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ABSTRAK

Transfersom merupakan salah satu vesikel pembawa yang pada komponennya ditambahkan surfaktan 
sehingga memiliki sifat yang ultra-fleksibel dan elastis. Dengan menggunakan transfersom, obat  
dapat berpenetrasi lebih baik ke dalam kulit meskipun terdapat penghalang dari lapisan kulit stratum 
korneum. Tujuan dari review ini adalah untuk menjelaskan metode apa saja yang dapat digunakan 
dalam pembuatan transfersom. Dalam membuat review artikel ini digunakan jurnal dan artikel hasil 
penelusuran di internet melalui website NCBI (dengan kategori yang dipilih adalah PubMed), science 
direct, dan google scholar yang telah dipublikasi dalam 10 tahun terakhir. Dari hasil pencarian, 
terdapat beberapa metode yang dapat digunakan untuk membuat transfersom, yaitu: thin film 
hydration/rotary evaporation-sonication, vortexing-sonication, reverse phase evaporation, injeksi 
etanol, protransfersome-transfersome, dan microfluids. Dari metode-metode tersebut, masing-masing 
metode memiliki karakteristik, kelebihan, dan kekurangannya masing-masing dalam pembuatan 
transfersom sehingga pemilihan metode untuk pembuatan transfersom yang dapat digunakan dapat 
disesuaikan dengan kebutuhan dan tujuan yang ingin dicapai. Metode thin film hydration sejauh ini 
paling banyak digunakan untuk mengembangkan transfersom dalam skala laboratoriumrokok, nikotin, 
terapi pemberhentian merokok

ABSTRACT

Transfersomes is a nanocarrier vesicle in which surfactant is added to its component so that it has 
ultra-flexible and elastic properties. By using transfersomes, drugs can penetrate better into the skin 
even though there is a barrier from the skin layer of the stratum corneum. The purpose of this review 
is to explain what methods can be used in the preparation of transfersomes. In making review this 
article, journals and articles searched on the internet were used through the website NCBI (with the 
selected category being PubMed), science direct, and google scholar which has been published in the 
last 10 years. From the search results, several methods can be used to make transfersomes, namely: 
thin-film hydration/rotary evaporation-sonication, vortexing-sonication, reverse phase evaporation, 
ethanol injection, protransfersome-transfersome, and microfluids. Of these methods, each method has 
its characteristics, advantages, and disadvantages in the preparation of transfersomes so that the 
selection of methods for the preparation of transfersomes that can be used can be adjusted to the needs 
and objectives to be achieved. However, the thin-film hydration method is by far the most widely used 
for developing transfersomes on a laboratory scale.

PENDAHULUAN
Sistem penghantaran obat secara 

transdermal merupakan metode pengiriman 
obat non-invasif melalui kulit (Akhtar et al., 
2020). Sistem ini sudah banyak digunakan 
untuk mengobati berbagai macam penyakit 

seperti: penyakit kardiovaskular, Parkinson, 
Alzheimer, depresi, kecemasan dan gangguan 
perhatian bekerja pada defisit hiperaktif, kanker 
kulit, disfungsi seksual wanita dan tulang 
pascamenopause, serta gangguan kehilangan dan 
inkontinensia urin (Chaudary et al., 2013).
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Penghantaran obat secara transdermal 
pada umumnya menghadapi sejumlah tantangan 
yang menghambat transportasi obat secara 
optimal melalui kulit. Kendala utamanya terletak 
pada sifat penghalang kulit di mana stratum 
korneum merupakan lapisan pembatas utama dan 
membatasi penetrasi sebagian besar obat (Khalil 
et al., 2019).

Terdapat beberapa upaya yang dapat 
dilakukan guna meningkatkan permeasi obat 
dalam penghantaran obat transdermal, salah 
satunya adalah dengan menggunakan sebuah 
sistem pembawa berupa nanocarrier (Escobar-
Chavez et al., 2012). Nanocarrier diklasifikasikan 
menjadi tiga kelompok utama, yaitu: polimer, 
non-polimer dan basis lipid. Terdapat berbagai 
macam jenis nanocarrier basis lipid, diantaranya 
adalah: liposom, phytosom, cubosom, dan solid 
lipid nanopartikel (SLN) (Navarro-Partida et al., 
2021).

