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Optimization and Characterization of Ethyl Acetate Fraction of Mangosteen 
Rind (Garcinia mangostana L.) Transethosome with Variations of Tween 80 

and Ethanol 96% Concentrations 
 

Fadhilah Endriaty 
08061381823095 

 
ABSTRACT 

 
The mangosteen rind (Garcinia mangostana L.) are proven contains a xanthone-
derived bioactive compound in the form of α-mangostin which has ability as an 
anti-tyrosinase. The ability of transethosomes to penetrate through the stratum 
corneum can increase the pharmacokinetic value and pharmacological effects of the 
fractions used. This study aims to determine the optimum formula of varying 
concentrations of tween 80 and ethanol 96% for the transethosomal characterization 
of the ethyl acetate fraction of mangosteen rind. Optimization was carried out using 
the 22 factorial design method using Design-Expert 12® which tween 80 and ethanol 
96% as the factors on the response of the encapsulation efficiency value, and 
encapsulation efficiency reduction and pH reduction after the stability test. The 
optimum formula was characterized includes particle size, PDI, and zeta potential. 
The total xanthone content of the ethyl acetate fraction of mangosteen rind was 
362.11 mg AME/g extract. Preparation of transethosomal suspension using thin 
layer hydration method with concentration ratio of tween 80 and ethanol 96% of 
0.75:30; 0.4:30; 0.4:35; and 0.75:35. The optimum formula was obtained using 
0.75% tween 80 and 35% ethanol 96% which given encapsulation efficiency value 
of 95.77 ± 0.01, encapsulation efficiency reduction of 2.454 ± 0.008, and pH 
reduction of 0.117 ± 0.005. The results of particle characterization of the optimum 
formula obtained particle size of 269,8 nm, PDI 0,457, and zeta potential of -18.9 
mV. 
 
Keywords: Mangosteen rind, α-mangostin, Transethosome, Ethanol 96%, 
Tween 80 
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Optimasi dan Karakterisasi Transetosom Fraksi Etil Asetat Ekstrak Kulit 
Buah Manggis (Garcinia Mangostana L.) dengan Variasi Konsentrasi Tween 

80 dan Etanol 96% 
 

Fadhilah Endriaty 
08061381823095 

ABSTRAK 
 
Kulit buah manggis (Garcinia mangostana L.) terbukti mengandung senyawa 
bioaktif derivat xanton berupa α-mangostin yang berkemampuan sebagai anti-
tirosinase. Kemampuan transetosom berpenetrasi melewati stratum korneum dapat 
meningkatkan nilai farmakokinetik dan efek farmakologis fraksi yang digunakan. 
Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui formula optimum dari variasi konsentrasi 
tween 80 dan etanol 96% terhadap karakterisasi transetosom fraksi etil asetat kulit 
buah manggis. Optimasi dilakukan dengan metode desain faktorial 22 menggunakan 
Design-Expert 12® dengan faktor tween 80 dan etanol 96% terhadap respon nilai 
efisiensi enkapsulasi serta penurunan efisiensi enkapsulasi dan penurunan pH 
setelah uji stabilitas. Formula optimum dilakukan karakterisasi berupa ukuran 
partikel, PDI, dan zeta potensial. Kadar total xanton fraksi etil asetat kulit buah 
manggis sebesar 362,11 mg AME/g ekstrak. Pembuatan suspensi transetosom 
secara metode hidrasi lapis tipis dengan perbandingan konsentrasi tween 80 dan 
etanol 96% sebesar 0,75:30; 0,4:30; 0,4:35; dan 0,75:35. Formula optimum 
diperoleh pada penggunaan tween 80 sebesar 0,75% dan etanol 96% sebesar 35% 
dengan nilai efisiensi enkapsulasi 95,77 ± 0,01, penurunan efisiensi enkapsulasi 
2,454 ± 0,008, dan penurunan pH 0,117 ± 0,005. Hasil karakterisasi partikel 
formula optimum didapatkan ukuran partikel 269,8nm, PDI 0,457, dan zeta 
potensial -18,9mV. 
 
