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 Abstract: Hipertensi merupakan penyebab utama penyakit 
kardiovaskular dan kematian dini di seluruh dunia. 
Amlodipine adalah salah satu terapi lini pertama yang efektif 
dalam menurunkan tekanan darah, tetapi memiliki efek 
samping yang dapat mempengaruhi kepatuhan pasien. 
Habbatussauda (Nigella sativa) diketahui memiliki sifat 
antihipertensi melalui mekanisme diuretik, antioksidan, dan 
vasodilatasi. Penelitian ini bertujuan untuk menganalisis 
efektivitas kombinasi Amlodipine dengan Habbatussauda 
dalam menurunkan tekanan darah pada pasien hipertensi. 
Penelitian ini merupakan studi observasional analitik dengan 
desain cross-sectional dan pendekatan double-blind. Sampel 
terdiri dari 30 pasien hipertensi yang dibagi menjadi dua 
kelompok, yaitu kelompok terapi Amlodipine (n=15) dan 
kelompok terapi kombinasi Amlodipine dengan 
Habbatussauda (n=15). Data tekanan darah sebelum dan 
sesudah terapi dianalisis menggunakan uji Independent T-test 
dengan tingkat signifikansi p<0,05. Hasil penelitian 
menunjukkan bahwa kelompok terapi kombinasi mengalami 
penurunan tekanan darah sistolik yang lebih besar 
dibandingkan kelompok terapi Amlodipine saja (15,66 mmHg 
vs. 5,6 mmHg, p=0,010). Sementara itu, tekanan darah 
diastolik juga mengalami penurunan tetapi tidak 
menunjukkan perbedaan signifikan antar kelompok 
(p=0,231). Kombinasi Amlodipine dengan Habbatussauda 
lebih efektif dalam menurunkan tekanan darah sistolik 
dibandingkan dengan terapi Amlodipine tunggal. Terapi 
kombinasi ini berpotensi mengurangi dosis Amlodipine yang 
diperlukan serta menurunkan risiko efek samping yang 
terkait dengan dosis tinggi Amlodipine. 
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PENDAHULUAN 

Hipertensi adalah penyebab utama penyakit kardiovaskular dan kematian pada usia 
lebih muda di dunia (Mills, Stefanescu, and He 2020). Pada tahun 2015, terdapat 19 % dari 
kematian di dunia terjadi disebabkan oleh hipertensi (Dzau and Balatbat 2019). Prevalensi 
hipertensi mengalami peningkatan di seluruh dunia, terutama di negara-negara 
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berkembang, termasuk Indonesia (Mills, Stefanescu, and He 2020). Tingkat prevalensi 
hipertensi di Indonesia berkisar antara 24,5% hingga 47,8% (Putripratama, Sofiain, and 
Roesli 2018; Peltzer and Pengpid 2018). Bahkan, terdapat hampir 250 orang per 100.000 
penduduk Indonesia yang hidup dengan keterbatasan fisik akibat hipertensi dan angka 
tersebut tertinggi di dunia (Rizky et al. 2023). Hipertensi sering terjadi bersamaan dengan 
penyakit lain seperti diabetes mellitus, obesitas, penyakit ginjal kronis, dan gagal jantung 
(Shrestha, Shrestha, and Vivo 2016). 

Amlodipine adalah agen antihipertensi lini pertama yang efektif yang secara 
signifikan menurunkan tekanan darah. Amlodipine dapat meningkatkan produksi oksida 
nitrat dan memiliki efek anti-inflamasi/antioksidan yang memberikan manfaat 
kardiovaskular lebih dari sekadar menurunkan tekanan darah (Fares et al. 2016). ). 
Amlodipine adalah golongan Calcium Chanel Blocker generasi ketiga yang mekanisme 
kerjanya bersifat lipofilik dan bekerja lama, melalui penghambatan masuknya kalsium ke 
dalam sel otot polos pembuluh darah dan sel miokard, yang mengakibatkan penuruan 
resistensi pembuluh darah perifer (Fares et al. 2016). 

Obat antihipertensi sebenarnya efektif dalam mengelola hipertensi,, tetapi dapat 
menyebabkan berbagai efek samping yang mempengaruhi kepatuhan pasien dalam 
mengobati hipertensi. Efek samping obat anti hipertensi berdampak 85% pasien yang 
mengonsumsi obat antihipertensi (Tedla and Bautista 2016). Efek samping yang terjadi 
adalah kelelahan, nyeri otot, kurang tidur, dan gejala genitourinari (Gebreyohannes et al. 
2019; Tedla and Bautista 2016). Amlodipine yang merupakan penghambat saluran kalsium 
untuk mengobati hipertensi, menyebabkan terjadinya efek samping berupa edema pada 
16,6% pasien (Vukadinović et al. 2019; Bulsara KG, Patel P 2024). Edema akibat Amlodipine 
tersebut terjadi pada pemberian dosis lebih tinggi (10 mg) (Rabah, El-Naggari, and Al-
Nabhani 2017). Efek samping lain akibat Amlodipine dosis lebih tinggi adalah kemerahan 
pada wajah, pusing, jantung berdebar, sakit kepada, mual dan nyeri perut (Rabah, El-Naggari, 
and Al-Nabhani 2017; Bulsara KG, Patel P 2024). Inilah yang menyebabkan dosis Amlodipine 
diturunkan yang dapat berpotensi mengurangi efektivitasnya dalam menurunkan tekanan 
darah. 

