chitosan 5%, chitosan 10%, dan
chitosan 15% (Suryandaru dkk., 2019)

Tabel 2. 7 Hasil viabilitas sel komposit APC (Suryandaru dkk., 2019)

Komposit Viabilitas Sel (%)
APC -5 19,18

APC -10 24,76

APC -15 27,08

Bahadoran, dkk. tahun 2020 meneliti tentang pengembangan poly(vinyl alcohol)/sodium
alginat berbasis hidrogel perancah yang menggabungkan bFGF-mikrosfer yang dienkapsulasi
untuk mempercepat penyembuhan luka, mikrosfer yang digunakan adalah mikrosfer
polycaprolactone (PCL). Preparasi mikrosfer PCL dengan menggunakan teknik penguapan
pelarut emulsi ganda. Setelah itu dilakukan sintesis mikrosfer/hidrogel dengan melarutkan PVA
dan aquades menggunakan magnetic stirrer lalu menambahkan sodium alginat yang juga telah
dilarutkan. Variasi PVA/SA yang digunakan adalah 90:10, 70:30, and 50:50% w/v. Masing-
masing gel yang telah homogen dituangkan dalam cawan petri dan dibekukan pada suhu -20°C
selama 20 jam lalu dicairkan pada suhu 25°C selama 4 jam, kemudian dilakukan freeze-dried
selama 24 jam untuk sublimasi air dan peningkatan porositas structural. Perkiraan ketebalan
scaffold sekitar 3 mm. Hasil yang diperoleh dari optimasi hidrogel menunjukkan bahwa
peningkatan konsentrasi SA menghasilkan struktur yang lebih berpori, serta swelling ability,
elastisitas dan degradasi yang lebih tinggi, akan tetapi menurunkan maximum strength dan
elongation at break. Scaffold yang dibuat juga menghambat pertumbuhan Staphylococcus
Aureus dan Escherichia Coli sebagai spesies utama yang bertanggung jawab untuk infeksi luka,
serta pada uji in-vitro dengan uji MTT menunjukkan tidak ada sitotoksik dan sel-selnya mampu
berkembang biak di dalam struktur. Sedangkan untuk uji in-vivo menunjukkan bahwa perancah
hibrida mempercepat proses penyembuhan luka bakar melalui peningkatan epitelisasi dan
deposisi kolagen. Pada penelitian ini didapatkan elongation sebesar 394+24,457 sampai
425,9+94,8 %, tensile strength sebesar 1,902+0,141 sampai 0,148+0,072 MPa, dan young’s
modulus sebesar 0,589+0,056 sampai 0,023+£0,005 MPa seperti pada Gambar 2.13 (Bahadoran
dkk., 2020). Diagram stress-strain dari hidrogel PVA/SA ditunjukkan pada Gambar 2.13.
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Gambar 2. 16 Diagram stress-strain dari hidrogel PVA/SA (Bahadoran dkk., 2020)

Pada tahun 2020, Podhorska melakukan penelitian terkait pengungkapan struktur
morfologi dari makropori hydrogel lunak untuk rekayasa jaringan. Tiga jenis scaffold hydrogel
berpori lunak yang identic dipreparasi. Struktur makropori dari hydrogel dibuat menggunakan
partikel NaCl sebagai porogen yang menanamkan struktur pori ke sampel. Partikel porogen
dikelompokkan menjadi ukuran 0-30, 30-50, dan 50-90 um. lalu morfologi internal dari
hydrogel makropori ditelusuri menggunakan SEM dan LSCM. Analisis distribusi ukuran pori
dilakukan dengan perangkat lunak ImageJ. Hasil pengujian SEM dari sampel dengan metode
freeze dry menyebabkan beberapa perubahan pada struktur pori hydrogel. Ditemukan bahwa
LSCM memberikan hasil morfologi yang lebih realistis pada hydrogel dibandingkan SEM.
Ketebalan dari dinding antar pori terungkap lebih tebal dibandingkan hasil pengujian
menggunakan SEM dikarenakan hydrogel yang bengkak diuji dalam keadaan tidak terganggu.
Ukuran pembengkakan dari referensi non pori matris pHPMA dan makropori hydrogel
didapatkan dengan nilai porositas sebesar 60% sesuai dengan porositas yang diestimasikan
dalam rekonstruksi gambar (Podhorské dkk., 2020).

(b) -78°C (d) no freezing

)
30 - 50 pm

3)
50 - 90 ym

Gambar 2. 17 Identifikasi porositas menggunakan ImaageJ (Podhorska dkk., 2020)

Ditinjau dari beberapa penelitian sebelumnya dipilihlah material injectable hydrogel
alginate, PVA, dengan penambahan variasi retarding agent Na,HPO; dan penambahan
material radiopak BaSO, sebagai kadidat material scaffold nucleus pulposus karena memiliki
keunggulan dari masing-masing sifat material yaitu alginat memiliki sifat hemostatik, non-
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toksik, biokompatibel, biodegradable, memiliki tingkat absorbsi yang tinggi dan bersifat anti-
bakteri sehingga dapat mempercepat proses penyembuhan pada luka. Selain itu alginat murni
dapat meningkatkan aktivitas sel Intervertebal Disc (IVD) manusia dan mempromosikan
produksi ECM dan memiliki sifat biomekanik yang mirip dengan 1'VD manusia (Meilanny dkk.,
2015). Kemudian PVA memiliki sifat termoplastik, biodegradable dengan sifat pembentuk film
dan resistensi kimia yang baik, biokompatibilitas, tidak karsinogenik, sifat swelling dan
bioadhesive (Gaaz dkk., 2015). Selain itu PVA memiliki sifat stabilitas mekanik yang mirip
dengan IVD manusia, non toksik sehingga tidak menyebabkan toksisitas atau gangguan
stimulasi jaringan sel pada tubuh (Ramadhani dkk., 2021). Penambahan agent crosslink yang
digunakan pada penelitian ini adalah Ca?* pada senyawa kalsium sulfat (CaSO.) berfungsi
sebagai pengompleks anion karboksilat (COO") dari alginat yang biasanya menggunakan kation
berupa ion divalent (Costa dkk., 2018). Keberadaan kelompok fungsional tersebut sangat
berpengaruh karena mereka meniru bagian dari kelompok protein manusia. CaSO4 memiliki
sifat kecepatan gelasi alginat stabil dengan tingkat kelarutan yang rendah sehingga dapat
membentuk struktur yang seragam. Menambahkan retarding agent NapHPOs sebagai
penghambat ikatan silang antara kalsium sulfat (CaSOs) dengan alginat (Cho dkk., 2009).
Garam fosfat bertindak sebagai agen penghambat karena kemampuan gugus fosfat untuk
berinteraksi dengan sumber Ca?" yang menghasilkan kalsium fosfat. Ini mencegah ion Ca?*
bereaksi dengan natrium alginat untuk membentuk hidrogel alginat. Setelah senyawa fosfat
habis, alginat dapat membentuk hidrogel. Penambahan Na;HPO4 juga dapat menunjukkan sifat
injeksi yang baik untuk diaplikasikan serta memiliki biokompatibilitas yang baik dengan
pelestarian fungsi sel (Espona-Noguera dkk., 2017). Penambahan BaSOs bertujuan untuk
meningkatkan radiopak pada suatu material agar dapat terlihat pada sinar-x sehingga
memudahkan perawatan dan tindakan selanjutnya untuk aplikasi medis. Selain itu, BaSOa4
memiliki stabilitas biologis dan biokompatibilitas yang baik (Périard, 2003).
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3.1 Diagram alir
Diagram alir yang digunakan pada penelitian ini secara umum ditunjukkan pada Gambar
3.1, sementara diagram alir untuk proses hidrogel komposit ALG/PVA/BaSO. ditunjukkan

pada Gambar 3.2.

