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ABSTRACT
CARDIOVASCULAR RESPONS OF ORAL CLONTIDINE PREMEDICATION
2 pg/kgBW, 3 ug/kgBW, 4 ng/kgBW, AND 5 ug/kgBW

IN INTUBATION LARYNGOSCOPY

The response of cadiovascular oral clonidine premedication has been studied with
the various doses in intubation laryngoscopy. More dosage of oral clonidine
premedication, will more affect the decrease of blood pressure and heart rate response in
intubation laryngoscopy. The aim of the study is to define the oral clonidine
premedication dose which is most effective to the cardiovascular respone in intubation
laryngascopy.

The “ Sample Stratified Random Sampling ” study to 100 patients in the Central
Surgical Operation Instalation in Dr. Kariadi General Hospital Semarang during 4
months ( March - June ‘98 ) has been divided into 5 groups. The subyect of the study are
patients undergoing elective’ operations with general anesthesia and intubation facilities,
male and female, 16 - 60 years age, ASA 1 - II, with normal blood pressure, and without
any contraindication to the medicines which is used, and no certain condition in
dringking any sedative medicines or antihypertension and is according to the study.

After selection, the patients are divided into 4 treatment groups and 1 control group

which contains each 20 patients. All of the groups are premedicated with sulfas atrophine




0,01 mg/kgBW intramuscular and oral clonidine 2,345 ug/kgBW and without clonidine
in the control group, 90 minutes before induction. Cristaloid fluid is given to replace the
fasting period. Induction with penthotal 5 mg/kgBW intravenous and succinylcholine 1,5
mg/kgBW intravenous are used. After relaxation has been actived, the intubation
laryngoscopy can be done. Anesthesia is maintained with N>O 50 % : O, 50 %, enflurane
0,8 - 1,0 vol.% and vecuronium 0,01 mg/keBW intravenous. The sé;stole blood pressure,
diastole blood pressure, mean arterial pressure and heart rate has been measured with
Criticon Dinamap 845 XT, in the conditions of : I before premedication, II just before
induction, II in the induction, IV in the laryngoscopy, V in the intubation and VI just
after intubation also 1,3,7 minutes after intubation.

Statistic examination used ANOVA and t - test, with significant p < 0,05. There
did not find the difference between the dose group before premedication ( p > 0,05 ),
then it was found increas of the different cardivascular response by significantly
appropiate the dose in all of the groups when intubation laryngoscopy ( p < 0,05 ).
When the intubation was happened derivation of the different cardiovascular response
significantly appropiate the great of premedication dose and sotwly down until 7 minutes
afer intubation ( p < 0,05 ), but the different heart rate did not significant ( p > 0,05)
and then if approached the position before premedication.

The study of oral clonidine premedication was able to decrease the cardiovasclar
response in intubation laryngoscopy and clonidine premedication dose 5 pg/kgBW was

the most effective in decreasing the cardiovascular response

v



ABSTRAK
RESPON KARDIOVASKULER PREMEDIKASI KLONIDIN PER ORAL

2 pg/kebb, 3 pg/kgbb, 4 pg/kgbb, DAN 5 pg/kgbb

PADA LARINGOSKOPI INTUBASI

Telah diteliti respon kardiovaskuler premedikasi klonidin per oral (po)
dengan berbagai dosis pada laringoskopi intubasi.

Semakin besar dosis premedikasi klonidin po semakin besar pula turunaya respon
tekanan darah dan laju jantung pada laringoskopi intubasi.

Tujuan penelitian untuk menentukan dosis premedikasi klonidin po yang paliog
efektif terhadap respon kardiovaskuler pada laringoskopi intubasi.

Peneclitian dengan *“ Sample Stratified Random Sampling” terhadap 100
penderita dibagi 5 kelompok-di Instalasi Bedah Sentral RS Dr Karadi Semarang,
selama 4 bulan (Maret - Juni 1998) . Subyek penelitian adalah penderita program
operasi elektif dengan anestesi umum dan fasilitas intubasi, pria dan wanita, umur
16-60 éahun, ASA [, tekanan darah dalam batas normal, tidak terdapat indikast
kontra terhadap obat yang dipakat, tidak sedang minum obat penenang atau anti
hipertensi dan bersedia mengikuti penelitian Setéla.h dilakukan seteksi penderta
dibagi menjadi 5 kelompok yaitu : 4 kelompok perlakuan dan 1 kelompok kontrol,
masing-masing sebanyak 20 orang. Semua kelompok mendapat premedikasi sulfas
atropin 0,01 mg/kg berat badan (bb) intra muskuler (im), dan klonidin 2,3,4,5

pg'kgbb po dan kelompok kontrot tanpa kloaidin, 90 menit sebelum induksi.




Diberikan cairan kristaloid secukupnya sebagai pengganti puasa, Induksi pentotal 3
mg/kk bb iv, suksinilkolin 1,5 mgkg bb iv. Setelah rileks buka mulut lakukan
laringoskopi intubasi. Rumatan anestesi dengan N,O 50% : O, 50%, enflurane 0.8-
1.0 vol. %, vecuronium 0,01 mg/kg bb iv. Diukur tekanan darah sistol, tekanan
darah diastol, tekanan arteri rata-rata dan laju jantung dengan alat “Critikon
Dinamap 845 XT” pada kondisi I sebelum premedikasi, I sesaat sebelum induksi,
Il waktu induksi, [V saat laringoskopi, V saat imtubasi, dan VI sesaat setelah
intubasi, dan VI 1,3,7 menit setelah intubasi.

Uji statistik menggunakan Anové dan t-test, dengan derajat kemaknaan
p < 0,05. Tidak ditemukan perbedaan diantara kelompok dosis pada sebelum
premedikasi ( p > 0,05 ), kemudian ditemukan peningkatan respon kardiovaskuler
yang berbeda secara bermakna sesuai dosis pada semua kelompok saat laringoskopi
intubasi ( p < 0,05 ). Setelah intubast terjadi penurunan respon kardiovaskuler yang
berbeda secara bermakna sesuai besarnya dosis premedikasi, dan terus menurun
sampai 7 menit setelah intubasi (p < 0,05), tetapi pada laju jantung berbeda tidak
bermakna (p > 0,05) kemudian mendekati posisi sebelum premedikasi.

Penelitian premedikasi po dapat mengurangi respon kardiovaskuler pada
laringoskopi intubasi, dan dengan premedikasi klonidin dosis 5 pg/kg bb po adalah

yang paling efektif dalam mengurangi respon kardiovaskuler.

Vi
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BABX

PENDAHULUAN

Sebagian besar operasi menggunakan anestesi umum. Data dibawah ini
menunjukkan bahwa dari 4015 jumlah operasi sebanyak 2790 (69,49%)
menggunakan anestest umum, sedangkan 804 ( 20,31% ) dengan anestesi lokal
serta 421 (10,20%) menggunakan anestesi regional. (Data operasi di Instalasi
Bedah Sentral RSU Dr Kariadi Semarang Januari - Desember 1996)

Timbulnya respon kardiovaskuler pada anestesi umum seperti kenaikkan
tekanan darah, kenaikkan laju jantung, disritmia telah banyak dikurang: dengan
fentanil, alfentanil, hidralasin atau nitrogliserin, tetapi belum ada hasil yang
memuaskan.(1) Respon kardiovaskuler int tidak diinginkan pada penderita
hipertensi, penyakit arteri koronaria, aneurisma intrakranial dan aneurisma
aorta abdominalis (2)

Satoto D dalam penelitiannya menyatakan bahwa pemberian klonidin 0,625
ng/KegBB & 1,250 ug/KeBB intravena 15 menit sebelum induksi, hastlnya tidak
menghilangkan sama sckali peningkatan tekanan darah dan peningkatan laju
jantung yang terjadi pada laringoskopi dan intubasi.(3)

Muljono membandingkan klonidin 1,25 ng/KgBB dalam RDS5% selama 15-
20 menit dan lidokain 1,5 mg/KgBB bolus 2 menit sebelum induksi, yang sehari
sebelumnya mendapat premedikasi diazepam 20 mg per oral dan petidin 1

mg/KgBB intra muskuler 30-60 menit sebelum induksi. Hasilnya adalah kionidin




lebih batk daripada lidokain terbadap turunnya respon kardivaskuler pada
laringoskopi dan intubasi. (4)
Pengaruh premedikasi klonidin terhadap anestesi umum adalah sbb :

¢ Klonidine 5 pg/KgBB %0 menit sebelum operasi mengurangi sevoflurane MAC
1,83-1,53 (5), halotane turune 36%-42% (6), isoflurane turun 38% & 40%
(7,8), Fentanil turun 45%, Sufentanil turun 40% (9,10), Tekanan Intra Okuler
(11), energi (12), oksigen 8% (13), menurunkan mual muntah setelah operasi
(14).

¢ Klonidin tidak mempengaruhi pH dan isi lambung (15)

e Konidine mempunyai efek analgetik lebih lama 12 jam setelah operast (16) dan
durasi anestesi spinal lebih lama. (17)

Peneliti terdahulu, premediikasi klonidin per oral terhadap respon kardiovaskuler

adalah sebagai berikut :

Mikawa K dkk. premedikasi klonidin per oral dosis 4 pg/KgBB memurunkan

tekanan darah dan laju jantung lebih baik daripada dosis 2 png/KgBB (18).

o Ghignone dkk, klonidin per oral 5 pg/KgBB 90 menit sebelum laringoskopi
dan intubasi mengurangi respon kardiovaskuler tekanan darah sistol dan diastol
turun 25% serta laju jantung 20% (19). Tekanan darah sistol/diastol turun 151
menjadi 129/75 menjadi 65mmHg dan laju jantung 116 menjadi 99 x/menit
(Engleman dkk) (20). Tekanan darah turun 166 == 32 menjadi 149 + 15/95 £ 16

menjadi 86 + 16 mmHg (9).




