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ABSTRAK
Pendahuluan: Senyawa aktif dalam ramuan herbal yakni dekokta CJI (Centella asiatica, Justicia gendarussa, dan
Imperata cylindrica) diketahui dapat menghambat peningkatan ROS, RAAS, dan peningkatan potensial membran
akibat hipertensi yang diketahui dapat meningkatkan resiko gagal ginjal. Penelitian ini bertujuan untuk
memberikan informasi tentang peran dekokta CJI dalam menurunkan remodeling ginjal pada kondisi hipertensi.
Metode: Narrative review ini menggunakan artikel atau jurnal yang diterbitkan dalam bahasa internasional
(Inggris) maupun bahasa Indonesia. Artikel atau jurnal ilmiah didapatkan melalui pencarian pada Google
Schoolar, Google Cendekia, PubMed NCBI, dan ResearchGate. Pencarian artikel ilmiah difokuskan pada jurnal
yang terbit pada tahun 2014-2023 dengan total jumlah artikel ilmiah yang masuk sebagai kriteria review adalah
30 artikel.
Hasil: Hipertensi yang berkelanjutan akan menyebabkan komplikasi pada ginjal seperti terjadinya hialinisasi
glomerulus dan fibrosis interstisial. Dekokta CJI mampu berperan dalam menurunkan remodeling jaringan ginjal
melalui mekanisme anti-inflamasi, menghambat RAAS, menurunkan potensial membran, dan memproduksi
antioksidan.
Simpulan: Dekokta CJI berpotensi menurunkan jumlah hialinisasi glomerulus dan luas fibrosis interstisial.
Kata Kunci: Centella asiatica, Justicia gendarussa, dan Imperata cylindrica, hipertensi, RAAS, remodeling
ginjal
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ABSTRACT
Introduction: Active compounds in herbal ingredients, namely CJI decocta (Centella asiatica, Justicia gendarussa,
and Imperata cylindrica) are known to inhibit the increase in ROS, RAAS, and increased membrane potential due
to hypertension which is known to increase the risk of kidney failure. This study aims to provide information on
the role of CJI decocta in reducing renal remodeling in hypertensive conditions.
Method: This narrative review used articles or journals, such as research articles, review articles, or clinical trials
published in international languages (English) and Indonesian. Scientific articles were obtained through searches
on Google Schoolar, Google Scholar, PubMed NCBI, and ResearchGate. The search for scientific articles was
focused on journals published during 2014-2023 with the total number of scientific articles included as our review
criteria was 30 articles.
Result: Sustained hypertension will cause complications in the kidneys such as glomerular hyalinization and
interstitial fibrosis. CJI decoction can play a role in reducing renal tissue remodeling through anti-inflammatory
mechanisms, inhibiting RAAS, reducing membrane potential, and producing antioxidants.
Conclusion: CJI decocta has the potential to reduce the amount of glomerular hyalinization and the extent of
interstitial fibrosis.
Keywords: Centella asiatica, Justicia gendarussa, Imperata cylindrica, hypertension, RAAS, kidney remodeling.
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PENDAHULUAN

Hipertensi atau tekanan darah yang lebih
tinggi dari angka normal®. Hipertensi dapat diderita
oleh orang yang tampaknya sehat selama beberapa
tahun tanpa menimbulkan dampak atau gejala
ringan?. Berdasarkan data Riskesdas, kasus ini di
Indonesia meningkat pada tahun 2018 sebesar
34,1% dibandingkan tahun 2013 vyaitu 25,8%.
Sedangkan penduduk dunia jumlah penderita
hipertensi berusia 30-79 tahun meningkat dua kali
lipat dari tahun 1990 hingga 2019%. Meningkatnya
kasus hipertensi menunjukkan bahwa hipertensi
merupakan peristiwa yang perlu ditangani dengan
baik.