Mula

/ Stud: Iiteratur /
<.:‘ra]:-a:a_'-,i 5peai.n’.er1>

Smtesis hidrogel komposit ALGPVABaS0, *)

l

Panzupian

v v v v v

Crelation time Pengujian FTIE Up SEM-EDX Radiopacity test U1 tekan

¥
Analiziz data dan pembahazan

v
/ Kesimpulan /

\\—.Sim..—"/

Gambar 3. 1 Diagram alir penelitian
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*) Sintesis hidrogel komposit ALG/PVA/BaSO4

Gambar 3. 2 Diagram alir sintesis hidrogel komposit ALG/PVA/BaSO4

3.2 Alat Penelitian
Adapun alat yang digunakan pada penelitian ini adalah sebagai berikut:

Palaratan 20 dan 30 wi% PVA ke dalam 40 ml aquades;

v

Penzadukan menssunazkan magnetic stivsr dengan temperatur

PO

120°C dam kecepatan 1000 rpm selama 1 jam

i

Penambahan BaS0: ke dalam PVA dengan vanas:

konsentrasi | dan 1.5 wi¥e

v

Penzadukan kembali densan masnetic stirrer selama 10 menit

v

Penambahan 30 dan 70 wis ALG ke dalam hidrogel PVABaS0y
dan diaduk densgan magnetic stirrer denzan kecepatan 250 rpm

zalama 1 jam

v

Penambahan Ma;HPOs dengan varias 0.3; 0.4; dan 0.5 wi%s vang
dilarutkan dengan § ml aguades denzan kecepatan 250 rpm salama
45 menit

i

Penambahan 1 wi%s CaS0y vang dilarutian dengan 5 ml aguades

dengan kecepatan 230 rpm zalama 45 menit

v

Penuznzan hidrozel ke dalam cetakan

1. Hot plate magnetic stirrer

Hot plate magnetic stirrer digunakan sebagai alat untuk mengaduk larutan agar larutan

yang dihasilkan bersifat homogen.

2. Stir bar

Penggunaan stir bar adalah sebagai pengaduk pada hot plate magnetic stirrer.

3. Stopwatch
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3.3

Penggunaan stopwatch adalah untuk menghitung waktu yang diperlukan sintesis
hydrogel mengalami gelation.

Gelas ukur

Gelas ukur digunakan untuk tempat menakar larutan kimia yang akan digunakan agar
sesuai dengan kebutuhan penelitian.

Neraca analitik

Neraca analitik digunakan sebagai alat untuk menghitung massa dari bahan penelitian.
Gelas beaker

Penggunaan gelas beaker adalah sebagai sebuah tempat untuk aktivitas bahan-bahan
kimia berlangsung.

Cetakan Nucleus Pulposus

Sebagai wadah hidrogel terjadi gelation

Freeze Drying

Freeze Drying atau juga dikenal dengan proses liofilisasi merupakan metode pengeringan
sintesis yang digunakan dalam pembentukan scaffold biopolymer berpori.

Bahan Penelitian

Adapun bahan yang digunakan dalam penelitian ini adalah sebagai berikut:

Sodium Alginat

Berbentuk serbuk putih sehingga harus dilarutkan terlebih dahulu dengan aquades sesuai
konsentrasi yang dibutuhkan. Sedikit berbau, berwarna putih, dan kental. Diperlukan
dalam proses sintesis komposit hidrogel alginate/PVA. Sodium alginat ditunjukkan pada
Gambar 3.3.

Gambar 3. 3 Sodium alginat

Polyvinyl Alcohol (PVA)

PVA (fully hydrolized, Mw = 60000) yang diproduksi oleh PT. Merck digunakan untuk
proses sintesis komposit hidrogel alginate/PVA. PVA yang digunakan berbentuk pallet
putih sehingga diperlukan pelarutan dalam aquades terlebih dahulu sesuai konsentrasi
yang dibutuhkan. Polyvinyl alcohol dapat dilihat pada Gambar 3.4.

i

ey

L
)

=

&

T

r

e —

Gambar 3. 4 Polyvinyl alcohol
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3. Barium Sulfat
Barium Sulfat (BaSO.) digunakan sebagai radiopacifier untuk meningkatkan radiopasitas
komposit alginate/PVVA. Barium sulfat yang digunakan dapat dilihat pada Gambar 3.5.

Gambar 3. 5 Barium sulfat

4. Kalsium Sulfat
Kalsium Sulfat (CaSOs4) digunakan sebagai crosslinking agent untuk alginate pada
komposit alginate/PVA. Kalsium sulfat dapat dilihat pada Gambar 3.6.

Gambar 3. 6 Kalsium sulfat
5. di-Sodium Hydrogen Phosphate
di-Sodium Hydrogen Phosphate (Na2HPO4) digunakan sebagai retarding agent untuk

alginate pada komposit alginate/PVA. di-Sodium Hydrogen Phosphate dapat dilihat pada
Gambar 3.7.

Q

Gambar 3.7 di-Sodium Hydrogen Phosphate

6. Phosphate Buffer Saline (PBS)
Phosphate Buffer Saline (PBS) merupakan bahan yang mempunyai ion ion yang
menyerupai tubuh dengan (pH=7) netral dan biasanya digunakan dalam pengujian
biodegradabilitas. Phosphate Buffer Saline ditunjukkan pada Gambar 3.8.

Gambar 3. 8 Phosphate Buffer Saline
7. Aquades
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Aguades merupakan larutan bening, encer, tidak berbau, dan tidak berbahaya bagi tubuh.
Tujuan dari bahan ini adalah untuk melarutkan PVA, alginate, CaSOs, dan Na;HPOa.
Aguades yang digunakan dapat dilihat pada Gambar 3.9.

7 8

[

l
o
Gambar 3. 9 Aquades

3.4 Metode Penelitian
3.4.1 Metode Sintesis Hidrogel Komposit ALG/PVA/BaSO4

Tahap pertama dilakukan sintesis hidrogel PVA/BaSO4 dengan cara melarutkan 20 dan
30 wt% PVA ke dalam 40 ml aquades menggunakan magnetic stirrer pada temperatur 120°C
dan kecepatan 1000 rpm selama 1 jam. Setelah homogen tambahkan serbuk BaSO4 dengan
variasi kosentrasi 1 dan 1,5 wt% kemudian diaduk selama 10 menit.

Tahap kedua dilakukan sintesis hidrogel komposit ALG/PVA/BaSOs; dengan
menambahkan 80 dan 70 wt% sodium alginat ke dalam hidrogel PVA/BaSO4 dan diaduk
menggunakan magnetic stirrer dengan kecepatan 250 rpm selama 1 jam. Tambahkan Na;HPO4
(variasi NapHPOg4 sebanyak 0,3; 0,4; dan 0,5 wt%) yang telah dilarutkan dengan aquades
sebanyak 5 ml serta diaduk menggunakan magnetic stirrer dengan kecepatan 250 rpm selama
45 menit. Setelah homogen tambahkan serbuk CaSO4 sebanyak 1 wt% yang telah dilarutkan
dengan aquades sebanyak 5 ml menggunakan magnetic stirrer dengan kecepatan 250 rpm
selama 45 menit dan diaduk hingga homogen. Kemudian komposit diinjeksikan menggunakan
syringe kedalam cetakan.

3.5 Pengujian

Adapun pengujian yang dilakukan pada penelitian ini dibagi menjadi menjadi:
3.5.1 Gelation Time

Pengujian gelation time dilakukan untuk menganalisis waktu yang diperlukan sampel
untuk berubah menjadi gel. Sampel yang digunakan dalam pengujian ini di sesuaikan dengan
cetakan nucleus pulpous. Pengujian ini dilakukan dengan memperhatikan waktu gelation dari
bagian permukaan dan keseluruhan spesimen, waktu diperhitungkan menggunakan stopwatch.
Pengujian ini dilakukan di Laboratorium Material Inovatif Departemen Teknik Material dan
Metalurgi FTIRS-ITS Surabaya. Cetakan yang digunakan untuk membentuk nucleus pulposus

dapat dilihat pada Gambar 3.10.

