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ABSTRACT

Introduction: Anxiety in children undergoing surgery is characterized by subjective feeling of tension, apprehension,
nervousness and worry that may be expressed in various forms. Clonidine, an a pha 2-adrenoceptor agonist, has been
shown to be as a preanesthetic medication in childrens. The current study was designed to investigate the differences
of level sedation clonidine syrup and diazepam syrup as a premedicant in children.

Methods: In a randomized, double-blind, controlled clinical trial, 40 children, aged 2-12 yr, undergoing elective
surgery received 2 micrograms/kg clonidine syrup or 0.4 mg/kg diazepam syrup orally. These agents were administered
120 min before the estimated time of induction of general anesthesia and noted the children’s level of sedation. The
level of sedation were compared among the two groups. PASS <1 demanded rescue intravenous sedation.

Result: Clonidine syrup 2 mcg/kgBB provided better quality of sedation after 60 min of premedicant but it wasn’t
significant(1.8+0.92) and diazepam syrup (0.80+0.89; p>0.05) and number of patientswith rescueintravenous diazepam
acceptance were same both clonidine group compared to diazepam, there was no significant difference between two
groups, 10% of clonidine group patients, 10 % of diazepam group patients (p>0.05). No clinically significant
hypotension or bradycardia was observed after preanesthetic medications of diazepam and clonidine syrup.

Discussion: These data indicate that, even in pediatric surgery, the 2 micrograms/kg syrup clonidine is an effective

premedication. However, the safety and optimal dose of clonidine in this setting remain to be determined.
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Anak-anak mempunyai kondisi berbeda
dengan orang dewasa pada saat pra bedah sebelum
masuk ke kamar operasi. Salah satu kondisi tersebut
berupa kecemasan. Kecemasan merupakan salah
satu faktor stres emosional anak yang perlu
diperhatikan sebel um masuk ke kamar operas akibat
pisah dengan orang tua.*

Berdasarkan data padaAgustus 2010, terdapat
pasien anak berusia 2-12 tahun yang dilakukan
tindakan operasi dengan anestesi umum di Instalasi
Bedah Pusat RSUP H. Adam Malik Medan dengan
rerata sekitar 39 pasien anak dari 350 pasien atau
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sekitar 11 % setiap bulannya dan sekitar 90 %
dengan general anestesi. Sedangkan prevalensi
anak-anak yang menjalani operasi di Afrika Barat
sekitar 34 pasien anak dari 625 pasien setiap
bulannya, dan di Gambia sekitar 11,3%. 2

Keadaan sebelum masuk ke kamar operasi
dapat memberikan ketidaknyamanan dan rasacemas
pada anak-anak yang berpengaruh terhadap mental
anak. Hal ini akan berpengaruh terhadap respon
tubuh untuk melepaskan katekolamin sehingga
dapat mengakibatkan peningkatan laju jantung,
kontraksi otot jantung, vasokonstriksi arteri,
peningkatan kadar guladarah dan lain-lain; keadaan
tersebut dapat memperberat kondisi anak sebelum
masuk ke kamar operasi. 13
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Tingkat kecemasan anak pada usia tersebut
sangat tinggi sebelum masuk kamar operasi sekitar
50 — 70 %, maka diperlukan cara untuk mencegah
stres emosional pada anak, baik dengan persiapan
psikologis pada saat preoperatif (sehari sebelum
operasi) dimana anak dan orang tua diberikan
penjelasan mengenai teknik anestesi dan
pembedahan yang akan dijalani keesokan harinya.
Pada anak-anak usia kurang dari 5 tahun akan
merasa lebih nyaman dengan genggaman tangan
dibandingkan dengan ucapan. Anak-anak perkotaan
akan lebih mudah untuk diajak komunikasi
dibandingkan anak yang bukan dari perkotaan. ’

Salah satu cara untuk mencegah stres
emosional anak dapat dilakukan dengan
mengizinkan orang tua masuk ke dalam kamar
operasi, namun hal ini dapat memberikan sumber
infeksi nosokomial dari luar. Cara lainnya dapat
dilakukan dengan pemberian obat premedikas yang
dapat menimbulkan efek sedasi ringan, tidak
menimbulkan depresi nafas dan disfungsi jantung.

