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ABSTRAK 


Probiotik merupakan mikroorganisme hidup yang mampu memberikan dampak positif bagi kesehatanapabila dikonsumsi dalam jumlah yang seimbang. Bakteri yang digunakan adalah Lactobacillus acidophilus.penelitian dilakukan untuk mengetahui pengaruh bahan pengikat yang berbeda terhadap viabilitas BAL.Granul dibuat menggunakan metode granulasi basah dengan bahan pengisi manitol, dibuat dalam 6 formula dengan bahan pengikat akasia 3% (FI), 4% (FII), 5% (FIII), natrium alginat 1% (FIV), 1,5% (FV), dan 2% (FVI). Hasil uji viabilitas BAL tidak memenuhi persyaratan probiotik yaitu 1,4x106, 2,2x106,  2,0x106, 1,9x106, 2,1x106, 1,7x106 cfu/ g. Data dianalisis menggunakan perbandingan rata-rata One sample T-Test dan dilanjutkan dengan uji Mann-Whitney. Hasil menunjukkan adanya perbedaan disetiap formula dalam mempertahankan viabilitas Lactobacillus acidophilus dengan bahan pengikat akasia dan natrium alginat sebagai produk probiotik. Formula dengan bahan pengikat akasia 4% pada formula II menghasilkan granul probiotik dengan karakteristik yang baik dan memenuhi persyaratan, kecuali waktu alir granul dan viabilitas BAL.
Kata kunci: Lactobacillus acidophilus, akasia, natrium alginat,viabilitas bakteri asam laktat.
ABSTRACT 
Probiotics are living microorganisms that can provide positive impact on health when consumed in balanced amount. In this study, the bacteria used were Lactobacillus acidophilus. The study was conducted to determine the effect of different binders on the viability of lactic acid bacteria. The granules were made using wet granulation method with excipients mannitol, made in 6 formula with a binder acacia 3% (FI), 4% (FII), 5% (FIII), sodium alginate 1% (FIV), 1.5% ( FV), and 2% (FVI). Results of testing the viability of lactic acid bacteria does not qualify as probiotics product, with the following results 1.4x106, 2.2x106, 2.0x106, 1.9x106, 2.1x106, 1.7x106 cfu / g. Data were analyzed using average ratio (One sample T-test) and continued with the Mann-Whitney test. The result showed that there difference in every formula in maintaining the viability of Lactobacillus acidophilus with binder  of acacia and sodium alginate as probiotic product. Formula with 4% (FII) acacia binder produced granules with good characteristics and met the requirements, except the time flow of granules and viability lactic acid bacteria. 
Key words: Lactobacillus acidophilus, acacia, sodium alginate, the viability of lactic acid bacteria
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PENDAHULUAN 
Pada umumnya probiotik dapat kita temukan pada produk makanan dan minuman. Probiotik merupakan mikroorganisme hidup yang mampu memberikan efek yang menguntungkan kesehatan apabila dikonsumsi dalam jumlah yang cukup. Umumnya probiotik berasal dari golongan asam laktat, yakni genus Lactobasillus, bifidobacterium, dan enterococcus. Bakteri asam laktat mampu melakukan fermentasi membentuk asam laktat pada usus besar.  Beberapa spesies Lactobasillus  diketahui mempunyai peranan penting dalam menjaga kesehatan yakni menjaga sistem kekebalan tubuh. Selama proses ini antibodi bekerja sama dalam aliran darah untuk menghentikan pertumbuhan bakteri jahat. Salah satu upaya untuk meningkatkan kekebalan tubuh adalah mengkonsumsi produk probiotik. Produk probiotik  juga harus tahan dan tetap hidup selama proses pengolahan makanan dan penyimpanan. Bakteri ini membantu mengatasi intoleransi terhadap laktosa, mencegah diare, sembelit, kanker, hipertensi, manurunkan kolesterol, menormalkan komposisi bakteri saluran pencernaan serta meningkatkan sistem kekebalan tubuh (Krishnakumar dan Gordon  2001).

