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ABSTRACT 

Multiple system atrophy is a progressive neurodegenerative disease clinically characterized by autonomic nervous system 

disorders (urogenital, cardiovascular or a combination thereof), levodopa-unresponsive parkinsonism and cerebellar ataxia. 

MSA is classified into Parkinsonism (MSA-P) and Cerebellar (MSA-C) subtypes. Determining the correct diagnosis for multiple 

system atrophy remains a challenge in daily clinical practice as a comprehensive examination is required. Few journals discuss 

the diagnosis and management of multiple system atrophy thoroughly. A 55-year-old man came to the neurology clinic with 

complaints of frequent falls, slow movement, defecation and micturition disorders, erectile dysfunction, with typical cerebellar 

symptoms. The patient often experienced disturbances in sleep behavior. The patient walked with a wide base gait posture. On 

examination obtained gaze evoked nystagmus, bradykinesia, on examination of cerebellar function obtained, dysmetria, romberg 

test, dysdiadokokinesis, intensive tremor, heel to shin examination is disturbed on the right and left sides accompanied by 

autonomic disorders. No rigidity or resting tremor was found. On MRI examination of the head with contrast, a typical picture 

of multiple system atrophy of the cerebellar type was found, with severe atrophy of the pons and serenum with the "hot cross bun 

sign". Rapid diagnosis and adequate multidisciplinary treatment are required to prevent aggravation of multiple system atrophy 

symptoms. Symptomatic and supportive therapy is needed to improve the patient's quality of life. 
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ABSTRAK 

Multiple system atrophy adalah penyakit neurodegeneratif progresif yang secara klinis ditandai dengan gangguan sistem 

saraf otonom (urogenital, kardiovaskular atau kombinasinya), parkinsonism yang tidak responsif terhadap levodopa dan ataksia 

serebellar. MSA diklasifikasikan ke dalam sub tipe Parkinsonism (MSA-P) dan Cerebellar (MSA-C). Menentukan diagnosis 

yang tepat untuk multiple system atrophy masih menjadi suatu tantangan di praktik klinis sehari-hari karena diperlukan 

pemeriksaan yang komprehensif. Sedikit jurnal yang membahas tentang diagnosis dan penanganan multiple system atrophy 
secara menyeluruh. Seorang laki-laki berusia 55 tahun datang ke poli saraf dengan keluhan sering terjatuh, pergerakan menjadi 

lambat, adanya gangguan defekasi dan mikturisi, gangguan ereksi, dengan disertai gejala cerebellar yang khas. Pasien sering 

mengalami gangguan perilaku tidur. Pasien berjalan dengan postur broad-base gait. Pada pemeriksaan didapatkan gaze evoked 

nystagmus, bradikinesia, pada pemeriksaan fungsi serebelum didapatkan, dismetria, romberg tes, disdiadokokinesis, intensi 

tremor, pemeriksaan heel to shin terganggu pada sisi kanan dan kiri disertai gangguan otonom. Tidak ditemukan adanya rigiditas 

ataupun resting tremor. Pada pemeriksaan MRI kepala dengan kontras didapatkan gambaran khas suatu multipel system atrophy 
tipe cerebellar adanya atrofi berat pada pons dan serebelum gambaran “hot cross bun sign”. Dibutuhkan diagnosis yang cepat 

dan penanganan yang memadai secara multidisiplin untuk mencegah perberatan gejala multiple system atrophy. Terapi 

simptomatik dan suportif sangat dibutuhkan untuk meningkatkan kualitas hidup pasien. 
 

Kata Kunci: atrofi olivopontoserebelar, multiple system atrophy, parkinsonisme, serebelar 

 

1. Pendahuluan 

Multiple system atrophy (MSA) adalah penyakit 

neurodegenerative yang ditandai oleh deposit abnormal protein α-

synuclein di sistem saraf pusat dan sistem saraf otonom 

(sinukleinopati), bersifat progresif dan fatal, yang ditandai dengan 

gangguan sistem saraf otonom, parkinsonisme yang tidak 

responsif terhadap levodopa dan ataksia serebellar.[1] MSA 

diklasifikasikan ke dalam sub tipe parkinsonism (MSA-P) yang 

berkaitan dengan degenerasi striatonigral dan cerebellar (MSA-

C)/ Olivopontocerebellar (PCA), tergantung pada manifestasi 

motorik yang dominan.[1-5] MSA dapat diturunkan melalui 

keluarga (bentuk yang diwariskan). MSA juga dapat menyerang 

orang tanpa riwayat keluarga yang diketahui (bentuk sporadic). 

