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Abstrak

Anti-aging menjadi upaya untuk mengurangi tanda-tanda penuaan kulit seperti adanya
kerutan, kusam, dan flek hitam pada kulit. Banyak herbal dalam formula nanoteknologi
dengan karakteristik cairan yang memiliki aktivitas anti-aging dapat dikembangkan
menjadi sediaan nanospray. Ketika zat aktif berukuran nano kemudian dalam bentuk
spray akan lebih mempermudah penghantaran zat aktif secara langsung dengan daya
sebar yang luas. Tujuan penelitian ini untuk mengetahui secara ilmiah mengenai herbal
nanospray yang dapat digunakan sebagai anti-aging dengan menggunakan desain
studi Narrative review. Metode review dilakukan dengan menelusuri artikel-artikel ilmiah
pada Google scholar, PubMed, dan Science Direct dengan menggunakan kata kunci
“Skin aging”, “nanospray”’, “herbal nanotechnology”, “herbal anti-aging”, “natural
products” atau yang berkaitan dengan judul. Artikel-artikel ilmiah yang sesuai
kemudiaan dikumpulkan, ditabulasi, dan dianalisis. Hasil dari artikel yang ditemukan
berisikan herbal yang berpotensi sebagai anti-aging yang dibedakan berdasarkan
aktivitasnya, seperti mampu melindungi dari penuaan kulit, mampu melindungi matriks
kulit, dan mampu melembabkan kulit. Senyawa pada herbal yang berpotensi sebagai
anti-aging yaitu senyawa polifenol dan vitamin sebagai antioksidan. Nanoteknologi
dapat dimodifikasi menjadi teknologi nanospray sebagai anti-aging karena memiliki
karakteristik berupa cairan sehingga dapat dimaksukkan ke alat spray. Dengan
demikian, dapat disimpulkan bahwa herbal yang dapat berpotensi sebagai anti-aging
umumnya karena mengandung metabolit sekunder yang memiliki aktivitas antioksidan.
Herbal tersebut dapat dimodifikasi menjadi nanospray melalui pendekatan
nanoteknologi berbasis cairan.

Kata kunci: Anti-aging, Herbal, Nanospray
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Pendahuluan

Penuaan atau aging adalah suatu proses progresif dari perubahan fisiologis
pada suatu organisme yang mengacu pada penurunan fungsi biologis dan kemampuan
organisme untuk beradaptasi dengan sistem stress oksidatifnya yang melibatkan kulit
serta sistem pendukung kulit termasuk tulang, dan kompartemen subkutan. Penuaan
biasa muncul pada saat memasuki usia 30 tahun, di mana manifestasi yang paling
dominan terjadi di kulit. Kulit merupakan jaringan terbesar dan terluar yang menutupi
tubuh, biasanya penuaan ditandai dengan adanya kerutan, kusam, dan flek hitam di
kulit [1-3]. Di Indonesia berdasarkan data Kementrian Kesehatan Rl pada tahun 2017
[4] jumlah populasi lansia sebanyak 13,66 juta (9,03%) jiwa dan diprediksi jumlah
populasi lansia akan meningkat pada tahun 2035 sebesar 48,19%.

Penuaan dikategorikan menjadi 2 tipe, yaitu penuaan intrinsik dan penuaan
ekstrinsik. Penuaan intrinsik adalah proses penuaan secara umum, diakibatkan oleh
genetik dan pertambahan usia yang ditandai dengan kulit tampak kering dan pucat
dengan kerutan halus. Sedangkan, penuaan ekstrinsik ialah proses penuaan yang
biasanya disebabkan faktor lingkungan luar yang ditandai dengan penuaan dini seperti
terdapat kerutan kasar pada kulit, ketidaksamaan pigmen kulit atau belang. Penuaan
ekstrinsik menjadi penyebab utama dalam mempercepat penuaan kulit karena paparan
sinar matahari yang mengandung sinar ultraviolet (UV), sehingga penuaan ekstrinsik
dapat disebut juga sebagai photoaging [5].

Anti-aging adalah suatu upaya yang bertujuan untuk memperlambat dan
mengurangi tanda-tanda penuaan. Penggunaan antioksidan merupakan salah satu
pendekatan yang efektif untuk mencegah gejala yang berkaitan dengan penuaan.
Antioksidan merupakan senyawa kimia yang mampu menetralkan agen radikal bebas.
Umumnya antioksidan berperan sebagai senyawa anti-aging karena mampu menjaga
kestabilan radikal bebas (Reactive Oxygen Species-ROS). Dengan menjaga ROS akan
membantu memelihara homeostasis dalam tubuh sehingga penuaan dapat dicegah [6].