* Inomata dkk, premedikasi klonidin 5 pg/KegBB dengan penambahan penileprin
2ug/KgBB intra vena. Tekanan darah naik sebesar 13 + 7%, tanpa klonidin
tekanan darah naik 32 + 15% (21)

+ Premedikasi klonidin 5ug/KgBB pada induksi ketamine 1 mg/KgBB, terjadi
kenaikan tekanan darah arteri 19,5 mmHg sedang yang tanpa klonidin terjadi
kenaikan tekanan darah 29, 2 mmHg,

¢ Nishima dkk, premedikasi klonidin per oral 4 1g/KgBB menurunkan kenatkan
laju jantung yang landai { < 20x/mnt ) terhadap sulfas Atropin daripada dosis
2 ug/KgBB (23)

e Filos dkk, premedikasi klomidin per oral 2-2,5 ug/KgBB, tekanan darah turun
18,1% ; sedangkan 4 - 4,5 ug/KgBB turun 31% dan laju jantung 18,5% (24)

e Penderita hipertensi respon kenaikan tekanan darah lebih tinggi daripada

normotensi, pada waktu laringoskopi dan intubasi (25)

I.1. LATAR BELAKANG MASALAH
L1.1. Sebagian besar operasi di Instalasi Bedah Sentral RS Dr Kariadi
Semarang menggunakan anestesi umurml.
1.1.2. Respon kardiovaskuler pada anestesi umum seperti kenatkkan laju
jantung, tekanan darah arteri dan disritmia yang akan mengakibatkan
efek yang tidak diinginkan pada penderita hipertensi, penyakit arteria

koroneria, aneurisma intra kranial serta aneurisma abdominal.

(3]




[.1.3. Banyak usaha untuk mengurangi respon kardiovaskuler seperti opioid,
analgesik, beta bloker dan vasodilator tetapi tidak memuaskan.

11.4. Premedikasi klonidin dapat mengurangi respon kardiovaskuler
perioperative, dosis obat anestesi, dosis obat analgesi, memperpanjang
efek analgesia serta mengurangi mual muntah dan kebutuhan energi
serta oksigen. Premedikasi klonidin 2 - 2,5 ug/KgBB, 4-4,5 ng/KgBB
dan 5 ug/KgBB menghasilkan penurunan tekanan darah masing-masing
18%, 31% dan 25% maupun 151/75-129/65 mmHg serta laju jantung
turun 20%.

Belum diteliti respon premedikasi klonidin per oral pada dosis 2,3,4 dan

5ug/KgBB peroral.

1.2. MASALAH
[2.1. Manakah diantara dosis klonidin 2,34 dan 5 pg/KgBB, yang paling
efektif untuk premedikasi per oral terhadap respon kardiovaskuler
(Tekanan Darah Sistol (TS) dengan Diastol (TD), Tekanan Arteri Rata-

rata (TAR) serta laju jantung (L.J) pada laringoskopi dan intubasi.

L3. TUJUAN PENELITIAN
1.3.1. Menentukan dosis premedikasi klonidin peroral yang paling efektif
terhadap respon kardiovaskuler (TS, TD, TAR, LI) pada laringoskopi

dan intubasi.




L4. MANFAAT PENELITIAN
L4.1 Mendapatkan dosis premedikasi klonidin peroral yang paling efektif
untuk mengurangi respon kardiovaskuler pada laringoskopi dan intubasi
pada penderita dengan tekanan darah dalam batas normal.
[42 Klonidin dapat merupakan alternatif untuk . premedikasi  pada

laringoskopi dan intubasi.

L.5. RUANG LINGKUP PENELITIAN

L.5.1. Substansi penelitian.
Penderita yang dipersiapkan untuk program operasi elektif dengan
anestesi umum dan fasilitas intubasi trakeal, ASA I-II, umur 16 - 60
tahun dengan kedaan tekanan darah normal. Tidak ada indikasi kontra
dan tidak sedang minum obat penenang/obat antihipertensi.

1.5.2. Tempat
Ruang rawat inap Bagian Bedah RSUP Dr Kariadi Semarang.
Instalasi Bedah Sentral RSUP Dr Kariadi Semarang.

[.5.3. Waktu

Dimulai bulan Maret sampai Juni 1998.




BAB II

TINJAUAN PUSTAKA

IL1. Premedikasi
IL.1. Premedikasi pertama kali dilakukan pada tahun 1920. Kunjungan ahl:
anestesi sebelum operasi dengan penerangan prosedur anestesi,
pemeriksaan fisik dan penunjang dan gambaran bagatmana nanti
dikerjakan adalah membantu mententeramkan dan mengurangi
kecemasan penderita. Maksud penggunan obat guna fasilitas induksi

dan pemeliharaan serta pemulihan dari anestesi( 23,26 ).

Tujuan dari premedikasi adalah untuk:
1. Sedasi, mengurangi rasa takut dan cemas sebelum anestest.
2. Memberikan amnesia.

Analgesia.

(%]

4, Memudahkan induksi anestesi.

5. Mengurangi kebutuhan obat anestesi.

6. Mengurangi reflek yang tidak diinginkan.
7. Mengurangi sekresi saluran nafas atas.

8. Menghambat mual dan muntah.( 25, 26)

9. Supaya kardiovaskuler stabil sclama operasi.( 27,28 )



1.2, Klonidin

Efek sentral antihipertensi yang difokuskan pada peran o 2
adrenegik reseptor pada CNS dan fungsi interaksi antara kerja adrenegik
perifer dan sentral. Klonidin pertama kali dipergunakan sebagai
dekongestan nasal.(29;30)

Klomidin digunakan untuk pengobatan antihipertensi arterial,
dalam perkembangan selanjutnya dipakai untuk premedikasi, suplemen
sedasi dan hipnosis, menambah efek anestesi dan analgesia,
mendapatkan efelc ansiolitik, stabilitas kardiovaskuler. Di negara maju
maupun berkembang, kombinasi obat ini dengan anestesi atau analgesi
mulai dilakukan uji klinik. Hal ini akan dapat memacu perkembangan
penggunaan klonidin perioperative. (30)

Struktur klonidia

Gambar 1. Klonidin

Diambil dart referens: nomer 27




Tempat dan mekanisime kerja.

Kerja klonidin adalah komplek, seperti halnya methyldopa, umumnya
klomdin bekerja pada sentral o 2 adrenegik agonis. (29,30,31). Sebagai hasilnya
adalah mengurangi sistem saraf simpatik dari SSP ke jaringan perifer. Aktivitas
saraf simpatik perifer berkurang yang dimanifestasikan penurunan tekanan darah,
laju jantung dan “cardiac output”. (31). Klonidin sebagian sebagai agonis parsial
yang mempunyai efek tergantung tempat konsentrasi norepineprin  endogen
Apabila konsentrasi ( rata-rata pelepasan ) noreprineprin besar, klonidin mungkin
sebagai antagonis. Oleh karena efek klonidin sebagai agonis dan agonis parsial
pada beberapa tempat reseptor presinaptik & posts sinaptik SSP schingga
interprestasinya sulit. Kenyataannya kerja klonidin pada hipotalamus dan medulla
oblongata, sehingga hasil pengeluaran simpatetik dari SSP  diminimalkan.
Setelah pemberian klonidin intra vena, menyebabkan pemingkatan tekanan darah
yang diikuti dengan penurunan yang berkepanjangan. Awal hipertensi ini
disebabkan dari rangsangan vaskuler « reseptor postsinaptik. Dilanjutkan depresi
secara umum pada sistem kardiovaskuler, oleh karena penurunan klonidin secara
spontan dari splangnikus dan saraf jantung sehingga menyebabkan hipotensi,
bradikardi dan penurunan “cardiac output”.(29).

Klonidin perifer merusak neurotransmisi adrenegik dengan menghambat
kerja o 2 reseptor presinaps (Langer dkk 1980 ).(29) Efek presinaptik perifer

ujung saraf simpatis menurunkan pelepasan transmiter dan pemindahan




norepineprin. Reseptor perifer postsinaptik a, adrenergik telah dibuktikan terletak

di pembuluh darah dan jantung. (30).

Efek farmakologi.

Klonidin peroral akan menghasilkan penurunan laju jantung dan “strok
volume™ pada penderita terlentang, resistensi total perifer juga menurun bila
penderita berdiri. Perbedaan tonus simpatis dari sistem kardiovaskuler disebab kan
oleh karena jantung dan resistensi pembuluh darah.(29)

Hasil kardiovaskuler yang tidak konsisten diobservasi pada panelitian jangka
panjang, kardiak indek dan laju jantung biasanya menurun lebih banyak dari pada
resistens: total vaskuler.(29) Efek hipotensi umumnya pararel dengan penurunan
konsentrasi sirkulasi norepineprin. Ada korelasi yang jelek dengan aktifasi plasma
renin atau konsentrasi aldosteron. Dosis rendah koroner vaskuler resisten tidak
tergantung efek laju jantung atau kontraksi miokardial. Bradikardi berat jarang
dan aritmia juga jarang secara signifikan (29)

Klonidin menurunkan vaskuler resisten ginjal tanpa mengalamt perubahan
Renal Blood Flow (RBF) dan Glemerolus Filtration Rate (GFR). Kapasitas
Klonidin untuk menurunkan pelepasan renin akan hilang jika ginjal dinervasi.
Setelah pemberian klionidin pada subyek normal akan menurunkan garam atau
perubahan  postural dan tetap merangsang sekresi renin. Klonidin adalah
antihipertensi efektif pada penderita dengan kelainan ginjal, terutama yang sedang

menjalani hemodialise menahun. (29).




Metabolisme, absorbsi dan exkresi.

Klonidin peroral diabsorbsi baik dan  dimetabolisme di hati, hasil
metabolitnya tidak mempunyai aktifitas farmakologi serta sisanya kira-kira 60%
tidak berubah didalam urin. Efek hipotensi setelah pemberian klonidin tunggal
kira-kira 8 - 9 jam. (31). Ghignone, menyatakan efek puncak antthipertensi yaitu
90 menit setelah pemberian kloinidin per oral. () Konsentrasi plasma mencapai
puncak 1-3 jam, waktu paruch terakhir kira-kira 9 jam. Konsentrasi plasma
sehubungan dengan penurunan tekanan dargh 1,5 - 2,0 ng/ml. Konsentrasi besar
tidak menambah hasil atau tidak menurunkan efek antihipertensi, karena efek
konsentrasi  plasma maksimal setelah pemberian klonidin kurang dari 0,3 mg
Pada kenyataannya, penderita umumnya memérlukan dosis klomidin lebih besar
dari 0,3 mg terbagi 2 kali sehari pada sebagian penderita. Klontdin sangat larut
dalam lemak dan mudah penetrasi ke SSP. Penderita dengan kelainan ginjal,
wakty paruh meningkat 18-41 jam, dengan demikian penurunan dosis adalah

perlu.(29)

Preparat.

