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Abstrak
Pendahuluan: Penuaan (aging) merupakan proses biologis kompleks dan
multifaktorial yang progresif seiring bertambahnya usia. Dalam beberapa tahun
terakhir, pendekatan fitoterapi semakin banyak dilirik sebagai strategi untuk
memperlambat penuaan. Salah satu polifenol alami yang populer digunakan
dalam terapi ini adalah Resveratrol (RES). Tinjauan ini bertujuan untuk
mengidentifikasi efektivitas penggunaan RES sebagai intervensi fitoterapi dalam
perawatan Anti-Aging (AA)
Metode: Tinjauan literatur ini melibatkan enam artikel utama yang dipublikasikan
antara tahun 2015 hingga 2025. Penelurusan ditinjau dengan pendekatan
PICOT, melibatkan basis data pada PubMed Central, ScienceDirect, dan Google
Scholar yang diseleksi dengan metode PRISMA. Ditinjau menggunakan kriteria
inklusi menggunakan RES sebagai fitoterapi utama, subjek manusia, dengan
pengukuran perawatan AA.
Pembahasan: RES menunjukkan peran penting dalam peningkatan fungsi
mitokondria pada sel, efek aktif antioksidan serta, aktivitas anti-inflamasi.
Efektivitasnya sangat dipengaruhi oleh dosis, populasi target, serta durasi
intervensi, dengan hasil paling konsisten pada perempuan pascamenopause dan
individu dengan gangguan metabolik ringan hingga moderat. Secara umum
aman dikonsumsi dan dapat dikombinasikan dengan antioksidan lain seperti
vitamin C, untuk meningkatkan manfaat klinisnya.
Simpulan: RES memiliki potensi kuat sebagai agen AA yang konsisten pada
berbagai model klinis dan dapat dipertimbangkan sebagai kandidat fitoterapi
yang menjanjikan dalam perawatan AA.

Kata Kunci: Resveratrol, Fitoterapi, Anti-Penuaan
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Article Review

Resveratrol as A Phytotherapy Agent for Anti-
Aging Care: A Clinical Evidence—Based
Literature Review

Abstract

Introduction: Aging is a complex and multifactorial biological process that
progresses with advancing age. Over the past few years, phytotherapeutic
approaches have gained increasing attention as strategies to slow down aging.
Among the natural polyphenols widely utilized in such therapies is Resveratrol
(RES). This review aims to identify the effectiveness of RES as a
phytotherapeutic intervention in Anti-Aging (AA) treatment.

Method: This literature review involved six major articles published between 2015
and 2025. The search was reviewed using the PICOT approach, involving
databases on PubMed Central, ScienceDirect, and Google Scholar, which were
selected using the PRISMA method. It was reviewed using inclusion criteria using
RES as the main phytotherapy, human subjects, with AA treatment
measurements.

Discussion: RES has been shown to play a significant role in enhancing
mitochondrial function, exerting notable antioxidant activity, and demonstrating
anti-inflammatory effects. Its effectiveness is strongly influenced by dosage,
target population characteristics, and intervention duration, with the most
consistent findings observed in postmenopausal women and individuals with mild
to moderate metabolic disturbances. Overall RES is considered safe for
consumption and can be combined with other antioxidants to optimize its benefits.
Conclusion: RES possesses strong potential as an AA agent, demonstrating
consistent effects across various clinical models, and may be considered a
promising phytotherapeutic candidate for AA treatment.

Keywords: Resveratrol, Phytotherapeutic, Anti-Aging

mulai umur 20 tahun.! Proses ini

1. PENDAHULUAN dipengaruhi oleh kombinasi faktor

Penuaan (aging) merupakan
proses biologis kompleks dan
multifaktorial yang terjadi secara
progresif seiring bertambahnya
usia, ditandai dengan penurunan
fungsi fisiologis berbagai sistem
organ. Aging biasanya terjadi

intrinsik (perubahan genetic dan
regulasi hormonal) serta faktor
ekstrinsik (paparan sinar
ultraviolet (UV), polusi, radikal
bebas, merokok, dan gaya
hidup).?? Secara global,
perempuan diketahui memiliki
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risiko lebih tinggi mengalami
proses Aging dibandingkan laki-
laki.* Seiring bertambahnya usia,
berbagai organ di  tubuh
mengalami penurunan
kemampuan regeneratif yang
diakibatkan oleh akumulasi
kerusakan sel, gangguan
metabolik, penurunan kapasitas
mitokondria, serta peningkatan
kerentanan terhadap penyakit
degeneratif. °