Seiring berkembangnya zaman, anti-aging telah banyak dikembangkan dari
tanaman herbal karena dinilai memiliki efek samping lebih sedikit daripada produk anti-
aging dari bahan kimia sintetis. Tanaman berkhasiat obat atau disebut obat herbal saat
ini sangat digemari oleh masyarakat dikarenakan produk dari alam diyakini masih
jarang ditemukan efek sampingnya, mudah didapatkan, dan harganya tergolong
terjangkau [7].

Tanaman herbal saat ini semakin banyak dikembangkan menjadi NDDS (Novel
Drug Delivery System) berukuran nano atau biasa disebut dengan nanoherbal, dimana
dengan teknologi nanocarrier akan membawa jumlah zat aktif dari tanaman herbal yang
optimal ke reseptor sehingga pengobatan lebih efektif dengan meningkatkan
ketersediaan hayati dan toksisitas yang lebih sedikit [8]. Menurut penelitian Hakim et al
(2018) [9], menyatakan bahwa sediaan nanoemulsi dari extrak virgin olive oil sebagai
anti-aging efektivitasnya lebih baik bila dibandingkan dengan sediaan emulsi biasa,
karena sediaan nanoemulsi dapat mempermudah penembusan ke lapisan kulit dan
absorbsi zat aktif menjadi lebih banyak. Nanoteknologi memiliki banyak bentuk
sediaannya antara lain nanopartikel, nanoemulsi, nanosuspensi, liposom, nanospray,
dan lainnya [10].

Nanospray merupakan salah satu inovasi bentuk penghantaran dari teknologi
nano, di mana penghantaran suatu zat aktif dalam bentuk nano dilakukan dengan
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semprot/spray [11]. Keunggulan nanospray dibandingkan nanoteknologi lainnya yaitu
dapat menghantarkan zat aktif dalam bentuk kabut sangat halus sehingga membentuk
daya sebar yang luas, merata dan praktis. Menurut penelitian Iskandar et al (2016),
menjelaskan bahwa vitamin E ketika diformulasikan menjadi nanoemulsi spray terbukti
stabil, bermanfaat dan berfungsi lebih baik sebagai anti-aging bila dibandingkan dengan
sediaan nanoemulsi krim. Aktivitas vitamin E dalam bentuk nanospray dapat
meningkatkan konsentrasi vitamin E sehingga meningkatkan penetrasi sediaan ke
dalam kulit [12].

Oleh karena itu, di dalam narrative review ini dibahas tentang tanaman herbal yang
mengandung anti-aging yang berpotensi dijadikan nanospray untuk digunakan sebagai
salah satu pendekatan menghambat penuaan kulit.

Metode

Penelitian narrative review ini dilaksanakan dengan mengumpulkan artikel-artikel
ilmiah yang berkualitas yang didapatkan dari database pencarian jurnal yang bereputasi
dan terpercaya seperti Google search engine, Google Scholar, Pubmed, dan Science
Direct. Kata kunci yang digunakan seperti: “Skin aging”, “nanospray”, ‘herbal
nanotechnology”, “herbal anti-aging”, “natural products”, atau menggunakan kata kunci
yang berkaitan dengan judul.

Hasil
Tanaman yang Memiliki Aktivitas Anti-aging

Berdasarkan penelusuran artikel yang telah dilakukan, menunjukkan bahwa
herbal yang memiliki aktivitas melindungi kulit memiliki beberapa mekanisme aksi.
Mekanisme aksi tersebut diantaranya mampu melindungi kulit dari penuaan, meredam
reaktivitas ROS, menghambat adanya proses oksidasi dikulit, menyerap paparan sinar
UV, dan mengurangi adanya kerutan di kulit, melindungi matriks kulit, melembabkan
kulit sehingga mencegah penuaan kulit [13,14]. Aktivitas anti-aging ini ditemukan pada
salah satu bagian tanaman maupun di seluruh bagian tanaman. Penjelasan terkait
tanaman yang dapat digunakan sebagai herbal anti-aging yang dibedakan berdasarkan
efek anti-agingnya dapat dilihat pada Tabel 1, Tabel 2, dan Tabel 3.

Tabel 1 Herbal anti-aging yang mampu melindungi kulit dari penuaan

Herbal Nletabolit Metode Efek Anh-aging Feferensi
selamder Penguim
Unzanvara L Antosianm Lji KiK. Kelembaban 3/% [13]
(Bexas Merah) Punggung tangan | Eshaluzan 21%

manusia dengan | Besar pori22%
skin analyzer Noda 26%

mmz Flavonoud dan 1 Ll Mmixc Eelembaban 12.1% [13]
{Daun Jelatans) fenolik Eulit manusia Besar por1 16,1%

