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Abstrak

a-Mangostin (aM) merupakan senyawa xanton bioaktif utama yang berasal dari
Garcinia mangostana L. dan diketahui memiliki berbagai aktivitas farmakologis,
seperti antioksidan, antiinflamasi, dan antimikroba. Namun, pemanfaatan oM
secara topikal maupun oral masih terbatas akibat ketidakstabilan dan
kelarutannya yang rendah dalam media berair, sehingga menurunkan efektivitas
terapeutiknya. Penelitian ini bertujuan untuk meningkatkan stabilitas dan
potensi penghantaran oM melalui formulasi suspensi nanopartikel berbasis
kitosan  (aM-ChNP) menggunakan metode gelasi ionik. oaM-ChNP
diformulasikan dalam tiga variasi rasio aM terhadap kitosan, yaitu FI (1:10),
FII (1:5), dan FII (1:2,5). Karakterisasi fisik suspensi nanopartikel dilakukan
melalui pengukuran ukuran partikel, entrapment efficiency, dan potensial zeta.
Hasil penelitian menunjukkan bahwa ukuran partikel oM-ChNP berada dalam
kisaran 269.2-294.7 nm, yang sesuai dengan karakteristik sistem nanopartikel.
Nilai efisiensi pemerangkapan masing-masing formulasi adalah 84,78% (FIII),
87,54% (FII), dan 91,23% (FI), menunjukkan kemampuan kitosan yang baik
dalam menjerap oM. Selain itu, nilai potensial zeta yang tinggi dan bermuatan
negatif, yaitu —35,6 hingga —59,0 mV, mengindikasikan stabilitas sistem koloid
yang sangat baik. Berdasarkan hasil tersebut, dapat disimpulkan bahwa
suspensi oM-ChNP berpotensi dikembangkan sebagai sistem penghantar obat
yang stabil dan efektif untuk meningkatkan kinerja terapeutik a-mangostin.

Kata kunci: oa-Mangostin, kitosan, nanopartikel, gelasi ionik, sistem
penghantaran obat
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Abstract

o-Mangostin (aM) is a major bioactive xanthone compound derived from
Garcinia mangostana L. and is known to exhibit various pharmacological
activities, including antioxidant, anti-inflammatory, and antimicrobial effects.
However, the application of aM via topical or oral routes remains limited due to
its poor stability and low solubility in aqueous media, which consequently
reduces its therapeutic effectiveness. This study aimed to enhance the stability
and delivery potential of aM through the formulation of chitosan-based
nanoparticle suspensions (aM-ChNP) using the ionic gelation method. oM-
ChNP were formulated at three different oM-to-chitosan ratios, namely FI
(1:10), FII (1:5), and FIII (1:2.5). The physicochemical characterization of the
nanoparticle suspensions included measurements of particle size, entrapment
efficiency, and zeta potential. The results demonstrated that the particle sizes of
oM-ChNPs ranged from 269.2-294.7 nm, which is consistent with the
characteristics of nanoparticulate systems. The entrapment efficiency values
were 84.78% (FllIl), 87.54% (FII), and 91.23% (Fl), indicating the effective
capability of chitosan to encapsulate oM. Furthermore, the high negative zeta
potential values, ranging from —35.6 to —59.0 mV, suggest excellent colloidal
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stability of the nanoparticle suspensions. Based on these findings, it can be
concluded that aM-ChNP suspensions have strong potential to be developed as
a stable and effective drug delivery system to enhance the therapeutic
performance of a-mangostin.

Keyword : o-Mangostin, chitosan, nanoparticles, ionic gelation, drug delivery
system
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A. Pendahuluan

a-Mangostin (¢M) merupakan senyawa
bioaktif yang ditemukan pada kulit buah
tropis Garcinia mangostana L. yang termasuk
dalam famili Clusiaceae [1]. Senyawa ini
diketahui memiliki  berbagai  aktivitas
terapeutik, antara lain sebagai antioksidan,
antibakteri, antikanker, dan antiinflamasi [2,
3]. Namun demikian, pemanfaatan oM,
khususnya dalam sistem penghantaran topikal
maupun oral, masih menghadapi tantangan
besar akibat kelarutannya yang rendah dalam
media berair karena sifatnya yang lipofilik.
Kondisi ini menyebabkan bioavailabilitas dan
efektivitas terapeutik oM menjadi terbatas [4,
5]. Oleh karena itu, diperlukan suatu
pendekatan  formulasi  yang  mampu
meningkatkan stabilitas dan ketersediaan
hayati oM.