Premedikasi dapat diberikan dengan cara
injeksi baik intravena, intramuskular, inhalasi, intra
nasal, rektal ataupun oral dengan tablet ataupun
syrup. Pemberian obat premedikasi dengan cara
intravenamemerlukan jalur akses dimanapadaanak
yang akan menjalani pembedahan tidak jarang akses
belum dapat dipasang, memerlukan teknik khusus
karena obat dapat keluar pembuluh darah, dan
menimbulkan flebitis sedangkan pemberian dengan
cara intra muskular akan memberikan efek trauma
yang besar pada anak karena menimbulkan nyeri.
Caralain adalah dengan cara intra nasal tetapi hal
ini akan menimbulkan rasa pahit dan tidak nyaman
sampai beberapa hari.

Pemberian obat premedikasi dapat juga
diberikan dengan cara oral. Idealnya suatu
premedikasi yang diberikan secara oral sebaiknya
efektif, enak rasanya, memiliki efek sedasi tanpa
depresi pernafasan, sedikit menimbulkan efek
samping, dan tidak memberikan efek trauma yang
besar pada anak baik trauma fisik maupun psikis
anak. Padaanak-anak yang menolak diberikan obat
premedikasi oral dapat diberikan denganjalur rektal
tetapi absorbsi obat tidak dapat diprediksi. 1246

Terdapat beberapa golongan obat yang sering
digunakan sebagai premedikasi untuk mengatasi
kecemasan anak adalah golongan benzodiazepin
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yang menimbulkan sedasi seperti chlordiazepoxide,
oxazepam, lorazepam, diazepam, temazepam, dan
triazolam. &7

Diazepam merupakan derivat benzodiazepin
yang sering digunakan untuk mencegah cemas,
insomnia dan kejang. Diazepam cepat diabsorbsi
secara oral dengan konsentrasi puncak yang lebih
cepat pada anak-anak. Diazepam mengubah efek
neurotransmiter GABA yang berikatan dengan
tempat benzodiazepin di reseptor GABA a yang
mendepresi sistem saraf pusat. Diazepam memiliki
efek depresan pada ventilasi dengan peningkatan
PaCO2 serta memiliki rasa yang pahit maka
premedikasi obat lain yang dapat diberikan adalah
golongan alpha-2 adrenergik seperti klonidin,
medetomidin, deksmedetomidin, opioid,
phenothiazine, butyrophenone. 8°

Klonidin sebagai alternatif pemberian
premedikasi pada anak-anak yang merupakan grup
alpha agonis yang bekerja sentral dengan regulasi
aktivitas otak sehingga mengakibatkan efek tenang
pada anak-anak dan terbatas efeknya pada fungsi
kardiorespirasi sehingga menimbulkan sedikit
depresi pernafasan. Klonidin oral mudah diperoleh
dan memiliki rasa yang lebih manis dibandingkan
dengan diazepam. 11

Pemberian kedua obat premedikasi tersebut
(Diazepam dan Klonidin) dapat diberikan secara
oral dalam bentuk syrup mengingat anak sulit untuk
diberikan obat oral pil. Obat premedikasi diberikan
pada waktu sekitar 60-90 menit sebelum masuk ke
kamar operasi. 31314

Browning dkk melakukan penelitian
perbandingan oral dan intravena diazepam sebagai
sedasi untuk operasi gigi. Dari penelitian tersebut,
diperoleh bahwadiazepam ora danintravenadapat
menurunkan stres dan meningkatkan rasa nyaman
dengan mulakerjapemberianintravenalebih cepat
dibandingkan oral. Diazepamintravenalebih ef ektif
menimbulkan amnesia anterograde daripada
diazepam oral, tetapi menimbulkan efek samping
depresi nafasyang lebih besar dibandingkan dengan
pemberian oral. ®