Transfersom sendiri merupakan vesikel 
turunan pertama dari liposom yang sifatnya ultra-
fleksibel dan elastis. Elastisitas didapatkan dengan 
menambahkan edge activator berupa surfaktan 
ke dalam lipid bilayers. Surfaktan mampu 
mengganggu lapisan lipid dari vesikel, dan 
meningkatkan elastisitas dan fleksibilitas lapisan 
ganda lipid yang membuat vesikel memiliki sifat 
ultra-deformable (Amnuaikit et al., 2018). 

	 Penggunaan transfersom dapat 
memberikan penetrasi obat yang lebih baik dengan 
menggunakan vesikel yang utuh, menghasilkan 
efisiensi penjerapan obat yang tinggi, dan dapat 
digunakan sebagai pembawa untuk obat dengan 
berat molekul rendah maupun tinggi. Selain itu, 
komponen transfersom berupa surfaktan yang 
terdiri dari gugus hidrofobik dan hidrofilik dapat 
mengakomodasi molekul obat dari berbagai 
kelarutan (Pawar et al., 2016).

Beberapa obat sudah dikembangkan 

dalam bentuk transfersom dan terbukti mencapai 
pengiriman obat yang ditargetkan pada jaringan 
tubuh. Obat-obat tersebut diantaranya adalah 
sebagai berikut: curcumin, indinavir sulfat, 
ketoprofen, insulin, kapsaikin, kolsikin, 
vinkristin, interferon-α, norgesterol, tamoxifen, 
metotreksat, oestradiol, tetrakain, lignokain, 
kortikosteroid, hidrokortison, triamnisolon 
asetonida, serum albumin, stavudin, dan tetanus 
toksoid (Modi & Bharadia, 2012). Ketoprofen 
yang diformulasikan dalam bentuk transfersom 
bahkan sudah memperoleh persetujuan pemasaran 
oleh Swissmedic pada tahun 2007 dan dipasarkan 
dengan merk dagang Diractin (Chaurasiya et al., 
2019).

 Penggunaan transfersom membuka potensi 
penggunaan terapeutik yang luas. Pembawa ini 
mungkin akan menawarkan terapi baru baik 
lokal maupun sistemik bagi zat aktif yang sulit 
menembus stratum korneum secara efisien 
melalui difusi pasif (Rajan et al., 2011).

Dalam review ini akan dibahas lebih lanjut 
terkait jenis-jenis metode yang dapat digunakan 
dalam proses pembuatan transfersom.

METODE
Metode yang digunakan pada review jurnal 

dan artikel ini adalah melakukan penelusuran di 
internet melalui website NCBI (dengan kategori 
yang dipilih adalah PubMed), science direct, dan 
google scholar dengan melakukan filter pada 
setiap pencariannya berupa publication dates 
(10 years) dengan kata kunci “transfersome”, 
“transferosome”, dan “transfersome method”. 
Sumber yang dijadikan sebagai acuan merupakan 
jurnal dan artikel nasional maupun internasional. 
yang membahas terkait kata kunci tersebut dan 
telah dipublikasi dalam kurun waktu 10 tahun 
terakhir.
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HASIL
Dari hasil pencarian, berikut merupakan 

beberapa metode yang dapat digunakan dalam 
pembuatan transfersom beserta kelebihan dan 
kekurangannya:

PEMBAHASAN
Thin film hydration/rotary evaporation-sonication

Selain thin film hydration atau rotary 
evaporation sonication, metode ini juga memiliki 
nama lain yaitu hand shaking method (Garg et 
al., 2016). Metode hidrasi film tipis merupakan 
metode pertama yang digunakan dalam 
pembuatan transfersom (Kraft et al., 2014). 
Pada metode thin film hydration, campuran lipid 
dan surfaktan dilarutkan terlebih dahulu dalam 
pelarut organik. Campuran tersebut selanjutnya 
dimasukkan ke dalam labu alas bundar. Pelarut 
organik lalu dievaporasi dengan menggunakan 
rotary evaporation dengan tekanan tereduksi 
pada suhu transisi lipid agar terbentuk lapisan 
film pada bagian permukaan labu alas bundar. 
Residu pelarut organik lalu dihilangkan dengan 
menempatkan labu pada kondisi vakum selama 
satu malam. Lapisan tipis yang sudah kering 
lalu dihidrasi dengan menggunakan fase air yang 
sudah mengandung zat aktif. Lapisan lipid lalu 
akan mengembang dan terkelupas dari bagian 
permukaan alas bundar menghasilkan vesikel 
multi lamellar. Vesikel yang sudah dihasilkan 
lalu disonikasi yang bertujuan untuk mengurangi 
ukuran partikel (Abdallah, 2013). 

