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Superparamagnetic Iron Oxide Nanoparticles (SPION) merupakan jenis nanopartikel 

berbasis besi yang kini banyak dikembangkan dalam dunia medis karena mampu 

diarahkan dengan medan magnet dan aman digunakan di dalam tubuh. Penelitian ini  

bertujuan untuk mengetahui bagaimana kecepatan homogenisasi mempengaruhi 

ukuran, distribusi, dan stabilitas partikel SPION yang dibuat dengan metode 

kopresipitasi. Tiga formula diuji, masing-masing dengan kecepatan homogenisasi 

berbeda: 1000 rpm, 3000 rpm, dan 6000 rpm. Partikel yang dihasilkan kemudian 

dianalisis menggunakan alat Dynamic Light Scattering (DLS) untuk mengetahui ukuran 

partikel, indeks polidispersitas (PDI), dan zeta potensialnya. Hasil Formula 2 (3000 

rpm) menghasilkan partikel paling kecil (305,2 nm) dengan distribusi ukuran yang cukup 

seragam dan stabilitas elektrostatik yang baik. Formula 3 (6000 rpm) menunjukkan 

stabilitas yang lebih tinggi, tetapi ukuran partikelnya besar dan sangat bervariasi. 

Sementara itu, Formula 1 (1000 rpm) menghasilkan partikel besar meski distribusinya 

cukup merata. Hasil penelitian ini menunjukkan bahwa kecepatan homogenisasi 3000 

rpm merupakan parameter yang optimal untuk menghasilkan SPION yang stabil, kecil, 

dan seragam. Formula 2 menunjukkan formula yang potensial untuk dikembangkan 

lebih lanjut dalam pengiriman obat atau terapi hipertermia berbasis magnet. 

 

Kata kunci-- SPION, ukuran partikel, zeta potenial, homogenisasi, kopresipitasi 
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Abstract 

Superparamagnetic Iron Oxide Nanoparticles (SPION) are iron-based 
nanoparticles gaining attention in the medical field due to their ability to be 
magnetically guided and their biocompatibility. This study aimed to explore how 
different homogenization speeds affect the size, distribution, and stability of 
SPION synthesized through the co-precipitation method. Three formulations 
were prepared using homogenization speeds of 1000 rpm, 3000 rpm, and 6000 
rpm. The resulting particles were analyzed using Dynamic Light Scattering 
(DLS) to determine particle size, polydispersity index (PDI), and zeta potential. 
The results showed that Formula 2 (3000 rpm) produced the smallest and most 
evenly distributed particles (305,2 nm) with good stability. Formula 3 (6000 
rpm) had a higher zeta potential, its particle size was larger and distribution less 
uniform. Formula 1 (1000 rpm) yielded large but more uniformly distributed 
particles. The results of this study show moderate homogenization speed offers 
the best conditions for producing SPION that are small, stable, and suitable for 
biomedical applications. Formula 2 shows the most promise for future 
development in drug delivery or magnetic hyperthermia therapies. 
 
Keywords: SPION, particle size, zeta potential, homogenization, co-
precipitation 
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A. Pendahuluan 

