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SUBMISSION TRACK ABSTRACT
Recieved: March 07, 2025 Despite the availability of effective pharmacological treatments,
Final Revision: March 18, 2025 blood pressure control remains suboptimal due to medication-
Available Online: March 22, 2025 related side effects, adherence issues, and limited access to
healthcare, especially in low- and middle-income countries. This
KEYWORDS systematic review aims to evaluate the efficacy and safety of
natural resources in reducing blood pressure among individuals
Natural Resources, Alternative Therapy, with hypertension, based on evidence from randomized
Blood Pressure, Hypertensive controlled trials (RCTs). Following the PRISMA 2020 guidelines, a
comprehensive literature search was conducted in PubMed,
CORRESPONDENCE ScienceDirect, Cochrane Library, and Medline. Eligible studies
E-mail: ners_riki@yahoo.co.id were English-language RCTs investigating the effects of

medicinal plants, herbal extracts, or natural dietary supplements
on systolic and/or diastolic blood pressure. Data were extracted
on study design, population characteristics, type of intervention,
duration, outcomes, and safety. Twenty-four RCTs were
included, covering interventions such as Hibiscus sabdariffa,
Nigella sativa, aged garlic extract, oat bran, celery, and
polyherbal formulations. Most interventions showed significant
reductions in blood pressure, especially in individuals with stage
1 hypertension. Side effects were rare and mild.
Conclusion: Natural resources show promise as adjunct
antihypertensive therapies, but study heterogeneity limits
generalizability. Standardized, large-scale trials are needed.

I. PENDAHULUAN 2023). Hipertensi sering disebut sebagai
“‘pembunuh senyap” karena umumnya tidak
menunjukkan gejala, sehingga banyak kasus
tidak terdiagnosis dan tidak diobati. Kondisi
ini dapat menyebabkan komplikasi serius
seperti stroke, serangan jantung, gagal
jantung, dan penyakit ginjal kronis (Gauer,
2017). Meskipun tersedia berbagai jenis obat
antihipertensi, banyak penderita yang
tekanan darahnya tetap tidak terkontrol
akibat efek samping, resistensi terhadap
obat, biaya yang tinggi, serta rendahnya
kepatuhan terhadap pengobatan jangka

Hipertensi, atau tekanan darah tinggi, masih
menjadi tantangan kesehatan global yang
besar dan merupakan salah satu penyebab
utama kematian dini serta disabilitas (Zhou et
al., 2021). Menurut Organisasi Kesehatan
Dunia (WHO), diperkirakan sekitar 1,28 miliar
orang dewasa berusia antara 30 hingga 79
tahun menderita hipertensi, dengan beban
yang secara tidak proporsional tinggi di
negara-negara berpenghasilan rendah dan
menengah (World Health Organization,
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panjang (Schutte et al., 2023). Oleh karena
itu, perhatian mulai bergeser ke terapi
komplementer dan alternatif, termasuk
penggunaan bahan alami yang berasal dari
tumbuhan, herbal, dan sumber makanan.
Terapi ini dianggap lebih mudah diakses,
lebih dapat diterima secara budaya, dan
berpotensi memiliki efek samping yang lebih
sedikit dibandingkan obat konvensional.
Intervensi farmakologis seperti ACE inhibitor,
penghambat saluran kalsium, beta-blocker,
dan diuretik telah terbukti efektif, namun tidak
lepas dari berbagai kelemahan. Beberapa
masalah umum yang sering ditemui meliputi
reaksi efek samping obat, biaya yang tinggi,
keterbatasan akses di daerah dengan
sumber daya terbatas, serta kepatuhan
jangka panjang yang rendah akibat efek
samping atau rejimen pengobatan yang
kompleks. Tantangan-tantangan ini telah
mendorong minat yang semakin besar
terhadap terapi alternatif dan komplementer,
terutama yang berasal dari pengobatan
tradisional dan produk kesehatan alami (Al-
Makki et al., 2022; Ojha et al., 2022). Dalam
konteks ini, intervensi alami seperti tanaman
obat, ekstrak herbal, dan komponen
fungsional dalam makanan telah muncul
sebagai pilihan tambahan atau alternatif yang
potensial dalam pencegahan dan
penatalaksanaan hipertensi (Adeola et al.,
2023; Verma et al., 2021).

Tanaman obat dan terapi herbal telah
digunakan selama berabad-abad oleh
berbagai budaya untuk mengobati penyakit
kardiovaskular. Dalam beberapa dekade
terakhir, metode ilmiah modern mulai
membuktikan  efektivitas  dari  praktik
tradisional ini. Beragam produk alami seperti
Hibiscus sabdariffa, Nigella sativa, ekstrak
bawang putih tua, Phyllanthus emblica,
seledri, biji rami, dedak oat, dan protein
kedelai telah ditemukan memiliki sifat
antihipertensi melalui berbagai mekanisme
kerja (Butnariu et al., 2023; Mivefroshan &
Pirhadi, 2024). Produk alami tersebut bekerja
menurunkan tekanan darah melalui sejumlah
mekanisme yang saling berkaitan, seperti
modulasi sistem renin—angiotensin—
aldosteron (RAAS), peningkatan
ketersediaan bio nitrogen monoksida (NO)
untuk vasodilatasi, serta penurunan stres
oksidatif dan peradangan. Selain itu, banyak
fitokimia seperti flavonoid dan polifenol juga

terbukti dapat memperbaiki fungsi endotel,
mengatur tonus vaskular, serta memberi
pengaruh positif terhadap metabolisme
lemak dan glukosa. Mekanisme kerja yang
beragam ini menjadikan produk alami
sebagai kandidat yang menjanjikan untuk
penatalaksanaan tekanan darah tinggi
secara menyeluruh (Ab Azis et al., 2025;
Chakraborty & Roy, 2021; Silva et al., 2022).
Selain memiliki dasar ilmiah dan manfaat
farmakodinamik, produk alami umumnya
dianggap aman dan dapat ditoleransi dengan
baik oleh pasien. Banyak di antaranya yang
mudah diperoleh, dapat diterima secara
budaya, dan relatif murah, sehingga menjadi
pilihan yang menarik untuk diterapkan pada
tingkat komunitas dan layanan kesehatan
primer (Balkrishna et al., 2024; Mizher et al.,
2025). Terlebih lagi, terapi berbasis
tumbuhan sering kali sejalan dengan
modifikasi pola makan dan gaya hidup yang
direkomendasikan untuk penderita
hipertensi, seperti diet DASH (Dietary
Approaches to Stop Hypertension), sehingga
dapat memberikan efek sinergis ketika
digunakan bersamaan dengan pendekatan
konvensional (Balkrishna et al., 2024; Ghani,
2023; Gibbs et al., 2021).

