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ABSTRAK

Sediaan patch sudah mulai digunakan sebagai alternatif sediaan padat yang inovatif dan
menyenangkan ketika digunakan secara oral. Pada penelitian sebelumnya, bentuk patch berbasis
kitosan dan alginat dipilih untuk penghantaran mangostin, namun memberikan masalah pada saat
pencampuran. Mangostin yang diformulasikan dalam sediaan patch oral dengan basis natrium
alginat dan kitosan mengikuti pelepasan Korsmeyer-Peppas sebanyak 80,34+0,32% pada jam ke-
3, sementara pelepasan kurkumin hanya sekitar 13%. Pada penelitian ini, dibuat patch patch oral
mangostin, piperin dan kurkumin dengan basis yang berbeda yaitu kitosan,
hidroksipropilmetilselulosa dan gelatin. Studi ini bertujuan untuk mengevaluasi pelepasan tiga zat
yang berbeda, yaitu mangostin, piperin, dan kurkumin dalam patch oral dengan basis yang sama.
Pelepasan patch oral mangostin, piperin, dan kurkumin diuji menggunakan media saliva buatan
dan waktu uji selama 3 jam. Studi ini memperlihatkan bahwa profil pelepasan mangostin, piperin,
dan kurkumin, dari sediaan patch oral mengikuti model Korsmeyer-Peppas dengan nilai R?
masing-masing 0,9536; 0,9091; dan 0,903. Untuk mangostin mencapai konsentrasi tertinggi yaitu
14,93% pada menit ke-90, dan pada jam ke-3 melepaskan zat aktif 90,96%. Sementara kurkumin
mencapai konsentrasi tertinggi pada menit ke-15 sebesar 24,34% dengan pelepasan 95,72% pada
jam ke-3, dan piperin mencapai konsentrasi tertinggi pada menit ke-15 sebesar 11,52% dan pada
jam ke-3 sebesar 92,33%. Pada model pelepasan Korsmeyer-Peppas, terjadi difusi dan erosi yang
disebabkan oleh penggunaan polimer dalam sediaan patch, sehingga pelepasan akan cepat di awal
dan menjadi stagnan di akhir. Fenomena ini bermanfaat untuk mendapatkan onset of action yang
cepat, namun stabil dalam waktu lama.

Kata kunci : Patch Oral, Mangostin, Piperin, Kurkumin, Pelepasan Obat.

ABSTRACT
Patch formulations have increasingly been explored as innovative and user-friendly alternatives

to conventional solid oral dosage forms. Previous studies developed chitosan- and alginate-based
patches for mangostin delivery; however, these systems presented difficulties during the mixing
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process. Mangostin formulated in an oral patch using sodium alginate and chitosan exhibited a
release profile consistent with the Korsmeyer—Peppas model, reaching 80.34 = 0.32% release at
the third hour, whereas curcumin release was only approximately 13%. In this study, oral patches
containing mangostin, piperine, and curcumin were prepared using different polymer bases,
namely chitosan, hydroxypropyl methylcellulose, and gelatin. The aim was to evaluate the release
behavior of these three active compounds from oral patches formulated with the same polymer
base. Release testing was conducted in artificial saliva for a duration of 3 hours. The results
showed that the release profiles of mangostin, piperine, and curcumin followed the Korsmeyer—
Peppas kinetic model, with R? values of 0.9536, 0.9091, and 0.903, respectively. Mangostin
reached its highest concentration (14.93%) at 90 minutes and achieved 90.96% cumulative
release by the third hour. Curcumin reached its peak concentration at 15 minutes (24.34%) with
a cumulative release of 95.72% at 3 hours, while piperine achieved its highest concentration at
15 minutes (11.52%) and reached 92.33% release at the third hour. According to the Korsmeyer—
Peppas model, drug diffusion and matrix erosion occur as a result of polymer interaction within
the patch, producing an initial burst release followed by a plateau phase. This release behavior
is advantageous for achieving a rapid onset of action while maintaining the concentration for a
long time.