Root B dkk melakukan penelitian tentang
perbandingan pemberian premedikasi pada anak
dengan diazepam atau hidroksin secara oral versus
intra muskular. Penelitian tersebut melibatkan 50
orang anak dan diperoleh hasil bahwa dengan
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peningkatan dosisdiazepam oral akan meningkatkan
efek hipnotik dan amnesia pada pasien. Sedangkan
oral hidroksin lebih rendah efek hipnotik
dibandingkan oral diazepam, dengan hasil 40%
menimbulkan sedasi sedang, 8% sedasi dalam, dan
70% menimbulkan amnesia. Pada penelitian Root
B dkk ditunjukkan bahwa pemberian oral
premedikasi pada anak tidak signifikan menambah
volumeisi lambung.

Mikawa dkk melakukan penelitian terhadap
perbandingan klonidin oral 4 mcg/kgBB dengan
klonidin 2 mcg/kg BB, diazepam 0,4 mg/kgBB.
Penelitian tersebut memperoleh hasil bahwa
klonidin oral 4 mcg/kgBB lebih memberikan efek
sedasi dibandingkan dengan klonidin 2 mc/kgBB
atau diazepam 0,4 mg/kgBB Y.

Ramesh dkk melakukan penelitian terhadap
perbandingan klonidin oral 3 mcg/kgBB dengan
diazepam 0,2 mg/kgBB. Penelitian Ramesh dkk
menunjukkan bahwa klonidin oral 3 mcg/kgBB
memberikan efek sedasi lebih baik dibandingkan
diazepam 0,2 mg/kgBB dengan efek samping
bradikardi, hipotensi atau depresi nafas yang lebih
besar dibandingkan diazepam 0,2 mg/kgBB .

METODE

Metode penelitian adalah uji klinis acak
tersamar ganda. Pelaksanaan Juli 2013 sampai
Agustus 2013, setelah mendapat persetujuan etik
dari Komite Etik Penelitian Fakultas Kedokteran
Universitas Sumatera Utara. Populasi yang
dijadikan sampel dibagi secara acak menjadi 2
kelompok, yaitu kelompok A mendapat klonidin
syrup 2 meg/kg (racikan cataprestablet ® 0,03 mg/
cc) dan kelompok B dapat diazepam syrup 0,4 mg/
kg (racikan stesolid tablet ® 5 mg/cc) dengan
tersamar ganda. Kemudian peneliti menilai tingkat
sedasi obat yang diberikan setelah 60 menit, 90
menit, dan 120 menit setelah pemberian.

b a

Skor O: tidak tersedasi ( sadar penuh).
Skor 1: sedikit tersedasi ( terlihat mengantuk tetapi

masih respon dengan suara atau kata-kata ).

Skor 2: sedasi sedang ( tertidur, mudah terbangun
dengan rangsangan cahaya pada daerah wajah atau
perintah kata ).

Skor 3: tersedasi baik ( tertidur, mudah terbangun
dengan rangsangan fisik ).

Skor 4: sedasi dalam ( tidak mudah terbangun ).

Apabila nilai PASS yang ditunjukkan oleh
pasien menunjukkan tingkat sedasi yang tidak
tersedasi sampai ringan (PASS < 1), maka akan
diberikan midazolam tambahan yaitu 0,1 mg/kg intra
vena.

Data-data hasil pengamatan tingkat sedasi
setelah pemberian premedikasi dikumpulkan untuk
ditabulasi. Analisis statistik dilakukan dengan
menggunakan Uji t yang berpasangan pada data
yang berdistribusi normal, sedangkan data yang
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Gambar 1: Alur penelitian.