Meskipun minat terhadap agen antihipertensi
alami terus meningkat, bukti klinis yang
mendukung penggunaannya masih
terfragmentasi. Beberapa uji coba terkontrol
secara acak (RCT) memang menunjukkan
hasil yang menjanjikan, namun perbedaan
dalam desain penelitian, karakteristik
populasi, jenis intervensi, dan pengukuran
hasil membuat sulit untuk menarik
kesimpulan yang bersifat umum. Selain itu,
masalah terkait standarisasi, ketepatan
dosis, dan kualitas metodologis juga menjadi
kendala dalam mengintegrasikan terapi alami
ke dalam pedoman pengobatan resmi.
Mengingat potensi manfaatnya serta
meningkatnya beban global akibat hipertensi,
penting untuk mengevaluasi efektivitas
produk alami sebagai agen antihipertensi.
Kajian ini bertujuan untuk mensintesis bukti
yang tersedia dari studi praklinis dan Klinis
mengenai pengaruh produk alami terhadap
regulasi tekanan darah, serta
mengidentifikasi potensi terapeutik dan
keterbatasannya. Dengan mengevaluasi
besarnya efek, kualitas metodologi, dan profil
keamanan dari intervensi tersebut, tinjauan
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ini bertujuan memberikan informasi bagi para
klinisi, peneliti, dan praktisi kesehatan
masyarakat mengenai peran potensial terapi
alami dalam penatalaksanaan hipertensi
modern.

Il. METHODS

Pertanyaan penelitian disusun berdasarkan
metodologi  PICO. Tinjauan  pustaka
dilakukan dengan mengikuti rekomendasi
dari Deklarasi PRISMA (Moher et al., 2009).
Kajian ini mematuhi pedoman Preferred
Reporting Items for Systematic Review and
Meta-Analysis (PRISMA) versi 2020 (Page et
al., 2021).

Strategi Pencarian

Penelusuran kami mencakup eksplorasi
menyeluruh terhadap berbagai basis data,
termasuk PubMed, ScienceDirect, Cochrane
Library, dan Medline. Untuk mengoptimalkan
hasil pencarian, kami menyesuaikan istilah
pencarian pada masing-masing basis data
dengan  menggunakan frasa  seperti
"Medicinal  plants”, "Blood  pressure”
"Hypertension” "Patient", yang disesuaikan
dengan kosakata masing-masing platform.
Integrasi kata kunci tersebut dilakukan
dengan menggunakan operator Boolean
seperti "AND" dan "OR." Kami membatasi
pencarian hanya pada artikel yang diterbitkan
dalam bahasa Inggris dan menerapkan filter
tambahan guna meningkatkan spesifisitas
dan relevansi hasil yang diperoleh.

Table 1. String Pencarian pada Database

Databases Keyword

PubMed ("Hypertension"[Mesh]
OR "high blood
pressure"[tiab] OR
"elevated blood
pressure"[tiab]) AND

("Medicinal Plants"[Mesh]
OR "Phytotherapy"[Mesh]
OR "herbal
medicine"[tiab] OR "plant
extract"[tiab] OR "natural
product"[tiab] OR
"traditional medicine"[tiab]
OR "dietary
supplement"[tiab]) AND
("Randomized Controlled
Trial"[pt] OR "RCT"[tiab]
OR "randomized"[tiab])

("hypertension” OR "high
blood pressure" OR
"elevated blood
pressure") AND ("herbal

Sciencedirect
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medicine" OR "medicinal

plant" OR "natural
product” OR "plant
extract"” OR "traditional
medicine" OR
"phytotherapy" OR
"dietary supplement")
AND ("randomized

controlled trial" OR "RCT"
OR "clinical trial")

(hypertension OR "high
blood pressure" OR
"elevated blood
pressure") AND ("herbal
medicine" OR "medicinal

Cochrane Library

plants" OR "plant
extracts" OR  "natural
products" OR "dietary
supplement” OR
phytotherapy)

Medline (exp Hypertension/ OR
"high blood
pressure".ti,ab.) AND (exp
Plants, Medicinal/ OR exp
Phytotherapy/ OR "herbal
medicine".ti,ab. OR
"natural product".ti,ab. OR
"plant extract".tiab. OR
"dietary

supplement".ti,ab.) AND

(randomized  controlled
trial.pt. OR
randomized.ti,ab. OR
RCT .ti,ab.)

Kriteria Eligibilitas

Dalam tinjauan ini, hanya uji coba terkontrol
secara acak (RCT) yang meneliti efek
tanaman obat atau pengobatan herbal pada
pasien hipertensi yang disertakan. Rentang
waktu pencarian tidak dibatasi untuk
memungkinkan pengumpulan data penelitian
yang relevan secara menyeluruh. Namun,
studi yang diterbitkan dalam prosiding
konferensi, artikel ulasan, meta-analisis,
komentar, bab buku, laporan, studi kasus,
dan surat kepada editor dikecualikan dari
analisis.
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Tabel 2. PICO statement

Item Statement

Population Subjek dalam studi ini adalah
orang dewasa dengan
hipertensi, termasuk individu
dengan prahipertensi,
hipertensi tahap 1 dan tahap
2, atau tekanan darah yang
tidak terkontrol. Beberapa
studi juga mencakup pasien
dengan kondisi komorbid
seperti diabetes atau sindrom
metabolik.

Sumber daya alam seperti
tanaman obat, ekstrak herbal
(misalnya Hibiscus sabdariffa,
Nigella sativa, bawang putih
tua, seledri, barberry, Emblica
officinalis), komponen
makanan (misalnya protein
kedelai, biji rami, dedak oat),
serta praktik tradisional
(misalnya bekam  basah,
saffron dikombinasikan
dengan latihan ketahanan).
Placebo, diet standar, atau
pengobatan anti hipertensif
konvensional (e.g., captopril,
losartan, ramipril).

Utama: Penurunan tekanan
darah sistolik dan/atau
diastolik.

Sekunder: Perbaikan indeks
massa tubuh (IMT), profil lipid,
penanda inflamasi, serta hasil
terkait keamanan dan
tolerabilitas.