Keywords: Oral Patch, Mangostin, Piperine, Curcumin, Drug Release.

PENDAHULUAN

Berbagai rute sediaan telah banyak
ditawarkan mulai dari rute parenteral sampai
dengan topikal. Sediaan patch oral
merupakan salah satu bentuk sediaan oral
yang inovatif, menyenangkan dan mudah
digunakan. Bentuk sediaan ini sudah mulai
digunakan sebagai alternatif sediaan padat
yang digunakan secara oral, diantaranya
sediaan patch bukal yang mengandung o-
mangostin untuk terapi kanker oral, maupun
sariawan (Milanda et al., 2022; Tangsuksan
et al., 2021) Sediaan ini dipilih karena
memiliki beberapa keuntungan antara lain:
hancur di dalam rongga mulut karena
memiliki luas permukaan yang besar, onset
of action lebih cepat, lebih fleksibel, mudah
untuk dibawa, disimpan dan didistribusikan,

dosis lebih akurat, serta dapat digunakan
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sebagai alternatif bentuk sediaan selain tablet
dan kapsul (Madhav et al., 2009).

Sistem patch yang terdiri dari polimer
dan eksipien lainnya memiliki kemampuan
menjerat zat aktif di dalam matriksnya.
Polimer dalam matriks akan mengendalikan
laju pelepasan dari patch tersebut (Milanda et
al., 2022; Wathoni et al., 2019). Patch yang
telah dibuat sebelumnya menggunakan
kitosan yang dikombinasikan dengan
natrium alginat sebagai polimer pembentuk
matriks. Kitosan merupakan polimer alam
yang bersifat biokompatibel dan
biodegradable. Kelarutannya dalam pH
rendah dapat menyebabkan sebagian besar
gugus amino dalam kitosan terprotonasi
sehingga memiliki sifat polikationik (Gozali
et al., 2022; Mahboob et al., 2016). Patch
yang terbuat dari kitosan saja tidak dapat
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digunakan secara langsung karena sifatnya
yang rapuh dan elastisitasnya rendah,
sehingga diperlukan material yang sesuai
untuk meningkatkan karakteristik patch,
salah satunya alginat yang mampu
memperbaiki sifat fisik patch kitosan (Gozali
et al., 2022). Namun proses pencampuran
kedua polimer cukup sulit karena kitosan
yang stabil pada pH rendah sering
menggumpal ketika dicampurkan dengan
alginat yang bersifat netral..

Patch ekstrak kulit manggis yang
dibuat dengan PVP memiliki profil
pelepasan zat aktif yang mengikuti orde 1,
pelepasan tinggi pada 30 menit pertama, dan
setelah itu konstan. Pelepasan obat pada
menit ke-30 sampai dengan jam ke-8
mengikuti model orde 0. Patch oral
mangostin untuk sariawan memperlihatkan
profil  pelepasan  mengikuti  Model

Korsmeyer-Peppas dengan total pelepasan

mangostin  pada jam ke-3 sebanyak
80,34+0,32%.
Penelitian mengenai formulasi

berbagai sediaan patch sudah banyak
dilakukan, namun studi lanjut mengenai
profil pelepasan zat aktifnya belum banyak
dilakukan. Oleh karena itu, pada penelitian
ini dilakukan mengenai penggunaan kitosan
yang dikombinasikan dengan gelatin dan
hidroksipropilmetilselulosa untuk

memperbaiki profil pelepasan ketiga herbal
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tersebut (Gozali et al., 2022; Phumlek et al.,
2022; Suharyani et al., 2025; Wijaya et al.,
2023).