Superparamagnetic Iron Oxide Nanoparticles 
(SPION) merupakan nanopartikel berbasis 
besi yang telah menarik perhatian besar dalam 
dunia medis karena sifat magnetiknya yang 
unik. Sifat superparamagnetik ini 
menunjukkan perilaku magnetik ketika 
diberikan medan magnet eksternal dan segera 
kehilangan sifat tersebut setelah medan 
magnet dihentikan [1]Keistimewaan ini 
membuat SPION sangat fleksibel untuk 
berbagai aplikasi klinis, seperti pencitraan 
medis, penghantaran obat tertarget, dan terapi 
kanker menggunakan teknik hipertermia [2]. 
Oleh karena itu, proses terapi yang dilakukan  
bisa lebih tertarget dan efektif, serta 
meminimalkan efek samping yang biasanya 
terjadi pada terapi konvensional [3] 
SPION terbuat dari dua bentuk besi oksida 
yang umum digunakan, yaitu magnetit (Fe₃O₄) 
dan maghemit (γ-Fe₂O₃) [4]Kedua jenis besi 
oksida ini tidak hanya stabil, tetapi juga 
biokompatibel, sehingga dapat diterima 
dengan baik oleh tubuh manusia tanpa 
menyebabkan reaksi toksik [5] Ukuran 
partikel SPION yang berada pada skala 
nanometer memberikan rasio luas permukaan 
terhadap volume yang sangat tinggi, 
menjadikannya sangat efisien dalam 
berinteraksi dengan sel tubuh[6]. Hal ini 
sangat menguntungkan dalam aplikasi medis, 
karena SPION dapat membawa dan 
melepaskan obat secara efisien ke lokasi target 
[7] 
Keunggulan superparamagnetik yang dimiliki 
SPION memberikan peluang besar dalam 
dunia medis, terutama dalam hal kontrol dan 
navigasi partikel di dalam tubuh [8]. Dengan 
bantuan medan magnet eksternal, SPION bisa 
diarahkan menuju area penyakit yang 
diinginkan secara presisi, meningkatkan 
efektivitas pengobatan sekaligus mengurangi 
potensi efek samping [9]. Namun, untuk 
memastikan agar SPION dapat berfungsi 
dengan optimal, ukuran dan distribusi partikel 
harus dikendalikan dengan sangat cermat. 
Partikel yang terlalu besar dapat menghambat 
penetrasi ke dalam jaringan tubuh dan berisiko 
dikenali serta dihancurkan oleh sistem imun 
tubuh. Sebaliknya, partikel yang terlalu kecil 
mungkin akan mengurangi stabilitas dan 
respons magnetiknya, serta berpotensi tersebar 
ke area yang tidak diinginkan [10] 

Proses sintesis SPION harus dilakukan dengan 
hati-hati agar menghasilkan ukuran dan 
morfologi yang sesuai dengan aplikasi medis. 
Salah satu metode yang paling sering 
digunakan adalah kopresipitasi, karena 
prosesnya relatif sederhana, biaya rendah, dan 
memungkinkan kontrol yang baik terhadap 
ukuran partikel [11] Metode kopresipitasi 
melibatkan reaksi antara ion Fe²⁺ dan Fe³⁺ 
dalam larutan yang kemudian dicampur 
dengan basa kuat, seperti amonia atau natrium 
hidroksida, untuk menghasilkan endapan besi 
oksida [12]. 
Beberapa faktor penting yang mempengaruhi 
hasil sintesis SPION meliputi pH larutan, suhu 
reaksi, kecepatan pengadukan, waktu 
pencampuran, serta konsentrasi ion besi dan 
basa. Peningkatan suhu dapat mempercepat 
pembentukan partikel dan menghasilkan 
kristal yang lebih besar. Sementara itu, pH 
yang lebih tinggi dapat mempercepat nukleasi 
partikel dan menghasilkan partikel yang lebih 
besar pula [13]Salah satu teknik yang banyak 
digunakan untuk mengukur ukuran partikel 
SPION adalah Dynamic Light Scattering 
(DLS). Teknik ini bekerja dengan mengukur 
perubahan intensitas cahaya yang dipantulkan 
oleh partikel-partikel dalam larutan. Dari 
perubahan intensitas ini, dapat dihitung ukuran 
rata-rata serta distribusi partikel [14]. Selain 
itu, DLS juga memberikan informasi terkait 
kestabilan koloid, yang sangat penting untuk 
memastikan bahwa SPION tetap terdispersi 
dengan baik dalam larutan dan tidak 
menggumpal ketika digunakan dalam tubuh 
[15].  
Penelitian mengenai SPION telah dilakukan 
menggunakan FeSO4 menggunakan KOH 
dengan teknik kopresipitasi, dihasilkan bahwa 
SPION dapat menghasilkan ukuran partikel < 
500 nm pada kecepatan pengadukan 1000 rpm 
dan 3000 rpm [16]. Berdasarkan penelitian 
terdahulu maka dilakukan penelitian dengan 
menggunakan FeCl2 dan FeCl3 menggunakan 
NH4OH dengan teknik kopresipitasi pada 
kecepatan 1000 rpm, 3000 rpm, dan 6000 rpm. 
Perkembangan penelitian dan pemahaman 
tentang SPION berpotensi menjadi platform 
baru yang sangat efektif dalam terapi presisi 
dan diagnosis. Tujuan dari penelitian ini 
mendapatkan ukuran partikel yang optimal, 
yang dapat meningkatkan efisiensi dan kinerja 
SPION dalam aplikasi terapeutik dan 
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diagnostik, seperti pengiriman obat atau 
pencitraan medis. 