Berdistribusi tidak normal menggunakan uji
Mann Whitney dengan interval kepercayaan 95%
dengan nilai p<0,05 dianggap bermakna secara
signifikan seperti yang tertera pada gambar 1.
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HASIL
Tabel 1: Karakteristik umum.

Earakteristik vmnum Edompok A (n=20) Edompok B (n=20) P
Uraur (tahun) T7(ED 2,9 81 (5D 3,3) 0,722"
Jeris Kelamin (Lk/Fr) 1o/ 10 1179 0,75 2%
EE (ka) 23,3(8D7.5) 21,3 (8D 6,2) 0,375
TE (cm) 114,9 (5D 15,9 117.0 (3D 15,7) 0,677

Uit Tindependent
# i Chi-square

Keterangan :

Umur sampel penelitian pada kedua kel ompok
mulai dari yang paling mudaumur 2 tahun dan tertua
usia 12 tahun dengan nilai rerata 7,7 (SD 2,9) pada
kelompok A dan 8,1 (SD 3,3) pada kelompok B.
Dari hasil analisa dengan uji T independent
didapatkan p = 0,722 berarti tidak ada perbedaan
rerata umur diantara kedua kelompok ( Tabel 1).

Karakteristik nilai PASS pada keduakel ompok
pada saat sebelum pemberian premedikasi, menit
ke-60, menit ke-90, dan menit ke-120 sesudah
pemberian premedikasi sebelum masuk kamar
operasi dimuat pada Tabel 2 berikut ini:

Tabel 2: Nilai PASS sebelum dan sesudah pemberian premedikasi.

) Kdompok
PASS walim Ny B P
Sebelum 0,1 (5D 0,31) 0,15 (3D 0,37 0,637 F
premedikas
Merit ke-60 1,00 (SD 0,32) 0,80 (3D 0,39) 0,4 54 #HE
Menit ke-90 1,8 (SD 0,35) 1,55 (3D 0,33 0,394 *HE
Menit ke-120 2,10 (3D 0,79) 1,8 (3D 0,39 0,290 ¥

Keterangan : * U§i Mann Whitney

Dengan uji T independent sebelum pemberian
premedikasi nilai p=0,637, menit ke-60 diperoleh
nilai p=0,454, menit ke-90 p=0,394, dan pada menit
ke-120 dengan nilai p=0,290 dimana tidak ada
perbedaan tingkat sedasi (PASS) pada kedua
kelompok sebelum premedikasi (Gambar 1), menit
ke-60 (Gambar 2), menit ke-90 (Gambar 3), dan
menit ke-120 (Gambar 4) sesudah pemberian
premedikasi.
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Gambar 2: PASS sebelum pemberian premedikasi.
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Gambar 3: PASS pada menit ke-60.
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Gambar 5: PASS pada menit ke-120.
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Gambar 6: Perubahan Nilai PASS setelah
pemberian Klonidin.
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Gambar 7: Perubahan Nilai PASS setelah pemberian
Diazepam.

Dalam penelitian ini tidak ada perbedaan
proporsi antara kelompok A dan B dalam hal
penambahan sedasi intra vena diantara kedua
kelompok dengan p=1,000 dan pada penelitian ini
tidak ditemukan efek samping (muntah dan depresi
nafas) pada kelompok A maupun kelompok B.