Gambar 3. 10 Cetakan nucleus pulpous

3.5.2 Fourier Transform Infrared (FTIR)
Pengujian ini dilakukan untuk menganalisa gugus fungsi yang terdapat di dalam material
dan dilakukan di Laboratorium Karakterisasi Material Departemen Teknik Material dan
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Metalurgi FTIRS-ITS Surabaya menggunakan instrument Thermo Scientic Nicolet 1S10
dengan panjang gelombang 400 — 4000 cm™. Alat r’i FTIR ditunjukkan pada Gambar 3.11.

i

3.5.3 Pengujian SEM-EDX

Untuk didapatkannya hasil SEM scaffold biopolymer berpori perlu dilakukannya metode
freeze drying terlebih dahulu. Freeze Drying atau juga dikenal dengan proses liofilisasi
merupakan metode pengeringan sintesis yang digunakan dalam pembentukan scaffold
biopolymer berpori. Freeze Drying dilakukan agar produk yang dihasilkan stabil kulitasnya
(tidak terjadi perubahan aroma, warna, dan unsur organoleptik lainnya), sehingga tidak
memberikan efek yang merugikan. Cara kerja pengujian ini yaitu hydrogel di freeze drying
selama 24 jam (pembekuan pada suhu -20 °C selama 20 jam dan pencairan pada suhu 25 °C
selama 4 jam selama tiga siklus berturut-turut) untuk menyublimasi air dari sampel beku pada
tekanan yang sangat rendah dan peningkatan porositas struktural. Ketebalan perkiraan scaffolds
adalah sekitar 3 mm.

Pengujian SEM-EDX dilakukan untuk memberikan informasi tentang topografi (jenis
permukaan objek) serta morfologi (bentuk dan ukuran partikel). Cara kerja Scanning Electron
Microscopy (SEM) yaitu memanfaatkan adanya pancaran elektron yang berenergi tinggi untuk
memeriksa objek dalam skala yang sangat kecil. Dimensi dari spesimen yang digunakan adalah
sebesar 1 cm x 1 cm x 1 cm. Untuk membandingkan porositas dari sampel yang dianalisa, akan
menggunakan software Image. Pengujian EDX (Energy dispersive X-ray Spectroscopy) adalah
metode analisis unsur serta karakterisasi kimia dari sampel. EDX didasarkan pada karakteristik
emisi sinar-X pada sampel. Pengujian ini dilakukan dengan menggunakan SwiftED3000 di
Institut Biosains Universitas Brawijaya Malang.

3.5.4 Radiopacity Test

Berdasarkan 1SO 6876:2012, material yang akan diimplan dalam tubuh harus memiliki
radiopacity setara dengan tidak kurang dari 3 mm. Radiopacity test dilakukan dengan
mengambil foto sinar-X dari sampel dengan ketebalan sampel 2,5 mm. Hasil radiopacity
kemudian di analisis menggunakan Photoshop untuk mengetahui tingkat kecerahan spesimen.
Pengujian radiopacity dilakukan di Departemen Radiologi RSUD Tanjung Pinang.

3.5.5 Pengujian Tekan

Pengujian tekan dilakukan untuk menganalisis kekuatan tekan komposit hydrogel.
Spesimen yang digunakan mempunyai dimensi 10x10 mm dengan tinggi 20 mm. Pengujian
ini dilakukan dengan strain rate sebesar 2 mm/min. Pengujian tekan dilakukan dengan
menggunakan Universal Testing Machine (UTM) dengan komposit berbentuk silinder.
Pengujian ini dilakukan di Laboratorium Inovasi Material Departemen Teknik Material dan
Metalurgi FTIRS-ITS Surabaya. Alat uji tekan ditunjukkan pada Gambar 3.12.
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Gambar 3. 12 Universal Testing Machine (UTM)

3.6 Rancangan Penelitian
Pada penelitian ini Tabel 3.1 menunjukkan komposisi sampel penambahan Alginat,
PVA, BaSO4, CaSO4. Tabel 3.2 menunjukkan rancangan pengujian sampel dan pengujian yang
akan dilakukan.
Tabel 3. 1 Rancangan Komposisi Sample dan Pengujian

Variasi Sample °§’ X c 2
2 s
No  Sampel S F ; k&
ALG/PVA  BaSOs NeHPO, & & W 5 g
(Wt%) (Wt%) (Wt%) O

1 BaSO. - v
2 apn0,5 - 0,5 v v v v Y
3 apblno,3 1 0,3 v v v v Y
4  apbln0,4 1 0,4 v v Y v v
5 apbln0,5 70: 30 1 0,5 v v v v Y
6 apbl,5n0,3 1,5 0,3 v v v v
7 apbl,5n0,4 1,5 0,4 v v v v Y
8 apbl,5n0,5 15 0,5 v v v Vv
9 APNO,5 - 0,5 v v v Vv VY
10 APB1NO,3 1 0,3 v v Y v v
11 APB1NO4 1 0,4 v v Y v v
12 APB1NO,5 80:20 1 0,5 v v Y v v
13 APB1,5N0,3 15 0,3 v v Y v v
14 APB1,5N0,4 15 0,4 v v Y v v
15 APB1,5N0,5 15 0,5 v v Y v Vv
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(Halaman ini sengaja dikosongkan)
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BAB IV
HASIL DAN PEMBAHASAN

4.1 Hasil Hidrogel ALG/PVA/BaSO4

Sintesis hidrogel yang dilakukan pada penelitian ini dengan variasi perbandingan
ALG/PVA yaitu 80:20 dan 70:30, diikuti variasi penambahan material radiopak BaSO4 sebesar
1 dan 1,5 wt%, variasi penambahan retarding agent Na;HPOs sebesar 0,3; 0,4; dan 0,5 wt%,
serta adanya penambahan crosslinking agent CaSOs. Secara visual hasil hidrogel dari masing-
masing variasi terlihat hanya memiliki perbedaan warna hidrogel, akan tetapi secara nyata
tekstur dari hidrogel ini memiliki tingkat kepadatan yang berbeda. Dapat dilihat pada Gambar
4.1 di bawah ini bahwa hidrogel ALG/PVA dengan variasi tanpa penambahan BaSOa atau
sampel APNO,5 berwarna semi transparan. Sedangkan warna dari hidrogel dengan variasi
penambahan BaSO4 berwarna putih gading, dimana semakin bertambah variasi BaSO4 dan
retarding agent Na,HPO,; maka semakin terang pula warna hidrogelnya. Hidrogel dengan
variasi tanpa penambahan BaSO4 memiliki tingkat kepadatan yang cukup lunak dibandingkan
dengan hasil hidrogel yang memiliki variasi penambahan BaSO4 dan retarding agent NazHPO4
sebesar 0,3 wt%. Untuk sampel yang memiliki variasi penambahan retarding agent NaoHPO4
memiliki tekstur yang berbeda dari masing-masing komposisi. Larutan dengan variasi
Na;HPO; sebesar 0,3% memiliki tingkat kekentalan yang lebih kental dibandingkan dengan
hidrogel variasi Na2HPO4 0,4 dan 0,5 wt%, sehingga tekstur dari hidrogel dengan variasi 0,3
wt% Na2HPO4 pun lebih padat daripada hidrogel variasi NaoHPO4 0,4 dan 0,5 wt%. Hasil ini
sesuai dengan literatur bahwa alginat yang memiliki kandungan kation Na*, Ca?*, atau K* dapat
larut dalam air panas maupun dingin dan membentuk larutan yang stabil (McHugh, 2003).
Sehingga dapat disimpulkan bahwa komposisi Na* dan Ca?* dapat memengaruhi kekentalan
dan kepadatan dari hasil hidrogel ALG/PVA/BaSO..