Nanopartikel (NP) merupakan salah satu
sistem penghantaran obat yang menjanjikan
untuk  meningkatkan  kelarutan  dan
bioavailabilitas senyawa lipofilik.
Nanopartikel umumnya didefinisikan sebagai
partikel dengan ukuran diameter berkisar
antara 1 hingga 1000 nm dan memiliki
karakteristik fisikokimia yang khas [2, 6].
Pengembangan nanopartikel bertujuan untuk
mengoptimalkan ukuran partikel,
memodifikasi sifat permukaan, mengatur
profil pelepasan obat, serta meningkatkan
efikasi  terapeutik dan bioavailabilitas
senyawa aktif [7, 8]. Oleh karena itu,
karakterisasi nanopartikel menjadi aspek
yang sangat penting untuk memastikan
konsistensi, stabilitas, dan kinerja sistem
penghantaran obat yang dikembangkan [9].

Dalam konteks formulasi nanopartikel,
kitosan sebagai biopolimer alami memiliki
sejumlah keunggulan, seperti
biokompatibilitas, biodegradabilitas, serta
sifat  mukoadhesif, sehingga  banyak
digunakan sebagai pembawa obat [10, 11].
Kemampuan kitosan membentuk
nanopartikel melalui metode gelasi ionik
menjadikannya  sangat  sesuai  untuk
penghantaran senyawa dengan kelarutan
rendah seperti oM. Meskipun demikian,
stabilitas sistem nanopartikel kitosan sangat
dipengaruhi oleh karakteristik
fisikokimianya, sehingga diperlukan evaluasi
yang komprehensif [12, 13].

Meskipun  nanopartikel  o-mangostin
berbasis kitosan telah dilaporkan sebelumnya,
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sebagian besar penelitian masih berfokus
pada penggunaan rasio o-mangostin terhadap
kitosan yang terbatas, seperti rasio 1:10 [14],
tanpa mengeksplorasi pengaruh variasi rasio
yang lebih tinggi terhadap karakteristik fisik
dan stabilitas nanopartikel. Oleh karena itu,
masih terdapat keterbatasan informasi
mengenai bagaimana perubahan rasio o-
mangostin terhadap kitosan memengaruhi
ukuran partikel, efisiensi pemerangkapan,
dan stabilitas koloid sistem nanopartikel.
Berdasarkan latar belakang tersebut,
penelitian ini bertujuan untuk
mengkarakterisasi nanopartikel o-mangostin
berbasis kitosan sebagai sistem penghantar
obat melalui pengukuran ukuran partikel,
efisiensi pemerangkapan (entrapment
efficiency), dan potensial zeta guna
mengevaluasi stabilitas dan potensi sistem
nanopartikel yang dikembangkan. Kebaruan
penelitian ini terletak pada eksplorasi variasi
rasio a-mangostin terhadap kitosan, yaitu 1:5
dan 1:2,5, yang belum banyak dilaporkan
sebelumnya, serta pada karakterisasi fisik
suspensi nanopartikel secara komprehensif,
sebagai pengembangan dari penelitian

terdahulu yang umumnya hanya
menggunakan rasio 1:10.
B. Metode

1. Alat dan Bahan

Peralatan utama yang digunakan dalam
penelitian ini meliputi neraca analitik,
pengaduk magnetik (magnetic stirrer), pompa
mikro, ultrasonikator, serta peralatan gelas
laboratorium standar. Bahan yang digunakan
adalah  o-Mangostin  diperoleh  dari
Laboratorium Riset Produk Alam di
Universitas Padjadjaran, Indonesia, dan
kitosan diperoleh dari Laboratorium Riset
PRINT-G, Universitas Padjadjaran,
Indonesia. Natrium tripolifosfat (NaTPP) dan
asam asetat diperoleh dari pemasok Brataco
(Semarang, Indonesia) dan digunakan dalam
penelitian ini dengan tingkat kemurnian pro
analisis.