PEMBAHASAN

Nilai PASS ( Pediatric Analog Sedation Score
) yang didapatkan tidak ada perbedaan yang
bermakna di antara kedua kelompok sebelum
pemberian premedikasi, menit ke-60 (p=0,454),
menit ke-90 (p=0,394), dan menit ke-120 (p=0,290),
dimana pemberian premedikasi klonidin syrup 2
mcg/kgBB lebih memberikan efek sedasi
dibandingkan dengan diazepam syrup 0,4 mg/kgBB
(tabel 2). Hal ini sesuai dengan Malde dkk, bahwa
tidak ada perbedaan bermakna antara klonidin oral
2 mcg/kgBB dengan klonidin oral 4 mcg/kgBB,
sedangkan menurut Mikawa dkk, klonidin oral 4
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mcg/kgBB memiliki efek yang lebih baik dalam hal
pemisahan anak dengan orang tua. Raval DL dkk
pada penelitiannya didapatkan bahwa kelompok
diazepam oral 10 mg lebih mendapatkan efek sedas
dibandingkan kelompok klonidin oral 3 mcg/kgBB.
Dahmani dkk pada penelitian premedikasi klonidin
dengan benzodiazepin secarametaanaisisdiperoleh
hasil bahwa klonidin memberikan efek sedasi yang
lebih dibandingkan benzodiazepin. 17202

Mula kerja premedikasi sedasi oral
sehingga timbul efek sedasi tidak ada perbedaan
bermaknaantara kedua kel ompok dimanakelompok
dengan p=0,454 dimana secara klinis diazepam
syrup 0,4 mg/kgBB lebih cepat timbul efek
sedasinya dibandingkan klonidin syrup 2 mcg/
kgBB. Hal ini sesuai menurut Lavrich dkk bahwa
efek sedasi klonidin 4 mcg/kgBB lebih lambat
dibandingkan midazolam 0,5 mg/kgBB. Efek sedas
kelompok diazepam syrup 0,4 mg/kgBB lebih cepat
hilang dibandingkan klonidin syrup 2 mcg/kgBB
tetapi tidak signifikan dengan p=0,290. Hal ini
sesuai dengan Malde AD dkk bahwa diazepam 0,2
mg/kgBB memiliki efek sedasi yang lebih cepat
hilang dibandingkan klonidin 2 mcg/kgBB dimana
setelah 90 menit pemberian klonidin 2 meg/kgBB
efek sedasinya sekitar 48 % sedangkan diazepam
0,2 mg/kgBB sekitar 20%. 192

Penambahan sedasi intra vena pada kedua
kelompok yang tidak tersedasi tidak berbeda
bermakna dimana masing-masing kelompok
berjumlah 2 orang (10%) dengan p=1,000,
sedangkan pada penelitian Malde dkk diperoleh
hasil yang signifikan kelompok diazepam ora 0,2
mg/kgBB yang mendapatkan penambahan obat
sedasi.

Efek samping muntah dan depresi nafas tidak
ditemukan pada keduakelompok penelitian. Hal ini
sesuai menurut Raval DL dkk, bahwa tidak
signifikan dalam hal penurunan laju nafas pada

pemberian premedikasi oral diazepam dan klonidin.
10,20

KESIMPULAN

Premedikasi klonidin syrup 2 mcg/kg BB
secara klinis|ebih baik daripada diazepam syrup 4
mg/kg BB walaupun secara statistik berbeda tidak
bermaknadalam hal menimbulkan efek sedasi pada

116

anak sebelum masuk kamar operasi dimana
kenaikan tingkat sedasi klonidin syrup 2 mcg/kgBB
sebelum premedikasi sampai menit ke-60 sesudah
pemberian premedikasi |ebih banyak (n=6) daripada
diazepam syrup 4 mg/kgBB (n=1) .

Mula kerja premedikasi sedasi oral sehingga
timbul efek sedasi tidak ada perbedaan bermakna
antaraklonidin syrup 0,2 mcg/kgBB dan diazepam
syrup 0,4 mg/kg BB sedangkan efek sedas diazepam
syrup 0,4 mg/kg BB lebih cepat hilang dibandingkan
klonidin syrup 2 mcg/kg BB tetapi secara statistik
berbeda tidak bermakna.

Efek samping seperti muntah dan depresi nafas
tidak ditemukan pada pemberian premedikasi
dengan klonidin syrup 2 mcg/kg BB maupun
diazepam syrup 0,4 mg/kg BB.
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