dengan skin Keriput 17.7%

analyzer
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Hibiseus sghdarifin ' Flavonoid, I Five: Eslemhshan 38.67%: [15]
L polifencl dan Punggung hewan | Kehaluzan 36.67%
{Bungz Rosellz) vitamin C marmut dengan Besar pon 18.33%
skin analzer Noda 15.67%
Eerpnt 11.67%
Moringa alejfera Vitamm E, Ll Bl Kelembzban 30% [17]
{Daun Kelor vitzmin B, Pungoungtangan | Besar pori 53%
fenolk, zeatm | manusiadengan ¢ Nodad3.67%
skin analzer Kermput 15%:
agignun ogrosum, | Vitamm Cdan | L Admix Eelembaban 20.2% [18]
L flavonoid Eulit wajzh Kehaluzan 31.9%
{Eentang Eunng) anfoslanm manusia dengan | Besarpor 8%
skin anafyzer Noda 37 37%
Kerput 41.8%
Alve yerg Flavonod, I Fiva: Eelembshan 305 [1%]
(Lidzh Buaya vitzmm ¢, tannm | Punggung hewsan | Besar pon 0,01%
mencit dengan
skin analzer

Tabel 2 Herbal anti-aging yang mampu melindungi matriks kulit dari penuaan kulit

- Hebal 7 Netaholt | Mefodepenswin | Ffgk Antiagimg 1 Referam
| | sekunder | ; | |
- Cariandnum - Flavonoud, | Invitro: - Menununkan ehspres MME- 120] !
| ativum | asam | Normalhuman | | danmeranzsanzproduks | |
(DawnKetumbe) | lnglenat | dermalfibroblst | prokplasentel smta i
i . (WHDF) (Eulturze) | mencegah desradas kolam | |
i i - Invive: i tipe | yang dimdul= UVE. i |
" Vintingia calabu | Flivonoid ! Tivive: Memberikan ofk | [21] |
 (DawnKasm) | polifemol | Tikus dindiksiD- | peninghatanplammalMDA | |
i | azam ' galaktosadan | dan menunumya jumlah | i
i - azkorba, ' dengan | fibroblas sertakempatan | i
| ' dagtumin | malondealdshyde | kolagen kulit | |
: i | (MDA)aalyzes | | i
Cafsaaabica Bolifemel ! Tnvio: Menstonulgekprg [2 |
| (KopiAhika) | Mengmmakan | procollagntipe 1, ! |
5 5  humanforskin | menshanba skepres MMP | |
; i fbroblast Bty | damjahurMAPkinase | |
i ! | gl | i |
 CamelliagmengicL | Asam | Invivo: ' Mengkan produks melmm | [23] |
' (Daun Tsh) Cfemolk | Mememmakan | mellvipenghamlatm | |
i i ' human skn | trosimase trosmass-l, | i
| i fibroblast (Kulwr | amtioksidanyanghuatdan | i
i | s menghanba P i
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SETNYAWE, i In vitra: i Menurunkan tmgkat KOS
fenolik + Normal hurman - zerta aktivitas MMP-I dan
;ﬂgm.g.m dermal fibroblast | mengatur prokolagentipe 1
(WHDF) (Kultursel) | dan elastin dengan
Invive: ' merangzang TGE-B1.

' Eucalypius globubis |
(Raun Encaliptus)

caffeic
leteolm,

Asam zalat,
tannim

[24]

"Memgkan MAPR yang
caffis. | Normalhuman | dinduka UVB danjalur
* dermal fibroblast | AP-1 denzan mencesah
(WHDF) (Enltur wE__TP] F.0O3 sertamencegah
degradasi procollazentips |

dengan memodulag
aktivitas TGF- i | dan

Azam ¢ Invitra:

2]

" Ienghamba fibroblast
kulit, menzurme katehala

Salvia gffizinalis

(Daup Sage)

| menzatur ekspres MMP-L.
Flavonowd, :
polifengl ;

[26]

Tabel 3 Herbal anti-aging yang mampu melembabkan kulit dari penuaan kulitlabu

kuning

Herbal hlztaholit

i Metode
| sekunder

g Efsk Anh-aging
genzupa.u

Referens)

Celendula aficialls | Flavonoid,
{Marigold) ! karotenoud,

mgmdm
ternenaid

i ik ' M&mb&nl:an efek dalam
'2jah manusia | parhaikanhidms dan
! kekecangan kulit.