APBINO,3 APBI1NO,4 APB1NO,5

o
.
:

APB1,5N0,3  APB1,5N0,4 APB1,5N0,5 APNO,5
Gambar 4. 1 Tampak visual dari hidrogel ALG/PVA/BaSQ4

Hidrogel yang dimasukkan ke dalam Phosphate Buffer Saline (PBS) dapat dilihat pada
Gambar 4.2. Keadaan hidrogel saat dimasukkan ke dalam PBS yang memiliki pH netral (pH
= 7) menunjukkan bahwa hidrogel stabil dan tidak mengalami kerusakan. Larutan PBS
memiliki ion yang serupa dengan ion yang terdapat pada tubuh manusia (Hu dkk., 2012).
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Gambar 4. 2 Hidrogel setelah dimasukkan ke dalam PBS

4.2 Hasil Pengujian Gelation Time

Pengujian gelation time dilakukan untuk memperhatikan waktu yang diperlukan hidrogel
ALG/PVA/BaSOs berubah menjadi gel, larutan sintesisnya tidak lagi mengalir ketika
dimiringkan (Cho dkk., 2009). Perhitungan waktu gelation dimulai setelah hasil sintesis
hidrogel dituangkan ke dalam cetakan nucleus pulpous seperti pada Gambar 4.3, hasil
perhitungan waktu dapat dilihat pada Tabel 4.1. Hasil pengujian gelation time saat sampel
sebelum dan sesudah terjadi proses gelasi ditunjukkan pada Gambar 4.3.

. W
-l - vl i L
L . T " . B

Gambar 4. 3 Pengujian gelation time ; (a) Seblu gelation, (b) Setelah gelation

Tabel 4. 1 Hasil pengujian gelation time
Sampel Gelation Time (menit)

apn0,5 14+10

apb1n0,3 9+1,0
apb1n0,4 125+£0,5
apb1n0,5 15+10
apb1,5n0,3 115+15
apbl1,5n0,4 125+0,5
apb1,5n0,5 155+0,5
APNO,5 12+1,0
APB1NO,3 85+15
APB1NO,4 10£2,0
APB1NO,5 125+15
APB1,5N0,3 10£1,0
APB1,5N0,4 115+15
APB1,5N0,5 125+15

BAB IV HASIL DAN PEMBAHASAN

28



LAPORAN TUGAS AKHIR

ITS
TEKNIK MATERIAL DAN METALURGI e

nstitu
=}
ul

Teknologi
Sepuluh Nopember

Hasil pengujian gelation time pada Tabel 4.1 menunjukkan bahwa gelation time tercepat
adalah sampel dengan variasi BaSO4 1 wt% dan Na;HPO; 0,3 wt%, dimana untuk variasi
ALG/PVA 80:20 sebesar 8,5 £ 1,5 menit dan variasi 70:30 sebesar 9 + 1 menit. Sedangkan
untuk hasil gelation time terlama adalah sampel dengan variasi BaSO4 1,5 wt% dan Na;HPO4
0,5 wt%, fenomena ini menunjukkan bahwa seiring dengan pertambahan Na,HPO4 terjadi pula
peningkatan waktu gelation time. Hal ini terjadi karena Na;HPOs memiliki sifat yang
memperlambat reaksi terhadap alginat dan cross-linking agent CaSO4 (Espona-Noguera dkk.,
2017). Secara keseluruhan, gelation time yang didapatkan pada penelitian di tiap variasinya
telah memenuhi dimana untuk proses gelasi alginat disarankan berada dalam kisaran 5-30 menit
untuk hasil yang baik dalam lingkungan medis (Tan dkk., 2009).

4.3 Hasil Uji FTIR

Pada produk hasil sintesis hidrogel ALG/PVA/BaSO, dilakukan pengujian Fourier
Transform Infra Red (FTIR) untuk mengetahui gugus fungsi yang terbentuk pada hidrogel
ALG/PVA/BaSO.. Hasil pengujian FTIR pada hidrogel ALG/PVA/BaSO4 variasi 70:30 dapat
dilihat pada Gambar 4.4 sedangkan hasil Pengujian FTIR pada hidrogel ALG/PVA/BaSO4
variasi 80:20 dapat dilihat pada Gambar 4.5.
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Gambar 4. 4 Pengujian FTIR pada hidrogel ALG/PVA/BaSO4 variasi 70:30

Tabel 4. 2 Peak pada hidrogel ALG/PVA/BaSO, variasi 70:30

Sampel Peak (cm™) Standar IR Senyawa
3290,18 3200-3600 O-H stretch
2925,73 2850-2970 C-H stretch
ALG 1593,1 1350-1760 C=0 stretch
1408,71 1300-1420 Na dalam isomer alginat
1408,71 1050-1420 C-O stretch
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1026,49 1020-1159 C-O-C stretch
3278,87 3200-3600 O-H stretch
PVA 2907,48 2850-2970 C-H stretch
1697,8 1350-1760 C=0 stretch
1141,53 1050-1420 C-O stretch
3280,74 3200-3600 O-H stretch
2935,12 2850-2970 C-H stretch
1596,9 1350-1760 C=0 stretch
apno,5 1411,7 1300-1420 Na dalam isomer alginat
1411,7 1050-1420 C-O stretch
1025,98 1020-1159 C-O-C stretch
3269,34 3200-3600 O-H stretch
2929,72 2850-2970 C-H stretch
1596,78 1350-1760 C=0 stretch
apb1n0,3 . .
1411,35 1300-1420 Na dalam isomer alginat
1411,35 1050-1420 C-O stretch
1027,94 1020-1159 C-O-C stretch
3279,72 3200-3600 O-H stretch
2917,09 2850-2970 C-H stretch
1596,83 1350-1760 C=0 stretch
apb1n0,4 . .
1412,65 1300-1420 Na dalam isomer alginat
1412,65 1050-1420 C-O stretch
1029,4 1020-1159 C-O-C stretch
3279,72 3200-3600 O-H stretch
2940,88 2850-2970 C-H stretch
1600,2 1350-1760 C=0 stretch
apb1n0,5 . .
1411,75 1300-1420 Na dalam isomer alginat
1411,75 1050-1420 C-O stretch
1027,99 1020-1159 C-O-C stretch
3279,75 3200-3600 O-H stretch
2916,65 2850-2970 C-H stretch
1596,67 1350-1760 C=0 stretch
apbl1,5n0,3 . .
1411,61 1300-1420 Na dalam isomer alginat
1411,61 1050-1420 C-O stretch
1027,86 1020-1159 C-O-C stretch
3278,97 3200-3600 O-H stretch
2935,84 2850-2970 C-H stretch
apb1,5n0,4 1596,19 1350-1760 C=0 stretch
1411,66 1300-1420 Na dalam isomer alginat
1411,66 1050-1420 C-O stretch
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1027,93 1020-1159 C-O-C stretch
3280,28 3200-3600 O-H stretch
2916,08 2850-2970 C-H stretch
1596,29 1350-1760 C=0 stretch
apb1,5n0,5 . .