Klonidin hidroklorid adalah tersedia dalam tablet 0,1; 0,2; dan 0,3 mg.(29).
JIMS tahun 1995, penyediaan dalam bentuk tablet :0,075 mg, 0,15 mg dan bentuk
ampul 0,15mg/ml. Farmakologi UI menyebutkan bahwa, klonidin [ 2 - ( 2,6
diklorofenilamino) 2-imidazolin hidrokloroda]. Tersedia dalam bentuk tablet

0,15mg. { 32 ) Dosis klonidin untuk antihipertensi 0,2 - 0,8 mg/ hari, dalam 2 - 3
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kali atau lebih atau disesuaikan kebutuhan.(29) Imam Parsudi menyebutkan terapi

klonidin untuk antihipertensi 0,1 - 0,2 mg/ hari, diberikan dalam 2X sehari. (33).

Efek samping dan toxisitas.

Efek samping tersering adalah sedasi dan serostomia, biasanya setelah 2-3
minggu pemberian.(31). Tegadi lebih 50% penderita, tetapi dapat diturunkan
namun apabila digunakan secara terus-menerus penghentiannya sulit. Lebih 10 %
penderita diberikan klonidin yang tidak rutin menyebabkan sedasi persisten, mulut
kering, mual, “indegestion” atau “impotensi”. Serostamia sering disertai dengan
mata kering, mukosa nasal kering, glandula parotis bengkak dan tidak ada nafsu
makan. Pada pembenan dosis tunggal klonidin untuk antthipertens: bisa terjadi
retensi cairan, berat badan bertambah, mungkin efek hipotensi berkurang. (29).
Pemberian dengan obat antihipertensi lain sering terjadi retensi sodium dan
air, misalnya sering kombinasi klonidin dengan diuretik, kadang-kadang bisa

terjadi hipotensi ortostatik (31).

“Rebound hypertention™.

Penghentian klonidin yang mendadak dapat menimbulkan “rebound
hypertention” & jam setelah pemberian klonidin dan bisa terjadi paling lambat 36
jam. “Rebound hypertention” terjadi pada penderita yang mendapat klonidin lebih
atau sama dengan 1,2 mg/ hari. Terjadi kenaikan konsentrasi katekolamine 100%

dan vasokonstriksi periper yang berat. Gejala “rebound hypertention” : “nervous”,
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“diaphoresis”, “headache”, “abdominal pain”, yang didahului takikardi nyata
meningkatkan takanan darah. f§ blocker akan membesarkan “rebound hypertention”
dengan blok menghambat efek vasodilatasi 3, adrenegik dan membiarkan kerja
vasokonstriksi o tidak terlawankan. Demikian juga terapi trisiklik antidepresan
dapat mencetuskan kembali “rebound hypertention”, dihubungkan dengan
dihentikannya kionidin. Penatalaksanaan “rebound hypertention” diatasi dengan
terapi klonidin atau pemberian obat vasodilator seperti hidralasin, nitroprusid atau
phentolamin (31)

¢ Overdosis kionidin, dengan gejala depresi semsorium, tekanan darah,
laju jantung dan respirasi. Kombinasi depresi respirasi dengan miosis dapat

terjadi seperti pada overdosis opioid. Terapi dengan “ventilator support” untuk

' “apnoe”, kronotropik dan atropin, epineprin atau dopamin atau o adrenegik

antagonist (misalnya tolazolin) untuk hipotensi yang sukar disembuhkan. (29).

o 2 agonis dan kardiovaskuler stabii

Klonidin preoperatif mengurangi kebutuhan anestesi dan banyak
menurunkan tekanan darah arteri selama operasi. MAC turun oleh karena
menurunnya pelepasan katekolamin. Dexmedetomidin lebih poten daripada o 2
agonis. MAC sedikit menurun pada tikus, karema ditekannya noradrenalin
(norepineprin). Mekanisme klonidin menurunkan tekanan darah sehingga menye
babkan kebutuhan anestesi menurun juga. Tekanan darah dengan « 2 adrenegik

agc_mis menurun berubah-ubah, ini tampak jelas pada penderita hipertensi daripada
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yang normotensi. Klonidin juga meningkatkan sedasi, peningkatan sedasi tidak
selalu diikuti penurunan kecemasan. Pemulihan kesadaran bisa cepat atau lebih
lama. Efek klonidin yang kurang baik adalah: mulut terasa kefing, sedasi ringan
yang mana tergantung konsentrasi obat dalam plasma. Dosis 0,3 mg atau lebth
terjadi bradikardi dan terutama hipotensi. Pada penderita sadar, klonidin 5
uG/KGBB dapat mengurangi efek dari atropin. Kionidin per oral menambah
tekanan respon epedrin intra vena sebelum dan selama anestesi umum. Pada
penderita teranestesi, efek epedrin potensial dengan o adrenegik vasokontriksi,
dimana pada penderita sadar efek epedrin dominan pada § adrenegik.
Dexmedetomedine menurunkan tekanan darah yang labil selama laringoskopi dan
intubasi, menurunkan kebutuhan narkotik setelah operasi, meningkatkan
kelelahan dan menyebabkan mulut kering. Kemungkinan menyebabkan
penurunan kebutuhan obat anestesi, juga menurunkan muntah serta pulih sadar

cepat.(27).




BAB HI
KERANGKA TEORI, KERANGKA KONSEP

KERANGKA KERJA, HIPOTESA

I1i.3. KERANGKA TEORI

Kebanyakan Operasi

dengan

Anestest Umum

[

: » Respon Kardiovaskuler 7‘ 7‘\ :
: | )
| . (TS,ID,TAR,L)
|
‘ / \
B i ! . ‘i
5 | . ; 77\ \z ;
. Resiko Meningkat > | Stabilitas Kardiovaskuler |
: | (TS, TD, TAR, LJ) S !
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IL2. KERANGKA KONSEP

i Kebanyakan Operasi
, dengan Klonidin
% Anestesi Umum t 2 ug/KgBB
3 ng/KeBB
4 ug/KgBB
5 ug/KeBB
| |
l Respon Kardiovaskuler 7‘ \z i
| (TS, TD, TAR, L) %
. |
[‘ Resiko \Z ! }i Stabilitas Kardiovaskuler — N
i i
‘ (TS,TD, TAR, LJ) fl < E
L i H




HL3. KERANGKA KERJA

Seleksi Penderita

Urnur :16-60T
Jenis Kelamin  : Pria & Wani
Berat Badan  : Tidak lebih 20% BB ldeal
ASA 11-1
Jenis Operasi  : Elektif, dengan anestesi umum dengan

laringoskopi dan intubasi
Jenis Anestesi : Anestesi Unjum dengan fasilitas laringoskopt intubasi
Indikasi Kontra : Tidak ada (gck-sinus syndrome)
Tekanan Darah : Dalam batasjnormal

Randomisasi

Ukur TS, 7D, TAR, LS Pagi sifefnm Premedikasi (Kondisi 1)

Premedikasi

SA 0,01 ‘l’mnggBB
" Ktonidin | | Klonidin |  Klomidin | | Klonidin . | Plasebo
| 2ug/KgBB po| |3ug/KeBBpo| |4ug/KeBBpo| SugKgBBpo| | po
w0 | ™ ®

Pasagg infus Kristaloid segpai kebutuhan cariran puasal
Preoksigenisapi 100% 5 menit

Ukur 3S,TD, TAR, LJ sesack sebelum Induksi (Kondisi 1Y)
Induksi ; Pentotal 5 mi/kgBB
Suksinitokolip 1,5 mg/KgBB

UkTr saat reflek bulu mata (=) Induksi (Kondisi III)

Laringoskopi

Intubasi Trakea

Ukur TS TD, TAR, LJ sagt laringoskopi (Kondisi IV)
Ulaer TS, 7D, TAR, LJ saa} intubasi trakea (Kondisi V)
Ukur TS.TD, TAR, LJ sesaat sefelah intubasi trakea (Kondisi V)
Ukur TS, TD. TAR, LJ, 1,3 & 7 menk setelakh intubasi trakea (Kondisi ¥

Uii Statistik
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IIL4. HIPOTESA
Premedikasi klonidin per-oral 5 ug/KeBB paling efektif terhadap respon
kardiovaskuler (Tekanan Darah Sistol/Diastol, Tekanan Arteri Rata-rata,
Laju Jantung) pada laringoskopi intubasi penderita tekanan darah dalam

batas normal.
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BABIV
METODOLOGI PENELITIAN

IV.1. DESAIN PENELITIAN

Desain penelitian : * Randomized Controle Group
Pretest-Posttest Design ”
TARGET POPULASI
KRIT\'l},ZRIA
] RANDOM \1/

PERLAKUAN KONTROL
KELOMPOK KLONIDIN A |B jC |D E (PLASEBO)

PAGI SEBELUM PREMED Umur PAGI SEBELUM PREMED

Jenis Kelamin
Berat Badan
PREMEDIKASI ASA PREMEDIKASI
- jieqis ggerasi
g enis Anestesi :
PASANG INFUS %n gikasi Eﬁ,?;‘ﬁ‘ ";‘15 ) PASANG INFUS
! . gxanamn an -
: PREOKSIGENISASI batas normal PREOKSIGENISASI
SESAAT SEBELUM INDUKSI SESAAT SEBELUM INDUKSI
| INDUKSI INDUKSI
| LARINGOSKOPI LARINGOSKOPI
| INTUBASI | INTUBASI
| SESAAT SETELAH INTUBASI SESAAT SETELAH INTUBASI
|
1,3&7 MENIT SETELAH INTUBASI 1,387 MENIT SETELAH INTUBASI

l TEKANAN DARAH SISTOL/DIASTOL { TS,TD) |
I TEKANAN ARTERI RATA-RATA (TAR) -
| LAJU JANTUNG ( LT)

Uji Statistik
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IV.2. BAHAN PENELITIAN

Penelitian dilakukan pada penderita pria dan wanita,umur 16-60 tahun,
tekanan darah dalam batas normal, dan tanpa kelainan jantung, ginjal serta hati.
Tidak mempunyai predisposisi hipertensi, tidak mempunyai indikasi kontra, tidak
minum obat penenang,obat antihipertensi, berat badan tidak lebih 20% dan berat
badan ideal, ASA I, yang menjalani operasti elektif dengan fasilitas laringoskopi
dan intubasi, rumatan dengan enflurane 0,8-1,0 vol %, N0 350%: 0; 50%,
pelumpuh otot vecuronium 0,01 mg/KgBB, volume tidal 10 ml/kgBB dan respirasi
rate 12x/menit, di Instalasi Bedah Sentral RSUP Dr Karadi Semarang.
Pemilihan penderita dengan "simple stratified random sampling” yaitu memilih
penderita yang memenuhi kriteria yang telah ditentukan dan masing-masing
penderita mendapat kesempatan perlakuan yang sama. Penderita dibagi dalam 5
kelompok yaitu kelompok A,B,C,D yang mendapat premedikasi sulfas atropin
0,01mg/KgBB dan klonidin masing-masing 2 ugKeBB (A), 3 ngKeBB (B),
4 ug/KgBB (C), 5 pg/KeBB (D) per oral dan kelompok E yang mendapat
premedikasi sulfas atropin 0,01 mg/KgBB dan plasebo tanpa klonidin sebagai
kelompok kontrol.