Type of | Uji coba terkontrol secara
studies acak (RCT) yang diterbitkan
dalam bahasa Inggris dan
mengevaluasi efektivitas
intervensi alami atau
tradisional terhadap hasil
tekanan darah.

Intervention

Comparison

Outcomes

Proses Seleksi

Dua penulis melakukan penyaringan secara
mandiri dan individual terhadap judul atau
abstrak dari studi-studi yang teridentifikasi.
Jika terjadi perbedaan pendapat di antara
penulis  penyaring, keputusan  akhir
ditentukan oleh penulis utama. Proses
penyaringan awal ini mencakup evaluasi
terhadap judul, tujuan, dan kesimpulan dari
studi yang relevan. Pemeriksaan tambahan
terhadap studi tertentu dilakukan melalui
penelaahan menyeluruh terhadap teks utama
untuk mengumpulkan informasi tambahan
jika diperlukan.

Kualitas Studi

Para penelaah secara independen
mengevaluasi artikel-artikel untuk
menentukan kualitas metodologisnya

sebelum dimasukkan ke dalam tinjauan.
Meskipun langkah ini tidak wajib dalam
protokol tinjauan sistematis, para penelaah
meyakini bahwa proses ini dapat membantu
dalam mengidentifikasi kekuatan dan
kelemahan dari studi-studi yang terpilih.
Mengingat beragamnya jenis artikel, alat
penilaian Critical Appraisal Skills Program
(CASP) untuk studi teracak dipilih karena
kemampuannya dalam menilai kualitas studi.
Kualitas studi dikategorikan ke dalam tiga
tingkat: Kuat, Sedang, dan Lemah. Kualitas
dikatakan Kuat jika semua jawaban dalam
penilaian bersifat afirmatif, Sedang jika
terdapat dua jawaban selain afirmatif (Can’t
tell atau No), dan Lemah jika terdapat tiga
jawaban selain afirmatif.

Resiko Bias

Evaluasi risiko bias pada setiap studi
dilakukan menggunakan alat Risk of Bias in
Randomized Studies (ROB2-tools) [23].
ROB2 terdiri atas lima domain yang
dirancang untuk menilai validitas internal
maupun eksternal. Hasil penilaian pada
masing-masing domain dikategorikan ke
dalam empat tingkat: Rendah (Low), Ada
kekhawatiran (Some concerns), Tinggi
(High), dan Sangat Tinggi (Very High). Hasil
penilaian risiko bias ini ditinjau dan disetujui
oleh seluruh penulis, dengan
mempertimbangkan masukan dari penelaah
eksternal.

Ekstraksi dan Sintesis Data

Untuk mempermudah pemahaman terhadap
isi studi yang memenuhi kriteria, informasi
utama disajikan dalam bentuk tabel. Dua
penulis bekerja sama dalam proses
pengumpulan data ini. Setiap perbedaan
dalam data yang dikumpulkan diselesaikan
melalui kesepakatan bersama. Kriteria
ekstraksi mencakup informasi seperti nama
penulis utama, tahun publikasi, negara,
jumlah sampel, usia, jenis kelamin, tahap
hipertensi, jenis intervensi, dan temuan
utama.
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lll. RESULT

Pencarian awal di basis data menghasilkan
3.503 artikel. Setelah menghapus 2.490
artikel duplikat dan yang tidak relevan
dengan fokus tinjauan, tersisa 1.013 artikel
untuk diseleksi. Dalam tahap evaluasi
kelayakan, sebanyak 92 studi diperiksa, yang
mengakibatkan pengecualian terhadap 68
artikel karena berbagai alasan. Pada
akhirnya, hanya 24 studi yang memenuhi
kriteria dan dilanjutkan ke tahap berikutnya
untuk ekstraksi dan analisis data.

Records identified from*:
Sciencedirect (n=3,029)
Cochrane Library (n=86)

Recordsremoved before sereening:
Duplicate records remored (n =

PubMed (n=173) 174)
Medline (a=215) ———»  Records marked as ineligible by
N=3.503 automation tocks (n=2,316)
Records excluded**
r Records screened — (n=921)
(n=1,013)
|
.
—J Reports sought for retrieval Reports not retrieved
(n=92) (=)
— l
- ¥ Reports excluded:
:ﬁ Reports assessed for eligibility Not BP 1t (n=32)
B (n=92) Case study (n—16)
= v
— New studies included in review
[ (m=24)
Reports of new included studies
E (n=24)
&
Total studies included in review
n=24)
Reports of total included studies
n=24)

Gambar 1. Diagram alir PRISMA untuk seleksi studi

Table 3. Characteristics of Eligible Studies

Author,
Year,
Country

Sample
Size (I/C)

Age (I/C) Sex (I/C)

Hypertensio
n Stage

Treatment (I/C)

Duration

Main
Findings
(BP)

520 + 94
(I) / 53.8 +
9.5 (C)

13M:27F
M /
11M:29F
©)

(Aleyeidi et
al., 2015),
Saudi Arabia

40 (1) / 40
©

Grade I or II
(SBP=140o0r
DBP = 90)

Wet-cupping +
conventional (I)
vs. conventional
only (C)

8 weeks

o Wet-
cupping
reduced
SBP by
8.4
mmHg
at4
weeks
(p=
0.046).

e No
significa
nt
differen
ceat8
weeks.
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(Ardalani et
al., 2020),
Iran

20 (I) / 20
©

562 + 83
(I) / 583 +
6.7 (C)

10M:10F
@
15M:5F
©

/

Mild to
moderate

Cynara scolymus
(artichoke) 500
mg twice daily (I)
vs. placebo (C)

8 weeks

e No
significa
nt BP
reductio
n.

e Improve
d BMI
(p=
0.04).

(Azimi et al.,
2016), Iran

40 (1) / 39
©

632 + 44
(total)

TOM:125
F (total)

T2DM  with
hypertension

Hibiscus
sabdariffa
(bissap) 3 g/day
(I) vs. captopril
100 mg/day (C)

8 weeks

e SBP
reductio
n:-17.4
mmHg
D vs. -
19.7
mmHg
©
(NS).

® 75% of
bissap
group
achieve
d SBP
reductio
n>10
mmHg.

(Bondonno et
al., 2015),
Australia

27 (1) /27
©

632 + 44
(total)

10M:17F
(total)

Treated
hypertension

Beetroot  juice
(high nitrate) (I)
vs. placebo (C)

1 week

e No
significa
nt BP
reductio
n
despite
increase
d nitrate
levels.