127]

Casria fistula  Polifenol
DaunTenzzuld) | (katekin),
' femolik,
' ﬂax-:-n-:nld. | Visloscan
| | vitamine, t;i.t|.1'.1xr.1I VCIE
+ dan elikosida i

dengan

The cutometer
3BT MEA
Laiklmi
Eulit manusia
dengan

[28]

{Bzmanz) - ' danflavonoid | Enlitmanusia

 {quercatin dengan

Mlenmekathan hidras)
kult, menmghatkan kadar
air stratum comemndan
memperbaik kerutan
Membenkan sfsk
pelembab kulit dan
memberlan efek anh

i katekin, kerut

Visiosean

apigenin, i VCOE,
rutiside, ' Comeomatar’

kasmpfem]) MFA dan

%

Qi baclicin | Semyava fenclk | LKl

MPAS

[45]
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| Silbummarianum, | Polifenal - L Bk Wembankan afsk ! [30] !
- (Milk Thistle)  flavonoud, - Bulitmanusia | pelembab kulit ! i
i | ApiEEnin, ' dengan i i ;
| E ' Visiozcan E i i
i ; L V98, i i i
i i Comeomete” | i ;
| i MPAdsm, i |
| | | MPAS i i |
D bentellgazigtica | Jpferpenpd | In Five: - Memmgkatka kadar i [21] !
| (Pazazan) | flavonoid, - Pungeune | kolagen dan hidrasikulit | |
| asitbpsidadm | hewantkus | | |
i | madekakosida | demganckin | ; |
i i - analyzer i | i

Nanoteknologi Herbal Anti-aging Menggunakan Teknologi Nanospray

Banyak strategi dalam penghantaran obat dengan nanoteknologi,

dimana dengan

nanoteknologi diharapkan dapat meningkatkan penghantaran spesifitas zat aktif untuk

liposome dan lainnya [32].

Tabel 4 Herbal nanoteknologi sebagai anti-aging

sampai ke target aksi. Jenis nanoteknologi sangat beragam diantaranya: nanoemulsi,
solid lipid nanoparticles (SLNs), polymeric nanoparticles, liquid crystal (LC) systems,

Herbal ¢ letabolit Nanoteknolom | Efek yvang dibazilkan Raferens)
i Sekunder
Ehytaninus wringia | Poldenol (sadic | Daposmula 0 Mepefalkan RUS yang | [33]
i (Meniran) acid, gorilagm, | dizebablanradias E |
| Eetanin. dan i ultraviolat i |
sllagic acid) .
Tageres evaga Linn | Flavonond Nanpsmoula | Menmekathan higdras) [34]
(Gemitir) (quercetagstin) '+ Julit dan menzumng
. ! kemtan pada kulit. | .
o Clingeanthus ngans | Pplienol ' Mappemula | Mencegah degradam | (=] i
+ (Dandang Gendis) ’ kolagen pada kulit akibat ’
, | ROS
Hulocersus | Antosianm Liposom ; Melmdung kit dan (6]
i Eolvgonum ayiaars | Flavonoud + Liposom Melmdunz kulitdan [27] |
L | ROS yanzmensinduks ! |
(Buah Naga) ¢ kgmsakan okadatif
Lagsreseregta Limn | Flavonoud Nanostructure | Mensurans kentan [1E]
(Crammatin) d Lipid | dikulit
i i Carniers | i
i | (LG ] i
» (nizg sativa Flavonod + Miosomes Menmekatan hidms [37] ‘
| ! indsks melmm
' penurumn kelasaran .
i i kulitdan penmekatm | |
: | glastisitas kuli E :
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Pembahasan
Tanaman yang Memiliki Aktivitas Anti-aging

Berdasarkan artikel pada Tabel 1, terdapat herbal yang memiliki aktivitas
mengatasi tanda-tanda dari penuaan. Herbal tersebut diantaranya Oryza Nivara L atau
beras merah, Urtica dioica L atau jelatang, Hibiscus sabdariffa L atau rosella, Moringa
oleifera atau kelor, Solanum tuberosum L atau kentang kuning, dan Aloe vera atau lidah
buaya. Herbal tersebut menunjukkan dapat mengatasi tanda penuaan atau parameter
penuaan. Herbal tersebut dibuat dalam bentuk jenis sediaan yang berbeda-beda, yaitu:
sediaan krim, gel, dan masker clay. Umumnya kosmetik topikal dalam perawatan anti-
aging berbentuk: lotion, krim, gel, dan likuid [40].

Salah satu upaya untuk mengetahui aktivitas dari tanaman ini yaitu dilakukan
pengujian menggunakan skin analyzer. skin analyzer merupakan seperangkat alat yang
digunakan untuk mendiagnosis kondisi kulit dengan melihat kriteria parameternya.
Parameter penuaan tersebut antara lain moisture (kelembaban), evenness (kehalusan),
pore (pori), spot (noda), wrinkle (kerutan/keriput) [41].