Kelompok AR,CD dan E masing~mﬁsing sejumlah 20 orang, mendapat
premedikasi 90 menit sebelum anestesi, semua kelompok mendapat perlakuan
sama. Untuk homogenitas semua penderita diundi sebagai anggota kelompok

AB.CD, atau E dan disusun sesuai urutan nomer 1 sampai 100.
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Seluruh  penderita sébelumnya mendapat penjelasan  tentang hal-hal
mengenai anestesi yang akan dialaminya menjelang dan selama operasi, dan
bersedia mengikuti penelitian.

Penderita dikeluarkan dari penelitian apabila tidak kooperatif, terjadi
penyulit selama operasi belum selesai seperti hipertensi atau hipotensi yaitu
kenaikan atau penurunan lebih 30% dari tekanan darah sebelum premedikasi
ataupun terjadi takikardi lebih 30% dari nadi sebelum premedikasi atau bradikardi
<50x/menit, sehingga memerlukan obat tambahan epednn dan atau panambahan
cairan, maupun panambahan sulfas atropin.

Jika terjadi reaksi anafilaktik diberikan adrenalin 0,2 - 0,3 mg intra muskuler

dan bila perlu resusitasi jantung paru sampai teratasi.

IV3. VARIABEL DAN VARIABEL OPERASIONAL
IV.3.1.Variabel.
IV.3.1.1. Variabel yang menunjukkan homogenitas:
s Umur
Umur diambil 16-60 tahun.
Pada usia tua biasanya térj adi tekanan darah yang lebih tinggi,
« Barat badan.
Pada obesitas resiko terjadinya hipertensi adalah tinggi, maka
berat badan yang dipakai dalam penelitian ini tidak lgbih

dari 20% berat badan ideal.




s ASATI
Penderita tidak mempunyai penyakit kardiovaskuler, yang
menjadi predisposisi terjadinya hipertensi.

o Obat enflurane dan vecuronium, pengaruhnya  terhadap
kardiovaskuler sedikit sekali sehingga relatif stabil bila
dibandingkan dengan yang lain.

¢ Tidak didapatkan faktor predisposist hipertensi seperti:

Riwayat keluarga hipertensi, pemarah, perokok, peminum
kopi, penyakit kardiovaskuler, ginjal, diabetes melitus dil.
IV.3.1.2. Variabel yang digunakan untuk pengukuran.

I. Pagi hari sebelum premedikasi

1L Sesaat sebelum induksi

1. Saat refiek bulu mata (-)

V. Saat laringoskopi

V. Saat intubast trakea

VL. Sesaat setelah intubast trakea

VIL 1,3, dan 7 menit sesudah intubasi

VTIL Jika terjadi penyulit pengukuran lebih sering < 2 memit.

IV.3.2.Variabel operasional,
1V.3.2.1.Tekanan Darah.
Klasifikasi Joint National Committe on Detection (JNC V, 1992)

Normal : sistol < 130 mmHg, diastol < 85 mmHg,
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- Normal tinggi sistol 130 -139 mmHg, diastol 85-8% mmHg.
(33)
1V.3.2.2 Hipertensi.
Menurut JNC V
Hipertensistd [ (Ringan) 140 -159/90-99 mmHg
Hipertensi std I (Sedang) 160 -179/100-109 mmHg
Hipertensi std Il (Berat ) 180 -209/110-119 mmHg

Hipertensi std IV (Sangat berat) > 210/2 120 mmHg

[V.3.2.3. Hipotensi atau hipertensi selama operast.
Apabila tekanan darah sistol, diastol berubah > 30% dari
sebelum premedikasi.

IV.3.2.4 Takikardi.
Apéabila selama operasi terjadi kenaikan laju jantung sama
dengan atau lebih besar dari 30%  dani  sebelum
premedikasi.

IV.3.2.5 Bradikardi.

Bila terjadi penurunan laju jantung sampai <50x/mnt.
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IV.3.3. Hubungan antar variabel

PEMERIKSAAN

Tekanan darah sistol
Tekanan darah diastol
Tekanan arteri rata-rata
Laju jantung

* & & @

(Dependen)

VARIABEL TERGANTUNG

TINDAKAN MEDIS
ANESTESI

+ Pasang infus

Pra induksi (klonidin
2,345 u g/kg bb)
Induksi
Laringoskopi dan
Intubasi

Obat anestesi

VARIABEL BEBAS
(Independen)

FAKTOR PREDISPOSISI :
Keluarga hipertenst
Pemarah

Perokok

Peminum kopi

Penyakit kardiovaskuler
Ginjal

Diabetes mellitus
Pengetahuan

Sosial ekonomi

Jenis kelamin

Umur

Sukwbangsa

Berat badan

e & 0 & O & & & 2 & 2 & 2

FAKTOR PENDUKUNG
¢ Jenis tindakan bedah
¢ Lama operasl

FAKTOR PENDORONG
» Dokter anestesi

+ Perawat anestesi

e« Dokter bedah

VARIABEL PENDAHULU
ANTASENDEN




IV.3.4. Definisi operasional

IV.3.4.1 Kardiovaskuler : yang diukur dalam penelitian ini tekanan darah
sistol (TS} maupun tekanan darah diastol (TD), tekanan arteri rata-
rata (TAR ) dan laju jantung (LJ).

1V.3.4.2 Kardiovaskuler stabil : apabila hipertensi atan hipotenst tidak
meningkat atau menurun > 30% dar sebelum premedikasi.
Takikardi tidak lebih dari 30 % dari sebelum premedikast dan
bradikardi tidak <50 X/menit.

IV.3.4.3 Anestest: anestesi inhalasi terkontrol dengan fasilitas intubasi
endotrakea. Pemeliharaan dengan enflurane 0,8-1,0 vol%, N0
50%, O, 50% dan pelumpuh otot vecuronium 0.01 mg/KgBB,
volume tidal 10 ml/KgBB dan respirasi rate 12x/menit.

IV.3.4.4.Operasi:

Elektif dengan anestesi umum, fasilitas laringoskopi dan intubasi.

IV.3.4.5 Penderitd yang ditelitt:

Penderita tekanan darah dalam batas normal.

IV.3.4.6 Paling efektif .

Apabila respon kardiovaskuter (tekanan darah sistol, tekanan darsh
diastol, tekanan arteri rata-rata, iaju jantung) terjadi kenaikan yang

paling rendah pada saat laringoskopi intubasi.

IV.4. Alat Yang Digunakan

e Stetoskop ( “Reister” ).
o “Sphygmomanometer Critikon Dinamap-845 XT".

e Qelas dan air masak +20 cc.
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+ Semprit 2,5 cc, Sce, 10 ce.

+ Infus set.

¢ “Abbocat” .

¢ (Cairan Ringer laktat & NaCl 0,9%.

s Klonidin tablet, sulfas atropin 2 ampul.

. Pentuotal, suksinilkolin, enflurane, vecuronium, N,0 dan 0, fentanil,
lahilatol, efedrin, adrenalin.

o Pengukur waktu dengan jam merek seiko quartz

o Mesin anestesi dengan OHMEDA Excel 110 SE.

1V.5. Cara Kerja

Penderita setelah mendapat penjelasan dan bersedia menandatangani
"informed concent” dan pernyataan persetujuan operasi. Seleksi penderita yang
telah diprogram operasi elektif, waktu kunjungan preoperasi diukur tekanan darah
dan laju‘ jantung terutama pada waktu istirahat secara "simple stratified random
samplir;g", penderita yang memenuhi kriteria dipilih sesuai dengan urufan
nomer undi dibagi menjadi kelompok AB,CD dan E. Jadi semua penderita
mendapat kesempatan yang sama dalam perlakuan, schingga homogenitas terjaga.
Pagi hari sebelum premedikasi, penderita diukur tekanan darah sistol/ diastol
(TS/D), tekanan arteri rata-rata (TAR) dan laju jantung L.

Semua penderita mendapat premedikasi sulfas atropin 0,01 mg/KgBB

intra muskuler dengan klonidin peroral masing-masing 2 ug/KgBB (A),




3 ug/KgBB (B), 4 ug/KgBB (C), 5 ug/KgBB (D) dan E sebagai kelompok kontrol
mendapat SA 0,05 mg/KgBB dengan kapsul plasebo.

Cara minum kionidin per oral diteguk dengan air masak =+ 20 cc dalam
gelas, 90 menit sebelum anestesi umum. Di kamar operasi penderita berbaring
terlentang kemudian dipasang infus dengan kristaloid sampai dengan sesuai
kebutuhan cairan puasa. Setelah kebutuhan éairan terpenuh, lakukan
preoksigenast 100% 5 menit. Ukur tekapan darah sistol/ diastol (TS/D), tekanan
arteri rata-rata (TAR) dan laju jantung (LJ). Induksi dengan pentotal Smg/KgBB
intta vena (90 detik) sampai reflek bulu mata hilang diikuti pemberian
pelumpuh otot suksinilkolin 1,5 mg/KgBB. Selama penderita "apnoe” diberikan
oksigen 100% dengan ventilasi normal tekanan positif 12 x/menit dengan
volume tidal 10 cc/ kgBB. Secielah rilek, buka mulut kemudian dilakukan
laringoskopi dan intubasi endotrakea, pemasangan ini tidak boleh lebih dari 60
detik (jika lebih atau gagal intubasi penderita dikeluarkan),

Pemeliharan anestesi dilakukan dengan N;0 50% :0, 50%, setelah intubasi
berhasil dilanjutkan membuka enflurane 0,8-1,0 vol% serta pelumpuh otot
vecuronium 0,01 mg/KgBB.. |
Pengukuran dilakukan:

[. Pagi hari sebelum premedikasi
II. Sesaat sebelum indukst
III, Saat reftek buiu mata (-)

IV. Saat laringoskopi

26




V. Saat intubasi trakea

V1. Sesaat setelah intubasi trakea

Vil 1,3, dan 7 menit sesudah intubasi

VIILJika terjadi penyulit pengukuran lebih sering < 2 menit.
Bila terjadi takikardi (dengan kenaikan laju jantung > 30% dari sebelum
premedikasi) dan hipertensi maka enfluren dinaikkan diatas 1 vol% dan atau beri
tambahan analgetik fentanil 50 pg dan atau labelatol 10 mg sampai teratasi. Bila
terjadi bradikardi laju jantung < 50 x/menit berikan tambahan sulfas atropin 0,5mg
intra vena sampai teratasi. Bila terjadi hipotensi berikan tambahan efedrin 10 mg
intra vena atau cairan kristaloid 250 cc. Bila terjadi anafilaktik berikan adrenalin
0,2 - 0,3 mg intra muskuler dan atau bila perlu resusitasi jantung paru, sampat
teratasi. |
Semua efek samping atau penyulit yang terjadi, setelah teratasi kemudian

dikeluarkan dari penelitian ini dan dicatat sampai 24 jam .