(Bourqui et
al.,  2021),
Senegal

219 (total)

53-63
(total)

Majority
female

Mild to
moderate
(SBP  140-
180)

Hibiscus
sabdariffa or
Combretum
micranthum
(tablet/brew) (1)
vs. captopril (C)

6 months

e SBP
reductio
n: -19.5
mmHg
@) vs. -
19.7
mmHg
©
(NS).

® 49-51%
of plant
groups
reached
target
BP
(<140/9
0).

(Cicero et al.,
2007), Italy

141 (48
psyllium,
48 guar, 45
control)

57-58 years

Mixed
(M/F)

Grade 1 (SBP
131-132,
DBP 84-85
mmHg)

Psyllium  (3.5¢g
TID) / Guar (3.5g
TID) () vs.
Standard diet (C)

6 months

Psyllium
reduced
SBP by 5.2
mmHg and
DBP by 2.2
mmHg (p <
0.001).

Guar had

no
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significant
effect.

(Dehkordi &
Kamkhah,
2008), Iran

103 (36
low-dose
NS, 39
high-dose
NS, 28
placebo)

4344 years

Male

Mild (SBP
148-151,
DBP 93-95
mmHg)

Nigella  sativa
(100mg/200mg
BID) (I) vs.
Placebo (C)

8 weeks

Both doses
reduced
SBP
(100mg: -
10.4
mmHg;
200mg: -
12.7
mmHg)
and DBP
(100mg: -
8.3 mmHg;
200mg: -
9.7 mmHg)
(p<0.01).

(Elkafrawy et
al.,  2020),

Egypt

114 (39
low-dose,
39  high-
dose, 36
control)

54 years

Mixed
(M/F)

Grade 1 (SBP
145-14e,
DBP 93-95
mmHg)

NW Roselle
(Hibiscus +
Olive) VvS.
Captopril (25mg
BID)

8 weeks

NW
Roselle
reduced
SBP by
~15.4-14.9
mmHg and
DBP by
~9.6-9.4
mmHg,
comparabl
€ to
captopril (p
>0.05).

(Emamat et
al., 2021),
Iran

81 (41
barberry,
40
placebo)

54 years

Mixed
(M/F)

Uncontrolled
(SBP =140,
DBP =90
mmHg)

Barberry
(10g/day) Vs.
Placebo

8 weeks

Barberry
reduced
SBP by
15.6% (p <
0.001) and
DBP by
12.3% (p <
0.001) vs.
placebo.

(Ghaffari et
al., 2020),
Iran

81 (41 EO,
40
placebo)

53-56 years

Mixed
(M/F)

Uncontrolled
(SBP =140,
DBP =90
mmHg)

Emblica
officinalis
(500mg TID) vs.
Placebo

8 weeks

EO
reduced
SBP by
15.6
mmHg (p <
0.001) and
DBP by
12.3
mmHg (p <
0.001) wvs.
placebo.

(Hasani et al.,
2022), Iran

18 /18 (36
total
participant
s)

30-75 years

13 males,
17
females

Stage I and II
hypertension

Intervention:
Syrup containing
Thymus
daenensis  and
Ziziphus jujube, 5
ml twice daily