Berdasarkan Tabel 2, terdapat tanaman yang memiliki aktivitas melindungi
matriks kulit dari penuaan. Tanaman tersebut diantaranya Coriandrum sativum atau
ketumbar, Muntingia calabura atau karsen, Coffea Arabica atau kopi arabika, Camellia
sinensis L atau daun teh, Eucalyptus globulus atau eucalyptus, Carica papaya atau
papaya dan Salvia officinalis atau sage. Herbal-herbal ini memiliki aktivitas menurunkan
ekspresi matrix metalloproteinases (MMPs). MMPs merupakan endopeptidase yang
mengandung seng dengan berbagai spesifisitas substrat. MMP memediasi degradasi
berbagai komponen ECM. MMP disekresikan oleh keratinosit dan fibroblast dermal
sebagai respon terhadap berbagai macam rangsangan seperti stress oksidatif, radiasi
UV, dan sitokin [42]. Ada tiga kelompok dominan MMP yaitu kolagenase, gelatinase dan
stromelisin. Kolagenase (MMP-1, -8, -13, dan -18) dapat membelah kolagen interstisial
(struktural), yang mana MMP-1 paling dominan. Gelatinase terutama MMP-2 dan MMP-
9 mendegradasi kolagen membran basal dan mendegradasi kolagen struktural yang
terdenaturasi. Stromelisin (MMP-3,-10,-11, dan -19) mendegradasi kolagen membran
basal sebagai proteoglikan dan matriks glikoprotein [43].

Kolagen adalah protein utama berserat yang tidak larut air yang ditemukan di
jaringan ikat dan dermal matriks ekstraseluler yang memberikan kekuatan dan
ketahanan pada kulit. Kolagen berkembang dari prokolagen yang ada di fibroblas
dermis. Banyak jenis prokolagen, sebanyak 85% pada kulit manusia merupakan
prokolagen |, Il atau Ill. Kolagen diproduksi oleh 2 regulator yaitu transforming growth
factor-B (TGF- B) dan activator protein-1 (AP-1). TGF- B berfungsi meningkatkan
produksi kolagen sedangkan AP-1 berfungsi menghambat sintesis kolagen dan
mempromosikan pemecahannya serta meningkatkan kerja MMP [44]. Penurunan
kolagen menyebabkan kulit menjadi lebih tipis, menurunkan elastisitas, meningkatkan
kerutan, dan meningkatkan kekeringan kulit [45].

Kerutan dan kulit kendur adalah dua tanda utama penuaan kulit. Kulit keriput
memiliki akumulasi serat elastis yang berubah dan adanya degradasi kolagen di dermis.
Peningkatan aktivitas elastase di kulit terutama di fibroblast akibat radiasi sinar UV,
aktivasi ekspresi sitokin dalam keratinosit di epidermis menyebabkan sekresi
interleukin-1a (IL-1a) dan granulocyte macrophage colony stimulating factor (GM-CSF)



D. W. Kurniawan, Majalah Farmasetika, 8 (3) 2023, 267-282

yang menembus ke dalam dermis. Hal ini merangsang ekspresi fibroblast dan
memecah serat elastase yang menyebabkan kulit kurang elastis dan membentuk
kerutan [46].

Berdasarkan Tabel 3, terdapat herbal yang memiliki aktivitas melembabkan kulit
dari penuaan. Herbal tersebut diantaranya Celendula officinalis atau marigold, Cassia
fistula atau tengguli, Ocimum basilicum atau kemangi, Silybum marianum atau milk
thistle, dan Centella asiatica atau pegagan. Herbal-herbal ini menunjukkan aktivitas
dalam memperbaiki hidrasi kulit, yang merupakan komponen penting yang harus
dipertahankan supaya kulit tetap sehat. Kadar air dan kadar kolagen di kulit harus tetap
dalam kondisi yang normal sehingga kulit akan terasa lembab dan tidak kering [47].

Kulit kering merupakan kulit yang tidak nyaman yang ditandai dengan kondisi
kasar, gatal dan retak. Kulit kering biasanya disebabkan oleh menurunnya kadar
kolagen dermal [48]. Penurunan kadar air kulit menjadi salah satu faktor penyebab kulit
kering. Faktor yang berperan dalam mengontrol keadaan hidrasi stratum corneum yaitu
tingkat air di permukaan kulit yang mengalami penguapan, kemampuan stratum
corneum untuk menahan kelembaban, dan kemampuan air mencapai stratum corneum
serta lapisan di bawahnya. Untuk meningkatkan kelembaban kulit maka kadar air di
stratum corneum harus diperbaiki. Herbal anti-aging memiliki kemampuan sebagai
pelembab, pelembab dapat melindungi kulit dengan membentuk lapisan tipis pada kulit
dengan memberikan keuntungan berupa menjadikan kulit lebih halus dan meningkatkan
tingkat kelembaban stratum corneum [28].