Dalam formulasi ini, a-mangostin
berperan sebagai senyawa aktif yang
dienkapsulasi ke dalam sistem nanopartikel.
Kitosan digunakan sebagai polimer pembawa
karena sifatnya yang biokompatibel,
biodegradabel, serta kemampuannya
membentuk matriks nanopartikel melalui
interaksi elektrostatik. Natrium tripolifosfat
(NaTPP) berfungsi sebagai agen pengikat

26



silang (crosslinker) vyang menstabilkan
struktur nanopartikel melalui interaksi ionik
dengan gugus amonium kitosan. Asam asetat
digunakan sebagai pelarut untuk melarutkan
kitosan dan mengionisasi gugus amina,
sehingga  memungkinkan = pembentukan
nanopartikel melalui metode gelasi ionik.

2. Proses Pembuatan Larutan «-

Mangostin

Rasio konsentrasi o-mangostin terhadap
kitosan dalam nanopartikel ditetapkan
sebagai FI (1:10), FII (1:5), dan FII (1:2,5).
Konsentrasi kitosan pada penelitian ini dijaga
konstan sebesar 300 mg. Larutan a-mangostin
0,1% (b/v) dibuat dengan melarutkan masing-
masing 30, 60, dan 120 mg isolat a-mangostin
ke dalam 30, 60, dan 120 mL ctanol 96%.
Larutan kemudian diaduk menggunakan
pengaduk magnetik selama 6 jam [15]

3. Proses Pembuatan Larutan Kitosan

Larutan kitosan 0,1% (b/v) dibuat dengan
melarutkan 300 mg serbuk kitosan ke dalam
300 mL larutan asam asetat 1%, kemudian
diaduk menggunakan pengaduk magnetik
selama 6 jam hingga kitosan terlarut
sempurna [2].

4. Proses Pembuatan Larutan Natrium

Tripolifosfat

Larutan pengikat silang (crosslinker) 0,1%
(b/v) dibuat dengan melarutkan 0,05 g
natrium tripolifosfat (NaTPP) ke dalam 50
mL  air suling, kemudian diaduk
menggunakan pengaduk magnetik selama 6
jam [14].

5. Pembuatan Nanopartikel a-Mangostin—

Kitosan (a«M-ChNP)

Nanopartikel o-mangostin—kitosan (aM-
ChNP) disiapkan menggunakan metode
gelasi ionik (Herdiana et al., 2022a). Suspensi
a-mangostin 0,1% (b/v) (30 mg/30 mL, 60
mg/60 mL, dan 120 mg/120 mL dalam etanol
96%) dimasukkan secara bertahap ke dalam
suspensi kitosan 0,1% (b/v) (300 mg/300 mL
dalam asam asetat 1%) menggunakan pompa
mikro dengan laju alir I mL/menit, sambil
diaduk secara kontinu selama 6 jam.
Campuran o-mangostin—kitosan selanjutnya
dikombinasikan dengan larutan natrium
tripolifosfat dan diaduk semalaman. Untuk
memperkecil ukuran droplet lebih lanjut,
suspensi kemudian disonikasi menggunakan
ultrasonikator selama 30 menit [16].
Komposisi  formulasi nanopartikel a-
mangostin—kitosan (aM-ChNP) disajikan
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pada Tabel 1.
Tabel 1. Formula nanopartikel a-mangostin—
kitosan (aM-ChNP)

Formulasi FI FII FIII
oM (mg) 30 60 120
Kitosan (mg) 300 300 300
NaTPP (mg) 50 50 50

6. Karakterisasi Suspensi Nanopartikel a-

mangostin Berbasis Kitosan
a. Analisis Ukuran Partikel dan Potensial

Zeta

Distribusi ukuran partikel dan potensial
zeta  suspensi  nanopartikel  dianalisis
menggunakan instrumen Zetasizer Scientific
SZ-100 Horiba (Kyoto, Jepang). Sampel
nanopartikel ~ diencerkan  menggunakan
akuades  sebelum  pengukuran  untuk
menghindari fenomena multiple scattering.
Pengukuran dilakukan pada suhu ruang (25 +
2 °C) dengan pH larutan mengikuti pH alami
suspensi tanpa penyesuaian tambahan.
Analisis ukuran partikel dan potensial zeta
dilakukan pada medium berair sesuai dengan
pengaturan standar instrumen. Seluruh
pengukuran dilakukan sebanyak tiga kali
ulangan [5].

b. Evaluasi Entrapment Efficiency (EE)

Entrapment Efficiency (EE) ditentukan
dengan memisahkan a-mangostin (M) yang
terjerap pada nanopartikel dari aM bebas.
Proses  pemisahan dilakukan  melalui
sentrifugasi pada kecepatan 10000 rpm
selama 10 menit. Supernatan kemudian
dikumpulkan, dan nilai absorbansinya diukur
menggunakan  spektrofotometer UV-Vis
pada panjang gelombang yang telah
ditentukan sebelumnya. Persentase efisiensi
pemerangkapan oM pada nanopartikel aM—
kitosan (aM-ChNP) dihitung menggunakan
persamaan berikut [16].