Bakteri merupakan kelompok organisme yang tidak memiliki membran inti dan merupakan salah satu mikroba yang dapat diisolasi dan ditumbuhkan dengan media tanam penumbuh. Keberhasilan untuk menumbuhkan bakteri pada media tanam salah satunya adalah dengan menyesuaikan jenis bakteri dengan jenis media yang digunakan (Radji 2008).  Lactobasillus merupakan probiotik yang tahan terhadap asam lambung, cairan empedu, dan mempunyai kemampuan menempel pada dinding saluran cerna sehingga melindungi mukosa saluran cerna serta mampu menghasilkan zat yang berpotensi sebagai anti mikroba. bakteri  Lactobacillus acidophilus dapat tumbuh baik dengan  oksigen atau tanpa oksigen, dan bakteri ini dapat hidup pada lingkungan yang sangat asam sekaligus berkisar  pH 4,0–5,0. Pada manusia, bakteri ini dapat ditemukan di dalam vagina dan sistem pecernaan, dimana mereka bersimbiosis dan merupakan sebagian kecil dari flora usus (Heller 2001).

Produk probiotik ini akan dibuat dalam bentuk granul. Dalam proses pembuatannya akan dilakukan dengan menggunakan metode granulasi. Granulasi adalah proses membesarkan ukuran partikel kecil yang dikumpulkan bersama-sama menjadi agregat yang lebih besar. Berdasarkan pembuatannya, granulasi terdiri dari dua macam yaitu granulasi basah dan granulasi kering. Proses aglomeran yang paling luas digunakan dalam industri farmasi adalah metode granulasi basah. Granulasi basah adalah proses menambahkan cairan pada suatu serbuk/campuran serbuk dalam suatu wadah yang dilengkapi dengan pengadukan yang akan menghasilkan granul. Metode granulasi basah merupakan metode yang paling tua dan paling konvensional (Siregar dan Wikarsa 2010).

Penentu  utama kekuatan granul adalah keterbasahan substrat oleh pengikat, kohesi pengikat, dan adhesi pengikat-substat.  Selama proses granulasi basah, pengikat membentuk matriks internal. Fungsi dari pengikat dalam suatu formulasi adalah untuk memberikan kekuatan dan mengurangi friabilitas granul. Pengikat digolongkan dalam 3 golongan, yakni golongan polimer alam, polimer sintesis, dan gula. Akasia dan natrium alginat merupakan polimer alam. Keduanya mempunyai kelarutan baik dalam akuades (Siregar dan Wikarsa 2010).

Distribusi pengikat dan obat yang tidak homogen akan menghasilkan distribusi obat yang buruk. Akasia merupakan eksudat gom arab yang diperoleh dari batang dan pohon acacia senegal wild. Akasia mengandung enzim pengoksidasi dan memiliki viskositas yang baik. Sedangkan natrium alginat merupakan polimer alam yang umumnya digunakan sebagai zat pengental dan stabilisator suspensi pada suatu sediaan. Natrium alginat merupakan koloidal yang mempunyai viskositas putih hingga coklat kekuningan. Akasia dan Natrium alginat tersedia secara komersial dalam berbagai tingkat viskositas.

Berdasarkan hal tersebut, maka akan dilakukan penelitian terhadap bakteri Lactobacillus acidophilus untuk dibuat sediaan granul. Metode granulasi yang digunakan adalah  metode granulasi basah . Pada penelitian kali ini zat pengikat yang digunakan adalah golongan alam yang mempunyai kelarutan baik dalam akuades. Zat pengikat yang digunakan adalah akasia  dan natrium alginat, kedua zat tambahan tersebut mempunyai viskositas yang baik dalam suatu sediaan.Sedangkan bahan pengisi yang digunakan adalah manitol. Manitol merupakan pengisi yang baik karena enak, manis, halus, dingin dan tidak hidroskopis.  Pada penelitian kali ini akan dilakukan berbagai perlakuan terhadap zat pengikat dengan jumlah yang berbeda pada tiap formula.  Hal ini dilakukan untuk mengetahui  pada  pengikat  berapakah Lactobacillus acidophilus tetap aktif dan efektif sebagai produk probiotik yang memberikan dampak positif bagi kesehatan manusia.
METODE PENELITIAN (11pt) 
Metode penelitian terdiri dari 2 sub bab yaitu alat dan bahan dan jalannya penelitian. Jika analisis data bersifat spesifik, atau cara analisisnya baru, maka dapat ditambahkan sub bab Analisis Data. Sub bab ditulis tanpa numbering maupun bullet. 