Hipertensi dapat diregulasi oleh tubuh
salah satunya oleh ginjal melalui perubahan volume
cairan ekstraseluler dan RAAS (Renin Angiotensin
Aldosteron System)*. Ang Il yang dihasilkan oleh
RAAS merupakan pro-inflamasi dan
vasokonstriktor  kuat sehingga menyebabkan
turbulensi pada pembuluh darah (oscillatory shear
stress)®. RAAS apabila terjadi secara terus menerus
akan mengakibatkan inflamasi dan stres oksidatif
pada endotel sehingga terjadi disfungsi endotel®.
Hipertensi pada glomerulus dapat memberikan
dampak pada struktur glomerulus untuk melakukan
kompensasi yaitu kontraksi, aktivitas transkripsi,
proliferasi, remodeling dan fibrosis. Selain itu
RAAS juga meningkatkan terjadinya stres oksidatif
sehingga menurunnya efisiensi transport natrium
dan kerusakan DNA, lipid & protein, akhirnya akan
menyebabkan  tubulointertitial ~ fibrosis  yang
memperparah terjadinya kerusakan ginjal®.

Tatalaksana hipertensi dilakukan secara
holistik, integratif, dan berkesinambungan untuk
mengontrol  tekanan  darah  sehingga tidak
menyebabkan gangguan fungsi organ-organ vital
salah satunya ginjal’. Penggunaan herbal umumnya
juga memiliki efek samping yang minimal®.
Pemberian herbal seperti ramuan etnomedisin
diketahui dapat menurunkan hipertensi sekaligus
menurunkan stres oksidatif seperti dekokta CJI
(Centella asiatica, Justicia gendarussa dan
Imperata  cylindrica). Dekokta CJI  dapat
mengurangi pembentukan ROS (Reactive Oxygen
Species) berbasis NOX (NADPH oxidase) dan
ekspresi  NOX1, NOX2, dan NOX4 serta
peningkatan antioksidan®. Selain itu, pemberian
dekokta CJI juga berperan sebagai vasodilator, anti-
inflamasi dan menghambat sistem RAAS®-12,

METODE PENELITIAN

Studi ini merupakan Narrative review yang
menggunakan artikel atau jurnal yang diterbitkan
dalam bahasa Indonesia maupun  bahasa
internasional (Inggris). Artikel ilmiah didapatkan
melalui PubMed, NCBI, Google Schoolar, Google
Cendekia, dan ResearchGate. Pencarian artikel
ilmiah difokuskan pada jurnal yang terbit pada tahun
2014-2023. Kata kunci yang di cari dalam artikel
ilmiah adalah “Centella asiatica, Justicia
gendarussa, dan Imperata cylindrica”,
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“Hipertensi”, “RAAS”, “Remodeling Ginjal”,
“Hialinisasi Glomerulus”, dan “Fibrosis Interstisial”
dengan total jumlah artikel ilmiah yang masuk
sebagai kriteria review ini adalah 30 artikel.

HASIL DAN PEMBAHASAN

Hipertensi

Hipertensi merupakan salah satu masalah
kesehatan yang dapat dicegah sekaligus faktor risiko
utama pada penyakit kardiovaskuler, salah satunya
penyakit ginjal®. Hipertensi ditandai dengan
tekanan darah melebihi normal yang terus-menerus
terjadi di arteri sistemik'*. Tekanan darah normal
adalah tekanan darah sistolik kurang dari 120 mmHg
dan tekanan darah diastolik kurang dari 80 mmHg.
Menurut JNC VIII, hipertensi dikelompokkan
sebagaimana Tabel 2.1 berikut?.

Tabel 1. Stadium Hipertensi

Tekanan Darah Tekanan Tekanan
Darah Sistolik darah
Diastolik
Normal <120 mmHg <80 mmHg
Prehipertensi 120-139 80-89 mmHg
mmHg
Hipertensi 140-159 90-99 mmHg
Derajat 1 mmHg
Hipertensi >160 mmHg >100 mmHg
Derajat 2