8 weeks

SBP
reduction:
-11.84
mmHg
DBP
reduction:
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Control: Placebo -8.03
(sucrose and food mmHg
dye) Significanc
e:p=0.002
for  both
SBP and
DBP
(He et al, | 150 / 152 | 35-64 years | Not Prehypertensi | Intervention: 40 | 12 weeks | SBP
2005), China | (302 total) specified | on and Stage | g/day  isolated reduction:
per group, | 1 soybean protein -4.31
overall Hypertension | in cookies mmHg net
mixed (SBP  130- | Control: 40 change vs.
159, DBP | g/day complex control
80-99 carbohydrate (CL: -2.11
mmHg) (wheat-based to =6.51; p
cookies) <0.001)
DBP
reduction:
-2.76
mmHg net
change vs.
control
(CL: -1.35
to —=4.16; p
<0.001)
(Herrera- 53 / 37| 51.1+10.8/ | Mostly Grade I | Hibiscus 4 weeks SBP | from
Arellano et | (started), 553 +£13.2 | female (94.3%), sabdariffa 139.05 to
al., 2004), | 38 / 32 (81.1% in | Grade II | infusion (10g dry 123.73
Mexico (complete interventi | (5.6%) calyx in 0.5L mmHg,
d) on group) water, daily) Vs DBP l
Captopril 25 mg from 90.81
twice daily to 79.52
mmHg;
comparabl
€ to
captopril
(Hooshmand- | 12 per | 60-70 years | All male SBP  >140 | Saffron 200 | 12 weeks | RT+Saffro
Moghadam et | group (4 | (mean not mmHg and | mg/day, RT, or | interventi | n: SBP | to
al., 2021), | groups) stated by DBP >90 | both Vs No |on + 6 | 1377,
Iran group) mmHg intervention weeks DBP | to
(control group) follow-up | 80.6
mmHg;
significant
vs control
(Fallah 35/35 473 £8.6/ | 18 F/ 17 | Healthy Nigella sativa oil | 8 weeks SBP | by
Huseini et al., 454+£103 | M (D), 19 | volunteers 2.5 mL twice 8.2%, DBP
2013), Iran F/ 16 M | with  high- | daily Vs Placebo l by
© normal  BP | (mineral oil) 12.5%;
(SBP  110- significant
140, DBP vs placebo
60-90)
(Lai et al, | 314/314 Mean ~52.5 | 53% Mild Intervention: 8 weeks SiDBP
2022), China years Female, essential Songling reduction:
47% Male | hypertension | Xuemaikang -7.9
(Grade 1: | capsule (SXC) mmHg
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SBP  140- | 4.5g/day (0.5g (SXO),
159, DBP | capsule x 3, 3x -8.1
90-99 daily) mmHg
mmHg) Control: (losartan)
Losartan 50 SiSBP
mg/day reduction:
-10.5
mmHg
(8X0O),
-10.6
mmHg
(losartan)
(Lockyer et | 60 males | Mean 45 + | Male only | Pre- Intervention: 6 weeks | 24h  SBP
al,  2017), | (crossover | 12.7 years hypertension | Olive leaf extract | (with 4- | reduction:
New Zealand | design) (SBP  121- | (OLE) with 136 | week -3.33
140, DBP | mg oleuropein + | washout mmHg (p=
81-90 6 mg | in 0.045)
mmHg) hydroxytyrosol crossover | 24h DBP
Control: ) reduction:
Polyphenol-free -242
control mmHg (p=
0.039)
(Marhuenda 40/ 40 Adults with | Mixed Prehypertensi | Intervention: 12 weeks | Significant
et al., 2021), Type 1 ve and Stage | HS-LC (Hibiscus daytime
Spain hypertensio 1 sabdariffa & SBP
n hypertensive | Lippia citriodora reduction
polyphenolic with  HS-
extract) LC
Control: Placebo compared
to placebo
(Seck et al., | Group 1: | Adults with | Mixed >140/90 Kinkeliba 4 weeks SBP
2017), Kinkeliba | non- mmHg (Combretum decrease:
Senegal (Combretu | complicated micranthum) vs Ramipril
m hypertensio Bissap (Hibiscus -16.7
micranthu | n sabdariffa) Vs mmHg,
m) 190 mg Ramipril 5 Kinkeliba
x 2/day mg/day -12.2
Group 2: mmHg,
Bissap Bissap
(Hibiscus -11.2
sabdariffa) mmHg
320 mg X DBP
2/day decrease:
Group 3: Ramipril
Ramipril 5 =-6.7
mg/day mmHg,
Kinkeliba
-5.0
mmHg,
Bissap
-6.0
mmHg
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(Ried et al, | 25/25 Mean 58.6 | Mixed Uncontrolled | Intervention: 12 weeks | SBP —-11.8
2010), years systolic Aged garlic mmHg (p=
Australia hypertension | extract 960 0.001) wvs
mg/day placebo
Control: Placebo
(Shanmugaraj | 75 / 75 | Mean: 58.8 | 82.7% (1), | Essential Intervention: 12 weeks | No
an et al, | (n=150) + 8.68 | 76% (C); | hypertension | Phyllanthus significant
2021), India (Interventio | Female: (SBP <160, | emblica 500 mg reduction
n), 60.0 £ | 17.3% (I), | DBP <100) capsule, twice in SBP (p=
9.42 24% (C) daily (add-on 0.557) or
(Control) therapy) DBP (p =
Control: Placebo 0.706)
(maize starch),
identical capsule
(Toulabi et | 24/24 Not Not Adults with | Intervention: 30 | 12 weeks | SBP
al.,  2022), explicitly explicitly | diagnosed g/day  flaxseed reduction:
Iran stated stated hypertension | powder Significant
Control: No decrease in
intervention/plac interventio
ebo (assumed n group (p
standard diet) =0.009)
DBP
reduction:
Also
significant
(p=0.001)
(Zafar et al., | 15/15 Not Female Hypertensive | Intervention: 2 months | Significant
2023), reported only with Celery stem reduction
Pakistan (adult fluctuating extract  capsule in both
females BP 250 mg/day SBP and
with Control: No DBP in
hypertensio intervention treatment
n) group
(Xue et al, | 25/25 18-65 years | Mixed Stage 1 | Intervention: 3 months | SBP:
2021), China hypertension | Oat bran Significant
(SBP  140— | supplement (30 office and
159, DBP | g/day containing ambulatory
90-99 89 g dietary SBP
mmHg) fiber) reduction
Control: (p <0.001)
Standard diet DBP:
only Significant
reduction
(p=0.028)
Karakteristik Studi Senegal, Spanyol, dan Mesir. Ukuran sampel

Sebanyak 24 uji coba terkontrol secara acak
(RCT) dimasukkan dalam tinjauan sistematis
ini setelah melalui proses penyaringan yang
ketat berdasarkan pedoman PRISMA. Studi-
studi tersebut dilakukan antara tahun 2004
hingga 2023, mencakup wilayah geografis
yang luas seperti Iran, Tiongkok, India,
Meksiko, Pakistan, Australia, Selandia Baru,

dalam studi-studi ini bervariasi antara 30
hingga lebih dari 600 peserta. Durasi
intervensi berkisar antara satu minggu

hingga enam bulan, dengan sebagian besar
studi berlangsung antara 8 hingga 12
minggu. Usia peserta umumnya berada
dalam rentang 30 hingga 75 tahun. Sebagian
besar studi melibatkan peserta laki-laki dan

229



HERIVIYATNO J SIAGIAN/ JURNAL NURSING UPDATE- VOL.16 NO.1 (2025)

perempuan, meskipun beberapa hanya
melibatkan laki-laki, seperti pada penelitian
oleh Lockyer et al. (2017) dan Hooshmand-
Moghadam et al. (2021). Para peserta
umumnya didiagnosis dengan hipertensi
tahap 1 atau tahap 2, sementara beberapa
studi juga mencakup individu dengan
prahipertensi atau tekanan darah tinggi-
normal.

Tabel 3 merangkum karakteristik dan hasil
dari uji klinis yang ditinjau. Menariknya, dari
24 studi yang disertakan, 19 di antaranya
melaporkan penurunan tekanan darah yang

signifikan secara statistik, sementara 5 studi
lainnya tidak menunjukkan perbedaan yang
signifikan dibandingkan dengan intervensi
kontrol.

Ringkasan Penilaian Kualitas Studi

Tabel 4. Hasil penilaian CASP terhadap
studi yang memenuhi syarat

Tabel 4. Hasil penilaian CASP terhadap studi yang memenuhi syarat
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Summary of Risk of Bias Assessment
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Gambar 2. Ringkasan Penilaian Risiko Bias yang divisualisasikan dalam Traffic-Light Plot

Jenis Intervensi Alamiah

Uji coba yang ditinjau mengeksplorasi
beragam intervensi alami. Ini mencakup
terapi herbal tunggal seperti Hibiscus
sabdariffa, Nigella sativa, ekstrak bawang
putih tua, Phyllanthus emblica, ekstrak
seledri, dedak oat, biji rami, dan barberry.
Beberapa studi meneliti kombinasi herbal
atau polifenolik seperti HS-LC (campuran
Hibiscus sabdariffa dan Lippia citriodora),
NW Roselle (kombinasi Hibiscus dan Zaitun),
serta  kapsul  Songling  Xuemaikang.
Pendekatan nutrisi seperti kue protein
kedelai atau jus bit tinggi nitrat juga
dievaluasi. Metode pemberian intervensi
bervariasi, mulai dari kapsul, sirup, teh,
tablet, hingga suplemen makanan.
Menariknya, beberapa studi juga menilai
praktik tradisional atau integratif, seperti
terapi bekam basah yang dikombinasikan
dengan perawatan standar (Aleyeidi et al.,
2015), serta latihan ketahanan yang

232

dipadukan dengan suplementasi saffron
(Hooshmand-Moghadam et al., 2021).