Alat dan Bahan

Alat yang digunakan adalah kompor listrik, batang pengaduk, gelas ukur, oven, inkubator, timbangan analitik (Adventurer Ohaus), ayakan bertingkat (Bunsekifurui), granul flow tester, alat penghomogen (vortex), Digital Colony Counter, autoklaf ( Hiclave HVE-50), Tapped Density Tester, Laminar Air Flow.
Bahan yang digunakan pada penelitian ini adalah meliputi kultur bakteri probiotik bakteri Lactobacillus acidophilus, natrium alginat, akasia, manitol, medium deMan Rogosa Sharpe Agar (MRSA) , kalsium diklorida, natrium klorida.
Jalannya Penelitian
1. Pembuatan Medium Biomassa
Manitol dilarutkan ke dalam air, kemudian disterilisasi menggunakan autoklaf pada suhu 121°C selama 15 menit.

2. Persiapan inolukum
Inokulum (kultur bibit) dibuat dengan menginokulasi 30 ml medium MRSB steril dalam labu Erlenmeyer 100 ml dengan 3 ml suspensi L.acidophilus10% (v/v). Inkubasi dilakukan pada suhu kamar di dalam shaker portable dengan kecepatan 120 rpm selama 48 jam

3. Produksi Biomasa bakteri
Produksi biomassa bakteri L. acidophilus dilakukan menggunakan erlenmeyer 1 liter berisi 300 ml medium MRSB. Inokulasi dilakukan dengan memasukkan 30 ml inokulum (kultur bibit) ke dalamnya, kemudian diinkubasi pada suhu kamar didalam shaker portable dengan kecepatan 120 rpm selam 48 jam.
4. Pemanenen biomasa bakteri

Biomassa yang didapatkan setelah diinkubasi selama 24 jam, dilakukan pemanenan dan pemisahan biomassa menggunakan setrifugasi pada kecepatan 6000 rpm dalam waktu 20 menit.
5. Enkapsulasi bakteri dengan Natrium alginate

Bakteri hasil pemanenan di campurkan kedalam suspensi Natrium alginat 4%, suspensi sel tersebut kemudian diteteskan menggunakan syringe kedalam larutan pengeras kalsium diklorida 0,1 M dengan jarak penetesan ± 1 cm agar beads yang dihasilkan tidak terlalu besar. Selanjutnya dilakukan perendaman dalam NaCl fisiologis, penghilangan unsur CaCl dilakukan dengan akuades steril dengan cara stirred lalu penyaringan. Beads yang sudah didapat dikeringkan dalam oven pada suhu 40º C selama 6 jam
6. Granulasi

Setelah dilakukan enkapsulasi kemudian dilakukan proses granulasi menggunakan akasia dan natrium alginat sebagai bahan pengikat granul probiotik Lactobacillus acidophilus. Proses granulasi dilakukan menggunakan granulasi basah, masa granul dibuat sedemian rupa hingga berbentuk banana breaking.
7. Evaluasi massa granul

Setelah dilakukan proses granulasi dilanjutkan evalusi granul meliputi: uji waktu alir, uji sudut diam, uji kompresibilitas, dan viabilitas BAL
Tabel I. Komposisi formula granul probiotik
	Nama Bahan
	F1

( % )
	F2

( % )
	F3

( % )
	F4

( % )
	F5

( % )
	F6

( % )

	Bakteri Lactobacillus acidophilus terenkapsulasi natrium alginat
	33
	33
	33
	33
	33
	33

	Akasia
	3
	4
	5
	-
	-
	-

	Natrium alginat
	-
	-
	-
	1
	1,5
	2

	Manitol
	ad 100
	ad 100
	ad 100
	ad 100
	ad 100
	ad 100


Analisis Data

Penelitian dilakukan terhadap hasil evaluasi dan sifat fisik granul yang meliputi: sifat alir granul, uji kompresibilitas serta viabilitas BAL menggunakan metode analisis perbandingan rata- rata One sample T-Test untuk mengetahui apakah ada perbedaan bermakna tiap formula. Selanjutnya dilakukan uji Normalitas dan Homogenitas terhadap tiap formula.  Jika asumsi Normalitas dan Homogenitas tidak terpenuhi maka dianalisis menggunakan uji non Parametrik, kemudian dilakukan uji lanjut menggunakan uji dua sampel independen (Uji Mann- Whitney).
HASIL DAN PEMBAHASAN (11pt)
Tabel II. Hasil evaluasi granul probiotik Lactobacillus acidophilus
	Evaluasi
	F1
	F II
	F III
	F IV
	F V
	F VI
	Standar