Kata Kunci: Kulit buah manggis, α-mangostin, Transetosom, Etanol 96%, 
Tween 80 
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BAB I 

PENDAHULUAN 

1.1 Latar Belakang 

Tanaman manggis (Garcinia mangostana L.) merupakan tanaman asli 

negara bagian Asia Tenggara, termasuk Indonesia. Tanaman manggis memiliki 

berbagai potensi aktivitas farmakologis, terutama pada kulit buahnya. Secara 

tradisional kulit buah manggis dimanfaatkan untuk mengobati berbagai penyakit 

seperti diare, eksim, sariawan, gonorea, disentri, dan cystitis (Putri dkk., 2015). 

Kulit buah manggis juga memiliki efek farmakologi sebagai antibakteri, antijamur, 

antikanker, dan antioksidan. Efek-efek farmakologi ini berasal dari kandungan 

senyawa kimia yang terdapat dalam kulit buah manggis (Jindarat, 2014). Salah 

satau manfaat besar yang terkandung dari kulit buah manggis yaitu kandungan 

senyawa metabolit sekunder xanton yang tinggi. Senyawa xanton merupakan 

senyawa fenolik yang dapat diisolasi dari kulit buah manggis. Beberapa penelitian 

menunjukkan bahwa xanton yang diperoleh dari tanaman manggis memiliki 

berbagai aktivitas biologis, salah satunya anti-tirosinase (Sarrin et al., 2009). 

Xanton sebagai senyawa utama yang terkandung dalam kulit buah manggis 

terbukti bermanfaat sebagai anti-tirosinase dan antioksidan yang kuat. Hal ini 

menunjukkan bahwa senyawa xanthone yang diisolasi dari kulit buah manggis 

berpotensi menjadi bahan pencerah kulit alami sebagai alternatif dalam mengatasi 

masalah hiperpigmentasi pada kulit. Senyawa xanton memiliki kemampuan sebagai 

inhibitor tirosinase yang mana pada jalur melanogenesis dapat menghambat 
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aktivitas enzim tirosinase. Sebagian besar inhibitor berupa turunan katekol atau 

fenol yang mirip secara struktural dengan tirosin atau DOPA (Brigant dkk., 2003). 

Pengikatan di tempat katalitik enzim tirosinase menyebabkan pembentukan 

pigmen oleh sel-sel dalam pada kulit terhambat sehingga aktivitas melanogenesis 

dapat berkurang. Aktivitas melanogenesis terjadi pada lapisan epidermis kulit yang 

paling dalam yaitu stratum basale. Diketahui dari penelitian sebelumnya bahwa 

ekstrak etil asetat (EtOAc) kulit buah manggis menunjukkan persentase aktivitas 

penghambatan tirosinase yang mengurangi aktivitas melanogenesis (Masse et al., 

2001). Pada penelitian Arif et al. (2014) menunjukkan bahwa ezim tirosinase dapat 

dihambat oleh ekstrak EtOAc kulit buah manggis sebesar 61,11% pada 0,05mg/mL 

ekstrak. Berdasarkan hasil penelitian Tadtong et al. (2009) bahwa ekstrak kulit buah 

manggis dapat menghambat enzim tirosinase dengan nilai IC50 = 67µg/mL. 

Aktifitas anti-tirosinase ini dapat dimanfaatkan sebagai agen pencerah kulit alami 

yang dapat diaplikasikan melalui kulit (sistem transdermal) dengan memilih sistem 

penghantaran yang sesuai agar dapat mencapai efek yang diinginkan secara 

maksimal. 