IV.6. Pengumpulan Data

Dicatat tekanan darah sistol(TS)/diastol(TD), tekanan arteri rata-rata (TAR) dan
laju jantung (LJ) pada:

I. Pagi hari sebelum premedikasi

I. Sesaat sebelum induksi

1. Saat reflek bulu mata (-)

IV, Saat laringoskopi




V. Saat intubasi trakea

VI. Sesaat setelah intubasi trakea

VIIL. 1,3, dan 7 menit sesudah intubasi

VII.Pengukuran tambahan lebih sering <2 menit bila tegadi penyulit.

Jika terjadi penyulit diikuti dan dicatat sampai 24 jam.

1V.7. Analisa Data
Data-data penderita ditampilkan sebagai bertkut:
Standard deviasi (SD), rerata, analisa statistik menggunakan Uji ANOVA dan

t-test dengan derajad kemaknaan p < 0,05.
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BABYV

HASIL PENELITIAN

Hasil penelitian umur, berat badan, jenis kelamin, ASA berbeda tidak
bermakna (tabel 1), demikian pula pada jumlah operasi berbeda tidak bermakna

(tabel 2).

Tabel 1. DATA KARAKTERISTIK DEMOGRAFIS DAN KLINIS KELOMPOK

PERLAKUAN DAN KONTROL
ariahet Kefompok Perlakuan Konirat Totat Uji Beda P
A 8 C [} E
1. Umwr {th} 3422127 3568 +141 {34.9+139 346+ 87 | IBH-134 G.1064 0.980
2 BeratBadan{kg} ¢ 83.t =81 88 +107 {d462+72 835+ 84 [S15+112 13123 G.270
3. Janis Ketamin
o Lakidaki £{40.0%) 10(50.0%) | 9(45.9%)} 16HA0.0%) | S{25.0%) |42(424%)

o Porempuan | 12(60.0%) | 10(50.0%) [11(8550%) | 10(50.0%) { 15(75.0%) {58(360%) { 35303 | 0473

v

4 ASA
. ASA1 17(35.0%) | 16(80.0%) |17(85.0%) | 16(90.0%) | 12(60.0%) | 80(80.0%)
. ASA2 3(150%) | 4200%) |3(15.0%) | 2010.0%) | 8(¢0.0%) [20(200%) | BEE | 014

« Umur, berat badan dinyatakan rerata + SD.
Uji statitik memakai Anova test

o Jenis kelamin, ASA dinyatakan data kategorikal dalam absolut dan proporsinya dalam %. Up
statistik dengan “Chi-Square” test

e ptingkat kemaknaan dimana p < 0,05 berbeda bermakna
dari data di atas menunjukkan p > 0,05 berarti berbeda tidak bermakna.

A Klonidin 2 png/kg BB
B : Klonidin 3 ug/kg BB
C : Klonidin 4 yg/ke BB
D : Klonidin 5 ug/kg BB
E : Kontrol.
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Tabel 2. DATA JUMLAH OPERASI KELOMPOK PERLAKUAN DAN

KONTROL
Jenis Operasi Kelompok Perlakuan Hontyol Total
A B G D =

» Sache 1(8.0%) H5.0%) 0{0%) 0{0%) 0{0%) 242.0%;
« Eksisi Biopsi §(3.0%) 4200%) | 5(250%) | 6{30.0%) 4{20.0%) 25(25,0%)
« Amputasi UB.0%) Q{a%). 0%y Q{a%) {15} 10%)
« Laparatomi Z010.0%) 3(15.0%) (2% HCO%] H5.0%; TRIZ0%]
« Exterpasi Gld

Peplitee 210.0%) 0%} 1%} 8(0%) 0%} 2208}
« Reposisi 1(5.0%} 1(5.0%) 3(15.0%) 0(0%) 3(15.0%} 8(8.0%)
« ORIF 2(10.0%) 4(20.0%) 2(10%) 8(25.0%) 1(5.0%) 14{14.0%)
« Histerektomi 420.6%) 3(15.0%) 210%) HEO%} 525.0%F 15(15.0%)
» Laminektomi 15.0%) 0{0%) 0{0%) 0{0%) 1(5.0%) 2(2.0%)
o Limadenekinm 0{0%) 1[5.0%) 0{0%) IGLAY Q0% 141.0%)
» Milles 0{0%) 1(5.0%) 0(0%) (40%) 0(0%) 1(1.0%)
» Skingratt 0(0%) 1(5.0%} 1(5%) 0(0%) 0(0%) 2A2.0%)
* Enucleasi (0%} 1{5.0%} 0{0%) G{0%) G{0%} H1.6%}
« Exterpasi Tum

Retrobulbar 0{) 0% %) HO%L 0%} 2A20%)
» Debridemen

Osteomrielitis 0(0%) 0{0%) 1{5.0%) 0(0%) 0(0%) 1{4.0%)

' Eut. Tum Abd 0{0%} 0% oe%} 2415%) 2445,09) SI5.0%)

« Etmoidekiomi 0(0%) 0{0%) 0(0%) 145.0%) 0(0%) 101.0%)
-» Necrotomi {0%) 0[0%) 0(0%) 1(5.0%) 2(10.0%) 33.0%)
+ Laparaskogi 0%} i 3 O] r(s.é%'y ORI TEEa%F
» Adeneltomi 0{0%) 0(0%) 8{0%) (2%} . 1{5.0%) 1(1.0%)
TOTAL OPERASI 200100%) 0p00%) | 2000y | 20(100%) } 0[00% | 100000%)

k

dan praporsirya dalam %

A : Klonidin 2 ugfkg BB

"B : Klonidin 3 pg/kg BB

C : Klonidin 4 png/kg BB
D Klonidin 5 pg/kg BB

E : Kontrol,

Distribusi operasi pada kelompok perlakuan dan kontrol dinyatakan kategorikal dalam absoiut




Tabel 3. PERUBAHAN  RERATA KARDIOVASKULER (TCKANAN DARAH
SISTOL/TS, DIASTOL/TD, TEKANAN ARTERI RATA-RATA/TAR, DAN
LAJU JANTUNG/L)) DALAM BERBAGAI KONDISI PERLAKUAN.

Varigbel Kelompok Perlakuan Kontrol Uji Beda P
A B c D E
Kondisi TS 1 1218469 1211481 119.6 £ 104 1196273 12001 109 | 0.3885 0.816
Kond!'si TD1 7904 58 608+ 99 157474 7781 82 782+ 86 1.0456 0.388
KDndISIi TAR1 912463 852189 90.2 £ 10.0 922167 908+95 1.0928 0.365
Kondisi LJ 1 B40 £ 45 822+41 82631 826x37 845+ 57 1.0728 0.374
Kendisi 782 1264 L 3.7 126.2.182 12441118 | 11691146 121810107 | 24405 0.051
Kondisi TD2 777+ 38 8801 170 165+99 789+ 101 778+ 82 | 37857 0.007
Kondisi TAR 2 929451 8194 113 | 91 £144.2 987192 955+ 120 | 0.5575 0.694
Kondisi 142 Bd7+58 826+ 39 8141t 35 823+ 36 846+ 63 1.8597 0.124
Kondisi TS 3 1490 143 $09.9+ 104 HMA0+205 ] M63+132 1092+122 | 07308 0.568
Kordisi TD3 713+ 46 740+ 98 69.7 £ 98 [ERERUR 757+ 92 13658 0.251
Kondisi TAR 3 846176 88.14 108 856 + 105 B3.7 £ 10.1 8941 491 0.8402 0.503
Kondisi LJ 3 787 £87 713t 4.4 783 £43 771+ 38 8112 77 1.6770 D.762
Kondisi TS 4 14854 157 1431 £ 152 134.4 £ 8.1 1289183 153.4£96 | 138782 0.000
Kondisi TD4 4.1+ 125 96.0 + 143 834+ 1135 856184 984+ 122 | 4.0472 0.004
Kondisi TAR 4 1110 £ 156 1122137 | 1052129 992+97 1124 167 | 23408 0.013
Kandisi LS4 8787 954+ 111 818+ 49 M4+ 42 1006+ 88 | 42619 0.003
Kondisi TS 5 154.4 1127 146.6 + 152 1368 1 17.2 1305192 1549 £ 1.2 | 128097 0.000
Kondisi TD5 1010+ 16.0 964+ 131 500+ 137 876196 997+ 138 3.6838 0.008
Kondisi TAR 3 11642172 11301134 106.9 £ 173 1018135 1157+ 121 | 35453 0.009
Kondisi LJ 5 9851 87 953198 9521 58 920+ 43 1022198 | 46797 0.002
Kendisi 786 1477 £ 11.8 1364 ¢ 16.6 1311198 12541 13.2 14422194 | 6.1570 | " 0.000
Kondisi TD & 953+ 12,0 802+ 169 B151 157 86.2 1 128 2414 141 397 0.018
Kondisi TAR 6 114186 | 10634436 | 10024971} 8921144 1143+ 137 | 35755 | "0.009
Kondisi LJ& 95,1+ 124 2201118 8951 6.7 89.21 44 882178 3.4955 0.010
Kondisi TS 7 mnl'y 1359 +£135 12162186 | 12184172 ) 11961149 1350+179 | 4.0401 0.004
Kondisi TO 7 mnt 1 B5.21 142 824+ 159 | 752+ 120 8141131 886+ 156 | 26397 0.038
Kondisi TAR 7mnt 1 102.1£1090 89.2 £ 159 02+ 114 96,3+ 145 1033+ 138 | 29999 0.086
Kondisi LJ7 rnd 1 918+ 1.0 80.4 + 120 890471 878+ 46 9751 0.7699 0.547
Kondisi TS 7 mnt3 1267+ 110 | 1183163 | M312123 [ 1312417 12794188 | 49945 0.001
Kondsi TO'7 mnt 3 786+ 110 741+ 112 720+ 1219 7B5+117 B2zt 15.1 2.0600 0.092
Kondisi TAR 7rnt 3 948+ 1048 915+ 110 866196 8831131 968+ 140 | 26219 0.039
Kondisi LJ7mnl3 876+ 117 872x 01 86.1 £ 64 86.4 & 4.6 882142 0.2302 0.921
Kondisi TS 7mnl 7 1168+ 119 116.5 + 16.2 11525192 | 11081100 117.4 £ 124 06491 0.628
Kondisi TO 7 mnt 7 756+ 124 746+ 10.7 766+ 162 | 730:+126 778+ 34 0.4385 0.780
Kondisi TAR 7imnt 7 9111106 89.2 L 122 90.4 1160 86.3 1 10.4 9164 11.3 | 0.5809 0.573
Kondisi LI 7 mnt 7 848+ 112 853485 84.9 + 58 8544 48 8654153 01376 0,958