METODE PENELITIAN
Alat dan Bahan

Alat yang digunakan dalam penelitian
ini adalah timbangan analitik (Ohaus
Spektrofotometri UV-Vis
(Shimadzu UV Mini-1240), alat uji disolusi,

Jerman),

oven (Memmert),

(Gauze), pH meter (Metler Toledo-F20),

mikrometer  digital

hotplate magnetic stirrer (Iconhunt SH-2),
mikropipet, dan cetakan patch.

Bahan yang digunakan dalam
penelitian ini adalah mangostin (STFI),
piperin (STFI), kurkumin (STFI), kitosan
larut air, gelatin (Nitra Kimia), gliserin (CV.
Bratacco),
HPMC/Hydroxypropilmethylcellulose (PT.
Bratachem, Indonesia), etanol (CV. Mustika
Lab), metanol p.a (PT. Merck, Indonesia),

membran selofan, media saliva buatan dan

Akuades (PT.Brataco Indonesia).

Jalannya Penelitian

1. Formulasi Sediaan Oral Patch
Mangostin (MP), Piperin (PP), dan
Kurkumin (KP)
Oral patch dibuat dengan metode

solvent casting. \ Kitosan dan gelatin

dikembangkan dengan air dalam wadah
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terpisah. Sementara HPMC dikembangkan
dalam air hangat. Setelah mengembang,
kitosan ditambahkan secara bertahap ke
dalam HPMC, diikuti dengan penambahan
gelatin  sambil diaduk dengan magnetic
stirrer. Tambahkan gliserin ke dalam

campuran tersebut, aduk campuran hingga

homogen. Campuran yang telah homogen
dituang ke dalam cetakan, dan dikeringkan
dalam oven dengan suhu 65°C selama kurang
lebih 4-5 jam (Milanda et al.,, 2022;
Suharyani et al., 2024). Patch dikeluarkan
dan dipotong 2 x 2 cm (Tabel 1).

Tabel 1. Formula Sediaan Patch Oral Mangostin (MP), Piperin (PP), dan Kurkumin (KP)

Konsentrasi
Nama Bahan Basis PP KP
a-Mangostin - 33,75 ug - -
Piperin - 71,95 pg -
Kurkumin - - - 14,29 ng
Kitosan 0,1 % 0,1 % 0,1 % 0,1 %
HPMC 1,7 % 1,7 % 1,7 % 1,7 %
Gelatin 1% 1 % 1% 1%
Gliserin 0,3 % 0,3 % 0,3 % 0,3 %
Akuades 96,9% 96,9% 96,9% 96,9%

Zat aktif dilarutkan dengan etanol
kemudian dicasting ke dalam basis patch
menggunakan mikropipet, sehingga tiap
patch mengandung 33,75 pg a-mangostin,
71,95 ug piperin, 14,29 pg kurkumin
(Gambar 1).

a-mangostin  dibuat larutan dalam
etanol 96% dengan konsentrasi 33,75 pg/0,2
mL. Tuangkan 0,2 mL larutan ini ke dalam
basis  patch  dengan  menggunakan
mikropipet. Untuk menguapkan etanol
sebagai pelarut, patch dibiarkan mengering
pada suhu 9°C selama 24 jam. Oral patch
yang telah kering dapat disimpan di dalam

wadah tertutup rapat pada suhu ruangan,

yang kemudian akan dilakukan evaluasi
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sediaan (Milanda et al., 2022). Lakukan hal
yang sama untuk patch piperin (PP) dan
patch kurkumin (KP).
2.  Uji Pelepasan Secara In-Vitro

Uji pelepasan obat secara in-vitro
dilakukan dengan menggunakan alat uji
disolusi tipe 1. Masukkan sediaan yang sudah
dilarutkan dengan saliva buatan ke dalam
membran selofan, dan letakkan dalam basket.
Tabung disolusi diisi dengan media saliva
buatan, pasangkan basket. Jalankan alat pada
suhu 37+0,5°C dengan kecepatan putaran 50
rpm. Ambil 5 mL sampel pada menit ke 15,
30, 45, 60, 90, 120, 180, 240, 300 dan 360.