Penghambatan aktivitas melanogenesis yang ditargetkan pada lapisan 

epidermis kulit paling dalam yaitu stratum basale memiliki hambatan utama dimana 

lapisan terluar epidermis yaitu stratum korneum tersusun atas banyak lapisan 

korneosit dalam matriks lipid (Sayyad et al., 2017). Karena adanya hambatan dari 

stratum korneum sehingga pemberian obat melausi rute transdermal sering kali sulit 

untuk menembus hingga ke lapisan kulit terdalam. Salah satu cara untuk 

mengatasinya dilakukan dengan memanfaatkan konsep pembawa obat atau 
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memanipulasi vesikel sehingga dapat meningkatkan penetrasi obat (Nagadevi et al., 

2014). Efektivitas pemanfaatan sistem vesikel sebagai pembawa obat rute 

transdermal telah teruji oleh penelitian (Kumar et al., 2016). 

Transetosom merupakan salah satu sistem vesikel terbaru dan pertama kali 

dilaporkan oleh Song et al. (2012). Transetosom merupakan pengembangan dari 

sistem vesikel transfersom dan etosom. Transetosom terdiri atas komponen dasar 

etosom klasik yakni fosfolipid dan etanol, serta surfaktan (edge activator) (Johny 

et al., 2017). Berdasarkan penelitian Song et al. (2012), transetosom efektif 

digunakan sebagai sistem penghantaran untuk kulit dan menunjukkan bahwa 

transetosom memiliki elastisitas vesikel lebih tinggi dan penetrasi/permeasi kulit 

lebih baik. Hal ini merupakan manfaat dari kombinasi etanol dan surfaktan (edge 

activator) yang digunakan pada transetosom sehingga memungkinkan untuk 

penghantaran melalui kulit yang lebih dalam. 

Fosfolipid sebagai pembentuk vesikel transetosom yang digunakan pada 

penilitian ini dipilih Phospholipon 90G yang mana merupakan fosfolipid 

terhidrogenasi yang terbuat dari kedelai. Phospholipon 90G telah bayak digunakan 

dalam berbagai penelitian nanovesikel karena memiliki karakteristik yang baik 

yaitu tidak menghasilkan bau tidak sedap serta dapat membentuk ukuran vesikel 

yang lebih kecil jika dibandingkan dengan fosfolipid dari telur. Disamping itu, 

terdapat surfaktan yang berguna untuk menstabilkan lapisan bilayer lipid pada 

transetosom serta meningkatkan fleksibilitas (Shaji et al., 2014). Surfaktan 

berpotensi melarutkan lipid pada stratum korneum dan mampu meningkatkan 

penetrasi (Pandey et al., 2014). Surfaktan pada penelitian kali ini digunakan tween 
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80 yang merupakan surfaktan non-ionik yang mampu berpartisi lebih cepat 

kedalam stratum korneum. Tween 80 juga mampu menghasilkan ukuran vesikel 

yang lebih kecil sebab memiliki deformabilitas yang lebih baik. 

Kandungan etanol pada formulasi transetosom dapat digunakan berkisar 

20% hingga 45%. Etanol secara efisien berfungsi sebagai peningkat penetrasi pada 

kulit. Molekul ini berinteraksi dengan gugus kepala polar dari molekul lipid stratum 

korneum, yang menyebabkan reduksi titik leleh lipid stratum korneum, sehingga 

meningkatkan fluiditas lapisan bilayer lipid dan permeabilitas membran sel 

(Ascenso et al., 2015). Adanya interaksi dari kandungan etanol yang tinggi dalam 

formulasi, fosfolipid dalam vesikel membran, dan molekul lipid pada kulit sehingga 

meningkatan permeabilitas kulit dari banyak obat (Limsuwan et al., 2017). 

Kandungan etanol yang cukup banyak pada transetosom memungkinkan 

obat berpenetrasi dengan mudah hingga lapisan kulit yang paling dalam. Hal ini 

karena kemampuan etanol untuk mengganggu multilamelar lipid, menurunkan 

kerapatan struktur, dan meningkatkan fluiditas stratum korneum, sehingga 

membentuk vesikel dengan karakter yang fleksibel dan mudah berpenentrasi ke 

kulit (Yang et al., 2017). 