Kelerangan: Perhilungan Rerata Kardiovaskuler menggunakan ANOVA, dengan kemaknaan p < 0,05

Kondisi 1  Sebeium Premedikasi )
Kondisi 2  Sasaat Sebelum Induksi

" Kondisi 3 S$aal Reflek Bulu Mata negatil {-)
Kondisi 4  Saat Laringoskopi
Kondisi 5  Saat Inlubesi
Kondisi 6  Sesaal selelah inlubasi
Kondisi 7 menil 1 Salu menil sesudah inlubasi

menit 3 Tiga menil sesudah inlubasi
menit 7 Tujuh menil sesudah inlubasi

A - Klonidin 2 yg/kg BB

8 : Klonidin 3 pg/kg 88 -
G : Klonidin 4 nghkg BB

D : Klonidin 5 ug/kg B8

E : Konlrol,



Gambar 1, GRAFIK TEKANAN DARAI SISTOL (mm Hg) DALAM
BERBAGAILI KONDISI

160

100! A SO ST

I I 111 IV Y Y1 A\ 41! Vil IX

Klonidin
Keterangnn : ‘ - 2 ug/kgBB

. Pagi hart sebelum premedikasi R
I | %3 ug/kgBB |

Sesaat sebelum induksi
HI.  Saat reflek bulu mata (-} .
[V. Saat laringoskopi _ =% 4 U g/kg B B
V.  Saat intubasi trakea :
VI. Scsaat setclah intubasi trakea -
VI | menit sesudah intubasi 5 Ug/kgBB
VItl. 3 menit scsudah intubasi

1X. 7 menit sesudah intubasi ® Kontrol




Gambar 2. GRAFIK TEKANAN DARAIH DIASTOL (mm Ig) DALAM
BERBAGAT KONDISI

Tekanan darah diastol (mm lig)

120

I I 111 Iv A% Vi Vil VIl IX
Klonidin
Keterangan :
-
1. Pagi hari scbciu5n prcn‘lcdikasi 2 ug/kg B B
11, Saat stk bl mata - =3 ug/kgBB

V. Saat laringoskopi

V.  Saat intubasi trakca oy 4 y g / Kk g BB

V1. Sesaat setelah intubasi trakea

VI, 1 menit scsudah intubasi : ey 5 Ug/kg B B

V1L 3 menit sesudah intubasi
| @ Kontrol

IX.  Tmenit sesudah intubas

L3
)




Gambar 3. GRAFIK TEKANAN ARTERI RATA-RATA (mm Hg) DALAM
BERBAGAL KONDISI

Tekanan arteri rata-rata (mm Hg)

120

80 i i j i

I 11 1] v V Vi Vil Vil IX
Klonidin

Keterangan :

o 4 2 ug/kgBB
I, TPagi hari sebelum premedikasi
Il Sesaat sebehum induksi =
I Saat reflek bulu mata (-) =3 ug/kgBB
IV, Saat laringoskopi ,
V.  Saatintubast trakca - 4 Ug/kgBB
VI, Sesaat setclah intubasi trakea
VI, 1 menit sesudah intubasi -5 B
VIil. 3 menit sesudah intubasi 5 Ug/kgB
IX. 7 menit sesudah intubasi @ Kontrol

34




Gambar 4. GRAFIK LAJU JATUNG (kali per menit ) DALAM BERBAGAI
KONDISI

Laju jantung (kali per menit)
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807

60

40

o0l e [ S e

1 i1 HI1 IV V Vi Vi Y1l IX

Klonidin
2 ug/kgBB

Keterangan :

1. Pagi hari scbelum premedikasi
1.  Sesaat scbelum induksi . -
[1I.  Saat reflek bulu mata (-) - 3 Ug/kgBB v

IV, Saat laringoskapi ‘ :
V. Saat intubasi trakea —)‘.(-4 ug/kgBB

VI. Scsaat sctelah intubasi trakea

VIL | menit sesudah intubasi . —Tp- 5 U g /k g B B

VI 3 menit sesudah intubasi

[X. 7 menit sesudah intubasi ' .
9 Kontrol




Tabel 4. KENAIKAN RESPON KARDIOVASKULER (TEKANAN DARAHM
SISTOL/TS, DIASTOL/TD, TEKANAN ARTERI RATA-RATA/TAR,

DAN LAJU JANTUNG/LJ) DALAM PROSENTASE (%) TERHADAP.

LARINGOSKOPE INTUBASUPADA KELOMPOK PERLAKIUAN DAN

KONTROL.
Variabel felompok Perighuan Konyel uji Beda P
{ %} A B c D E
Respon Sistol saal
» Larmngoskep 21127 W5 +E5 13064 7839 2841109 9.9240 0000 |,
+ Intubasi 222107 3102 149+ 78 91t 49 719 10,1193 0.000

Respon Qiastol seal
« Laringoskepi 195865 23£10.1 185+ 84 103%£ 58 2534143 2.5867 ¢.041
+ Intubast 278510103 2321123 1951 5.0 1302 62 2521 149 2.1686 0.078
Respon TAR saal
« Laringoskopi 19.5+£3.5 WTL80 178+t 51 T7+1338 2799 3.0004 0012
= llubest 257109 202+123 185+ 990 90+ 42 2474+ 149 2.1606 09078
Raspon LJ saat
+ Laringoskopi 156873 | 148¢& 85 139 33 108t 6.1 183£ 99 3.2500 Q.015

 Inlubasi 18307 142+ 69 19+ 50 115+ 57 193+ 138 3.5801 0.009

Kelerangan : Perhitungan Rerata Kardiovaskuler merggunakan ANOVA dengan kemaknaan p < 0,05

A : Kionidin 2 ug/kg B8
8 : Klonidin 3 pgikg 88
C : Klonidin 4 jigikg B8
O : Klonidin 5 pg/g BB
E : Konlwol




Gambar 5. GRAFIK KENAIKAN TEKANAN DARAH  SISTOI, (Ts)

DALAM  PROSENTASE (")  PADA LARINGOSKOPI
INTUBASI KELOMPOK PERLAKUAN DAN KONTROT,

EU B e U

GO +

40+

© 204

-40 | . ] . . ]
L 0 20 ¢ 20 0 0 20 20 20 20 20
2 ug 3 ug 4 ug Sug Konlrol

Premedikasi klonidin (per kg BB)

Kclerangan

3 : Laringoskopi

it : Intubasi trakca

T * nitai terbesar vang diamaii

e - porsentase ke 75 ,

—_— : median, jika median mendekati garis bawah kolak berarti data distribusi “Skewed”
miring posilif demikian scbaliknya,

L : persenlase ke 25

L

: nilai terendah yang dianati
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Gambar 6. GRAFIK KENAIKAN TEKANAN DARAI DIASTOL (TD)
DALAM  PROSENTASE (%) PADA LARINGOSKOPI
INTUBASI KELOMPOK PERLAKUAN DAN KONTROIL,
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‘ Kelerangan
1 : Laringoskopi
i : Inlubasi irakea
T - nilai lerbesar yang diamali
™ : persenlase ke 73
— s median, jika median mendekali garis bawah kotak berarti data distribusi “Skewed™
miring posilif demikian scbaliknya,
J : persenlase ke 25
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| Gambar 7. GRAFIK KENAIKAN TEKANAN ARTERI RATA-RATA (TAR)
DALAM  PROSENTASE - (")  PADA LARINGOSKOPI

i']O]
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INTUBAST KELOMPOK PERLAKUAN DAN KONTROL,
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: median, jika median mendekati garis bawah kolak berarti data distribusi “Skewed™

miring positif demikian schaliknya,

: persentase ke 25

: nilai terendal yang dizmati
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Gambar 8. GRAFIK KENAIKAN LAJU JANTUNG (L)) DALAM
PROSENTASE (%) PADA LARINGOSKOPI  INTUBASI
 KELOMPOK PERLAKUAN DAN KONTROL '
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Premedikasi klonidin (per kg BB)

Kelerangan :
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: Intubasi trakea

< nilai terbesar yang diamali

T
™ : persentase ke 75
_— - median, jika median mendckali garis bawah kolak berartt data distribusi *Skewed”

‘ miring posilil demikian sebaliknva. |
i L : persenlase ke 25
L : nilai lerendah yang dizmati
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Pada jumlah operasi 100 penderita tersebar merata, sedangkan jumlah terbanyak
pada eksisibiopsi 25% dan yang terkecil 1%,
Semua jumlah operasi tersebut menggunakan anestesi umum dengan fasilitas
laringoskopt intubasi.

Kardiovaskuler (TS, TD, TAR, LJ) pada bérbagai kondist dart kelompbk
perlakuan dan kontrol dengan ANOVA adalah sebagai berikut (tabel 3).

Kondisi ¥  yaitu kondisi sebelum premedikasi, disini TS, TDy, TAR,,
LI, dart kelompok perlakuan A (2 ugkg BB), B (3 ugkg BB), C (4 ug’kg BB), D
(5 ng’kg BB), dan kontrol E semuanya bersatu antara'TS {1196 £ 73 (DY & 121,8
6,9 (A)} mm Hg . TD {77,8 +82 (D) & 80, 8+ 9,9 (B)} mm Hg . TAR {90, +9,5 (A)
& 952 + 89 (B)} mmHg . LT {822 £ 4,1 (B) & 84,5 + 5,7(E)}x/menit. (tabel 3,
gambar 1234).