	Waktu Alir (detik )
	25,67 ± 1,15
	25,67 ±  1,15
	30 ± 5,40
	22,33 ± 4,12
	25,33 ± 1,22
	37 ± 13, 91
	< 10 detik

	Sudut Diam ( ° )
	28, 67 ± 1,07
	26,13 ± 3, 16
	25,52 ± 3,88
	28, 26 ±2,39
	28,04 ± 1,01
	28,95 ± 0,76
	250 -  450

	Kompresibilitas (%)
	2,33 ± 0,57
	3,33 ± 1,00
	4,67 ± 2,52
	8,67 ± 7,57
	5,33 ± 3,32
	9,33 ± 8,19
	< 20%


Dilakukan uji waktu alir, sudut diam, dan kompresibilitas pada granul probiotik Lactobacillus acidophilus. Hasil pengujian menunjukkan perbedaan disetiap formula dalam mempertahankan viabilitas bakteri Lactobacillus acidophilus sebagai produk probiotik. Granul probiotik yang dihasilkan menunjukkan granul dengan karakteristik yang baik dan memenuhi persyaratan, kecuali waktu alir granul. Hal ini disebabkan dengan adanya pebedaan jumlah dan jenis bahan pengikat yang ditambahkan disetiap formula. Penambahan jumlah akasia dan natrium alginat disetiap formula sangat bertanggung jawab untuk kekompakan granul, penambahan akasia dan natrium alginat sebagai bahan pengikat yang tidak homogen akan menghasilkan distribusi granul yang buruk, membuat granul menjadi lembab dan mengakibatkan distribusi granul tidak baik serta ketidak seragaman kandungan produk probiotik Lactobacillus acidophilus. 

Hasil dari uji waktu alir yang didapatkan menunjukkan bahwa secara teoritis bahan pengikat akasia  dan natrium alginat yang digunakan pada granul probiotik tidak memenuhi syarat yang ditetapkan yakni lebih dari sepuluh detik. Semakin banyak jumlah pengikat yang ditambahkan maka waktu alir semakin buruk. Hal ini diakibatkan oleh berbagai hal diantaranya ukuran dan bentuk granul akasia , kerapatan jenis partikel disetiap formula, porositas granul, serta cara penuangan granul. Semakin banyak jumlah pengikat yang ditambahkan membuat granul sulit untuk mengalir. Bahan pengikat natrium alginat sangat bertanggung jawab untuk kekompakan granul dalm laju alirnya, karena aliran granul yang baik sangat penting untuk memastikan pencampuran bahan secara efisien dan keseragaman bobot yang didapatkan.

Hasil dari uji sudut diam menunjukkan secara teoritis granul memnuhi persyaratan yang ditetapkan yakni 250-450.  Hal ini disebabkan akasia dan natrium alginat  memiliki viskositas yang sangat kental, dimana semakin kecil jumlah akasia yang ditambahkan, semakin kecil pula daya ikat yang diberikan terhadap granul probiotik yang mengakibatkan daya sebar granul yang kurang baik. Akasia dan natrium alginat dengan jumlah yang sedikit tidak menjamin sudut diam terbaik. Kemampuan akasia dan natrium alginat dalam mengikat partikel menunjukkan kemampuan daya rekat disetiap formula, dimana semakin kuat daya ikat maka dapat memperbesar kerapatannya, sehingga sudut yang dihasilkan datar, artinya kemiringan semakin kecil.

Selain itu dialakukan uji kompressibilitas, hasil ini menunjukkan secara teoritis hasil uji kompresibilitas bahan pengikat aakasia dan natrium alginat memenuhi persyaratan yang ditetapkan yakni kurang dari dua puluh persen. Semakin banyak jumlah akasia dan natrium alginat yang ditambahkan maka hasil dari uji kompresibilitas yang didapatkan semakin besar. Hal ini disebabkan kerapatan bulk sangat berpengaruh terhadap masing- masing formula. Besar kecilnya jumlah bahan pengikat akasia dan natrium alginat yang ditambahkan mempengaruhi daya rekat granul. rongga, atau celah granul yang didapatkan pada saat pengetapan sangat bergantung pada kuatnya daya ikat dari akasia dan natrium alginat.