EE (%) Jumlah oM dalam NP (mg) 100
" " Jumlah Total oM (mg) X

C. Hasil dan Pembahasan
1. Analisis Ukuran Partikel dan Potensial
Zeta
Ukuran partikel nanopartikel polimerik
aM—kitosan (aM-ChNP) dengan rasio oM
terhadap kitosan FI (1:10), FII (1:5), dan FIII
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(1:2,5) disajikan pada Tabel 2. Sementara itu,
data potensial zeta disajikan pada Tabel 2 dan
Gambar 1-3.
Tabel 2. Karakterisasi nanopartikel a-
mangostin—kitosan (aM-ChNP)

Parameter FI FI1 FII1

Ukuran 295,79 275,71 269,32
Partikel (nm)  +5,10  +3.49  +4,94

—3546 56,96 59,13
+0,53 +0,99 +0,82

9145 86,93 84,34
+0,73 0,48  +0,77

PZ (mV)

EE (%)

Nanoteknologi merupakan bidang ilmu
yang berfokus pada pemanfaatan material
berukuran nano untuk aplikasi medis,
termasuk pengobatan, pencegahan, dan
diagnosis penyakit [17]. Bidang ini
memungkinkan pengembangan serta
penyempurnaan sistem penghantaran obat
yang terkontrol dan tertarget untuk mencapai
lokasi spesifik di dalam tubuh. Pada
penelitian ini, nanopartikel a-mangostin—
kitosan (aM-ChNP) dikembangkan dalam
bentuk suspensi menggunakan metode gelasi
ionik, di mana terjadi interaksi elektrostatik
antara kitosan dan natrium tripolifosfat
(NaTPP). [18]. Di bawah pengadukan
mekanik  kontinu pada suhu ruang,
nanopartikel terbentuk secara spontan dalam
sistem koloid. Pelarutan kitosan dalam asam
asetat mengubah gugus amina (—NHa)
menjadi ion amonium (—NHs"), yang
memulai pembentukan kompleks
nanopartikel yang pada tahap awal bersifat
lemah dan tidak stabil [19]. Untuk
menstabilkan muatan positif kitosan dan
memperkuat struktur nanopartikel dalam
bentuk suspensi, ditambahkan natrium TPP
sebagai agen pengikat silang. Selanjutnya, o-
mangostin (aM) diinkorporasikan ke dalam
larutan kitosan untuk terjerap dalam matriks
polimer, kemudian distabilkan melalui proses
pengikatan silang dengan natrium TPP [20].

Analisis ukuran partikel yang dilakukan
pada suspensi nanopartikel (sebagaimana
ditunjukkan pada Tabel 2) menunjukkan
adanya korelasi yang jelas antara rasio
konsentrasi oM terhadap kitosan. Dalam
penelitian ini, ukuran partikel nanopartikel
berada pada kisaran 200-300 nm, yang masih
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memenuhi persyaratan umum formulasi
nanopartikel, yaitu 1-1000 nm [9]. Ukuran
partikel aM-ChNP pada formulasi FI berada
pada kisaran 295,79+5,10 nm, sedangkan
pada formulasi FII dan FIII berada pada
kisaran 275,71+3,49 nm dan 269,32+4,94 nm.
Formulasi dengan rasio aM terhadap kitosan
terendah (FI, 1:10) menghasilkan ukuran
partikel yang sedikit lebih besar dibandingkan
FII dan FIII. Hal ini menunjukkan bahwa
konsentrasi polimer kitosan berperan penting
dalam  menentukan  ukuran  partikel
nanopartikel dalam sistem suspensi [21].
Konsentrasi kitosan yang lebih tinggi pada FI
(1:10) dapat membentuk jaringan polimer
yang lebih luas dalam fase cair, sehingga
menghasilkan partikel berukuran lebih besar.
Ketersediaan kitosan yang lebih banyak
meningkatkan potensi interaksi antar rantai
polimer, yang membantu menstabilkan
matriks nanopartikel dalam suspensi, namun
juga dapat memicu pembentukan struktur
yang lebih besar [22].