Secara statistik berbeda tidak bermakna, klinis juga berbeda tidak bermakma. Jadi
respon kardiovaskuler berbeda tidak bermakna diantara kelompok dosis.

Kondisi H yaitu 90 menit setelah premedikasi, sesaat sebelum induksi.
Tekanan darah sistol sebagai berikut A & B meningkat, C & E hampir sama, D
menurun (tabel 4 dan tamp. 1) 119,6 + 104 mmHg menjadi 116,9 + 14,6 mmHg,.
Tekanan darah diastol B meningkat, A,C,D.E mengelompok menjadi satu (gb. 2 )
Secara statistik berbeda tidak bermakna. |

Tekanan arteri rata-rata (TAR) (gambar 3)

E (Kontrol) lebih tinggi, kemudian 5 pg/kg BB (D), 2 ugkg BB (A), 3 ug’kg BB (B),
dan 4 ngkg BB (C).

Secara statistik berbeda tidak bermalkna, klinis tampak berbeda.
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Laju jantung ( gambar 4 )
Kelompok perlakuan dan kontrol hampir sama
* (82,2 £ 4,1-84,5£5,7)— (81,4 5,5-84,7 £ 5,9). (tabel 3)
Secara statistik berbeda tidak bermakna kecuali C, tetapi secara klinis sudah terjadi
penurunan laju jantung. Jadi disini sudah tampak penurunan respon kardiovaskuler
pada kelompok perlakuan.

Kondisi ITI Saat induksi ditandai dengan reflek bulu mata negatif.
Respon kardiovaskuler TS, TD, TAR, LJ semuanya menurun hampir menjadi satu.
Tekanan darah sistol, berturut-turut sebagai berikut : C,AB.E dan D, (tabel 4)
Secara statistik semua berbeda bermakna kecuali C berbeda tidak bermakna.
Respon tekanan darah sistol pada kelompok perlakuan semua menurun.
Tekanan diastol sbb : E, B, D, A, C) (gambar 2)
Secara statistik semua berbeda bermakna kecuali E berbeda tidak bermakna.
Respon tekanan darah di a‘stol pada kondisi ini semuanya sudah menurun.
Tekanan arteri rata-tata {gambar 3)
Berturut-turut E.B,D, C, A
Secara statistik berbeda bermakna, kecuali B. Respon TAR semua sudah menurun.
Laju jantung {gambar 4) E,A,C,B,D

Secara statistik berbeda bermakna, keculai E. Respon laju janhung semuanya menurun.
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Koudisi IV Saat Laringoskopi kardiovaskuler TS, TD, TAR, LJ semuanya
meningkat tajam dari kondisi TII antara 7,8 £ 3,9 % sampai dengan (221 % 12,7) %
dari kondisi sebelum premedikasi ( tabel 4)

Tekanan darah sistol sebagai berikut : E.AB,C.danD (gambar 1 &5)

Secara statistik semua berbeda bermakna. (P = 0,000 ; tabel 3). TS meningkat
tajam daripada kondisi III.

Tekanan darah diastql 'E,B, A, C, D) (gambar 2 dan 6)

Secara statistik semua berbeda bermakna {p = 0,004 ; tabel 3). TD meningkat tajam
daripada kondisi ITI.

Tekanan arteri rata-rata, berturut-turut EB,A,C.D (gambar 3 dan 7

Secara statistik berbeda bermakna (p = 0,013 ; tabel 3). TAR meningkat tajam
daripada kondisi ITL.

Laju jantung (gambar 4. E, A, B,C, D (gambar 4 dan 8)

Secara statistik berbeda bermakna (p = 0,003 ; tabel 3). LJ mernungkat tajam daripada
kondisi I Kesimpulan respon kardiovaskuler semua meningkat tajam daripada
kondisi TL

Kondisi V Saat intubasi.

Saat intubasi, kardiovaskuler (TS, TD, TAR, LJ) meningkat sedikit 1e5ih
tinggi dibandingkan dengan kenaikan kondisi IV saat Laringoskopi.

Tekanan sistol, E,A,B, C dan D, (gambar 1 & 5)
Secara statistik berbeda bermakna pada D (p = 0,000 ; tabel 3), sedangkan lainnya

berbeda tidak bermakna. TS meningkat sedikit daripada kondisi [V (laringoskopt).
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Tekanan diastol : A, E, B, C, D (Gambar 2 dan 6)
Secara statistik semua berbeda tidak bermakna (p = 0,05 ; lampiran 1). TD
meningkat sedikit daripada kondisi IV,
Tekanan arteri rata-tata, berturut-turut AJE, B, C, D (Gambar 3 dan 7)
Secara statistik berbeda tidak bermakna (p>0,05; lampiran 1). TAR meningkat
sedikit daripada kondisi IV,
Laju jantung (Gambar4 dan 8) E, A,B,C,D
Secara statistik berbeda tidak bermakna ( p > 0,05 ; lampiran 1 ). LJ meningkat sedikit
daripada kondisi IV. Kesimpulan repon kardiovaskuler meningkat sedikit lebih
tinggt dibandingkan dengan kenaikan kondisi V.

Kondisi VI Sesaat setelah intubasi
Kardiovaskuler TS, TD, TAR, LJ, berangsur-angsur menurun
(Gambar 1) A,EB,CdanD.
Secara statistik AE.B,D i)erbeda bermakna, C berbeda tidak bermakna. Respon TS
lebih rendah daripada TS kondisi V.
Tekanan darah diastol : A, E, B, D, C (gambar 2 )
Secara statistik B dan D berbeda tidak bermakna. TD semua menurun daripada
kondisi V.
Tekanan arteri rata-rata, berturut-turut A E, B, C, D
Semua uji statistk berbeda tidak bermakna. TAR  semua menurun daripada
kondisi V.

Laju jantung (tabel 7)E, A,B,C,D




Secara statistik berbeda bermakna. LT semuanya menurun daripada kondisi V. Respon
kardiovaskuler berangsur-angsur menurun dibanding kondisi V.

Kondisi VII Pada kondisi ini di mana terbagi 1 menit setelah intubasi
3 menit setelah intubasi, dan 7 menit setelah intubasi. Pada TS/TD menit pertama
statistik berbeda bermakna (p = 0,04, p = 0.038 Tabel 3.), menit ketiga TS/TAR
berbeda bennakha (p=0,01, p=0.039 Tabel 3.), sedangkan lainnya berbeda tidak
bermakna.
Pada menit ke tujuh setelah intubasi kardiovaskuler berbeda tidak bermakna,
{Tabel 3) dan penurunan ini sudah mendekati posisi semula seperti sebelum
premedikasi.

Tidak didapatkan efek samping pada penelitian ini sepertt hipertensi,
hipotensi, takikardi > 30 % dari sebelum premedikasi, dan bradikardi < 50 kali per

menit,
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BAB Vi1

PEMBAHASAN

Pada karakteristik demografis dan klinis (tabel 1) tampak uji statistik umur
(p = 0,930), berat badan (p = 0,270), jenis kelamin {p = 0,473), ASA (p = 0,143)
dan jumlah operasi (tabel 2) distribusi tersebar merata. Ha.l ini berarti berbeda tidak
bermakna, sechingga respon kardiovaskuler (TS, TD, TAR, LJ) dipengaruhi oleh
intervensi beberapa kondisi perlakuan.

Pada kondisi 1 yaitu kondisi sebelum premedikasi, semua kelompok
perlakuan dan kontrol masih bersatu antara TS {119,6 £7,3 (D) & 121, 8 £ 6,9 (A)}
mmHg. TD {77,8+ 8,2 (D) & 80,8 £9,9 (B)} mm Hg . TAR {90,8£9,5(A) & 95,2
+89(B)y mmHg . LJ {822 £4,1 (B) & 84,5 + 5,7(E)}x/menit. (tabel 3, tabel 4,5,6,7).
Jadi respon kardiovaskuler (TS, TD,TARLJ) berbeda tidak bermakna diantara
kelompok dosis baik secara statistik maupun klinis.

Pada kondisi II, 90 menit setelah premedikasi tepatnya sesaat sebelum
induksi tekanan darah sistol A ( 2 ug/keBB) dan B (3 pgkeBB) tampak
meningkat ( A p = 0.05 tidak berbeda bermakna, B p = 0.008 berbeda bermakna).
Kemudian C ( 4 pg/kgBB) hampir sama dengan E (konirol) serta D (5 ug/kgBB)
menurun, TS, - TS, (119,6 £ 10,4) - (116,9 £ 14,6) p = 0,240 secara statistik
berbeda tidak bermakna tetapi klinis sudah tampak bedanya. Pada kondisi I
tekanan darah malah meningkat sedikit dibanding pada kondisi I (kecuali dosis 5

ug/kgBB) hal ini dimungkinkan karena stress operasi masih tampak. Adapun stress
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operast dan anestesi dapat meningkatkan hormon katekolamin, kortisol, ADH,
renin, dan endofin. Secara tidak langsung dapat mempengaruhi hemodinamik
kardiovaskuler sehingga terjadi kenaikan tekanan darah dan laju jantung, karena
meningkatnya tonus simpatikus (30). Dosis 5 ug/kgBB sudah tampak kerja obat
terhadap penurunan tekanan darah terutama tekanan darah sistol, akibat pengaruh
klonidin pada pusat pengatur (set point) kardiovaskuler di susunan syaraf pusat,
khususnya mempengaruhi reflek baroreseptor sehingga tonus simpatis menurun
dan tonus para simpatis meningkat (4,30). Demikian menurut Nishina K dkk, (34)
klonidin mempunyai efek sedasi lebih baik daripada- diazepam. Tekanan darah
diastol hampir semua dosis tidak banyak berubah, dosis 3 pg/kegBB masih
meningkat (80,8 £ 9,9) - (88,0 £ 17,0) p = 0,05 (Tabel 3). Secara statistik maupun
klinis berbeda tidak bermakna. Respon kardiovaskuler sudah tampak menurun pada

kelompok perlakuan terutama dosis 5 pug/kgBB.