Komplikasi Hipertensi

Faktor resiko utama dari penyakit mata,
ginjal, jantung dan otak dapat disebabkan oleh
hipertensi. Komplikasi hipertensi yang terjadi pada
mata dapat menyebabkan perdarahan retina,
gangguan penglihatan sampai dengan kebutaan.
Kelainan yang sering ditemukan pada hipertensi
berat yaitu gagal jantung, selain kelainan koroner
dan miokard. Pada otak sering terjadi stroke dimana
terjadi perdarahan yang disebabkan oleh pecahnya
mikroaneurisma yang dapat menyebabkan kematian.
Gagal ginjal sering dijumpai sebagai komplikasi
hipertensi yang lama dan pada proses akut seperti
pada hipertensi maligna®>®, Komplikasi lain dari
hipertensi dapat dijelaskan pada Tabel 2 berikut!’-
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Tabel 2 Komplikasi Hipertensi
Organ Target Komplikasi
Sistem Hipertrofi  jantung, gagal
kardiovaskular jantung, angina pektoris,
penyakit antung koroner,
infark miokard.

Arteri Aterosklerosis, aneurisma.

Otak Stroke (iskemik atau
hemoragik), ensefalopati
hipertensi, penurunan
kognitif, demensia.

Mata Retinopati

Ginjal Nefropati hipertensi, penyakit

_ ginjal kronis.



Komplikasi Hipertensi
Hipertensi dapat
berdasarkan penyebabnya, yaitu:
1. Hipertensi Primer/Hipertensi Essensial
Kondisi hipertensi sebagian besar
merupakan idiopatik atau disebut sebagai
hipertensi esensial yang sering
berhubungan dengan kelainan genetik
(lebih sensitif terhadap garam)®.
2. Hipertensi Sekunder
Kondisi hipertensi karena
penyebab yang diketahui seperti penyakit
parenkim ginjal, gangguan endokrin,
gangguan renovaskular, gangguan
vaskular, dan gangguan lainnya?..

diklasifikasikan

Pengaruh Hipertensi Pada Jaringan Ginjal

Ginjal dianggap masih terlindungi ketika
terjadi peningkatan tekanan darah sistemik akut
melalui mekanisme autoregulasi, yaitu kontraksi
arteriol aferen glomerulus akibat respon miogenik
dan umpan balik tubuloglomerular. Selama struktur
arteriol aferen tetap utuh peningkatan tekanan arteri
berkelanjutan ke mikrovaskular ginjal dapat
dicegah. Namun, jika peningkatan tekanan sistemik
melampaui perlindungan autoregulasi, hal ini
mengakibatkan peningkatan tekanan arteri yang
kecil dan sementara ke kapiler glomerulus, yang
dapat menyebabkan kerusakan vaskuler dan
glomerulus akut?.

Hipertensi menyebabkan aliran turbulensi
dan meningkatkan tekanan pada kapiler glomerulus,
jika berlanjut akan menyebabkan
glomerulosclerosis. Hal ini, merangsang hipoksia
pada ginjal yang dapat memicu substansi vasoaktif
(endotelin, angiotensin dan norephineprine) pada sel
endotelial ~ vaskular  sehingga  vasokonstriksi
meningkat. Aktivasi RAAS disamping
menyebabkan vasokontriksi, juga menyebakan
terjadinya stres oksidatif dan memperberat
terjadinya  hipoksia.  Stres  oksidatif  juga
menyebabkan penurunan efesiensi transport natrium
dan kerusakan pada DNA (Deoxyribonucleic Acid),
lipid & protein, sehingga pada akhirnya akan
menyebakan terjadinya tubulointertitial fibrosis
yang memperparah terjadinya kerusakan ginjal®2324,

Hipertensi merupakan salah satu penyebab
ischemia pada pembuluh darah ginjal yang dapat
menyebabkan ~ RAAS  teraktivasi  sehingga
meningkatkan terjadinya fibrosis?®. Aktivasi dari
RAAS menyebabkan terbentuknya Ang I
(Angiotensin 1), yang merupakan pro-inflamasi dan
vasokonstriktor kuat sehingga aliran darah menjadi
turbulensi (oscillatory shear stress)®. Aliran yang
turbulen secara terus menerus mengakibatkan
inflamasi dan stres oksidatif pada endotel sehingga
terjadi disfungsi endotel®.