 

B. Metode 

Alat dan Bahan 

FeCl2.4H2O, FeCl3.6H2O (Sigma Aldrich, 
Singapura), NH4OH (Sigma-Aldrich, 
Singapura), timbangan analitik (Adam AFA-
210 LC, Amerika Serikat), alat-alat gelas, 
three neck round bottom flask, particle size 
analyzer (PSA) SZ-100 (Horiba, Jepang). 
 
Prosedur Penelitian 
Pembuatan SPION 

SPION disintesis menggunakan metode 
kopresipitasi. Pembuatan SPION dilakukan 
dalam three neck round bottom flask dengan 
rasio molar Fe3+: Fe2+ adalah 2:1. Larutan 
FeCl3 dimasukkan kedalam beaker gelas, 
kemudian ditambahkan dalam air 
terdeionisasi. Air terlebih dahulu di-purging 
dengan gas N2 [17]. Larutan FeCl2 
dimasukkan kedalam beaker gelas 
ditambahkan ke dalam air terdeionisasi. Air 
terlebih dahulu dipurging dengan gas N2 [17]. 
Larutan FeCl3 dan larutan FeCl2 dicampurkan 
di three neck round bottom flask 250 mL. 
Pencampuran dilakukan pada kecepatan 
tertentu dibawah kondisi refluks). Larutan 
kemudian di sonikasi menggunakan dalam 
ultrasonic bath (100W) selama 30 menit. 
Kemudian NH4OH ditambahkan selama satu 
menit dan aliran gas dihentikan. Larutan 
NH4OH ditambahkan dengan cara penetesan 
sampai pH larutan 10 – 11 [18] sambil 
diperhatikan munculnya endapan hitam. 
Setelah 30 menit [19] hasil endapan dicuci tiga 
kali dengan air deionisasi. Endapan hitam 
dipisahkan dengan sentrifugasi dengan 
kecepatan 12.500 rpm pada suhu ruang selama 
30 menit, kemudian dikeringkan dengan oven 
pada suhu 60˚C selama 24 jam [20]. 
 
Tabel 1. Formula sintesis SPION 

Keterangan Formula 

1 

Formula 

2 

Formula 

3 

FeCl3 

(mM) 
27,378 27,378 27,378 

FeCl2 

(mM) 
13,413 13,413 13,413 

NH4OH 

(mL) 
1,35 1,35 1,35 

Kecepatan 

homogenizer 
1000 3000 6000 

(rpm) 

Kecepatan 

sentrifugasi 

(rpm) 

12.500 12.500 12.500 

 
Penentuan distribusi ukuran partikel, 

indeks polidispersitas, potensial zeta 
SPION 

Penentuan distribusi ukuran partikel, indeks 
polidispersitas, dan potensial zeta SPION 
dilakukan dengan NANO-ZS series Malvern 
Zetasizer particle size analyzer dengan metode 
dynamic light scattering [21] 
 