Berdasarkan ketiga tabel diatas menjelaskan bahwa, tabel pertama: menyajikan
data herbal yang memiliki aktivitas mengatasi tanda-tanda penuaan secara umum
dengan memperhatikan parameter penuaan kulit menggunakan alat skin analyzer.
Sehingga dengan mengetahui persentase parameter penuaan akan memberikan
gambaran efektivitas herbal terhadap kelembaban, kehalusan, pori, noda dan kerutan
pada kulit. Tabel kedua: menyajikan data herbal yang memiliki aktivitas melindungi
matriks kulit dari penuaan serta menghambat sintesis kolagen yang merupakan faktor
pemicu penuaan. Aktivitas melindungi matriks kulit herbal dapat diketahui dengan uji
kultur sel kulit manusia (Normal human dermal fibroblast). Tabel ketiga: menyajikan
data aktivitas herbal yang mampu menghidrasi atau melembabkan kulit. Aktivitas
tersebut diukur menggunakan perangkat pengukur hidrasi kulit seperti Visioscan®,
VC98, Corneometer®, dan MPA sehingga, dengan menunjukan aktivitas menghidrasi
kulit akan mengurangi kerutan kulit [29][41][46].

Aktivitas Senyawa pada Herbal Anti-aging

Berdasarkan penelusuran artikel yang telah dilakukan, didapatkan bahwa
senyawa yang ditemukan pada herbal yang memiliki aktivitas antioksidan sebagai anti-
aging sangat beragam. Tanaman atau tumbuhan memiliki dua jenis senyawa metabolit,
diantaranya senyawa metabolit primer dan senyawa metabolit primer. Senyawa
metabolit primer merupakan senyawa yang digunakan tanaman tersebut untuk
pertumbuhan. Senyawa metabolit primer merupakan senyawa yang muncul akibat
tanaman tersebut dalam kondisi sedang mempertahankan diri. Metabolit sekunder
biasanya dapat dimanfaat sebagai pengobatan, biasanya banyak mengandung
antioksidan [49]. Senyawa metabolit sekunder yang kaya antioksidan dapat
menghambat radiasi sinar UV diantaranya senyawa fenolik atau polifenol, asam fenolik,
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flavonoid, nonflavonoid, terpenoid dan asam amino. Senyawa-senyawa ini diyakini
dapat mencegah penetrasi radiasi sinar UV ke dalam kulit, mencegah stress oksidatif
dan mengurangi efek merusak DNA [50]. Senyawa fenolik adalah kelompok senyawa
terbesar yang memiliki manfaat sebagai antioksidan alami. Pada senyawa fenolik
memiliki satu fenol atau lebih cincin fenol yang biasanya disebut dengan polifenol
sehingga mudah untuk teroksidasi dan memberikan atom hidrogen (H) pada radikal
bebas [51]. Klasifikasi polifenol dapat dilihat pada Gambar 1.

Polifenol
| |
Flavonoid Asam Penolik Non-flavonoid
|| Flavanol: Asam Stilben:
Quercetin Hidroksibenzo Resveratrol
at: Asam
Salisilat
Flavanon: .
— L. Tanin
Hesperidin
Asam
Hidroksicinam
Isoflavor: at: Asam
Genistein Kafeat
—1 Antosianin

Gambar 1 Klasifikasi Polifenol [52]

Kelompok senyawa terbesar pada senyawa fenolik yaitu flavonoid. Flavonoid
ditemukan hampir di setiap bagian dari tumbuhan. Flavonoid memiliki ativitas
aktioksidan, dimana struktur kimianya terdiri dari gugus hidroksil, susunan orto-
dihidroksil pada cincin B, ikatan tak jenuh C2-C3 yang digabungkan dengan gugus
karbonil C-4 dan O-metilasi. Gugus hidroksil bebas akan mendonorkan atom
hidrogennya ke molekul radikal. Struktur hidroksil cincin B adalah yang terbaik dan
penting dalam menangkap oksigen dan radikal bebas yang berpusat pada nitrogen [53].
Flavonoid responsif terhadap cahaya tinggi seperti sinar UV, yang dicirikan dalam cincin
B dari struktur flavonoid. Flavonoid ini efektif untuk menghambat dan mengurangi ROS.
Flavonoid juga terbukti menghambat proses oksidatif dan menghambat aktivitas
mitogen activated protein kinase (MAPK) yang berperan dalam mediasi ROS [54].

Banyak senyawa metabolit sekunder memiliki aktivitas sebagai anti-aging,
seperti: golongan flavonoid. Golongan flavonoid yang memiliki aktivitas sebagai anti-
aging, diantaranya: apigenin, antosianin, quercetin, asam kafeat. Apigenin adalah
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produk alami yang termasuk dalam kelas flavon. Apigenin diyakini dapat memberikan
efek perlindungan pada kulit yang terinduksi sinar UV. Pada radiasi sinar UV diketahui
mampu menurunkan sintesis kolagen dan meningkatkan MMP kolagenotik dalam
fibroblast dermal, yang diyakini berkontribusi pada penuaan kulit. MMP mampu
mendegradasi semua komponen ekstraseluler yang diregulasi oleh UV. Apigenin dapat
menghambat penuaan kulit akibat penyerapan radikal bebas melalui penghambatan
MMP-1 [55].