Habbatussauda (Nigella sativa) yang biasa dikenal dengan jintan hitam telah lama 
digunakan untuk mengobati berbagai penyakit. Habbatussauda (Nigella sativa) mempunyai 
efek sebagai obat antihipertensi karena mengandung sifat diuretik yang merupakan salah 
satu efek penting dalam mengurangi cairan dalam tubuh manusia dan menurunkan tekanan 
darah. Peran terapi Habbatussauda (Nigella sativa) terhadap penurunan tekanan darah 
memiliki beberapa mekanisme yang mendukung dimana mekanisme penurunan stres 
oksidatif, gangguan pada mediator penting yang mengatur tekanan darah, keseimbangan 
cairan dan eleketrolit dan peningkatan fungsi pembuluh darah (de Oliveira 2018). Selain itu, 
Habbatussauda (Nigella sativa) dapat berinteraksi secara farmakodinamik dengan obat 
antihipertensi. Interaksi Habbatussauda (Nigella sativa) dengan obat antihipertensi dapat 
mengurangi dosis obat antihipertensi yang diberikan (Maideen, Balasubramanian, and 
Ramanathan 2021). Hasil studi farmakodinamik menunjukkan bahwa Nigella sativa secara 
stimulant meningkatkan respon farmakologis Amlodipine pada hipertensi (Alam et al. 2020). 
Selain itu, terapi kombinasi obat antihipertensi Metoprolol dengan beberapa jenis tanaman 
obat (herbal) terbukti mempunyai efek yang lebih baik pada pengobatan hipertensi (Bin 
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Jardan et al. 2021). Penelitian ini bertujuan untuk menganalisis efektivitas terapi kombinasi 
Habbatussauda dengan Amlodipine sehingga diharapkan dapat menurunkan dosis 
penggunaan Amlodipine untuk mencegah terjadinya efek samping penggunaan Amlodipine 
pada dosis tinggi. 

 
METODE PENELITIAN 

Penelitian ini merupakan studi observasional dengan rancangan analitik kuantitatif 
menggunakan pendekatan cross-sectional. Untuk meningkatkan objektivitas hasil, penelitian 
ini menerapkan metode double-blind, di mana baik peneliti maupun subjek tidak mengetahui 
kelompok perlakuan yang diberikan. Penelitian dilakukan selama tiga bulan, yaitu Februari 
– April 2024, di RSUD Tengku Rafi’an Siak, Provinsi Riau. Penelitian ini menggunakan teknik 
purposive sampling dengan total 30 sampel, yang terbagi menjadi 15 pasien dengan terapi 
Amlodipine saja dan 15 pasien dengan terapi kombinasi Amlodipine dan Habbatussauda 
(Nigella sativa). Kriteria inklusi sampel penelitian ini adalah: 

1. Pasien hipertensi yang menjalani pengobatan teratur selama minimal 2 bulan 
terakhir di RSUD Tengku Rafi’an Siak. 

2. Pasien yang menggunakan terapi Amlodipine minimal 2 bulan terakhir dan tercatat 
dalam rekam medis. 

3. Pasien yang menggunakan terapi kombinasi Amlodipine dengan Habbatussauda 
(Nigella sativa). 

4. Pasien dengan data tekanan darah yang lengkap dalam periode Februari – April 2024. 
Kriteria ekslusi sampel penelitian ini adalah: 

1. Pasien yang tidak bersedia menjadi subjek penelitian. 
2. Pasien yang menggunakan terapi herbal lain selain Habbatussauda. 
3. Pasien yang memiliki aktivitas fisik berlebih yang dapat mempengaruhi tekanan 

darah. 
Analisis statistik dilakukan untuk membandingkan perubahan tekanan darah antara 

kelompok terapi Amlodipine dan kelompok terapi kombinasi Amlodipine dengan 
Habbatussauda. Data diuji dengan Independent T-test, untuk mengetahui perbedaan 
signifikan antara dua kelompok terapi. Penelitian ini telah memperoleh izin dari Komite Etik 
Penelitian Universitas Abdurrab dengan Nomor: 223/KEPUNIVRAB/VI/2024, yang 
memastikan bahwa penelitian ini dilakukan sesuai dengan prinsip etika penelitian biomedik. 

