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RINGKASAN

Pengaruh Pelapisan Kitosan terhadap Ambilan Sel
dan Sitotoksisitas In Vitro Niosom Asam Ursolat

Berlian Sarasitha Hariawan

Asam ursolat adalah triterpen pentasiklik yang ditemukan secara alami di
berbagai tanaman dan memiliki aktivitas anti kanker pada manusia. Asam
ursolat bersifat sitotoksik pada sel HepG2 hepatoblastoma dengan 1Cs
14.5ug/mL dan mampu menginduksi apoptosis melalui jalur mitokondria
dengan mengaktifkan caspase-3 pada sel melanoma M4Beu serta
menghambat proliferasi sel. Penggunaan asam ursolat untuk terapi anti
kanker memiliki kelemahan terkait sifat biofarmasetikanya yang termasuk
BCS kelas IV dimana memiliki permeabilitas dan kelarutan yang buruk.
Niosom adalah sistem penghantaran vesikular bilayer yang mampu
meningkatkan kelarutan serta memperbaiki permeabilitas senyawa. Niosom
berbentuk bulat dan terdiri dari struktur mikroskopik unilamelar atau
multilamelar yang memiliki permukaan bagian dalam dan luar hidrofilik,
dengan daerah lipofilik.

Kitosan merupakan suatu polisakarida alami yang terbentuk dari
deasetilasi kitin dan termasuk dalam polimer kationik. Muatan polimer
kationik secara signifikan mempengaruhi penyerapan seluler secara in vitro.
Penelitian ini dilakukan untuk mengetahui pengaruh pelapisan Kkitosan
terhadap ambilan sel niosom asam ursolat oleh sel HelLa berdasarkan
fotomikroskopi dan kadar coumarin6 serta pengaruhnya terhadap
sitotoksisitas (ICsp) pada sel HeL.a dan Huh7it.

Pada penelitian ini, pembuatan niosom asam ursolat dilakukan dengan
teknik lapis tipis dan selanjutnya dilakukan pelapisan kitosan dengan
penambahkan larutan 0,1% b/v kitosan. Evaluasi yang dilakukan meliputi
karakterisasi niosom berupa ukuran partikel dan {-Potensial, uji sitotoksisitas
serta uji ambilan sel pada sel HelLa dan sel Huh7it. Uji sitotoksisitas
dilakukan dengan metode MTT (3-(4,5-Dimethylthiazol-2-yl)-2,5-
diphenyltetrazolium bromide) assay setelah inkubasi sampel asam ursolat,
niosom asam ursolat serta niosom asam ursolat berlapis kitosan selama 48
jam dalam medium RPMI 1640. Sedangkan uji ambilan sel dilakukan setelah
niosom diberikan label coumarin-6 dan inkubasi selama 2 jam. Untuk
mengetahui mekanisme ambilan sel dilakukan penambahan inhibitor spesifik
endositosis, yaitu genistein dan sukrosa pada saat inkubasi.

Hasil karakterisasi niosom asam ursolat menunjukkan bahwa
penambahan kitosan menyebabkan peningkatan ukuran partikel dari
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198,7+13,8 nm menjadi 237,7+£6,2nm serta peningkatan nilai (-potensial dari
-57.50+11,865mV menjadi 3,88+1,549mV. Selanjutnya, untuk data ambilan
sel tidak ada perbedaan bermakna mengenai ambilan sel antara Nio-AU
dengan Nio-AU-Cs. Pada evaluasi ambilan sel, sel diberi masing-masing
inhibitor yaitu sukrosa dan genistein. Hasil pengamatan menunjukkan
inhibitor sukrosa menghambat ambilan sel, sehingga menunjukkan ambilan
sel Nio-AU dilakukan melalui mekanisme clathrin-mediated endocytosis.

Pengamatan mikroskopik sel HeLa yang diinkubasi niosom asam ursolat
berlabel coumarin-6, menunjukkan bahwa intensitas coumarin-6 dari niosom
dengan pelapisan kitosan lebih tinggi dibanding niosom tanpa pelapisan
kitosan. pelapisan kitosan menurunkan nilai 1Cso pada sel HelLa dari 12,904
ug/mL menjadi 10,938 pg/mL, namun, mengakibatkan peningkatan nilai
ICso dari 24,500pug/mL menjadi 582,974ug/mL pada sel Huh7it. Dari hasil
tersebut dapat disimpulkan bahwa pelapisan kitosan mampu meningkatkan
ukuran partikel, mempengaruhi (-potensial dan ambilan sel, serta
menurunkan nilai 1Cs, pada sel HeLa, namun meningkatkan nilai 1Csy pada
sel Huh7it.
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