Mekanisme yang  sering
dikaitkan dengan proses penuaan
adalah stres oksidatif. Stres
oksidatif terjadi ketika produksi
reactive oxygen species melebihi
kapasitas sistem antioksidan
tubuh. Ketidakseimbangan ini
memicu kerusakan pada molekul
biologis penting seperti DNA, lipid,
dan protein. Akumulasi kerusakan
tersebut berdampak menurunkan
fungsi metabolism tubuh,
meningkatkan inflamasi kronis
tingkat rendah, mengganggu
metabolisme energi, dan
mengganggu berbagai perubahan
biologis secara sistemik. Kondisi
inflamasi  kronis yang muncul
akibat stres oksidatif lebih jauh
dapat berpotensi menurunkan
kualitas harapan hidup. %7

Namun, seiring  dengan
beredarnya informasi dan
pengetahuan terkait upaya
peningkatan  kualitas  hidup,
kebutuhan terhadap pendekatan
AA juga semakin meningkat.
Dalam konteks ini, fisioterapi
sebagai sebuah metode
penggunaan produk medis

berasis ekstrak tanaman atau
senyawa aktif alami untuk tujuan
terapeutik, menjadi sebuah
modalitas yang sangat relevan
untuk dipertimbangkan dalam
topik ini. Praktik fisioterapi
menjadi sebuah intervensi yang
baik untuk tujuan AA. Hal ini
dikarenakan kemampuannya
memodulasi jalur biokimia tubuh
secara fisiologis dengan profil
keamanan yang umumnya
terbilang lebih baik dibandingkan
dengan intervensi farmakologis
untuk jangka yang panjang®1°.
Inilah yang menyebabkan dalam
beberapa tahun terakhir
pendekatan fitoterapi semakin
banyak dilirik. Salah satunya
dengan adanya tren back fto
nature. 1113

Salah satu senyawa herbal
polifenol alami yang banyak
digunakan dalam aktivitas
mencegah AA adalah senyawa
bernama Resveratrol (RES). Hal
ini dikarenakan senyawa ini
memiliki manfaat mengaktifkan
berbagai jalur molekuler yang
berperan dalam perbaikan sel dan
regulasi umur panjang.®'* Selain
itu, RES dilaporkan mampu
meningkatkan aktivitas enzim
antioksidan, memperbaiki fungsi

mitokondria, meningkatkan
sensitivitas insulin, menurunkan
inflamasi, serta meregulasi

metabolisme energi dan stabilitas
genom. Berbagai penelitian juga
menunjukkan potensi RES dalam
meningkatkan biomarker
kesehatan metabolik dan
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menurunkan indikator  stres
oksidatif pada manusia. 516

Melihat peluang dari tindakan
fitoterapi penggunaan RES dalam
perawatan AA begitu besar, maka
diperlukan sebuah informasi yang
dapat memastikan adanya bukti
terbaru  mengenai efektivitas
tindakan tersebut. Tujuannya
adalah untuk mengetahui besar
peluang peningkatan kualitas
hidup yang akan tercapai dalam
konteks kesehatan.

Kendati mekanisme
molekuler RES terlihat
menjanjikan, pengetahuan terkait
standardisasi regimen terapi yang
bisa diterapkan dalam praktik
klinis masih menjadi sebuah tanda
tanya yang besar. Karena hingga
saat ini, belum ditemukan
konsensus medis terkait dosis
optimal maupun durasi intervensi
RES yang efektif dan baku untuk
manusia. Beberapa literatur yang
ada menunjukkan variasi protokol
yang sangat luas, mulai dari dosis
rendah hingga dosis tinggi,
dengan data yang tidak konsisten
akibat masalah bioavailabilitas
yang fluktuatif. Ketidakpastian
inlah  yang menjadi celah
penelitian krusial untuk ditelaah
lebih lanjut.

Dengan  melihat potensi
implikasi fitoterapi RES yang
besar ini, maka diperlukan sebuah
evaluasi mendalam yang dapat
memastikan efektivitas tindakan
ini berdasarkan bukti-bukti
terbaru. Tinjauan ini bertujuan
untuk mengidentifikasi efektivitas

penggunaan RES sebagai
intervensi utama dalam fitoterapi
untuk perawatan AA. Hasil
tinjauan ini diharapkan dapat
memberikan pemahaman yang
komprehensif mengenai potensi
RES dalam perawatan AA.

. METODE

Studi ini merupakan sebuah
tinjauan literatur terstruktur yang
dilakukan menggunakan basis
data PubMed, ScienceDirect, dan
Google Scholar menggunakan
metode pencaharian Boolean
Operator.  Skema  pencarian
dilakukan dengan kata kunci
sebagai berikut.