Setiap pengambilan sampel, media diganti
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dengan volume yang sama untuk

mempertahankan kondisi sink.

Kitosan, HPMC dan gelatin
dikembangkan dalam wadah
terpisah

(@) (b) ()

Pengeringan pada suhu
4°C+ 24 jam

Oral patch MP (a), PP (b), dan KP(c)

Campurkan semua bahan

..... Pharmacoscript Special Issue, Desember 2025

Pengeringan pada

oven 65°C 4-5 jam Basis patch

3

Casting zat aktif ke
dalam basis

Basis patch berukuran
2x2cm

Gambar 1. Pembuatan patch mangostin/MP (a), patch piperin/PP (b), dan patch kurkumin/KP

(c) dengan metode solvent casting

Konsentrasi piperin, mangostin dan
kurkumin masing-masing diukur dengan
menggunakan Spektrometer uv-vis panjang
gelombang maksimum  (Amaks) untuk
mangostin 317 nm (Alam et al., 2023),
piperin 342 nm (Octavia et al., 2024) dan
kurkumin 425 nm (Pawar et al., 2018).
Hitung persen (%) zat aktif dalam setiap
sampel, dan lakukan fitting kurva untuk
mengetahui orde pelepasan zat aktif, yaitu

orde nol, orde 1, Korsmeyer-Peppas atau

Higuchi (Suharyani et al., 2025).

HASIL DAN PEMBAHASAN
Sediaan oral patch seluruh formula

tidak menunjukan adanya bau khas atau

menyengat. Warna dari sediaan dipengaruhi
dari karakteristik masing-masing senyawa
serta menunjukkan warna yang transparan.
Basis patch oral transparan dan tidak
berwarma, MP berwarna agak coklat
transparan, PP tidak berwarna dan

transparan, dan KP berwarna kuning

transparan.

Gambar 2. Oral patch MP (a), PP (b), dan
KP ()
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1.  Pelepasan Zat Aktif Dari Patch Oral
Mangostin (MP), Piperin (PP) dan
Kurkumin (KP)

Uji pelepasan obat secara in-vitro

merupakan tahap uji yang kritis yang dapat
menggambarkan keamanan, efikasi dan
kualitas dari suatu sistem penghantaran obat,
tetapi sampai saat ini tidak ada kompendial
atau peraturan standar untuk prosedur
pengujiannya. Metode yang paling banyak
digunakan adalah continous flow (CF),
dialysis membran (DM) dan sample separate
(SS). Pada metode CF, digunakan alat uji
disolusi tipe 4, sementara untuk metode DM
menggunakan membran dialisis, seperti
membran selofan, sementara metode SS
menggunakan membran 0,45 atau 0,2 pm
(Weng et al., 2020). Uji pelepasan obat
secara in-vitro dapat dilakukan dengan
menggunakan metode dayung, keranjang
maupun flow through, dengan menggunakan
media saliva buatan (Nair et al., 2013;
Sudhakar et al., 2006).

Mekanisme pelepasan obat dari suatu
sediaan patch dapat mengikuti model
matematika  untuk  memprediksi  dan
menganalisis pelepasan obat. Pelepasan obat
secara in-vitro dari sediaan patch dapat
mengikuti model matematika orde nol, orde
satu, Higuchi dan Korsmeyer-Peppas
(Siepmann J, Siegel RA, 2011).

Pada model orde nol, pelepasan obat

tidak tergantung dari konsentrasi. Sediaan
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obat mengikuti sistem yang ideal dengan

persamaan berikut :

F adalah jumlah obat yang dilepaskan
pada waktu t, dan Ko adalah konstanta
pelepasan obat pada orde nol (Kumria et al.,
2013).

Pada model orde satu, pelepasan obat
tergantung pada jumlah obat yang terdapat
pada patch.