Pembentukan  nanopartikel — melalui
metode gelasi ionik bergantung pada interaksi
elektrostatik antara kitosan dan agen pengikat
silang, yaitu natrium TPP [23]. Pada
formulasi FI, dengan konsentrasi aM yang
lebih rendah, kitosan yang tersedia untuk
berinteraksi menjadi lebih banyak, sehingga
dapat menyebabkan terbentuknya agregat
yang lebih besar dalam sistem suspensi atau
memperlambat proses gelasi, yang keduanya
berkontribusi terhadap peningkatan ukuran
nanopartikel. Selain itu, rasio aM terhadap
kitosan juga memengaruhi tingkat integrasi
oM ke dalam matriks polimer. Pada FI,
jumlah oM yang lebih rendah dapat
menyebabkan distribusi oM yang kurang
merata di dalam nanopartikel, sehingga
berdampak pada ukuran partikel yang terukur
dalam suspensi [5].

Hasil ukuran partikel dan potensial zeta
nanopartikel —a-mangostin—kitosan dalam
penelitian ini juga sejalan dengan beberapa
laporan sebelumnya yang menggunakan
sistem polimer berbeda. Muchtaridi et al.
(2023) melaporkan nanopartikel a-mangostin
berbasis kitosan—alginat yang disiapkan pada
rasio polimer 10:0,5 (kitosan:alginat), dengan
ukuran partikel sekitar 374 nm dan potensial
zeta positif sebesar +45,7 mV, yang
menunjukkan dispersi kationik yang stabil
serta efisiensi pemerangkapan obat yang baik
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[5]. Sebagai perbandingan, nanopartikel o-
mangostin—kitosan yang dikembangkan
dalam penelitian ini menghasilkan ukuran
partikel yang lebih kecil, yaitu pada kisaran
269-295 nm, dengan muatan permukaan
negatif yang stabil. Perbedaan karakteristik
ini menunjukkan bahwa jenis dan kombinasi
polimer berperan penting dalam menentukan
sifat fisik nanopartikel, termasuk ukuran
partikel dan muatan permukaan.

Selain itu, Nguyen et al. (2024)
melaporkan nanopartikel kitosan bermuatan
kurkumin yang diaplikasikan pada membran
poli(e-kaprolakton) untuk aplikasi
penyembuhan luka, dengan ukuran partikel
sekitar 102 nm, potensial zeta —35,6 mV, dan
efisiensi pemerangkapan sebesar 88,7% [24].
Meskipun sistem dan senyawa aktif yang
digunakan berbeda, hasil tersebut
menunjukkan bahwa nanopartikel berbasis
kitosan umumnya mampu menghasilkan
efisiensi pemerangkapan yang tinggi dan
stabilitas koloid yang baik. Dalam konteks
ini, karakteristik fisik a-mangostin—kitosan
nanopartikel yang diperoleh pada penelitian
ini berada dalam rentang yang relevan dan
sebanding  dengan  berbagai  sistem
nanopartikel berbasis kitosan yang telah
dilaporkan, sehingga mendukung potensi
aplikatifnya sebagai sistem penghantar obat.

Dari sudut pandang aplikasi praktis,
ukuran partikel nanopartikel o-mangostin—
kitosan yang diperoleh dalam penelitian ini,
yaitu pada kisaran 269,32-295,79 nm,
memiliki relevansi yang baik untuk sistem
penghantaran obat topikal maupun oral.
Berbagai laporan menyebutkan bahwa
nanopartikel dengan ukuran antara 20-500
nm berpotensi mendukung  proses
penyembuhan luka dengan memperbaiki
mikro-lingkungan luka, mendukung
hemostasis, serta mendorong regenerasi
jaringan [25]. Dalam konteks aplikasi topikal,
ukuran nanopartikel di bawah 300 nm
memungkinkan interaksi yang lebih baik
dengan permukaan kulit dan jaringan luka,
sehingga dapat meningkatkan retensi lokal
dan ketersediaan obat di area target. Selain
itu, untuk aplikasi oral, nanopartikel berbasis
kitosan dengan ukuran submikron diketahui
memiliki sifat mukoadhesif yang dapat
meningkatkan waktu tinggal di mukosa
gastrointestinal, sehingga berpotensi
meningkatkan absorpsi senyawa  aktif.
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Dengan demikian, karakteristik ukuran
nanopartikel yang diperoleh dalam penelitian
ini mendukung potensi pengembangan oM-
ChNPs sebagai sistem penghantaran obat
yang aplikatif, khususnya untuk aplikasi
topikal dan oral.