1. Resveratrol

2. Phytotherapy OR Plant

Extract OR Herb

3. Anti-Aging OR Anti aging

(1) AND (2) AND (3)

Dengan artikel dibatasi
rentang publikasi antara tahun
2015 hingga 2025 untuk
memastikan yang digunakan
terkini, serta ditinjau
menggunakan pendekatan
PICOT sebagai berikut.

1. Population  (P): Individu
dengan perawatan AA;

2. Intervention (l): Pemberian
Resveratrol

3. Comparison (C): Placebo,
tidak ada intervensi;

4. Outcome (O): Perubahan
kKlinis parameter AA;

5. Time (T): Dipublikasikan
antara 2015 hingga 2025.
Penyeleksian artikel ini

mengacu pada pedoman PRISMA
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seperti pada Gambar 1. Adapun
kriteria inklusi terdiri dari artikel
penelitan menggunakan RES
sebagai fitoterapi utama, subjek

sebagai outcome. Kriteria
Eksklusi terdiri dari artikel uji coba
pada hewan, maupun artikel tidak
dapat diakses secara lengkap.

manusia, dengan perawatan AA

Identifikasi Studi Melalui Basis Data

)

0 Artikel yang diidentifikasi dari: Artikel yang dihapus sebelum penyaringan:

2 PubMed Central (n = 69) Artikel terduplikasi (n = 1.165)

2 ScienceDirect (n = 262) ’ Artikel yang tidak memenuhi syarat (n =312)

S

k) GoogleScholar (n = 1.190)
— I

) _ Artikel dengan judul dan abstrak yang tidak
Artikel tersaring: (n = 44) —| memenuhi: (n=21)

g !

E Artikel tersaring: (n = 23) —»| Artikel tanpa halaman lengkap:(n = 12)

£

° v

E\r]rtlzk?I15)/ang dinilai kelayakannya: —————»| Artikel dengan keterbatasan relevansi data: (n = 5)

)

: I

=

<]

[

2 Artikel terpilih (n = 6)

Gambar 1. PRISMA Flowchart'”
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Tabel 1. Temuan Hasil

No Author, Intikator Studi Desalp Sampel Dosis . Durasi Analisis Hasil Utama
Tahun Studi Intervensi
Fungsi fisik pada RCT _ Tidak meningkatkan hasil
] Ml\‘leeetrg}O“ lansia dengan double- Ian’:iff% 125mg/haridan o\ . ITT, ANOVA,  fungsi fisik 6-Minute Walk
18 Peripheral Arterial blind — 500 mg/hari t-test Test (6MWT) secara
2017 . tahun -
Disease (PAD) parallel signifikan
RCT _ Peningkatan Reactive
Pollack R Fungsi endotel dan double- N_?’O 1 g/hari, 2 kali 6 Paired t-test, Hyperemia Index (RHI),
2 et al., Ktivi itok , y lansia 50-80 hari : Wil K itok )
201719 aktivitas mitokondria blind tahun sehari minggu ilcoxon marker mitokondria,
crossover glukosa netral
Bone Mineral Penurunan kehilangan
3 Wong R et Densitometry (BMD) RCT Wanita pasca 75 mg, 2 kali 12 ANOVA, BMD; efek lebih nyata
al., 2020%° dan biomarker parallel menopausal sehari bulan per-protocol pada yang minum
tulang suplemen Ca dan Vit.D
Kapasitas kognisi, RCT _ Paired . -
4 Zaw T et cerebrovascular double- warl:]it_a1 22;‘.ca 75 mg, 2 kali 24 comparison & ze;brialiiglﬁfsnmzin p;;i:
al., 20212"  function, dan skala blind P sehari bulan crossover yer, P,
. menopausal : gejala menopause
nyeri, crossover analysis
Protein Sirtuin-1
Garcia- (SIRT1), Total 500 ma dan SIRT11 TAC? LPO (Lipid
5 Martinez et Antioxidant Capacity RCT N=97 lansia 1000 mg Ihari 6 bulan ANOVA, t-test peroxidation) |, terutama
al., 2023%2 (TAC), dan stres 9 pada dosis 1000 mg
oksidatif
Montoya- Oxidative stres RCT N=42 wanita One-way sgl?:\glg?jlitﬁfnsegspuxgég
6 Estrada et double- pasca 500 mg/hari 3 bulan ANOVA, paired t- .
23 markers . : LPO dan meningkatkan
al., 2024 blind pilot  menopausal test

TAC

*N: Number of subjects/ Jumlah sampel yang dilibatkan
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3. PEMBAHASAN