In(1-F)=K;xt

K; adalah konstanta pelepasan orde
satu, sementara F adalah jumlah obat yang
dilepaskan pada waktu t (Kumria et al.,
2013).

Pelepasan obat dengan Model Higuchi
dikembangkan untuk sediaan patch berbasis
matriks  mengikuti

pelepasan  difusi

terkontrol.

Ku adalah konstanta pelepasan pada
Model Higuchi, sementara F adalah jumlah
obat yang dilepaskan pada waktu t (Kumria
etal.,2013)

Pelepasan obat dengan  model

Korsmeyer-Peppas, pelepasan obat
tergantung  dari  perbedaan  polimer
pembawanya.

F=Kpxth .ooooviiiiiiiiiinn.. 4)

Kr adalah konstanta pelepasan

Korsmeyer-Peppas, sementara F adalah
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jumlah obat yang dilepaskan pada waktu t,
dan n adalah eksponen model pelepasan,
yang tergantung pada mekanisme transfer zat
aktif (Kumria et al., 2013). Pada pelepasan
obat dari patch, n = 0,5 (difusi Fickian),
0,5<n<1 untuk mekanisme transport secara
anomali dan n=1 untuk mekanisme relaksasi
pada polimer (Siepmann J, Siegel RA,
2011).

Fitting kurva pada masing-masing
model dilakukan untuk mendapatkan orde

pelepasan obat. Berdasarkan hasil fitting

Tabel 2. Hasil fitting kurva

..... Pharmacoscript Special Issue, Desember 2025

kurva model pelepasan orde 1, 2, Higuchi
dan Korsmeyer-Peppas, pelepasan
mangostin dari patch oral mangostin (MP)
dan kurkumin (KP) mengikuti model
Higuchi, sementara patch piperin (PP)
mengikuti Korsmeyer-Peppas (Tabel 2).

Hal yang sama terjadi pada patch oral
piperin (PP) dan kurkumin (KP), sehingga
ketiga zat aktif ini memberikan profil
pelepasan zat aktif dengan model

Korsmeyer-Peppas (Gambar 2).

Orde Nol Orde Satu Higuchi Korsmeyer-Peppas
Sampel R R %2 )ilz PP
Patch mangostin 0.8290 0.7221 0.9183 0,8290
Patch piperin 0.7350 0,8087 0.5728 0.8291
Patch kurkumin 0,6604 0,9131 0,9463 0.6604
—e— Mangostin  -*+-=+-- Piperin  ==#&=- Kurkumin

(S8
D

o]
N

—_—
Un

—_—
D

(941

Pelepasan kumulatif (%)

[en}

w -
S

30 60 90

120 150 180 210 240

I
Un

Waktu (menit)

Gambar 2. Pelepasan zat aktif dari patch oral mangostin (MP), piperin (PP) dan kurkumin (KP)
selama 3 jam. Uji dilakukan sebanyak 3 kali pengulangan.
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Perbedaan zat aktif pada patch oral
mangostin (MP), piperin (PP) dan kurkumin
(KP) memberikan perbedaan  model
pelepasan, karena ketiga isolat ini sama-sama
memiliki kelarutan yang rendah dalam air.
Formulasi mangostin, piperin dan mangostin
dalam basis patch yang sama memberikan
profil pelepasan yang sama. Polimer yang
digunakan sebagai basis dalam patch oral ini
adalah kitosan, hidroksipropilmetilselusosa
(HPMC) dan gelatin (Mardawati ef al., 2025;
Peppas & Sahlin, 1996; Suharyani et al.,
2024).

Untuk sediaan patch, difusi obat
Fickian dan transpor obat relaksasi
ditentukan oleh n sama dengan 0,5 dan n
sama dengan 1 (Tabel 3). Pada proses fitiing
kurva, digunakan nilai n-1 karena
menggunakan  basis  polimer  yang
mengembang ketika mengabsorpsi air.