Vortexing-sonication
Komponen pembentuk transfersom 

(fosfolipid dan edge activator) divortex hingga 
didapatkan suspensi transfersom. Suspensi yang 
terbentuk lalu disonikasi hingga didapatkan 
ukuran partikel yang diinginkan (Sharma et al., 
2014).

Reverse-Phase Evaporation
Pada metode ini, fase lipid dilarutkan 

dalam pelarut organik pada labu alas bundar. 
Fase air yang mengandung edge activator lalu 
ditambahkan dengan di bawah gas nitrogen. Pada 
metode ini, zat aktif dapat ditambahkan pada 
fase lipid ataupun fase air (disesuaikan dengan 
kelarutannya). Sistem yang sudah terbentuk 
lalu disonikasi hingga didapatkan dispersi yang 
homogen. Pelarut organik lalu dihilangkan di 
bawah tekanan tereduksi. Pada titik ini, sistem akan 
berubah menjadi gel kental yang diikuti dengan 
pembentukan vesikel. Selanjutnya, zat aktif yang 
tidak terjerap dan pelarut residu dihilangkan 
menggunakan dialisis atau sentrifugasi (Garg et 
al., 2016).

Injeksi Etanol
Pada metode injeksi etanol, komponen 

pembentuk transfersom beserta zat aktif 
dilarutkan terlebih dahulu ke dalam etanol. 
Setelahnya, pelarut organik diinjeksikan dengan 
menggunakan syringe pump pada laju alir yang 
sesuai ke dalam 50 ml air pada suhu 50°C disertai 
dengan pengadukan pada kecepatan konstan. 
Kedua fase lalu dicampurkan hingga terbentuk 
vesikel. Setelahnya, etanol dihilangkan dengan 
menggunakan rotary evaporator pada suhu 50°C 
dalam kondisi diberi tekanan tereduksi (Hasibi et 
al., 2020; Garg et al., 2016).

Protransfersome-Transfersome
Komponen pembentuk transfersom 

berupa fase lipid dimasukkan ke dalam tabung. 
Selanjutnya, ke dalam tabung ditambahkan 
pula zat aktif serta pelarut yang berfungsi untuk 
melarutkan bahan-bahan. Bagian ujung tabung 
yang terbuka lalu ditutup untuk mencegah 
hilangnya pelarut. Tabung lalu dipanaskan hingga 
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Tabel 1. Metode Pembuatan Transfersom, Kelebihan, dan Kekurangannya

Metode Kelebihan Kekurangan
Thin film 
hydration/rotary 
e v a p o r a t i o n -
sonication

-	 Mudah digunakan untuk pengembangan 
skala laboratorium (Grimaldi et al., 
2016).

-	 Dapat menghasilkan nilai efisiensi 
penjeratan yang lebih tinggi (Qushawy et 
al., 2018). 

-	 Tidak membutuhkan biaya yang tinggi 
(Qushawy et al., 2018).

-	 Tidak dapat digunakan untuk skala 
produksi yang besar (Kraft et al., 
2014).

Vortexing-
sonication

-	 Tidak membutuhkan biaya yang tinggi 
(Kraft et al., 2014). 

-	 Dapat dilakukan dalam waktu yang 
singkat (Kraft et al., 2014).

-	 Menghasilkan ukuran vesikel yang 
masih relatif besar dan nilai indeks 
polidisperistas yang tinggi (Kraft et 
al., 2014).

Reverse-Phase 
Evaporation

-	 Mudah untuk dilakukan (Lu et al., 2014).
-	 Dapat discale up (Lu et al., 2014).

-	 Efisiensi penjeratan lebih rendah bila 
dibandingkan dengan metode thin film 
hydration (Morsi et al., 2016).

Injeksi Etanol -	 Mudah untuk discale up (Wagner & 
Vorauer-Uhl, 2011).