C. Hasil dan Pembahasan 
Hasil pengujian ketiga formula SPION yang 
diuji menunjukkan Formula 2 menunjukkan 
ukuran partikel paling kecil, yakni sekitar 
305,2 nm. Ukuran ini cukup ideal untuk 
banyak aplikasi terapi dan diagnostik karena 
partikel di bawah 500 nm masih bisa 
mempertahankan sifat superparamagnetik, 
serta lebih mudah masuk ke jaringan target 
melalui sirkulasi darah tanpa cepat 
dibersihkan oleh sistem imun tubuh 
[22]Sebaliknya, Formula 1 dan Formula 3 
memiliki ukuran yang lebih besar yaitu 712,4 
dan 667,4 nm yang bisa mengurangi efisiensi 
penghantaran, memperbesar risiko 
pengendapan, serta menurunkan performa 
partikel dalam medan magnetik. 
Hasil indeks polidispersitas (PDI), Formula 1 
memiliki nilai paling rendah (0,303), artinya 
ukuran partikelnya cukup seragam. Hal ini 
penting karena SPION dengan ukuran yang 
seragam akan memberikan respons magnetik 
yang lebih konsisten dan mudah dikendalikan. 
Formula 2 juga masih cukup baik dengan PDI 
0,367. Namun, Formula 3 memiliki nilai PDI 
sebesar 1, yang menandakan bahwa ukuran 
partikel sangat bervariasi. Ini bisa 
menimbulkan masalah pada stabilitas, 
distribusi in vivo, dan efektivitas klinis [23] 
 
Tabel 2. Hasil ukuran partikel, indeks 
polidispersitas, dan zeta potensial 

Keterangan Formula 

1 

Formula 

2 

Formula 

3 

ukuran 

partikel 
712,4 305,2 667,4 

indeks 
polidispersita

s 

0,303 0,367 1 

zeta 

potensial 
-24,3 -25,9 -30,2 
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Zeta potensial merupakan parameter penting 
yang menunjukkan stabilitas antar partikel 
dalam suspensi. Nilai zeta potensial yang 
lebih tinggi (secara absolut) berarti partikel 
saling tolak-menolak lebih kuat, sehingga 
tidak mudah menggumpal. Dalam hal ini, 
Formula 3 memiliki zeta potensial paling 
besar, yaitu -30,2 mV, yang menandakan 
bahwa sistemnya cukup stabil secara 
elektrostatik. Formula 1 dan 2 berada di 
kisaran -24,3 hingga -25,9 mV, yang masih 
dapat diterima tetapi mungkin memerlukan 
penstabil tambahan seperti coating polimer 
agar tetap stabil di lingkungan fisiologis [24] 

Berdasarkan hasil sintesis, maka Formula 
2 menjadi kandidat komposisi yang 
seimbang, karena ukuran partikel kecil dan 
distribusi yang cukup seragam, dua hal 
tersebut sangat penting untuk efisiensi 
penghantaran dan respon magnetik yang 
presisi. Nilai zeta potensial formula 2 masih 
di bawah ambang ideal, tetapi masih bisa 
diatasi dengan pendekatan formulasi 
tambahan. Sementara itu, Formula 3 unggul 
dari sisi stabilitas elektrostatik, tetapi ukuran 
partikelnya sangat bervariasi. Formula 1 juga 
cukup stabil secara distribusi, tapi ukuran 
partikelnya terlalu besar untuk penggunaan 
optimal sebagai SPION. Penelitian SPION 
sebelumnya dengan kecepatan 1000 rpm 
menghasilkan ukuran partikel < 200 nm dan 
pada kecepatan 3000 rpm menghasilkan 
ukuran partikel <100 nm. Pada penelitian ini 
didapatkan ukuran partikel lebih besar 
dikarenakan NH₄OH sebagai basa lemah 
memperlambat nukleasi dan meningkatkan 
pertumbuhan kristal tetapi dengan kecepatan 
pengadukan tinggi (3000 rpm) dapat 
membantu mengecilkan ukuran partikel. 
Sintesis SPION dengan FeSO₄ dan KOH 
menghasilkan partikel lebih kecil (<100 nm) 
pada kecepatan 3000 rpm dikarenakan KOH 
sebagai basa kuat dapat meningkatkan pH 
dengan cepat, sehingga mendorong nukleasi 
lebih dominan dan memperkecil ukuran 
partikel [16]. 