Tabel 3. Nilai n untuk persamaan Peppas
dan mekanisme pelepasan dari
sistem penghantaran obat
terkontrol untuk sediaan patch

N Mekanisme pelepasan

Obat
0,5 Difusi Fickian
0,5<n<1,0 Anomali
1,0 Case-11

(Siepmann & Peppas, 2011)

Nilai n yang berbeda menunjukkan
pelepasan obat yang disebabkan oleh difusi
atau relaksasi polimer Mekanisme pelepasan

anomali adalah mekanisme pelepasan yang
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terjadi diantara Fickian dan Case-II, dengan
nilai n diantara 0,5 dan 1 (Ritger & Peppas,
1987; Siepmann & Peppas, 2011).

Pada pelepasan zat aktif patch oral
mangostin, piperin dan kurkumin, digunakan
kombinasi 3 polimer, yaitu kitosan,
hidroksipropilmetilselulosa, dan gelatin.
Pelepasan zat aktif pada sediaan ini terjadi
secara anomali, karena pelepasan obat
dikendalikan oleh gabungan difusi dan erosi,
yang diakibatkan oleh terjadinya swelling
ketiga polimer. sehingga kurva yang didapat
tajam pada awal pelepasan dan selanjutnya
pelepasan obat terjadi akibat erosi dari
polimer sebagai matriks (Unagolla et al.,
2018).

Hidrosipropilmetilselulosa (HPMCO),
gelatin, dan kitosan digunakan sebagai basis
patch karena karakteristiknya yang
biokompatibel dan biodegradabel. Pada gelatin,
hal ini terjadi karena adanya gugus hidroksil,
karboksil dan amino yang menyebabkan
tingginya hidrofilisitas dari polimer tersebut.
Namun, karena gelatin ini memiliki kekuatan
mekanik  yang  rendah, maka  gelatin
dikombinasikan dengan polimer lainnya, yaitu
kitosan. Kitosan ditambahkan ke dalam
formulasi untuk memperbaiki sifat fisik gelatin
dan pembentukan patch (Liu et al., 2022; Miao
et al., 2021). Sementara itu, HPMC berinteraksi
dengan kitosan melalui ikatan hidrogen, dan gaya
Van der Waals sehingga memperbaiki sifat patch

secara keseluruhan. Kombinasi yang sinergis
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anata HPMC, gelatin, dan kitosan meningkatkan
aplikasi ketiga polimer ini dalam formulasi

khitosan (Vassiliadi et al., 2022).

KESIMPULAN

Sediaan patch oral merupakan salah
satu alternatif bentuk sediaan oral yang mulai
banyak dikembangkan untuk mendapatkan
sediaan yang menyenangkan dan mudah
diaplikasikan. Sediaan  patch  oral
menggunakan polimer sebagai basis, baik
tunggal maupun kombinasi dengan polimer
lainnya. Kombinasi kitosan,
hidroksipropilmetilselulosa dan gelatin yang
digunakan dalam penelitian ini
memperlihatkan bahwa profil pelepasan
mangostin, piperin, kurkumin mengikuti
model Korsmeyer-Peppas. Pada model ini,
pelepasan zat aktif terjadi karena adanya
difusi dan erosi dari polimer, sehingga zat
aktif yang terjerat di dalamnya terlepas.
Pelepasan zat aktif terjadi dengan cepat di
awal dan stabil di akhir. Pola pelepasan ini
diperlukan untuk mendapatkan efek yang
cepat muncul di awal namun dapat
mempertahankan aktivitasnya dalam jangka
waktu yang cukup lama. Sediaan ini dapat
digunakan untuk zat aktif yang ditargetkan
sebagai sediaan lepas lambat, namun onset of

action yang cepat. Penelitian lanjutan perlu

dilanjutkan untuk mengevaluasi stabilitas dan

..... Pharmacoscript Special Issue, Desember 2025

bioavailabilitas patch oral kombinasi ini secara in

Vivo.
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