Peningkatan aktivitas sistem saraf simpatis
dapat dimediasi oleh adanya Ang Il sehingga kadar
aldosteron tampak lebih tinggi pada pasien dengan
hipertensi renovaskular jangka panjang. Aldosteron
diketahui  berperan dalam regulasi fibrosis
jaringan?28,
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Hipertensi pada ginjal menyebabkan
penipisan media pada tempat dimana sel otot polos
mengalami atrofi sehingga terjadi hialinisasi?®.
Hialinisasi adalah proses konversi jaringan ikat
stroma menjadi bahan transparan aseluler yang
homogen?’. Barotrauma Yyang terjadi Kkarena
hipertensi akan meningkatkan tekanan pada kapiler
glomerulus sehingga memicu glomerulosclerosis.
Glomerulosclerosis dapat merangsang terjadinya
hipoksia sehingga terjadi vasokonstriksi®?.

Perubahan struktural adaptif (peningkatan
ketebalan dinding medial, serta penyempitan
diameter lumen), membuktikan bahwa pembuluh
darah menahan peningkatan tekanan dinding.
Kemudian, perubahan kecil pada diameter lumen
akan menyebabkan perubahan yang lebih besar pada
tekanan arteri, yang selanjutnya memperkuat nilai
tekanan darah yang sudah meningkat. Hipertrofi
pembuluh darah aferen mewakili adaptasi fisiologis
dinding pembuluh darah yang bertujuan untuk
mengurangi derajat tekanan dinding pembuluh darah
sebagai respons terhadap peningkatan kronis
tekanan perfusi ginjal. Namun, ketika jarak difusi
oksigen melintasi dinding otot polos meningkat,
menyebabkan cedera iskemik pada struktur
glomeruli dan tubulo-interstitial?.

Hipertensi  glomerulus  menyebabkan
peregangan kapiler glomerulus, kerusakan endotel,
dan peningkatan filtrasi protein glomerulus yang
menyebabkan  kolaps  glomerulus,  nekrosis
segmental, dan glomerulosklerosis. Penurunan
perfusi  menyebabkan kolapsnya glomerulus,
sedangkan peningkatan tekanan menyebabkan
sklerosis glomerulus atau nekrosis. Sklerosis
pembuluh darah preglomerulus menyebabkan
penurunan lebih lanjut aliran darah ginjal
(RBF/Renal Bloo Flow). Ketika RBF berkurang
permeabilitas glomerulus terhadap makromolekul
akan meningkat sehingga terjadi hiperfiltrasi.
Hiperfiltrasi ~ protein  plasma  menyebabkan
reabsorpsi protein di tubulus dan proliferasi
mesangial yang menyebabkan peradangan tubulo-
interstisial dan glomerulosklerosis. Hipertensi pada
glomerulus dapat memberikan dampak pada struktur
glomerulus untuk melakukan kompensasi yaitu
kontraksi,  aktivitas  transkripsi,  proliferasi,
remodeling dan fibrosis. Mekanisme kompensasi ini
melibatkan glomerulus, sel endotel, sel mesangial,
podosit, membran basal dan matriks ekstraseluler?.

Dekokta Centella asiatica, Justicia gendarussa
dan Imperata cylindrica Berpotensi Menurunkan
Jumlah Hialinisasi Glomerulus pada Hipertensi
Dekokta CJI memiliki senyawa aktif yaitu
triterpenoid, flavonoid, lignan, dan asam askorbat
yang mampu berperan sebagai antioksidan dengan
menghambat NOX (NADPH oxidase) sehingga stres
oksidatif dapat dicegah®®.  Penelitian lain,
melaporkan bahwa dekokta CJI juga dapat berperan
sebagai vasodilator seperti asam asiatica mampu
meningkatkan ekspresi eNOS (Nitric Oxide
Synthase) sehingga dapat mencegah terjadinya
vasokonstriksi*2. Selain itu, kandungan kalium yang



terdapat dalam Imperata cylindrica, berfungsi
sebagai anti renin untuk menghambat aldosteron,
dan menyebabkan relaksasi pada otot polos dengan
menurunkan potensial membran. Hipertensi pada
glomerulus dapat memberikan dampak pada struktur
glomerulus untuk melakukan kompensasi yaitu
kontraksi,  aktivitas  transkripsi,  proliferasi,
remodeling dan fibrosis?.