 

 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
    
  
Gambar 1. Hasil ukuran partikel Formula 2 
 

    Gambar 2. Hasil zeta potensial Formula 2 
 
Kecepatan homogenisasi sangat berpengaruh 
terhadap kualitas partikel SPION yang 
dihasilkan. Penggunaan kecepatan rendah, 
seperti pada Formula 1 (1000 rpm), energi 
geser yang terbatas membuat partikel sulit 
terpecah menjadi kecil, sehingga ukuran yang 
dihasilkan justru cukup besar. Sebaliknya, 
pada Formula 2 (3000 rpm), kecepatan 
sedang memberikan keseimbangan antara 
gaya geser dan kestabilan sistem, 
menghasilkan partikel yang lebih kecil dan 
relatif seragam. Namun, ketika kecepatan 
ditingkatkan lebih tinggi seperti pada 
Formula 3 (6000 rpm), sistem justru menjadi 
tidak stabil, partikel menjadi tidak seragam 
dan cenderung bergabung kembali 
(aglomerasi), meskipun nilai zeta 
potensialnya cukup baik. Hal ini 
menunjukkan bahwa kecepatan yang terlalu 
tinggi tanpa dukungan formulasi tambahan 
bisa merugikan, dan kecepatan sedang 
terbukti paling ideal untuk menghasilkan 
SPION yang stabil, kecil, dan seragam [25] 

Kecepatan homogenisasi dalam sintesis 
sangat berpengaruh terhadap kualitas partikel 
SPION yang dihasilkan. Pada kecepatan 
rendah, seperti pada Formula 1 (1000 rpm), 
energi geser yang terbatas membuat partikel 
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sulit terpecah menjadi kecil, sehingga ukuran 
yang dihasilkan cukup besar. Sebaliknya, 
pada Formula 2 (3000 rpm), kecepatan 
sedang memberikan keseimbangan antara 
gaya geser dan kestabilan sistem, sehingga  
menghasilkan partikel yang lebih kecil dan 
relatif seragam. Namun, ketika kecepatan 
ditingkatkan lebih tinggi seperti pada 
Formula 3 (6000 rpm), sistem menjadi tidak 
stabil, partikel menjadi tidak seragam dan 
cenderung bergabung kembali (aglomerasi), 
meskipun nilai zeta potensialnya cukup baik. 
Hal ini menunjukkan bahwa kecepatan yang 
terlalu tinggi tanpa dukungan formulasi 
tambahan bisa merugikan, dan kecepatan 
sedang terbukti paling ideal untuk 
menghasilkan SPION yang stabil, kecil, dan 
seragam. 

Secara keseluruhan, Formula 2 dengan 
kecepatan 3000 rpm paling berpotensi untuk 
dikembangkan lebih lanjut, khususnya untuk 
aplikasi seperti targeted drug delivery atau 
terapi hipertermia magnetik. Hasil ini sejalan 
dengan penelitian sintesis SPION dengan 
FeSO4 dengan KOH diperoleh formula 
optimal pada kecepatan 3000 rpm [16]. 
Berdasrkan hasil penelitian yang telah 
dilakukan diharapkan dapat dilakukan 
sintesis SPION dengan metode kopresipitasi 
menggunakan polimer penstabil agar 
diperoleh ukuran partikel yang lebih kecil dan 
lebih stabil. Semua formula tetap 
memerlukan evaluasi lebih lanjut melalui uji 
sitotoksisitas, interaksi biologis, dan 
performa in vivo agar bisa dipastikan aman 
dan efektif saat digunakan dalam tubuh. 

 
D. Simpulan 

Penelitian ini menunjukkan bahwa kecepatan 
homogenisasi sangat mempengaruhi hasil 
akhir partikel SPION, baik dari sisi ukuran, 
keseragaman, maupun stabilitasnya. Dari 
ketiga formula yang diuji, Formula 2 
(kecepatan 3000 rpm) terbukti paling optimal 
karena mampu menghasilkan partikel  dengan 
ukuran 305,2 nm, cukup seragam dengan 
indeks polidispersitas  <0,5; dan lebih stabil 
dengan nilai zeta -25,9.  Hal ini menegaskan 
pentingnya pemilihan kecepatan yang tepat 
dalam proses sintesis, khususnya jika SPION 
akan digunakan untuk aplikasi medis seperti 
penghantaran obat atau terapi berbasis medan 
magnet. 
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