Meskipun ukuran partikel pada formulasi
FI sedikit lebih besar dibandingkan FII dan
FIII, nilai potensial zeta suspensi nanopartikel
untuk FI —35,46+0,53 mV), FII —56,96+0,99
mV), dan FII  (-59,13£0,82 mV)
menunjukkan bahwa FI memiliki stabilitas
muatan permukaan yang baik. Nilai potensial
zeta yang mendekati atau melebihi +£30 mV
umumnya mengindikasikan stabilitas koloid
yang baik, sehingga mengurangi
kemungkinan terjadinya agregasi partikel
dalam sistem suspensi [26]. Stabilitas ini
sangat penting untuk menjaga keseragaman
dan dispersi nanopartikel dalam aplikasi
biologis.  Sebaliknya, perbedaan nilai
potensial zeta antar formulasi menunjukkan
bahwa variasi rasio oM terhadap kitosan
dapat memengaruhi stabilitas elektrostatik
sistem, yang pada akhirnya berpotensi
memengaruhi performa penghantaran obat
[27].

Secara keseluruhan, hasil penelitian ini
menunjukkan bahwa variasi rasio o-
mangostin terhadap kitosan secara signifikan
memengaruhi karakteristik fisik suspensi
nanopartikel, khususnya ukuran partikel dan
stabilitas koloid, yang merupakan parameter
kunci  dalam  pengembangan  sistem
penghantar obat berbasis nanopartikel.

2. EE Entrapment Efficiency (EE)

Nilai efisiensi pemerangkapan
(entrapment efficiency, EE) untuk formulasi
FI, FII, dan FIII masing-masing adalah 91,45
+0,73%, 86,93+0,48%, dan 84,34+0,77%,
yang menunjukkan tren penurunan dari FI ke
FIII, sebagaimana ditunjukkan pada Tabel 2.
Hasil ini mengindikasikan bahwa nilai EE
nanopartikel — a-mangostin—kitosan  (aM-
ChNP) menurun seiring dengan
meningkatnya rasio aM terhadap kitosan, dari
FI (1:10) hingga FIII (1:2,5). Tren tersebut
dapat dikaitkan dengan perbedaan komposisi
aM dan kitosan pada masing-masing
formulasi. Pada formulasi FI, konsentrasi
kitosan yang lebih tinggi relatif terhadap aM
(1:10) memungkinkan terbentuknya jaringan
polimer yang lebih kuat dan padat, sehingga
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lebih efektif dalam mengenkapsulasi senyawa
aktif. Matriks polimer yang lebih rapat
meningkatkan interaksi antara kitosan dan
oM, yang pada akhirnya meningkatkan
retensi obat di dalam nanopartikel [28].
Sebaliknya, pada formulasi FIII dengan rasio
aM terhadap kitosan yang lebih tinggi (1:2,5),
jumlah kitosan yang tersedia untuk
membentuk jaringan stabil menjadi lebih
sedikit, sehingga kemampuan enkapsulasi
oM berkurang dan nilai EE menjadi lebih
rendah [16].

Selain itu, konsentrasi kitosan yang lebih
rendah memberikan stabilisasi yang kurang
optimal terhadap nanopartikel, yang dapat
menyebabkan pelepasan aM lebih dini atau
integrasi aM yang tidak sempurna ke dalam
matriks polimer. Penurunan nilai EE juga
dapat  dipengaruhi  oleh  peningkatan
konsentrasi oM dalam formulasi, yang
berpotensi menyebabkan kepadatan berlebih
di dalam matriks dan menghambat
kemampuan polimer untuk mempertahankan
obat secara efektif [29]. Dengan demikian,
formulasi oM-ChNP dengan rasio oM
terhadap kitosan FI (1:10) menunjukkan
karakteristik yang paling baik, ditandai
dengan stabilitas koloid yang lebih tinggi
serta nilai efisiensi pemerangkapan (EE)
tertinggi, yang berbeda secara signifikan (p <
0,05) dibandingkan formulasi FII dan FIII.
Matriks kitosan yang lebih kuat pada
formulasi FI mendukung retensi aM yang
lebih tinggi sekaligus meningkatkan stabilitas
nanopartikel secara keseluruhan [30].