Kandungan etanol dan surfaktan dalam transetosom merupakan cirikhas 

pembedanya dari sistem nanovesikel lain yang serupa seperti etosom dan 

transfersom. Keduanya mempunyai pengaruh besar terhadap peningkatan 

permeabilitas dan penetrasi dari nanovesikel transetosom yang akan dibuat. Pada 

penelitiaan ini digunakan variasi konsentrasi tween 80 sebanyak 0,4% - 0,75% dan 

variasi konsentrasi etanol sebanyak 30% - 35% berdasarkan penelitian formula 
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optimum oleh Anwar et al. (2018) dan Abdulbaqi et al. (2018). Berdasarkan latar 

belakang yang telah diuraikan di atas, maka akan dilakukan penelitian terkait 

optimasi formula nanovesikel transetosom fraksi etil asetat ekstrak kulit buah 

manggis (Garcinia mangostana L.) dengan memvariasikan konsentrasi tween 80 

(surfaktan) dan etanol 96% yang digunakan. Penentuan formula optimum 

ditentukan berdasarkan hasil nilai persen efisiensi enkapsulasi (%EE) terbaik dan 

hasil uji stabilitas terbaik yakni yang memiliki penurunan persen efisiensi 

enkapsulasi (%EE) terkecil dan penurunan pH terkecil. Formula optimum yang 

terpilih selanjutnya dilakukan karakterisasi berupa uji organoleptik, penentuan 

ukuran partikel, indeks polidispersitas (PDI), dan zeta potensial. 

1.2 Rumusan Masalah 

Berdasarkan latar belakang yang telah diuraikan tersebut, maka disimpulkan 

beberapa rumusan masalah pada penelitian ini, antara lain : 

1. Bagaimana pengaruh dari variasi konsentrasi Tween 80 dan etanol 96% 

terhadap %EE dan kestabilan transetosom fraksi etil asetat ekstrak kulit 

buah manggis (Garcinia mangostana L.)? 

2. Berapa konsentrasi formula optimum dari variasi konsentrasi Tween 80 

dan etanol 96% transetosom fraksi etil asetat ekstrak kulit buah manggis 

(Garcinia mangostana L.)? 

3. Bagaimana hasil karakterisasi ukuran partikel, indeks polidispersitas 

(PDI), dan zeta potensial dari formula optimum transetosom fraksi etil 

asetat ekstrak kulit buah manggis (Garcinia mangostana L.)? 



6 
 

 

1.3 Tujuan Penelitian 

Berdasarkan rumusan masalah yang telah diuraikan tersebut, maka dapat 

disimpulkan tujuan dari penelitian ini, antara lain : 

1. Mengetahui pengaruh dari variasi konsentrasi Tween 80 dan etanol 96% 

terhadap %EE dan kestabilan transetosom fraksi etil asetat ekstrak kulit 

buah manggis (Garcinia mangostana L.). 

2. Mengetahui konsentrasi formula optimum dari variasi konsentrasi 

Tween 80 dan etanol 96% transetosom fraksi etil asetat ekstrak kulit 

buah manggis (Garcinia mangostana L.). 

3. Mengetahui hasil karakterisasi ukuran partikel, indeks polidispersitas 

(PDI), dan zeta potensial dari formula optimum transetosom fraksi etil 

asetat ekstrak kulit buah manggis (Garcinia mangostana L.). 

1.4 Manfaat Penelitian 

 Manfaat yang diharapkan dari penelitian ini, antara lain dapat mengatahui 

metabolit sekunder dari ekstrak etanol dan fraksi etil asetat kulit buah manggis 

(Garcinia mangostana L.), mengetahui formula optimum dari transetosom fraksi 

etil asetat ekstrak kulit buah manggis (Garcinia mangostana L.) dengan variasi 

konsentrasi Tween 80 dan Etanol 96%, serta mengetahui karakteristiknya meliputi 

%EE, ukuran partikel, PDI, zeta potensial, organoleptis, dan stabilitasnya. Selain 

itu, penelitian ini diharapkan dapat menjadi referensi dan sumber pengetahuan 

untuk penelitian yang akan datang yang berkaitan. 
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