-	 Menggunakan pelarut etanol yang 
sifatnya tidak berbahaya (Wagner & 
Vorauer-Uhl, 2011).

-	 Membutuhkan pelarut untuk 
pengenceran yang cukup banyak 
(Wagner & Vorauer-Uhl, 2011).

Protransfersome-
transfersome

-	 Dapat digunakan untuk skala industri 
(Fernández-García et al., 2020).

-	 Stabilitas yang dihasilkan lebih baik 
(Fernández-García et al., 2020).

-	 Proses membutuhkan waktu yang 
lama (Fernández-García et al., 2020).

-	 Dibutuhkan pengencer yang cukup 
banyak (Fernández-García et al., 
2020).

Microfluids -	 Dapat digunakan untuk produksi skala 
besar (Fernández-García et al., 2020).

-	 Dapat digunakan untuk menghasilkan 
transfersom steril (Fernández-García et 
al., 2020).

-	 Biaya yang dibutuhkan lebih tinggi 
(Fernández-García et al., 2020).

Berikut merupakan hasil pencarian terkait dengan pengaplikasian metode pembuatan transfersom 
yang sejauh ini sudah dilakukan

Tabel 2. Aplikasi Transfersom pada Beberapa Zat Aktif dan Metode yang Digunakannya

Metode Zat Aktif Referensi
Thin film hydration/rotary 

evaporation-sonication
Sildenafil sitrat (Sayyad, 2017)

Luteolin (Setyawati et al., 2017)
Mikonazol sitrat (Qushawy et al., 2018)

Lidokain (Omar et al., 2019)

Nistatin (Abdallah, 2013)
Vortexing-sonication Felodipine (Sharma et al., 2014)

Reverse-Phase Evaporation Hormon insulin (Malakar et al., 2012)

Injeksi Etanol Taxifolin (Hasibi et al., 2020)

Protransfersome-
transfersome

Ketoprofen (Ajay & Vinit, 2013)

Microfluids Cinnarizine (Yeo et al., 2018)
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suhu 67±3°C selama 5 menit hingga surfaktan 
dapat larut secara sempurna. Setelahnya, 
ditambahkan fase air berupa dapar. Penambahan 
tetap disertai dengan pemanasan hingga larutan 
berwarna bening terbentuk. Larutan lalu 
didinginkan pada suhu ruang hingga bentuk gel 
yang disebut dengan protransfersom (Ajay & 
Vinit, 2013). Pembentukan protransfersom dalam 
bentuk padatan juga dapat dilakukan dengan 
metode beku kering, dimana transfersom yang 
sudah dihasilkan dibekukeringkan pada suhu 
rendah sekitar -45°C (Iskandarsyah et al., 2018).

Microfluids
Pada metode microfluids, digunakan alat 

NanoAssemblrᵀᴹ Benctop System yang disertai 
dengan microfluid catridge dan heating block 
controller. Dengan menggunakan alat tersebut, 
komponen lipid, surfaktan dan zat aktif dilarutkan 
dalam etanol sebagai fase organik. Setelahnya, 
ditambahkan juga fase air berupa dapar fosfat. 
Proses pembuatan lalu dilakukan pada rasio laju 
alir yang sesuai antara fase air dan fase organik 
disertai juga dengan suhu yang sesuai (Yeo et 
al., 2018). Pada metode ini, pengurangan ukuran 
partikel didasarkan pada penggunaan tekanan 
tinggi. Tekanan tinggi tersebut akan mengganggu 
sistem vesikel multi lamellar yang sudah terbentuk 
sehingga dihasilkan ukuran partikel yang lebih 
kecil17.

SIMPULAN
Berbagai metode memiliki karakteristik, 

kelebihan, dan kekurangann dalam pembuatan 
transfersom sehingga pemilihan metode untuk 
pembuatan transfersom yang dapat digunakan 
dapat disesuaikan dengan kebutuhan dan tujuan 
yang ingin dicapai. Namun, metode thin film 
hydration sejauh ini paling banyak digunakan 
untuk mengembangkan transfersom dalam skala 

laboratorium dikarenakan mudah untuk digunakan 
dan dapat menghasilkan efisiensi penjeratan yang 
tinggi.
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