Perhitungan viabilitas Lactobacillus acidophilus dilakukan untuk mengetahui apakah viabilitas bakteri Lactobacillus acidophilus dalam produk memenuhi persyaratan yang telah ditetapkan yaitu 107 cfu/ g ( BSN 2009). Metode perhitungan viabilitas bakteri Lactobacillus acidophilusini merupakan perhitungan bakteri secara tidak langsung. Teknik yang dilakukan adalah dengan mengencerkan sampel dan mencawankan hasil pengenceran tersebut sehingga jumlah koloni pada masing- masing cawan dapat diamati. Untuk memenuhi persyaratan statistik, cawan yang dipilih untuk perhitungan koloni adalah yang mengandung 30- 300 koloni. Karena jumlah bakteri Lactobacillus acidophilus tidak diketahui jumlahnya, maka untuk memperoleh sekurang- kurangnya satu cawan, dilakukan sederetan pengenceran dan pencawanan. Jumlah bakteri Lactobacillus acidophilusdapat diketahui dengan cara mengalihkan jumlah koloni yang terbentuk dan faktor pengenceran pada cawan disetiap formulanya. Hasil uji viabilitas bakteri asam laktat mulai dari bakteri sampai menjadi granul dapat dilihat pada tabel 3.
Tabel III . Jumlah Viabilitas Lactobacillus acidophilus pada kultur murni enkapsulasi,   dan granul dengan pengikat Akasia dan Nat. Alginat
	Sampel
	∑ Koloni
	Rerata Koloni
	Log Viabilitas
	SPC(Standar Plate Count)

	
	
	
	
	

	Kultur Bakteri
	 10-4
	291
	288
	295
	291,3
	6,4
	2,9 x 106

	
	 10-5
	272
	281
	278
	277,0
	7,4
	

	
	 10-6
	299
	275
	256
	276,7
	8,4
	

	Enkapsulasi
	 10-4
	252
	TBUD
	TBUD
	252
	6,4
	   2,5x 106

	
	 10-5
	241
	271
	281
	264,3
	7,4
	

	
	 10-6
	217
	253
	259
	243,0
	8,3
	

	Formula I
	 10-4
	198
	102
	115
	138,3
	6,1
	   1,4x106

	
	 10-5
	118
	97
	141
	118,6
	7,0
	

	
	 10-6
	98
	102
	115
	105,0
	8,0
	

	Formula II
	 10-4
	236
	180
	218
	211,3
	6,3
	   2,2  x 106

	
	 10-5
	148
	136
	-
	142,0
	7,1
	

	
	 10-6
	131
	120
	97
	116,0
	8,0
	

	Formula III
	 10-4
	198
	180
	224
	200,7
	6,3
	    2,0 x 106

	
	 10-5
	78
	121
	95
	98,0
	6,9
	

	
	 10-6
	83
	92
	37
	70,7
	7,8
	

	Formula IV
	 10-4
	-
	127
	236
	181,5
	6,2
	1,9 x 106

	
	 10-5
	211
	97
	195
	167,6
	7,2
	

	
	 10-6
	52
	72
	-
	62,0
	7,7
	

	Formula V
	 10-4
	216
	236
	178
	210,0
	6,3
	2,1 x 106

	
	 10-5
	236
	119
	118
	157,7
	7,1
	

	
	 10-6
	64
	81
	117
	87,3
	7,9
	

	Formula VI
	 10-4
	208
	118
	176
	167,3
	6,2
	 1,7 x 106

	
	 10-5
	104
	128
	57
	96,3
	6,9
	

	
	 10-6
	111
	57
	78
	58,7
	7,7
	


KESIMPULAN 

Penelitian menunjukkan adanya perbedaan disetiap formula dalam mempertahankan viabilitas Lactobacillus acidophilus dengan bahan pengikat akasia dan natrium alginat sebagai produk probiotik. Formula dengan bahan pengikat akasia 4% pada formula II menghasilkan granul probiotik dengan karakteristik yang baik dan memenuhi persyaratan, kecuali waktu alir granul dan viabilitas BAL.
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