1. RES sebagai Polifenol Alami
dalam Perawatan AA

RES merupakan senyawa
polifenol alami yang banyak
ditemukan pada anggur, kacang
tanah, dan beberapa tanaman
lain.?* Dalam praktiknya, sebagian
besar produk suplemen RES
dipasarkan dalam bentuk kapsul
atau tablet, dengan dosis yang
lazim digunakan berada pada
kisaran rendah dibawah 1g/hari.
Sejumlah  studi klinis yang
melaporkan bahwa rentang dosis
tersebut umumnya aman dan
dapat ditoleransi, sedangkan
dosis yang lebih tinggi berpotensi
menimbulkan keluhan
gastrointestinal.?®

Saat inii, RES banyak
dipasarkan baik sebagai
suplemen AA maupun sebagai
bahan aktif dalam  produk
perawatan kulit. Pengguna
menunjukkan ketertarikan yang
tinggi dalam memilih produk
berbahan baku ekstrak
Polygonum  cuspidatum  yang
distandarisasi kandungan trans-
RESnya.?® Secara keseluruhan,
RES menempati posisi penting
sebagai fitonutrien alami yang
semakin diminati dalam
pendekatan penuaan  sehat
berbasis gaya hidup dan
suplementasi.

2. Bukti Efektivitas RES

sebagai Agen Fitoterapi
Berdasarkan delapan studi

klinis yang dirangkum dalam

tabel, terlihat bahwa efek RES
sangat bergantung pada
karakteristik populasi, dosis, serta
durasi intervensi. Pada populasi
lanjut usia dengan PAD, RES
tidak memberikan  perbaikan
signifikan terhadap kemampuan
berjalan 6MWT meskipun
diberikan dalam dosis 125-500
mg/hari selama enam bulan.'®
Temuan ini menunjukkan bahwa
manfaat RES terhadap fungsi fisik
mungkin terbatas pada kelompok
dengan gangguan vaskular berat
atau bahwa durasi enam bulan
tidak cukup untuk menghasilkan
perubahan fungsional
bermakna.?’

Sebaliknya, pada populasi
lanjut usia sehat atau usia
menengah, terutama perempuan
pascamenopause, RES
menunjukkan hasil lebih
konsisten.???® Dua studi jangka
panjang dengan dosis 75 mg dua
kali sehari selama 12 hingga 24
bulan menunjukkan perbaikan
signifikan pada kesehatan tulang,
kualitas hidup, serta fungsi
serebrovaskular.?’?®  Hal ini
memberi gambaran bahwa RES
mungkin memberikan manfaat
paling jelas pada kondisi yang
berkaitan dengan penurunan
fisiologis moderat bukan
kerusakan patologis berat. Selain
itu, durasi intervensi panjang
didapatkan hasil memberi efek
yang lebih stabil.

Efek positif RES juga terlihat
pada aspek metabolisme dan
stres oksidatif. Pada pasien
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Diabetes Melitus (DM) tipe 2,
suplementasi 500-1000 mg/hari
selama enam bulan menghasilkan
peningkatan  protein  SIRT1,
peningkatan TAC, serta
penurunan LPO, terutama pada
kelompok dengan dosis lebih
tinggi. 3031

Studi yang ada juga
memperkuat bukti bahwa efek
RES memiliki hubungan yang kuat
dengan dosis yang diberikan.
Dosis lebih tinggi cenderung
memberikan dampak biologis
yang lebih nyata. Selain itu,
kombinasi RES dengan vitamin C
dalam studi lain pada perempuan
pascamenopause menunjukkan
penurunan LPO dan peningkatan
TAC yang lebih besar
dibandingkan RES  tunggal,
menunjukkan kemungkinan
sinergi antisenyawa dalam
mendukung efek antioksidan
tubuh.32  Aktivitas ini  juga
dipengaruhi oleh pengaruh
peningkatan hormon estrogen dan
progesterone yang meningkat
pasca menstruasi.3334

3. Mekanisme Molekuler RES
berdasarkan Data Klinis

Dari delapan studi tersebut,
beberapa pola mekanisme dapat
disimpulkan. Pertama, efek RES
terhadap jalur SIRT1 dan stres
oksidatif terlihat konsisten
terutama pada studi yang
mengukur biomarker molekuler
secara langsung. Terdapat
aktivitas  peningkatan  SIRT1
dengan  mekanisme  aktivasi

enzim deasetilase, berfungsi
mengatur homeostasis sel secara
tidak langsung sebagai agen
antioksidan endogen yang
menurukan reaksi stres oksidatif
setelah intervensi.®®  Aktivitas
antioksidan ini mendukung
peningkatan viabilitas dan
mempertahankan fungsi fisiologis
sel dalam jangka panjang.3®
Selain aktivitas endogen, RES
juga memiliki aktivitas antioksidan
eksogen yang kuat yang mampu
menangkap radikal bebas seperti
superoksida, radikal hidroksil,
hidrogen peroksida, dan
peroksinitrit.3> Mekanisme ini
bekerja dengan  menetralisir
radikal bebas sehingga dapat
menghambat proses penuaan
oleh paparan stres oksidatif dan
toksisitas oleh bahan kimia yang
ada.®”® Hal ini mendukung
konsep bahwa RES bekerja
terutama melalui peningkatan
mekanisme perbaikan selular dan
regulasi epigenetik.3®