1409,64 1300-1420 Na dalam isomer alginat
1409,64 1050-1420 C-O stretch
1028,03 1020-1159 C-O-C stretch

Dari hasil pengujian dengan Spektroskopi FTIR didapat beberapa puncak atau peak serta
panjang gelombang dari masing-masing puncak. Seperti pada Gambar 4.4 dan Tabel 4.2
menunjukkan bahwa PVA memiliki puncak pada panjang gelombang 3278,87 cm™ yang
menunjukkan adanya gugus hidroksil O-H, panjang gelombang 2907,48 cm™ yang
menunjukkan adanya gugus alkana C-H, panjang gelombang 1697,8 cm™ menunjukkan adanya
gugus karbonil C=0, dan panjang gelombang 1141,53 cm yang menunjukkan gugus karboksil
C-O. Selanjutnya pada alginat ditunjukkan adanya puncak pada panjang gelombang 3290,18
cm™ merupakan puncak yang menunjukkan adanya gugus hidroksil O-H, panjang gelombang
2925,73 cm* yang menunjukkan adanya gugus alkana C-H, panjang gelombang 1593,1 cm™
menunjukkan adanya gugus karbonil C=0, panjang gelombang 1408,71 cm™ yang
menunjukkan gugus karboksil C-O dan Na dalam isomer alginat, serta panjang gelombang
1026,49 cm™ yang menunjukkan adanya gugus C-O-C. Hal ini sesuai dengan literatur bahwa
PVA memiliki gugus O-H, C-H, C=0, dan C-O. Puncak yang sesuai dengan gugus —OH
bergeser ke bilangan gelombang yang lebih tinggi dalam jaringan interpenetrasi hidrogel
PVA/alginat karena adanya interaksi dari ikatan hidrogen pada PVA dan rantai molekul alginat
(Yumin dkk., 2022).
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Gambar 4. 5 Pengujian FTIR pada hidrogel ALG/PVA/BaSO4 variasi 80:20
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Tabel 4. 3 Peak pada hidrogel ALG/PVA/BaSO, variasi 80:20

Sampel Peak (cm™) Standar IR Jenis Vibrasi
3290,18 3200-3600 O-H stretch
2925,73 2850-2970 C-H stretch
1593,1 1350-1760 C=0 stretch
ALG 1408,71 1300-1420 Na dalam isomer alginat
1408,71 1050-1420 C-O stretch
1026,49 1020-1159 C-O-C stretch
3278,87 3200-3600 O-H stretch
2907,48 2850-2970 C-H stretch
PVA 1697,8 1350-1760 C=0 stretch
1141,53 1050-1420 C-O stretch
3281,74 3200-3600 O-H stretch
2940,45 2850-2970 C-H stretch
APNO5 1597,19 1350-1760 CzO_ stretch _
1441,83 1300-1420 Na dalam isomer alginat
1411,83 1050-1420 C-O stretch
1032,42 1020-1159 C-O-C stretch
3280 3200-3600 O-H stretch
2940,49 2850-2970 C-H stretch
APBINOG.3 1597,08 1350-1760 C=0 stretch
' 1411,09 1300-1420 C-O stretch
1411,09 1050-1420 Na dalam isomer alginat
1026,25 1020-1159 C-O-C stretch
3280,32 3200-3600 O-H stretch
2935,27 2850-2970 C-H stretch
APBINO.A 1595,38 1350-1760 C=0 stretch
’ 1410,17 1300-1420 C-O stretch
1410,17 1050-1420 Na dalam isomer alginat
1027,03 1020-1159 C-O-C stretch
3265,87 3200-3600 O-H stretch
2935,57 2850-2970 C-H stretch
APBLNO.S 1597,13 1350-1760 C:O_ stretch _
’ 1410,67 1300-1420 Na dalam isomer alginat
1410,67 1050-1420 C-O stretch
1027,61 1020-1159 C-O-C stretch
APB1,5N0,3 3279,62 3200-3600 O-H stretch
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2940,93 2850-2970 C-H stretch
1595,94 1350-1760 C=0 stretch
1411,62 1300-1420 Na dalam isomer alginat
1411,62 1050-1420 C-O stretch
1026,95 1020-1159 C-O-C stretch
3255,29 3200-3600 O-H stretch
2939,33 2850-2970 C-H stretch
1596,46 1350-1760 C=0 stretch
APBLSNOA 1411,37 1300-1420 Na dalam isomer alginat
1411,37 1050-1420 C-O stretch
1032,41 1020-1159 C-O-C stretch
3279,6 3200-3600 O-H stretch
2935,19 2850-2970 C-H stretch
1596,54 1350-1760 C=0 stretch
APBLSNO.S 1409,83 1300-1420 Na dalam isomer alginat
1409,83 1050-1420 C-O stretch
1027,37 1020-1159 C-O-C stretch

Adanya ikatan Na dengan COO- simetris menjadi COO-Na telah dikutip pada penelitian
sebelumnya oleh Pradipta (2018) dan Indrani (2013) yang menyatakan bahwa spektrum FTIR
sodium alginat ekstraksi maupun komersil memiliki gugus fungsi yang khas antara lain gugus
karboksil (COO-), gugus hidroksil (O-H), dan Na dalam isomer alginat. Hampir semua senyawa
organik mengandung ikatan C-H. Absorbansi ini memiliki daerah absorbansi sinar inframerah
pada panjang gelombang sekitar 2850-3000 cm™ (Indrani & Budianto, 2013; Pradipta, 2018).
Hasil dari pengujian FTIR ini tidak ditemukan adanya ikatan barium (Ba) terhadap PVA dan
alginat. Penelitian Gao, dkk menyatakan bahwa nukleasi pada campuran yang mengandung
BaSO4 menimbulkan dua fasa berbeda dan tidak menunjukkan ikatan kimia (Gao dkk., 2011).
Hadi (2013) juga melakukan percobaan pada komposit PVA/BaSO., dimana pada peningkatan
penambahan Ba, tidak ada pergeseran pada posisi puncak yang berarti penambahan pada
polimer murni tidak mengubah struktur kimia, tetapi hanya campuran fisik yang akan terbentuk
(Hadi dkk., 2013).

4.4 Hasil Pengujian SEM-EDX

Pada produk hasil sintesis hidrogel ALG/PVA/BaSQ;, dilakukan pengujian SEM-EDX
yang bertujuan untuk mengetahui bentuk detail dari permukaan sampel, serta ukuran dan bentuk
pori yang terdapat pada sampel. Disamping itu, EDX juga dapat digunakan untuk mengetahui
komposisi senyawa yang terdapat pada sampel. Sebelum dilakukannya pengujian SEM-EDX
dilakukan proses freeze drying agar sampel yang diuji dalam keadaan kering. Hasil pengujian
SEM dengan perbesaran 1000x dapat dilihat pada Gambar 4.7 untuk variasi 70:30 dan
Gambar 4.8 untuk variasi 80:20. Kemudian hasil SEM tersebut dianalisis menggunakan
software ImageJ untuk ditunjukkan persentase porositas dan ukuran pori dari komposit hidrogel
(Podhorska dkk., 2020), seperti yang ditunjukkan pada Tabel 4.4.

Hasil SEM dari BaSO4 ditunjukkan pada Gambar 4.6, dari pengujian ini didapatkan
ukuran partikel BaSO4 sebesar 538 nm — 4,71 um dan memiliki bentuk kristal tidak beraturan.
Hal ini sesuai dengan literatur BaSO4 memiliki ukuran partikel sekitar 1,6 um (Dera, 2018).
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Gambar 4. 6 Hasil pengujian SEM BaSO4
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Gambar 4. 7 (A) Hasil pengujian SEM hidrogel ALG/PVA/BaSO4 variasi 70:30 pada
perbesaran 1000x; (B) Hasil identifikasi pori menggunakan software ImageJ
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Gambar 4. 8 (A) Hasil pengujian SEM hidrogel ALG/PVA/BaSO, variasi 80:20 pada
perbesaran 1000x; (B) Hasil identifikasi pori menggunakan software ImageJ

Berdasarkan Tabel 4.4 dapat diketahui bahwa nilai persentase porositas komposit
hidrogel ALG/PVA/BaSO4 masuk dalam kriteria ukuran scaffold nucleus pulposus sebesar
81,28 + 4,10% (Zhang & Tan, 2021). Persentase porositas terbesar terdapat pada komposit
hidrogel ALG/PVA/BaSO4dengan variasi BaSO4-1,5 wt% dan Na;HPOs-0,4 wt%, sedangkan
untuk hasil ukuran pori dari komposit hidrogel ALG/PVA/BaSO. dimana menurut literatur
scaffold memiliki kriteria ukuran pori sebesar 100-400 um karena pori menjadi tempat untuk
menempelnya sel (cell attachment) dan pertumbuhan sel (Aufan dkk., 2012). Sehingga dilihat
dari hasil ukuran pori dapat disimpulkan bahwa variasi tanpa BaSO. dan BaSO04-1,5 wt%,
Naz;HPO.-0,5 wt% tidak memenuhi kriteria ukuran pori scaffold.