 
HASIL DAN PEMBAHASAN 

Hasil penelitian ini menunjukkan bahwa terdapat perbedaan penurunan tekanan 
darah sistolik yang bermakna antara kelompok terapi kombinasi Amlodipine dan 
Habbatussauda dengan kelompok terapi Amlodipine. Pada selisih tekanan darah diastolik 
diperoleh nilai p=0,231 (p>0,05), sehingga tidak terdapat perbedaan penurunan tekanan 
darah diastolik yang bermakna antara kelompok terapi kombinasi Amlodipine dan 
Habbatussauda dengan kelompok terapi Amlodipine. Hasil penelitian ini dapat dilihat pada 
tabel 1. 
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Tabel 1. Hasil penelitian 

  KELOMPOK N 
RATA-
RATA 

P 
Value 

PENURUNAN SISTOLIK 

Kombinasi 
Amlodipine + 
Habbatussauda 

15 15,66 ± 9,85 
0,01 

Amlodipine 15 5,6 ± 9,93 

PENURUNAN DIASTOLIK 

Kombinasi 
Amlodipine + 
Habbatussauda 

15 5,46 ± 9,14 
0,23 

Amlodipine 15 1,2 ± 9,93 

 
Penelitian ini mendapatkan perbedaan yang bermakna rerata kelompok terapi 

kombinasi dan kelompok Amlodipine setelah 2 bulan dengan nilai p=0.010. Pada bulan 
Februari, pasien sampel yang memiliki tekanan darah sistolik >140 mmHg ada 8 responden 
dari kelompok terapi kombinasi dan 8 responden dari kelompok Amlodipine, dan pada bulan 
April, yang masih memiliki tekanan darah sistolik >140 mmHg ada 1 responden dari 
kelompok terapi kombinasi dan 4 responden dari kelompok Amlodipine. Kelompok terapi 
kombinasi Amlodipine dan Nigella sativa mengalami penurunan tekanan darah sistolik lebih 
besar daripada kelompok terapi Amlodipine dengan rata-rata 15,66 mmHg dibanding 5,6 
mmHg. Hasil penelitian tersebut sejalan dengan penelitian-penelitian sebelumnya mengenai 
efektivitas Nigella sativa terhadap penurunan tekanan darah. Penelitian (Alam et al. 2020) 
menemukan Habbatussauda mampu menurunkan tekanan darah sistolik dan diastolik pada 
tikus hipertensi, serta kombinasinya dengan Amlodipine menunjukkan kontrol tekanan 
darah yang lebih baik. Habbatussauda juga terbukti pada penelitian (Shoaei-Hagh et al. 
2021)dapat menurunkan tekanan darah secara lebih signifikan saat dikombinasikan dengan 
obat antihipertensi thiazide. 

Penelitian ini juga mendapatkan penurunan rata-rata tekanan darah diastolik pada 
kelompok terapi kombinasi Amlodipine dan  Habbatussauda dari 84,93 mmHg menjadi 79,47 
mmHg, tetapi dengan perbedaan yang tidak signifikan. Hasil penelitian tersebut sejalan 
dengan penelitian yang dilakukan oleh (Rizka et al. 2018)yang juga tidak menemukan 
penurunan rata-rata tekanan darah diastolik yang signifikan pada kelompok terapi 
Habbatussauda. Penelitan (Fakhri et al. 2024) juga menemukan bahwa Habbatussauda lebih 
menurunkan tingkat tekanan darah sistolik dibandingkan diastolik. 

Habbatussauda dapat menurunkan tekanan darah melalui berbagai mekanisme, 
seperti blokade saluran kalsium, aktivitas diuretik, penghambatan enzim pengubah 
angiotensin (ACE), peningkatan aktivitas heme oksigenase-1 jantung, pencegahan hilangnya 
oksida nitrat plasma, aktivitas antioksidan, dan aktivitas depresan jantung (Maideen, 
Balasubramanian, and Ramanathan 2021). Mekanisme penurunan tekanan darah oleh 
Habbatussauda terutama dilakukan oleh thymoquinone (TQ) yang terdapat dalam 
Habbatussauda. Thymoquinone yang bekerja pada reseptor serotoninergik dan muskarinik, 
dapat mengaktifkan saluran ion kalsium, dan beberapa bahan lain yang dikandungnya 
memberikan efek diuretik melalui jalur pensinyalan mediasi. Pembentukan reactive oxygen 
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species(ROS) yang berlebih dapat merusak pembuluh darah, sehingga menyebabkan 
hipertensi sistemik. Kandungan thymoquinone, flavonoid, dan polifenol pada Habbatussauda 
dapat menstabilkan kelebihan ROS dengan mekanisme antioksidan yang menyebabkan 
vasodilatasi pembuluh darah dengan menghasilkan oksida nitrat (Ali et al. 2022; Lokeswara 
et al. 2019). 
 
KESIMPULAN 

Pengobatan kombinasi Amlodipine dan Habbatussauda (Nigella sativa) dapat 
menurunkan tekanan darah pada penderita Hipertensi, lebih baik daripada pengobatan 
menggunakan Amlodipine saja. 
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