Pola yang sama terlihat pada
penelitian Garcia-Martinez et al.,
di mana peningkatan TAC dan
penurunan LPO mengindikasikan
penguatan sistem pertahanan
oksidatif endogen.3°

Selain itu, RES juga
memberikan efek mitokondria
yang menguntungkan, baik
melalui peningkatan fungsi
endotel maupun mobilitas, seperti
terlihat pada studi Pollack et al.
dan Harper et al.*%4! Peningkatan
marker mitokondria dan perbaikan
kemampuan  mobilitas  pada
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populasi lansia dengan
keterbatasan fungsional
menunjukkan bahwa RES
berperan dalam meningkatkan
efisiensi energi sel dan
mengurangi penurunan fungsi otot
terkait usia. Mekanisme ini
kemungkinan  terkait dengan
aktivasi regulator metabolism
AMP-activated protein  kinase
(AMPK) dan peningkatan
biogenesis mitokondria, yang
semakin mendukung perannya
sebagai agen AA

Selanjutnya, terlihat bahwa
durasi intervensi menjadi faktor
kunci dalam menunjukkan efek
yang konsisten. Studi dengan
durasi 12—-24 bulan menunjukkan
manfaat lebih  stabil pada
kesehatan tulang, fungsi otak, dan
kualitas hidup dengan aktivitas
anti-inflamasi yang dapat
menurunkan produksi sitokin pro-
inflamasi, sehingga membantu
menjaga homeostasis sel dan
jaringan.4? Temuan ini
mengindikasikan bahwa modulasi
biokimia yang dihasilkan RES
mungkin  membutuhkan waktu
panjang untuk  memberikan
menjadi  perubahan fisiologis
nyata pada manusia.

4. Keamanan dan Arah
Pengembangan RES sebagai
Fitoterapi AA

Secara umum, seluruh studi
dalam tabel menunjukkan bahwa
RES dapat ditoleransi dengan
baik pada berbagai dosis, mulai
dari 75 mg hingga 1500 mg per

hari. Efek samping signifikan tidak
dilaporkan dalam uji-uji tersebut,

meskipun beberapa studi
mencatat bahwa sampel kecil dan
desain pilot membatasi

kesimpulan mengenai keamanan
jangka panjang. 41

Namun demikian, variasi
bioavailabilitas masih menjadi
tantangan utama. Dosis rendah
tampak efektif untuk beberapa
parameter, seperti pada sistem
musculoskeletal dan
serebrovaskular. Sementara itu,
dosis tinggi lebih jelas berdampak
pada biomarker stres oksidatif.

Kedepannya, kombinasi RES
dengan antioksidan lain seperti
vitamin C dapat menjadi strategi
penting untuk  meningkatkan
efektivitas Klinis karena
menunjukkan efek yang sinergis.
Selain  itu, populasi yang
tampaknya paling responsif
adalah perempuan
pascamenopause dan individu
dengan gangguan metabolik
ringan hingga moderat, sehingga
penelitian lanjutan dapat
memfokuskan pada kelompok ini
untuk memperoleh bukti yang
lebih kuat dan konsisten.

. KESIMPULAN

Berdasarkan rangkaian
temuan dari literatur yang
dianalisis, Resveratrol
menunjukkan potensi kuat

sebagai agen Anti-Aging melalui
mekanisme aktivasi SIRT1,
modulasi stres oksidatif,
peningkatan fungsi mitokondria,
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serta efek anti-inflamasi yang
konsisten pada berbagai model
Klinis. Kajian-kajian ini
menunjukkan bahwa
suplementasi Resveratrol dapat
memberikan perbaikan terukur
pada fungsi metabolic dan efek
biologis  Anti-Aging  Namun,
efektivitasnya masih dipengaruhi
oleh variasi dosis, formulasi, dan
bioavailabilitas antar studi.
Dengan demikian, RES dapat
dipertimbangkan sebagai
kandidat fitoterapi menjanjikan
untuk perawatan Anti-Aging.
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