Antosianin adalah pigmen alami yang diklasifikasikan ke dalam kelompok
flavonoid dengan aktivitas anti-aging. Antosianin memiliki kemampuan untuk menangkal
radikal bebas terkait komponen ECM, yaitu (kolagen, asam hialuronat, dan elastin) di
jaringan kulit. Antosianin menunjukkan efek fotoprotektif terhadap kerusakan kulit yang
diinduksi UV melalui penghambatan ekspresi MMP dan mengurangi MAPK [56].

Quercetin merupakan salah satu antioksidan paling kuat karena struktur o-
hidroksi di cincin B, ikatan rangkap 2,3 konjugasi pada 4-okso pada cincin C dan gugus
3- dan gugus 5-OH di 4-okso pada cincin A dan C. Quercetin memiliki aktivitas
aktioksidan kulit dengan sistem (glutathione peroksidase, glutathione reduktase,
katalase dan superoksidase) terhadap sinar UV. Quercetin dapat menyerap langsung
radiasi sinar UV kemudian mencegah pembentukan ROS dan kerusakan DNA [50].

Asam kafeat adalah produk alami dalam kelompok asam fenolik. Asam caffeic
dapat menghambat pembentukan kerutan pada penuaan kulit yang diinduksi oleh sinar
UVB dengan menghambat MMP dengan memodulasi pensinyalan AP-1 dan NF-kB.
Asam kafeat juga dapat mengurangi kerusakan kulit akibat ROS yang diinduksi sinar
UV-A [57].

Golongan vitamin yang terkandung pada herbal memiliki aktivitas anti-aging.
Vitamin merupakan nutrisi alami yang sangat bermanfaat bagi tubuh manusia. Jenis
vitamin yang dapat berfungsi sebagai anti-aging, diantaranya: Vitamin C atau asam L-
askorbat yang memiliki efek fisiologis penting pada kulit. Vitamin C yang memiliki
aktivitas meningkatkan biosintesis kolagen, penghambatan melanogenesis, dan
pencegahan kerusakan akibat radiasi. Kolagen adalah protein yang tersebar di seluruh
epidermis. Kolagen tipe | dan Ill paling banyak ditemukan di kulit manusia [58]. Vitamin
E menjadi salah satu kandungan dari herbal yang dapat dijadikan sebagai anti-aging.
Vitamin E memiliki aktivitas menjaga ikatan air di kulit, dengan kemampuan ini, vitamin
E akan memberikan efek kekenyalan dan kelenturan kulit akibat penuaan. Vitamin E
juga dapat melindungi kulit dari paparan sinar UV [17]. Vitamin A memiliki aktivitas
meningkatkan produksi kolagen, sehingga dapat mengurangi kulit keriput. Vitamin B
dapat memelihara atau menyeimbangkan kadar minyak di kulit, dan mengurangi garis-
garis halus dikulit [59].

Nanoteknologi Herbal Anti-aging Menggunakan Teknologi Nanospray

Herbal Phyllanthus urinaria atau meniran, Tagetes erecta Linn atau bunga
gemitir dan Clinacanthus nutans atau dandang gendis dibuat dengan nanoteknologi
berupa nanoemulsi. Nanoemulsi pada herbal-herbal ini menunjukkan kemudahan dalam
penetrasi bahan aktif melalui permukaan kulit karena luas permukaan yang besar dan
tegangan permukaan yang rendah [60]. Nanoemulsi dari Phyllanthus urinaria, Tagetes
erecta Linn, dan Clinacanthus nutans memiliki kemampuan sebagai penangkap radikal
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bebas yang sangat kuat dan memberikan perlindungan dari efek regeneratif terhadap
ROS yang menginduksi kerusakan kolagen pada kulit manusia [61].

Herbal Hylocereus polyrhizus atau buah naga merah dan herbal Polygonum
aviculare L atau soba dibuat dengan nanoteknologi berupa liposom. Mekanisme kerja
liposom dalam herbal ini sebagai anti-aging yaitu meningkatkan bioavailabilitas,
melindungi bahan aktif dan aksi oklusif. Senyawa oklusif mempromosikan penetrasi
senyawa aktif sehingga hidrasi kulit lebih baik sehingga liposom menjadi salah satu
pembawa yang baik karena dapat mengurangi efek toksik, meningkatkan kelarutan dan
penetrasi senyawa yang dibawanya [62]. Liposom dari Hylocereus polyrhizus dan
Polygonum aviculare L memberikan manfaat menguntungkan dalam melindungi
penuaan kulit akibat induksi oksidan dengan mengangkut antioksidan yang terkandung
dalam herbal untuk dihantarkan sampai organ dan jaringan yang mengalami kerusakan
akibat stress oksidatif [63].