Tabel 4. 4 Persentase porositas dan ukuran pori pada komposit hidrogel ALG/PVA/BaSQO4
Sampel %Porositas Ukuran pori (um)

apn0,5 23 84
apb1n0,3 40,58 101,41
apb1n0,4 75,85 117,28
apb1n0,5 28,07 92,47

apb1,5n0,3 60 110,63
apb1,5n0,4 83,125 120,07
apb1,5n0,5 37,51 95,75
APNO,5 18,99 87,32
APB1NO,3 41,66 110,63
APB1NO,4 79,38 118,6
APB1NO,5 24,41 92,65
APB1,5N0,3 68,24 110,78
APB1,5N0,4 85,89 122,8
APB1,5N0,5 31,19 96,18

Berdasarkan hasil EDX yang ditunjukkan pada Tabel 4.5 dihasilkan unsur-unsur yang
ada pada komposit hidrogel ALG/PVA/BaSO..
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Tabel 4. 5 Hasil pengujian EDX
Unsur (wt%o)

Sampel C 0 Na S Ca Ba
2pn0.5 4582 4371 324 07 141 i
apb1n0,3 4163 4936 5427 1506 1567 0,506
apb1n0.4 43726 49161 4783 123 0731 037
apb1n0,5 4227 47034 4142 2143 1382 2,029
apb1,5n0,3 46,83  47.682 3456 0891 0665 0477
apb1,5n0,4 30125 48233 5901 2519 195 2275
apb1,5n0,5 42115 48224 5512 1908 0953 1196
APNO 5 4191 4734 506 135 172 :
APBINO,3 3706 4976 611 116 08 1438
APBINO 4 3975 49397 5659 2067 1759 1368
APBINO,5 42971 48418 5182 1233 1401 1111
APB1.,5N0,3 393 479 55 174 1398 0832
APB1.5NO 4 37.842 49662 6777 2 1734 1983
APB1.5N0.5 3633 4488 58 19 1284 336

Persebaran barium dari hidrogel ALG/PVA/BaSQO4 dapat dilihat pada Gambar 4.9 dan
Gambar 4.10 dimana warna biru menandakan persebaran barium, hijau untuk persebaran
sodium, dan merah untuk persebaran sulfur. Adanya jumlah partikel yang menyebar
menunjukkan bahwa peningkatan kepadatan dan kecenderungan untuk terjadi peristiwa
agregasi (penggumpalan) partikel BaSOs. Persebaran pori terjadi karena adanya aglomerasi
pada aktivitas nukleasi akibat penambahan BaSOs (Gao dkk., 2011). Hal ini terjadi karena
partikel BaSO, tidak terdispersi dengan baik dan ikatan antar muka antara partikel dengan
matriks lemah, sehingga diperlukan modifikasi antarmuka untuk meningkatkan dispersi BaSO4
dan aktivitas nukleasi matriks.

{ apb1n0,3-A §§ apbln0,3 -B

! 1 ! Mixed f 100um ! Barium La1
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Gambar 4. 9 (A) Mapping unsur pada hidrogel ALG/PVA/BaSQ4 variasi 70:30 [Warna biru
barium, hijau sodium, dan merah sulfur], (B) Mapping persebaran barium hidrogel
ALG/PVA/BaS0;4 variasi 70:30
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APB1,5N0,5-B
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™ 100pm ' | Mix ™ 10opm ' Barium La
Gambar 4. 10 (A) Mapping unsur pada hidrogel ALG/PVA/BaSOq variasi 80:20 [Warna biru

barium, hijau sodium, dan merah sulfur], (B) Mapping persebaran barium hidrogel
ALG/PVA/BaSO; variasi 80:20

4.5 Hasil Radiopacity Test

Pada hidrogel hasil sintesis, dilakukan pengujian radiopasitas untuk melihat kecerahan
pada material setelah diberi sinar-x. Radiopasitas sinar-x tidak hanya penting untuk mengontrol
target yang akan diimplan tetapi juga untuk pelacakan real-time agar apabila terjadi kerusakan
dapat diganti (Wang dkk., 2015). Hasil radiopasitas dari hidrogel dengan rasio komposisi
ALG/PVA/BaSO, 70:30 dapat dilihat pada Gambar 4.11 dan untuk rasio 80:20 dapat dilihat
pada Gambar 4.12, hasilnya menunjukkan bahwa tingkat kecerahan terbaik ada pada sampel
variasi penambahan BaSO4-1,5 wt%, hasil dari penelitian sebelumnya mengatakan bahwa
semakin besar nilai penambahan barium pada komposit PVA/BaSO4 maka semakin besar pula
nilai absorbansi atau intensitas sinar yang diserap ketika sinar dating dari PVA (Hadi dkk.,
2013). Pada Tabel 4.6 juga dapat dilihat analisis dari Hue, Saturation, dan Brightness (HSB)
untuk mengetahui nilai kecerahan dari hasil radiopasitas.

apb1n0,3 apb1n0

apb1,5n0,3 apb1,5n0,4

Gambar 4. 11 Hasil pengujian radiopasitas pada hidrogel ALG/PVA/BaSO4 variasi 70:30
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APB1,5N0,3 APB1,5N

Gambar 4. 12 Hasil pengujian radiopasitas pada hidrogel ALG/PVA/BaSO, variasi 80:20

Tabel 4. 6 Brightness hasil radiopasitas
Sampel %Brightness

apn0,5 65
apb1n0,3 66
apb1n0,4 69
apb1n0,5 70

apb1,5n0,3 71
apb1,5n0,4 71
apbl,5n0,5 73
APNO,5 66
APB1NO,3 68
APB1NO0,4 70
APB1NO,5 71
APB1,5N0,3 73
APB1,5N0,4 74
APB1,5N0,5 76

4.6 Hasil Uji Tekan

Pada hidrogel hasil sintesis ALG/PVA/BaSOs sebesar 70:30 dan 80:20 dengan
penambahan BaSO4 1 dan 1,5 wt% dan retarding agent Na,HPO4 dilakukan pengujian tekan
untuk menganalisis kekuatan tekan dari komposit hidrogel. Grafik analisa stress-strain dari
pengujian hidrogel ALG/PVA/BaSO4variasi 70:30 ini dicantumkan pada Gambar 4.13 dimana
terlihat bahwa nilai stress dari masing-masing variasi tidak memiliki perbedaan nilai stress yang
signifikan, kecuali pada variasi sampel apbl,5n0,4 dan variasi tanpa penambahan BaSOs
(apn0,5). Hal ini juga terjadi pada hidrogel ALG/PVA/BaSOQas variasi 80:20 pada Gambar 4.14
yang menunjukkan bahwa nilai stress tertinggi adalah variasi sampel APB1,5N0,4 dan juga
APNO,5, akan tetapi nilai stress pada sampel APB1NO,3 juga cukup tinggi. Untuk sampel
variasi penambahan BaSO4 1 wt% dan NaHPO4 0,5% menghasilkan nilai yang konstan, baik
di variasi ALG/PVA/BaSQg4 variasi 70:30 maupun 80:20.
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Gambar 4. 13 Grafik stress-strain komposit hidrogel ALG/PVA/BaSO4 variasi 70:30
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Gambar 4. 14 Grafik stress-strain komposit hidrogel ALG/PVA/BaSO4 variasi 80:20