Efek terhadap Tekanan Darah

Mayoritas studi yang disertakan melaporkan
penurunan tekanan darah sistolik dan/atau
diastolik yang signifikan secara statistik.
Misalnya, Herrera-Arellano et al. (2004)
menemukan bahwa infus hibiscus
menyebabkan penurunan tekanan darah
sistolik (SBP) dari 139,05 mmHg menjadi
123,73 mmHg dan tekanan darah diastolik
(DBP) dari 90,81 mmHg menjadi 79,52
mmHg, yang sebanding dengan agen
farmasi captopril. Ried et al. (2010)
menunjukkan bahwa ekstrak bawang putih
tua menurunkan SBP sebesar 11,8 mmHg
dalam 12 minggu. Dehkordi dan Kamkhah

(2008) menunjukkan penurunan tekanan
darah yang bergantung pada dosis
menggunakan Nigella sativa, dengan

penurunan hingga 12,7 mmHg SBP dan 9,7
mmHg DBP. Xue et al. (2021) melaporkan
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penurunan tekanan darah yang signifikan,
baik dalam pengukuran di klinik maupun
secara ambulatori, melalui suplementasi
dedak oat. Demikian pula, Zafar et al. (2023)
menunjukkan perbaikan tekanan darah yang
nyata pada wanita hipertensi dengan
menggunakan ekstrak seledri. Uji coba yang
melibatkan barberry dan Emblica officinalis
juga menghasilkan penurunan lebih dari 12
mmHg baik pada SBP maupun DBP.
Namun, tidak semua studi menemukan efek
signifikan terhadap tekanan darah. Sebagai
contoh, Bondonno et al. (2015) tidak
menemukan penurunan tekanan darah dari
konsumsi  jus  bit meskipun terjadi
peningkatan kadar nitrat dalam plasma.
Ardalani et al. (2019) juga melaporkan tidak
ada efek signifikan terhadap tekanan darah
dengan penggunaan ekstrak artichoke,
meskipun terjadi perbaikan pada indeks
massa tubuh (IMT). Shanmugarajan et al.
(2021) menunjukkan tidak adanya perubahan
tekanan darah vyang signifikan setelah
intervensi dengan Phyllanthus emblica.
Perbandingan dengan Obat Antihipertensi
Standar

Beberapa studi membandingkan intervensi
alami secara langsung dengan pengobatan
farmasi. Herrera-Arellano et al. dan Bourqui
et al. sama-sama menyimpulkan bahwa
Hibiscus sabdariffa sama efektifnya dengan
captopril dalam menurunkan tekanan darah
selama empat hingga enam minggu. Seck et

al. (2017) membandingkan pengobatan
herbal (Bissap dan Kinkeliba) dengan
Ramipril, dan meskipun Ramipril

menghasilkan penurunan tekanan darah
yang lebih besar, kelompok herbal tetap
menunjukkan perbaikan yang bermakna. Lai
et al. (2022) menunjukkan bahwa kapsul
Songling Xuemaikang memiliki efektivitas
yang setara dengan Losartan dalam
menurunkan tekanan darah sistolik dan
diastolik pada pasien dengan hipertensi
ringan.

Durasi dan Kesinambungan Efek

Sebagian besar intervensi menghasilkan
perbaikan tekanan darah yang terukur dalam
kurun waktu 8 hingga 12 minggu. Dalam
beberapa kasus, seperti penggunaan Nigella
sativa, efeknya sudah dapat diamati sejak
minggu keempat. Hooshmand-Moghadam et
al. (2021) menyertakan fase tindak lanjut
hingga minggu ke-18, di mana efek
penurunan tekanan darah dari saffron dan

latihan resistensi mulai berkurang,
menunjukkan  bahwa intervensi yang
berkelanjutan mungkin diperlukan untuk
pengendalian tekanan darah jangka panjang.
Studi dengan durasi lebih panjang, seperti
yang melibatkan serat psyllium atau tablet
hibiscus, juga menunjukkan manfaat yang

bertahan selama beberapa bulan
penggunaan rutin.

Karakteristik  Populasi dan  Stadium
Hipertensi

Sebagian besar studi merekrut partisipan
dengan hipertensi esensial ringan hingga
sedang (stadium 1 dan stadium 2). Beberapa
studi secara khusus menargetkan individu
dengan prahipertensi atau tekanan darah
tinggi batas atas, seperti yang dilakukan oleh
Lockyer et al. (2017) dan Huseini et al.
(2013), dan tetap menunjukkan efek yang
menguntungkan, yang mengindikasikan
bahwa intervensi alami memiliki peran tidak
hanya dalam pengobatan tetapi juga dalam
pencegahan. Meskipun distribusi jenis
kelamin seimbang dalam banyak studi,
beberapa hanya melibatkan partisipan laki-
laki (misalnya, Hooshmand-Moghadam) atau
hanya perempuan (misalnya, Zafar et al.).
Rentang usia peserta umumnya antara 40
hingga 70 tahun, dan beberapa studi juga
melibatkan pasien dengan komorbiditas
seperti diabetes melitus tipe 2 atau sindrom
metabolik.

Efek Intervensi berdasarkan  Tahap
Hipertensi
Efektivitas intervensi alami  bervariasi

tergantung pada stadium hipertensi peserta
studi. Sebagian besar uji coba secara khusus
menargetkan individu dengan hipertensi
stadium 1, yang ditandai dengan tekanan
darah sistolik (SBP) antara 140-159 mmHg
dan/atau tekanan darah diastolik (DBP)
antara 90-99 mmHg. Pada populasi ini,
intervensi seperti Hibiscus sabdariffa, Nigella
sativa, Emblica officinalis, dan kapsul
Songling Xuemaikang secara Kkonsisten
menunjukkan penurunan signifikan pada
SBP dan DBP. Sebagai contoh, Lai et al.
(2022) mengevaluasi kapsul Songling
Xuemaikang pada individu dengan hipertensi
grade 1 dan menemukan bahwa rata-rata
penurunan SBP sebesar -10,5 mmHg,
hampir identik dengan kelompok kontrol yang
diobati dengan Losartan (-10,6 mmHg).
Begitu pula, Ghaffari et al. (2020) dan
Emamat et al. (2020) melaporkan penurunan
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tekanan darah melebihi 12 mmHg baik pada
nilai sistolik maupun diastolik pada individu
dengan hipertensi stadium 1 yang tidak
terkontrol setelah mendapatkan intervensi
dengan Emblica officinalis dan barberry,
secara berturut-turut.