Herbal Tagetes erecta Linn atau bunga gemitir termasuk kedalam famili
Asteraceae dibuat dengan nanoteknologi berupa Nanostructured Lipid Carriers (NLC).
NLC herbal bunga gemitir dapat memberikan hidrasi dan oklusi pada kulit yang lebih
baik karena ukurannya yang sangat kecil. NLC vyang terlokalisasi pada kulit
menyebabkan pembentukan film, film ini yang memiliki tindakan oklusif untuk
mencegah kehilangan air dari kulit melalui penguapan [64].

Herbal Oryza sativa atau padi termasuk ke dalam famili poaceae dibuat dengan
nanoteknologi berupa Niosomes. Niosomes Oryza sativa dapat meningkatkan sifat
stratum corneum dengan mengurangi kehilangan air di transpidermal dan
meningkatkan kelembutan kulit dengan meregulasi lipid kulit yang hilang [65,66].

Nanospray merupakan suatu inovasi dalam penghantaran sediaan obat dalam
bentuk nano. Prinsipnya sediaan obat diperkecil ukuran zat aktifnya sehingga
mempermudah absorbsinya ke dalam sel target. Zat aktif yang sudah berupa nano
dihantarkan secara spray sehingga lebih efisien sampai ke sel target akibat daya sebar
yang luas. Nanospray dapat digunakan menjadi salah satu penghantaran dalam
sediaan obat di bidang farmasi diantaranya: nanospray dapat digunakan untuk
penghantaran obat asma dan peneumonia, dengan dibuat sediaan nanospray inhaler
menjadi solusi yang efektif karena lebih optimal mencapai tempat sasaran terapi
[67,68]. Nanospray juga dapat diaplikasikan ke dalam penyembuhan luka diabetes
mellitus yang terinfeksi bakteri Methicilin Resistant Staphylococcus (MRSA) [69].

Bentuk nanoteknologi yaitu: nanoemulsi, liposom, NLC, dan niosomes memiliki
peluang untuk dimodifikasi menjadi sediaan nanospray. Nanoemulsi, liposom, NLC, dan
niosomes memiliki karakteristik berupa cairan sehingga dapat dihantarkan dengan cara
semprot atau spray. Dalam bentuk berupa cairan berukuran nanometer apabila
dihantarkan secara spray dapat dikatakan sebagai nanospray. Sediaan spray dipilih
karena teknologi spray dapat memberikan profil penghantaran yang cepat dan mudah
kering sehingga memberikan pengalaman yang menyenangkan untuk pasien. Sediaan
spray juga memiliki prinsip mengikuti kaidah sifat alir cairan Newton, dimana dengan
sifat alir Newton menujukkan profil cairan mudah dikeluarkan dari wadah penyimpanan
tanpa bantuan propellant [70,71]. Keuntungan pemberian topikal spray menurut Pawar
et al (2017) [72], diantaranya: tidak perlu alat mekanis apapun untuk pengaplikasian,
tanpa kontak langsung dengan jari, sediaan dapat diberikan langsung di tempat yang
diinginkan, ringan saat dipakai dan area aplikasi yang relatif luas. Dengan demikian,
jenis-jenis nanoteknologi seperti pada Tabel 4 berpotensi untuk dikembangkan menjadi
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sediaan nanospray. Namun, penghantaran sediaan berukuran nanometer terlebih
dalam bentuk spray harus dilakukkan uji terkait keamanan hingga toksisitasnya, serta
lolos dari BPOM, yang mengeluarkan peraturan terkait persyaratan teknis bahan
kosmetika sehingga diharapkan dapat mencegah adanya efek samping dari sediaan
nanospray.

Kesimpulan

Berdasarkan pembahasan di atas, maka kesimpulan narrative review ini adalah: Herbal
yang berpotensi sebagai anti-aging yaitu tanaman yang memiliki aktivitas pencegahan
serta perbaikan terhadap penuaan kulit, diantaranya menjaga kelembaban (Hidrasi
kulit), kehalusan, pori, noda, kerutan serta melindungi matriks kulit dari radikal bebas
pemicu penuaan kulit. Senyawa pada herbal sebagai anti-aging yang memiliki aktivitas
pencegah penuaan yaitu dari golongan senyawa polifenol dan vitamin. Nanoteknologi
yang dapat dimodifikasi menjadi teknologi nanospray sebagai anti-aging antara lain
nanoemulsi, liposom, Lipid Nanopatrticles (LNPs), niosomes.
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