Pada kondisi ITI yaitu saat dilakukan induksi dengan pentotal 5 mg/KgBB
sampai dengan reflek bulu mata negatif disini tekanan darah (TS, TD,TARLJ)
semuanya menurun, (Tabel 4) TS berturut-turut adalah CABED. C 4 nghkgBB
lebih tinggi daripada kelompok lain, tetapi tidak bermakna (p 0,568) TD (Gambar
2) berturut-turut kelompok kontrol { E) kemudian A,B,C,D. Laju jantung (Gambar
:3)E, A, B, C,D menggerombol menjadi satu, antara (77,1 £ 3.8) sampai dengan
(78,7 £ 6.7) x /menit . (Tabel 3). Kontrol (E) (81,1 i"?.?) x/menit. Penurunan

tekanan darah dikarenakan klonidin sudah mulai bekerja dan dipengaruhi juga oleh
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kerja pentotal. Peneliti Nishina K. menyatakan klonidin mempunyai efek anxiolitic,
sedasi, dan hemodinamik stabil (35). Klonidin tampak jelas menghasilkan sedasi
dan anestesi-sparing efek oleh rangsangan pada lokasi sentral o, adrenoseptore
(36). Pada Normovolemik, pentotal 5 mg/Kg BB i.v. akan menurunkan 10 - 20 mm
Hg tekanan darabh dan sebagai kompensasinya laju jantung meningkat 15-20
x/menit. Pada pemberian pentotal lambat, laju jantung naik 12 x/menit (37), bahkan
dosis pentotal untuk induksi bisa turun (5.5 + 0.3), sedangkan dengan klonidin
1,250 pngrkeBB 3 pentotal turun. (5.5 + 0.23) - (3,9 £ 0.12) mg KgBB dengan
klonmidin 1, 250 ng/keBB iv (4), tetapi peneliti lain dosis induksi pentotal tidak
berbeda antara premedikasi klomidin dan tanpa klonidin (38). Respon
kardiovaskuler ssmuanya menurun.

Pada waktu laringoskopi respon kardiovaskuler TS, TD, TAR, LJ semua
meningkat tajam ( tabel 4 ).

TS/TD

A ( 2ug/kg BB) naik (22,1 + 12,7)%/ (19,5 = 8,5) %,

B (3ugkeBB) naik (17,6 £ 8,5)%/ (22,5 = 10,1) %,

C (4pghkg BB) naik (13,0 £ 6,4)%/{18,5+ 84)%,

D ( Sughkg BB)naik (7,8 3.9%/( 9,1+ 4.9)%,

E { Kontrol ) naik (284 + 10,9)% /(25,5 £ 14,5) %.

TAR A naik (19,5 + 8,5)%, B (20,7 £ 8,0) %, C (17,9 £ 5,1) %, D (7,7 £ 3,8)%, E
(26,7 +9.9) %.

L] Anaik(156+73)%, B(14,6%6,5%, C(13,9+53)%,D(10,8+6,1)%,E
(18,3 + 9,9)%.
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Intubast :
TS/TD
A ( 2ug/kg BB) naik (29,2 + 10,7)% /(27,85 + 10,9) %,
B ( 3ug/kg BB) naik (20,5 £10,2)% /(23,2 +£12,3) %,
C { 4ug/kg BB) naik (14,9 + 7,8)% /(19,5 +9,0) %,
D ( Sug/kg BB) naik (9,1 £ 4,9%/ (13,0£6,2) %,
E (Kontrol ) naik (29,7 +11,9)% /(26,2 +14.9)%. :
TAR A naik (25,7 £10,9)%, B (20,2 £ 12,3) %, C (18,5 £9,0) %, D (9,0 £ 4,2)%,
E (24,7 £ 14,9)%.
LI A nmaik (18,3% 97)%, B (14,2£6,9)%, C(11,9£5,0)%, D(11,5 +5,7)%, E
(19,3 £ 11,8)%.
Pada saat laringoskopi intubasi tampak meningkat tajam daripada kondisi

T (bisa dilihat gambar 2 dan tabel 4, gambar 5, 6, 7, 8). Dari gambaran tersebut
diatas respon kardiovaskuler tarhadap laringoskopi intubasi sebagai berikut : paling
tinggi kelompok kontrol E (284 £ 10,9)% / (25,5 = 14,5) %. kemudian berturut-
turt menurun A, B, C, dan terendah adalah D (7,8 £ 3,9%/ (9,1 £ 4,9) %, TAR
dan LJ sama-sama menurun berturut-turut E, A, B, C, D. Respon kardiovaskuler
pada laringoskopi meningkat tajam daripada kondisi III (induksi). Demikian pada
kondisi intubasi respon kardiovaskuler meningkat sedikit lebih tinggi daripada
kondisi laringoskopi. Hal ini menunjukkan bahv;ra klonidin D (5 ug/KeBB) adalah
yang paling efektif terhadap kenaikan kardiovaskuler (TS, TD,TAR,LJ) pada
laringoskopi intubasi, bahkan peneliti Mikawa K. menyatakan klonidin pada dosis
4 ug/kg BB sudah efektif pada operasi anak (39). Peningkatan respon kadiovaskuler

terhadap laringoskopi intubasi dikarenakan peningkatan yang bermakna dari
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konsentrasi noradrenalin dalam plasma akibat rangsangan simpatoadrenal.
Rangsangan pada akhir saraf vagus dan trigeminus menyebabkan peningkatan
tekanan darah arterial, frekuensi laju jantung dan disritmia walaupun tanpa disertai
hipoksia dan hiperkapnea serta batuk (3). Seperti halnya waktu intubasi sebanding
dengan laringoskopi. Sesaat setelah laringoskopi mulai turun semuanya baik TS,
TD TAR, L] p < 0,05, demikian pula pada kondisi 7 satu menit sampai dengan 7
menit sesudah intubasi semua kelompok dosis menurun hampir sama dengan
kondisi sebelum premedikasi, hanya pada TS, TD menit pertama dan TS menit
pertama masih berbeda bermakna (tabel 3).

Patofisiologi respon kardiovaskuler TS, TD, TAR, LJ pada pemberian
klonidin adalah sebagai berikut:

Klonidin sebagai o, adrenoseptor agonis merupakan obat anti hipertensi
yang menurunkan aktivasi simpatis secara sentral dan akan menurunkan tekanan
darah dan denyut jaﬁtung, menyebabkan stabilnya kérdiovaskuler pada periode
laringoskopi intubasi. Telah diketahui pula kadar katekolamin darah akan
meningkat pada saat laringoskopi intubasi, hal ini akan bisa dikurang dengan
pemberian klonidin yang akan mengurangi pengaruh simpatis (3).

Klonidin bisa menyebabkan penurunan tonus simpatis perifer dan
meningkatkan reflek vagal sehingga terjadi bradikardi. Secara perifer rangsangan
presinap « adrenoseptor untuk meminimalkan pengeluaran noreprineprin dari
akhiran saraf ke vaskuler dan mengurangi tonus simpatis perifer ke jantung (8).

Gejolak kardiovaskuler menurun 45% sehingga kardiovaskuler stabil (9, 19).




Sesuai penelitian Satoto D bahwa pemberian premedikasi klonidin tidak
menghilangkan sama sekali peningkatan tekanan darah dan laju jantung pada
laringoskopi intubasi (3). Pada penelitian ini kenaikan tekanan darah TS/TD 7,78 -
9,11%/ 10,00 - 12.6% serta laju jantung naik 10,65 - 11,20%,

Sesual dengan penelitian Mikawa K, dkk (18) premedikasi klonidin 4 pgkg
BB peroral menurunkan tekanan darah dan laju jantung lebih baik daripada 2 ng'kg
BB. Di penelitian ini tampak dosis klonidin 4 uglkg BB TS/TD naik 13,0 +
6,4%/18,5 + 8,4% laju jantung 13,10 naik sampal 15,25, yang 2 ug/kg BB naik
21,9-26,7 %/18.8 - 19,31% sedangkan LJ 17,5 - 17.26%.

Menurut Englemen dkk. (20) premedikasi klonidin § ng'kg BB per oral

tekanan darah turun 151 - 129/75 - 65 mmHg dan LJ 116 - 99 kali per menit. Pada
penelitian ini TS tekanan darah 128, 9 + 8.3 - 119,6 +73/856+84-778+ 82
mmHg dan L.J 91,4 + 4.2 - 82,6 + 3,7 kali per menit.
Penelitian Englemen ;ekanan darah perubahannya relatif lebih tinggi daripada
penelitian ini karena pada penelitian Englemen pada operasi jantung (Baypass. a.
Coronaria dengan ASA > tinggi), pada penelitian ischemia dengan klonidin
takikardi bisa turun selama operasi, dan 5 jam setelah operasi laju jantung tidak
berbeda dengan penderita bukan ischemia, baru kemudian laju jantung cenderung
turun lebih besar. (40)

Efek samping tidak didapatkan pada penelitian ini. Pada penelitian Filos
(23) pada umur 65 - 82 tahun ASA I - ITI terjadi bradikardi < 55 kali per menit 10

orang (50%). Pada penelitiaﬁ i umur penderita 16 - 60 tahun, ASA I - II serta

51




sebelumnya mendapat sulfas atropin 0,01 mg/kg BB. Pada penelitian Satoto efek
samping pada pemberian klonidin 0,625 ug/kg BB dan 1,250 pg/kg BB iv. terjadi
hipotensi 2 dari 19 penderita pada dosis 0,625 pgfkg BB dan 4 dari 21 pada
pemberian 1250 pg/kg BB.(3) Pada penelitian i ternyata tidak terjadi,

kemungkinan karena teknik pemberiannya yaitu secara oral bukan secara intravena,
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BAB VII

KESIMPULAN

Pada penelitian ini menunjukkan bahwa premedikasi klonidin Sugikg BB
per oral adalah yang paling efektif terhadap respon kardiovaskuler (TS, TD, TAR,
LJ) pada laringoskopi intubasi kemudian difkuti 4ug/keBB, 3ug/keBB dan
2pg/kegBB. Pada premedikasi klonidin 5 ug/kg BB saat dilakukan laringoskopi
intubasi terjadi kenaikan TS 7,8 £3,9% /9,1 +49%, TD 9,1 +4,9% /13,0 + 6.2
% TAR7,8+39%/9,1+4,9%,LInak 108+6,1%/11,5+5,7%.

Pada premedikasi klonidin tidak menghilangkan sama sekali respon

kardiovaskuler saat dilakukan laringoskopi intubasi.
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BAB VHI

SARAN

1. Bertitik tolak dari respon kardiovaskuler (TS,TD,TAR,LY) pada laringoskopi

intubasi, maka klonidin 5 ug/Kg BB bisa digunakan sebagai alternatif
pr;amedikasi apabila tidak ada obat anestesi yang memadai, seperti  obat
premedikasi midazolam, petidin, droperidol, dan narkotika.

Perlu penelitian lebih lenjut tentang premedikasi klonidin > 5 ug’ke BB

terhadap respon kardiovaskuler pada orang dengan tekanan darah normal,
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