Dekokta CJI juga mengandung senyawa
aktif sebagai anti-inflamasi seperti etil asetat untuk
menurunkan ekspresi NF-kB p65, TGF-f1 dan
TNF-a¢ sehingga terjadinya hialinisasi pada
glomerulus dapat menurun. Selain itu, kandungan
dari dekokta CJI mampu meningkatkan jumlah
antioksidan endogen seperti superoksida dismutase
(SOD) dan memiliki aktivitas antioksidan yang
tinggi (triterpenoid, flavonoid, lignan, dan asam
askorbat)?8.2°,

Dekokta Centella asiatica, Justicia gendarussa
dan Imperata cylindrica Berpotensi Menurunkan
Jumlah Fibrosis Interstisial pada Hipertensi
Dekokta  CJI berpotensi mampu
menurunkan luasan fibrosis interstisial. Selain
berperan menghampat NOX, vasodilator, anti-
inflamasi dan meningkatkan antioksidan, dekokta
CJI diketahui juga dapat menghambat terjadinya
RAAS. Hipertensi dalam jangka panjang dapat
menjadi penyebab dari fibrosis interstisial ginjal.
Berawal ketika RBF (Renal Bloo Flow) berkurang
permeabilitas glomerulus terhadap makromolekul
akan meningkat sehingga terjadi hiperfiltrasi.
Hiperfiltrasi  protein  plasma  menyebabkan
reabsorpsi protein di tubulus dan proliferasi
mesangial yang menyebabkan peradangan tubulo-
interstisial dan glomerulosklerosis 22. Senyawa aktif
yang terkandung dalam dekokta CJI seperti asam
asiatica mampu menghambat ACE dan Kalium
sebagai renin sehingga RAAS dapat dihambat!?°,

PEMBAHASAN

Hipertensi menyebabkan aliran turbulensi
pada kapiler glomerulus dan meningkatkan tekanan
kapiler glomerulus, hal ini jika berlanjut akan
menyebabkan glomerulosclerosis??.
Glomerulosclerosis menyebabkan ischemia pada
pembuluh darah ginjal yang dapat menyebabkan
RAAS teraktivasi sehingga meningkatkan terjadinya
fibrosis 2. Selain itu, penurunan RBF pada
hipertensi menyebabkan hiperfiltrasi protein plasma
sehingga reabsorpsi protein di tubulus dan
proliferasi mesangial  yang menyebabkan
peradangan tubulo-interstisial dan
glomerulosklerosis. Dekokta CJI memiliki senyawa
aktif seperti triterpenoid, flavonoid, lignan, asam
askorbat, asam asiatica, kalium, etil asetat yang
mampu menurunkan remodeling ginjal pada kondisi
hipertensi.

KESIMPULAN
Berdasarkan review di atas, dapat disimpulkan
bahwa:
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1. Hipertensi dapat menyebabkan hialinisasi pada
glomerulus dan fibrosis interstisial.

2. Dekokta CJI berpotensi menghambat terjadinya
hialinisasi pada glomerulus.

3. Dekokta CJI berpotensi menghambat terjadinya
dan fibrosis interstisial ginjal.

SARAN

Berdasarkan review dari beberapa artikel di atas,

dapat disarankan bahwa:

1. Dapat dilakukan penelitian tentang efek dekokta
CJI pada kadar Angiotensin 11 dan mediator pro-
inflamasi sebagai tanda peningkatan aktivitas
RAAS dan inflamasi pada kondisi hipertensi.

2. Penelitian lebih lanjut dapat dilakukan untuk
mengetahui senyawa aktif yang lebih spesifik
dalam dekokta CJI yang berpotensi dalam
menurunkan remodeling pada ginjal.
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