Nilai modulus elastisitas dari kriteria nucleus pulposus adalah 0,0649 + 0,044 MPa
(Umehara dkk., 1996) sehingga dapat dilihat pada Tabel 4.7 bahwa semua sampel komposit
hidrogel ALG/PVA/BaSO4dengan rasio 70:30 dan 80:20 sesuai dengan kriteria nilai modulus
elastisitas dari NP itu sendiri. Sedangkan untuk nilai compressive strength dari semua sampel
komposit hidrogel ALG/PVA/BaSO; variasi 70:30 dan 80:20 tidak memenuhi kriteria yang
sesuai pada literatur, dimana seharusnya nilai tekanan tekanan in vivo antara 0,46-1,330 MPa
pada posisi duduk, 0,5-0,87 MPa pada posisi berdiri, dan 0,091-0.539 MPa pada berbaring. dan
posisi membungkuk dengan membawa beban 20 kg dengan standar 2,3 MPa (Newell dkk.,
2017). Setelah dilakukan pengujian tekan, nilai modulus dan compressive strength grafik stress-
strain komposit hidrogel ALG/PVA/BaS04 dicantumkan pada Tabel 4.7.
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Tabel 4. 7 Nilai modulus dan compressive strength komposit hidrogel ALG/PVA/BaSO4
Compressive

ALG/PVA Sampel Modulus (MPa) strength (MPa)
apn0,5 0,055 + 0,005 0,015 + 0,005
apb1n0,3 0,03 £ 0,000 0,006 + 0,008
apb1n0,4 0,025 + 0,005 0,007 + 0,000
70:30 apb1n0,5 0,06 £ 0,010 0,011 + 0,001
apb1,5n0,3 0,03 £ 0,000 0,008 + 0,000
apb1,5n0,4 0,09 £ 0,040 0,018 + 0,012
apb1,5n0,5 0,035 + 0,005 0,007 + 0,001
APNO,5 0,055 + 0,005 0,013 + 0,000
APB1NO,3 0,045 £ 0,015 0,011 + 0,002
APB1NO0,4 0,025 £ 0,005 0,005 + 0,001
80:20 APB1NO,5 0,06 £ 0,000 0,011 + 0,000
APB1,5N0,3 0,02 £ 0,000 0,006 + 0,000
APB1,5N0,4 0,055 + 0,015 0,013 + 0,000
APB1,5N0,5 0,03 £ 0,000 0,006 + 0,000

Hubungan nilai porositas dengan hasil uji tekan pada komposit hidrogel ALG/PVA/BaSO4
adalah semakin besar nilai porositas maka nilai tekan yang dihasilkan juga semakin besar. Menurut
penelitian sebelumnya, hal ini terjadi karena adanya proses impregnasi polimer atau proses
penjenuhan polimer dengan gas atau cairan ke dalam partikel berpori. Adanya tekanan saat
pencetakan, dimungkinkan terjadinya kontak yang lebih erat antara permukaan adhesif dengan
permukaan adheren di sekitarnya (Bintarti dkk., 2012). Hal tersebut menyebabkan densitas
komposit meningkat dan susunan partikel menjadi lebih solid, sehingga interaksi permukaan total
antarpartikel juga meningkat. Hal ini berdampak pada peningkatan kekuatan mekanik material
komposit yang dihasilkan dalam hal ini kekuatan tekannya (Masturi dkk., 2012).
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BAB V
KESIMPULAN DAN SARAN

Kesimpulan

Adapun kesimpulan yang diperoleh dari penelitian ini adalah.

Gelation time tercepat adalah sampel dengan variasi BaSO4 1 wt% dan Na;HPO4 0,3 wt%,
dimana untuk variasi ALG/PVA 80:20 sebesar 8,5 + 1,5 menit dan variasi 70:30 sebesar
9 + 1 menit. Sedangkan untuk hasil gelation time terlama adalah sampel dengan variasi
BaSO41,5 wt% dan Na2HPO4 0,5 wt%, fenomena ini menunjukkan bahwa seiring dengan
pertambahan Na;HPO4 terjadi pula peningkatan waktu gelation time. Secara keseluruhan
semua variasi masuk dalam kriteria dari injectable material.

Pori terbesar adalah sampel dengan variasi penambahan BaSOs 1,5 wt% dan NaHPO4
0,4 wt% pada variasi hidrogel ALG/PVA 70:30 maupun 80:20, sedangkan pori terkecil
adalah sampel dengan variasi tanpa penambahan BaSO4. Persebaran barium pada masing-
masing variasi tersebar merata.

Pengaruh variasi jumlah retarding agent Na2HPO4 dan komposisi penambahan BaSO4
terhadap hasil kontras pengamatan menggunakan sinar-X pada komposit hydrogel
alginate yaitu terjadi peningkatan radiopasitas pada setiap penambahan komposisi barium
sulfat.

Semua sampel komposit hidrogel ALG/PVA/BaSO4 dengan rasio 70:30 dan 80:20
memiliki nilai modulus elastisitas yang sesuai dengan kriteria nilai modulus elastisitas
dari NP itu sendiri. Sedangkan untuk nilai compressive strength dari semua sampel
komposit hidrogel ALG/PVA/BaSO;4 variasi 70:30 dan 80:20 tidak ada yang memenuhi
Kriteria nucleus pulposus.

Hasil yang optimal adalah komposit hidrogel dengan penambahan BaSOs 1,5 wt% dan

Na;HPOs 0,4 wt% yang memiliki nilai modulus elastisitas sebesar 0,055 + 0,015 MPa,
radiopasitas sebesar 71-74%, dan waktu gelasi selama 12,5 £ 0,5 menit. Hasil dari variasi
tersebut paling mendekati kriteria dari nucleus pulposus.

5.2

1.

Saran

Adapun saran yang dapat diberika untuk penelitian selanjutnya adalah.

Dapat dilakukan penelitian mengenai sifat biokompabilitas dari komposit hudrogel
ALG/PVA/BaSO4 sehingga memenuhi salah satu syarat injectable biomaterial.

Dapat dilakukan penerapan langsung pada cadaver manusia sehingga dapat mengetahui
performa komposit secara aktual.
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Hasil komposit hidrogel ALG/PVA/BaSO4
a) Komposit hidrogel ALG/PVA/BaSO4

Sampel

APN-0,5

APB-1N-0,3

APB-1N-0,4

APB-1N-0,5

APB-1,5N-0,3

70:30

80:20
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APB1,5N-0,4

APB-1,5N0,5

b) Perendaman komposit hidrogel ALG/PVA/BaSO4

Sampel

NazHPO4 0,5 wt%

BaS0O4 1 wt%
NazHPO4 0,3 wt%

BaSO4 1 wt%
NaHPO4 0,4 wt%

BaSO41 wt%
NazHPO4 0,5 wt%
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BaS041,5 wt%
Na:HPO40,3 wt%

BaSO4 1,5 wt%
Na;HPO40,4 wt%

BaS0O,4 1,5 wt%
Na;HPO4 0,5 wt%

2. Hasil pengujian gelation time
a) Komposit hidrogel ALG/PVA/BaSO470:30
. Variasi Variasi Gelation Time (menit)
ALGIPVA " Basos  NaHPO. | I 1l
- 0,5 15 16 14
0,3 9 10 8
1 0,4 13 13 12
70:30 0,5 16 14 16
0,3 10 11 13
1,5 0,4 13 12 13
0,5 15 15 16
b) Komposit hidrogel ALG/PVA/BaS0O480:20
. Variasi Variasi Gelation Time (menit)
ALGIPVA BaSO4 NazHPOq4 ] 1 11
- 0,5 13 11 13
0,3 7 8 10
1 0,4 8 10 12
80:20 0,5 11 13 14
0,3 9 10 11
15 0,4 10 11 13
0,5 11 13 14
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3. Hasil pengujian FTIR
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c¢) FTIR apn0,5