Dalam studi yang melibatkan pasien dengan
hipertensi stadium 2 atau rentang yang lebih
luas mencakup stadium 1 dan 2 (misalnya,
Hasani et al., 2022), intervensi herbal tetap
menunjukkan efek  yang signifikan.
Penggunaan sirup yang mengandung
Thymus daenensis dan Ziziphus jujube
menghasilkan penurunan SBP (-11,84
mmHg) dan DBP (-8,03 mmHg) yang secara
statistik signifikan dibandingkan dengan
plasebo. Hasil ini menunjukkan bahwa terapi
alami mungkin efektif bahkan pada populasi
dengan hipertensi yang lebih lanjut,
meskipun sebagian besar studi melibatkan
pasien dengan peningkatan tekanan darah
ringan hingga sedang, bukan hipertensi yang
sangat tidak terkontrol.

Sebaliknya, beberapa studi berfokus pada
partisipan dengan prehipertensi atau tekanan
darah tinggi-normal yang didefinisikan
dengan SBP antara 120-139 mmHg dan
DBP antara 80—-89 mmHg. Sebagai contoh,
Lockyer et al. (2017) meneliti dampak ekstrak
daun zaitun pada pria dengan prehipertensi
dan menemukan penurunan tekanan darah
24 jam yang bersifat moderat namun
signifikan, yaitu SBP (-3,33 mmHg) dan DBP
(-2,42 mmHg). Huseini et al. (2013) merekrut
relawan sehat dengan tekanan darah tinggi-
normal dan melaporkan penurunan SBP
sebesar 8,2% dan DBP sebesar 12,5%
setelah suplementasi dengan minyak Nigella
sativa. Temuan ini menunjukkan bahwa
produk alami tertentu tidak hanya berperan
sebagai pengobatan, tetapi juga dapat
berfungsi sebagai agen pencegahan untuk

IV. PEMBAHASAN

Tinjauan sistematis ini menyajikan gambaran
dari 24 uji coba terkontrol secara acak (RCT)
yang mengevaluasi efektivitas sumber daya
alam, termasuk tanaman obat, suplemen
herbal, dan praktik tradisional dalam
menurunkan tekanan darah pada pasien
dengan hipertensi. Secara keseluruhan,
temuan menunjukkan bahwa berbagai
intervensi berbasis tanaman dan diet dapat
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menunda progresi tekanan darah tinggi
menuju hipertensi klinis.

Menariknya, studi yang melibatkan pasien
dengan komorbiditas seperti diabetes melitus
tipe 2 atau sindrom metabolik juga
menunjukkan hasil tekanan darah yang
menguntungkan. Azimi et al. (2016) dan
Jiang He et al. (2005) mencatat penurunan
tekanan darah yang signifikan pada pasien
diabetes atau yang mengalami resistensi
insulin setelah intervensi dengan Hibiscus
sabdariffa dan protein kedelai, masing-
masing. Hal ini mengindikasikan potensi
penerapan terapi herbal yang disesuaikan
dalam subpopulasi hipertensi tertentu.
Secara keseluruhan, meskipun sebagian
besar intervensi menunjukkan dampak paling
besar pada hipertensi tahap 1, sejumlah uji
coba juga menunjukkan efektivitas pada
tahap yang lebih lanjut maupun tahap
prahipertensi, mendukung peran potensial
terapi alami dalam seluruh spektrum progresi
hipertensi.

Keamanan dan Efek Samping

Di seluruh studi yang disertakan, intervensi
alami umumnya aman dan dapat ditoleransi
dengan baik. Mayoritas uji coba melaporkan
tidak adanya kejadian efek samping yang
signifikan. Sebagai contoh, penggunaan
minyak Nigella sativa dalam studi oleh
Huseini et al. (2013) menyebabkan mual
ringan pada beberapa partisipan, yang
mereda pada minggu kedua. Studi lain yang
melibatkan bawang putih, seledri, hibiscus,
saffron, atau dedak gandum tidak
menemukan adanya hepatotoksisitas,
nefrotoksisitas, atau efek samping berat. Hal
ini menunjukkan bahwa banyak terapi alami
tersebut  kemungkinan  memiliki  profil
keamanan yang baik ketika digunakan dalam
jangka pendek pada populasi klinis.

menghasilkan penurunan tekanan darah
sistolik dan diastolik yang bermakna secara
klinis, terutama pada individu dengan
hipertensi tahap 1 atau tekanan darah yang
tidak terkontrol.

Meskipun hasilnya menjanjikan, kekuatan
bukti bervariasi antar studi karena perbedaan
kualitas metodologi, protokol intervensi, dan
karakteristik partisipan. Sekitar dua pertiga
dari uji coba terkontrol secara acak (RCT)
yang disertakan dinilai memiliki risiko bias
yang rendah, sementara sisanya
dikategorikan memiliki beberapa
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kekhawatiran atau risiko tinggi—terutama
disebabkan oleh prosedur pembutaan yang
tidak jelas, penyembunyian alokasi yang
tidak memadai, atau pelaporan hasil yang
tidak lengkap. Variasi dalam kualitas studi ini
membatasi kepastian terhadap estimasi efek
secara keseluruhan dan menekankan
perlunya uji coba yang dirancang secara
lebih ketat.

Efek paling konsisten diamati pada preparat
herbal seperti Hibiscus sabdariffa, Nigella
sativa, dan ekstrak bawang putih yang telah
tua (aged garlic extract). Intervensi ini
menunjukkan efektivitas yang sebanding
dengan obat antihipertensi konvensional
seperti captoprii dan losartan dalam
beberapa uji coba, menyoroti potensi mereka
sebagai terapi komplementer atau alternatif.
Sebagai contoh, Hibiscus sabdariffa
menunjukkan efek penurunan tekanan darah
yang sebanding dengan captopril dalam studi
yang dilakukan di Meksiko dan Senegal.
Demikian pula, kapsul Songling Xuemaikang
memberikan hasil yang tidak inferior
dibandingkan losartan—penghambat
reseptor angiotensin yang banyak
digunakan—dalam uji coba berskala besar di
Tiongkok.