Hasil penelitian ini menunjukkan bahwa
suspensi nanopartikel a-mangostin—kitosan
memiliki karakteristik fisik yang mendukung
aplikasi praktis sebagai sistem penghantar
obat. Ukuran partikel submikron dan
stabilitas koloid yang baik berpotensi
meningkatkan retensi lokal pada aplikasi
topikal, sementara sifat mukoadhesif kitosan
dapat mendukung aplikasi oral [31]. Oleh
karena itu, sistem nanopartikel yang
dikembangkan memiliki prospek untuk
dikembangkan lebih lanjut dalam formulasi
topikal maupun oral.

Terkait profil pelepasan obat, variasi rasio
a-mangostin terhadap kitosan diperkirakan
memengaruhi densitas matriks polimer dan
kekuatan ikatan/retensi oM di dalam
nanopartikel. Formulasi dengan kandungan
kitosan lebih tinggi (FI, 1:10) cenderung
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membentuk jaringan polimer yang lebih rapat
dan stabil, sehingga berpotensi menghasilkan
pelepasan yang lebih lambat dan terkontrol.
Sebaliknya, pada rasio aM yang lebih tinggi
(FIII, 1:2,5), ketersediaan kitosan untuk
membentuk matriks yang stabil berkurang
dan sebagian oM berpotensi berada lebih
dekat ke permukaan partikel, sehingga
pelepasan awal (initial burst release) dapat
lebih menonjol. Tren ini konsisten dengan
hasil  karakterisasi yang menunjukkan
perbedaan efisiensi pemerangkapan antar
formulasi, di mana FI memiliki EE tertinggi
dibandingkan FII dan FIII.

Namun demikian, penelitian ini belum
mengevaluasi profil pelepasan oM maupun
stabilitas nanopartikel dalam medium
biologis, seperti plasma, maupun dalam
cairan simulasi gastrointestinal. Oleh karena
itu, studi lanjutan diperlukan untuk (i)
menguji profil pelepasan aM pada beberapa
medium dengan pH berbeda (misalnya pH
kulit/luka dan pH gastrointestinal), (ii)
mengevaluasi stabilitas koloid dan perubahan
ukuran/zeta potential dalam cairan simulasi
biologis, serta (iii) mengkaji hubungan
parameter fisik (ukuran, EE, dan potensial
zeta) terhadap performa pelepasan dan
aktivitas biologis, sehingga potensi aplikasi
topikal maupun oral dapat dinilai secara lebih
komprehensif.

D. Simpulan

Berdasarkan hasil penelitian, formulasi
suspensi nanopartikel a-mangostin berbasis
kitosan  (aM-ChNP) yang  disiapkan
menggunakan metode gelasi ionik berhasil
meningkatkan  stabilitas dan  potensi
penghantaran a-mangostin. Seluruh formulasi
menunjukkan ukuran partikel dalam kisaran
nanopartikel (269,32-295,79 nm) dengan
stabilitas koloid yang baik, ditunjukkan oleh
nilai potensial zeta bermuatan negatif yang
tinggi. Variasi rasio aM terhadap kitosan
berpengaruh signifikan terhadap karakteristik
fisik nanopartikel, khususnya ukuran partikel,
efisiensi pemerangkapan, dan stabilitas
sistem. Formulasi FI (1:10) menunjukkan
performa paling optimal dengan nilai
entrapment efficiency tertinggi dan stabilitas
koloid yang baik, yang mengindikasikan
kemampuan = matriks  kitosan  dalam
mengenkapsulasi a-mangostin secara efektif.
Dengan demikian, suspensi oM-ChNP
berpotensi dikembangkan lebih lanjut sebagai
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sistem penghantar obat yang stabil dan efektif
untuk meningkatkan kinerja terapeutik o-
mangostin.
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