% Transmittance
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d) apbln0,3
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e) apbln0,4

% Transmittance
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f) apbln0,5
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g) apbl,5n0,3

% Transmittance
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i) apbl,5n0,5
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k) APBINO,3
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m) APB1INO,5
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4. Hasil pengujian SEM-EDX
a) Hasil freeze drying komposit hidrogel ALG/PVA/BaSO4
apn0,5 APNO,5

APBI1NO,3

apb1n0,4 APB1NO,4

APB1NO,5
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apb1,5n0,3

APB1,5N0,3

apbl,5n0,4 APB1,5N0,4

apb1,5n0,5

APB1,5N0,5
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b) Hasil SEM perbesaran 500x

apn0,5

Dindra 2022/06/30 1 NL D61 x500 200 um
Sampel V

APNO,5

Dindra 2022/07/04 14:44 NL D6.3 x500
Sampel U

200 um

apb1n0,3

Dindra 2022/06/29 10:28 NL D63 x500 200 um
Sampel M

APB1NO,3

Dindra 2022/06/30 09:54 NL D6.6 x500

Sampel O

200 um

apb1n0,4

Dindra 2022/06/29 10:54 NL D5.6 x500 200 um

Sampel N

APB1NO,4

Dindra 2022/06/28 10:42 NL D6.3 x500

Sampel P

200 um
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APB1NO,5

-

<’

R v— p— e - i
Dindra 2022/07/04 15:02 NL D59 x500 200 um Dindra 2022/06/30  14:40 NL D4.9 x500 200 um
Sampel L Sampel F

apb1,5n0,3 APB1,5N0,3

Dindra 20220630 1419 NL D49 x500 200um | Dindra 2022107001 10.10 NL D4.7 x500 200 um
Sampel Q Sampel S

apb1,5n0,4

APB1,5N0,4

Dindra 2022/07/01 10:22 NL D6.1 x500 200 um Dindra 2022/06/30  10:21 NL D7.3 x500 200 um

Sampel R Sampel T
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apb1,5n0,5

Dindra 2022107104 14.35 NL D52 x500 200 um

Sampel K

APB1,5N0,5

Dindra 200 um

Sampel E

2022/06/29 09:59 NL D4.8 x500

¢) Hasil SEM perbesaran 1000x

apn0,5

Dindra

2022/06/30 14:34 NL D6.3 x1.0k 100 um

Sampel V

APNO,5

e e ——
14:49 NL D67 x1.0k 100um

Dindra
Sampel U

2022/07/04

apb1n0,3

o

2022/06/29

Dindra 7029 NL D61 x1.0k 100um

Sampel M

APB1NO,3

100 um

2022/06/30  09:55 NL D7.0 x1.0k

Dindra
Sampel O
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apb1n0,4

Dindra 2022106729 11.01 NL D46 x1.0k 100 um
Sampel N

Dindra
Sampel P

APB1NO,4

202210629 10.45 NL D6.7 x1.0k 100 um

apb1n0,5

2022/07/04 15:10 NL D69 x1.0k 100 um
Sampel L

Dindra
Sampel F

APB1NO,5

2022/06/30 14:42 NL D4.9 x1.0k 100 um

apb1,5n0,3

2022/06/30  14:14 NL D47 x1.0k 100 um

Sampel Q

Dindra
Sampel S

APB1,5N0,3

i

2022/07/01 10:11 NL D45 x1.0k 100 um
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apb1,5n0,4

APB1,5N0,4

Dindra 2022/07/01 10:24 NL D62 x1.0k 100 um
Sampel R

Dindra 2022/06/30  10:19 NL D7.1 x1.0k 100 um
Sampel T

apb1,5n0,5 APB1,5N0,5

Dindra 14:37 NL D4.3 x1.0k 100 um

Sampel 2022/06/28 11:36 NL D51 x1.0k 100 um
Sampel K E

d) Analisis porositas dan ukuran pori menggunakan software ImageJ

\Fl}e Edit Image Process Analyze Flugins Window Help
|z|o| ZleliE Al glm| A ol lun] g 7] 0] >

ey
1+

[ Results o x
File Edit Font Resuls

[Aea [Mean  StaDev Mode [MWin [Max [Medan %Area |
1 306720 32709 85270 O 0 255 0O 12827
1

>

-4
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e) Hasil SEM-EDX BaSOq4
Spectrum details

Project Mew project Spectrum name Sum Specirum

Electron Image

Irmage Width: 642 um

Acguisition conditions
Acquisition ame (5L A3 8 Process time &

Accelerating voliage (KW 15.0

Sum Sencirum
o] 2]
TOLT TT i i T TTTFeETTT T Trrrry
12 14 18 18 20
ull Scale 3821 cis Cursor: 3000 ey
Quantification Settings
Cruantification methed All elerments (pogmaksed)

Caating element None
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Summary results

Elernent Wizight % Weight % o Atomic ¥
Carbon B4 0.330 23.401
Cooygen 25880 0.272 §3.730
Silicon 0,358 0.052 0.408
ESulfur 10.023 0.120 £2.921
Cobslt .00 0.000 0.000
Zinc 0,400 0.157 0.185
Barium 5077 0.338 11.808
Platimurn 2788 0187 0,457

Element Maps

Froject: New projact

Acc. Voitags: 15.0 kV
Resolufion: 256 x 192 pixsls
Viewad Resolution: 100%
Process Time: 5

Image Width: 64.2 um

Mixed map: Carbon Kal_Z{red). Oxygen K31(green), Barium La1{blue) [with image]

> 20um ' Carbon Ka1_2

> 30pm © Oxygen Ka1 = 30um Barium La1
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f) Mapping barium pada komposit hidrogel ALG/PVA/BaSO4

apb1n0,3

APBINO,3

! 100um ! Mixed

S : Mixed

APB1NO,5

Sl ! Mixed ! 100um ! Mixed
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apb1,5n0,3

T ' Mixed

00um
apb1,5n0,4

I : Mixed I ' Mixed

00pm 00pm

apb1,5n0,5

APB1,5N0,5

S ! Mixed ! 100um ! Mixed
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5. Hasil radiopacity test
a) Hasil x-ray radiopacity test

RIUD KOTA TAULING PO
PUAME | BIORPEI / ID | O 08 3323/ 88X : O
SO0 | 08 082022 / AGE : 0O
OATE/TIME : 08082332 / 18208
ousTN
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b) Perhitungan brightness dengan Photoshop

7 <how samong g

»
.t‘
..s-*_
/
<
¥,
o
é,
A,
a '
&
i
[+

R

6. Hasil pengujian tekan
a) Data modulus elastisitas dan compressive strength pada komposit hidrogel

ALG/PVA/BaSO4
ALG/PVA Sampel I\I/IoduIIL:s (MIFI’?) Colmpresswe T:rength (MIIID;al)
apn0,5 0,06 0,05 0,05 0,02 0,01 0,01
apb1n0,3 0,03 0,03 0,03 0,01 0,01 0,01
apb1n0,4 0,03 0,02 0,01 0,01
70:30 apb1n0,5 0,07 0,05 0,05 0,01 0,01 0,01
apb1,5n0,3 0,03 0,03 0,01 0,01
apb1,5n0,4 0,05 0,06 0,13 0,01 0,02 0,04
apb1,5n0,5 0,03 0,04 0,01 0,01
APNO,5 0,06 0,05 0,06 0,01 0,01 0,01
APB1NO,3 0,04 0,06 0,03 0,01 0,01 0,01
APB1NO0,4 0,02 0,03 0,02 0,004 0,01 0,004
80:20 APB1NO,5 0,06 0,06 0,01 0,01
APB1,5N0,3 0,02 0,02 0,01 0,01
APB1,5N0,4 0,04 0,07 0,06 0,01 0,02 0,01
APB1,5N0,5 0,03 0,03 0,01 0,01
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b) Grafik uji tekan
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