Menariknya, intervensi juga terbukti efektif
pada berbagai tingkat keparahan hipertensi.
Hasil paling bermanfaat terlihat pada pasien
dengan hipertensi tahap 1, meskipun efek
yang menjanjikan juga ditemukan pada
individu dengan prahipertensi. Temuan dari
Lockyer et al. (2017) dan Huseini et al. (2013)
memberikan bukti bahwa produk alami
tertentu dapat berguna dalam pencegahan
hipertensi atau menunda progresinya. Selain
itu, uji coba pada pasien dengan hipertensi
tahap 2 atau komorbiditas seperti diabetes
atau sindrom metabolik—seperti yang
dilakukan oleh Hasani et al. (2022) dan Jiang
He et al. (2005)—juga menunjukkan
peningkatan tekanan darah yang relevan
secara Kklinis, meskipun data lebih lanjut
masih dibutuhkan untuk subpopulasi ini.
Dosis intervensi sangat bervariasi, mulai dari
200 mg/hari hingga lebih dari 2.400 mg/hari,
tergantung pada jenis produk alami dan
desain studi. Variasi dosis yang luas ini
menyulitkan perbandingan antar studi dan
menghambat kesimpulan yang pasti tentang
tingkat terapi yang optimal. Durasi intervensi
juga bervariasi dari 4 minggu hingga 12
bulan, yang kemungkinan memengaruhi

besarnya penurunan tekanan darah yang
diamati.

Durasi intervensi dalam studi sangat
beragam, namun sebagian besar
menunjukkan penurunan tekanan darah yang
signifikan dalam rentang 8 hingga 12 minggu.
Dalam salah satu studi yang memperpanjang
tindak lanjut hingga 18 minggu, sebagian
efek menurun setelah penghentian terapi,
yang menunjukkan bahwa intervensi
berkelanjutan atau berulang  mungkin
diperlukan untuk mempertahankan manfaat
klinis. Temuan ini memperkuat pentingnya
kepatuhan dalam penggunaan terapi alami
jangka panjang dan menyarankan bahwa
suplementasi kronis mungkin diperlukan
untuk mempertahankan penurunan tekanan
darah. Ukuran sampel juga berbeda secara
signifikan di antara studi. Studi kecil (n < 50)
sering kali melaporkan efek yang lebih besar,
kemungkinan mencerminkan bias publikasi
atau keterbatasan daya statistik. Sebaliknya,
uji coba berskala besar (n > 200) umumnya
menunjukkan penurunan tekanan darah
sistolik dan diastolik yang lebih moderat
namun konsisten. Pola ini menunjukkan
bahwa meskipun produk alami mungkin
efektif, besarnya efek yang dilaporkan dalam
studi kecil harus ditafsirkan dengan hati-hati.
Dari sudut pandang mekanistik, banyak
intervensi herbal dan diet mengandung
polifenol, flavonoid, dan senyawa bioaktif
yang memiliki sifat vasodilator, antioksidan,
dan antiinflamasi. Aktivitas biologis ini
diyakini berkontribusi pada peningkatan
fungsi endotel dan pengurangan resistensi
vaskular, yang pada akhirnya menurunkan
tekanan darah. Sebagai contoh, Nigella
sativa mengandung timokuinon, senyawa
yang dikenal memiliki efek antioksidan dan
diuretik, sedangkan hibiscus kaya akan
antosianin dan asam organik dengan
aktivitas vasorelaksan.

Yang terpenting, profil keamanan intervensi
alami secara keseluruhan sangat baik.
Sebagian besar studi tidak melaporkan efek
samping serius, dan sebagian besar
intervensi ditoleransi dengan baik.
Keamanan ini, dikombinasikan dengan
efektivitasnya, mendukung potensi terapi
alami untuk diintegrasikan ke dalam strategi
manajemen hipertensi—terutama bagi
pasien yang tidak patuh terhadap
farmakoterapi, lebih menyukai pengobatan
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tradisional, atau mencari

pencegahan.

pendekatan

Limitasi

Meskipun tinjauan sistematis ini memberikan
wawasan berharga mengenai efektivitas
intervensi alami dalam menurunkan tekanan
darah, beberapa keterbatasan perlu diakui.
Pertama, terdapat heterogenitas yang cukup
besar di antara studi-studi yang disertakan,
baik dari segi jenis intervensi, dosis, durasi,

maupun metode pengukuran hasil.
Variabilitas ini  membuat perbandingan
langsung dan meta-analisis tidak

memungkinkan, serta dapat memengaruhi
konsistensi temuan secara keseluruhan.
Kedua, meskipun sebagian besar studi
menggunakan desain uji coba terkontrol
secara acak, kualitas pelaporan bervariasi, di
mana beberapa studi tidak menyertakan
deskripsi rinci mengenai metode
randomisasi, penyembunyian alokasi, dan
pembutaan, yang dapat menimbulkan bias
performa atau deteksi.

Ketiga, konsentrasi geografis dan budaya
dari uji coba terutama di negara-negara
seperti Iran, Tiongkok, dan India dapat
membatasi generalisasi temuan ini ke
wilayah atau populasi etnis lain. Banyak studi
juga melibatkan ukuran sampel yang relatif
kecil dan durasi intervensi yang singkat, yang
mungkin  membatasi penilaian terhadap
efektivitas dan keamanan jangka panjang.
Terakhir, sangat sedikit uji coba yang
mengevaluasi hasil klinis di luar tekanan
darah, seperti kejadian kardiovaskular,
kualitas hidup, atau efisiensi biaya, padahal
aspek-aspek ini sangat penting untuk
evaluasi menyeluruh  dalam  konteks
intervensi kesehatan masyarakat.

V. KESIMPULAN

Secara keseluruhan, bukti yang tersedia
mendukung potensi penggunaan produk
alami sebagai terapi tambahan dalam
manajemen hipertensi. Namun,
heterogenitas dalam desain studi, jenis
intervensi, dan kualitas metodologi
membatasi generalisasi temuan. Untuk
menetapkan relevansi klinis dari intervensi-
intervensi ini, diperlukan uji coba terkontrol

secara acak yang berskala besar,
multicenter,  berdurasi  panjang, dan
menggunakan intervensi yang
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terstandarisasi guna menentukan dosis
optimal, profil keamanan, serta kelayakan
integrasi produk alami ke dalam protokol
penatalaksanaan hipertensi saat ini.
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