MSA termasuk penyakit langka dengan perkiraan kejadian 0,6-0,7 

dan kisaran 0,1-2,4 kasus/100.000 orang-tahun.  
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Perjalanan penyakit kurang lebih 9 tahun, dengan kedua jenis 

kelamin sama-sama terpengaruh, 20-75% pasien memiliki fase 

prodromal/ preklinis dengan gejala non-motorik, terutama gejala 

otonom (disfungsi kardiovaskular, gastrointestinal, seksual atau 

urogenital, hipotensi ortostatik, atau gangguan perilaku tidur), 

yang mungkin mendahului presentasi motorik selama bertahun-

tahun. Kelangsungan hidup rata-rata dari dari timbulnya gejala 

adalah 6-10 tahun (rata-rata 9,5 tahun), dengan hanya sedikit 

pasien yang bertahan hidup lebih dari 15 tahun.[1,2] Usia rata-rata 

onset >30 tahun. Penyakit ini perlahan-lahan memburuk (bersifat 

progresif) dan menurunkan kualitas hidup pasien.3,4,5 Pada artikel 

ini kami melaporkan kasus multiple system atrophy tipe dominan 

cerebellar (MSA-C).  

 

2. Kasus 

Seorang laki-laki berusia 55 tahun datang dengan keluhan 

utama sering terjatuh sejak 5 tahun yang dirasa semakin memberat. 

Pasien mengalami gangguan keseimbangan bila berjalan dan harus 

berpegangan untuk menopang tubuhnya. Keluhan disertai dengan 

bicara lambat seperti mengeja. Keluhan disertai dengan 

pergerakan pasien menjadi lambat. Pasien mengeluh sulit buang 

air besar, sulit menahan buang air kecil teruatama malam hari 

disertai gangguan ereksi. Satu tahun setelah onset gejala, pasien 

mengalami gangguan perilaku tidur. Pasien sering mengalami 

mimpi buruk yang disertai gerakan seperti memukul. Riwayat 

trauma, demam, kejang, nyeri kepala, tumor disangkal. Riwayat 

penyakit penyerta seperti hipertensi, jantung, diabetes, stroke, 

maupun infeksi saraf pusat tidak ada. Keluarga dengan keluhan 

yang sama tidak ada. Tidak ada riwayat penggunaan obat 

antipsikotik maupun antiemetik. 

Pemeriksaan fisik umum menunjukkan hasil ekspresi datar 

pada pemeriksaan, status generalis tanda vital didapatkan tekanan 

darah ketika duduk 171/102mmHg, tekanan darah ketika berdiri 

128/91mmHg. Pemeriksaan neurologis Glasgow coma scale 

E4V5M6, didapatkan disartria, tidak didapatkan tanda rangsang 

meningeal, pupil bulat isokor 3mm/3mm, refleks cahaya mata 

kanan dan kiri positif bilateral, didapatkan gaze evoked nystagmus, 

pemeriksaan saraf fasialis tidak didapatkan kelainan, tidak ada 

gangguan fungsi menelan pada pasien. Pasien berjalan dengan 

postur wide base gait. Ditemukan adanya bradikinesia. Gambar 1 

adalah gambaran atrofi berat pada pons dan serebelum serta 

terdapat degenerasi tractus pontocerebellar dan pons media 

berupa hot cross bun sign. 

Gambar 1. Panah Merah pada MRI  

menunjukkan Gambaran “hot cross bun sign”. 

Kekuatan motorik pada ekstremitas atas dan bawah bilateral 

baik, tidak didapatkan adanya rigiditas. Refleks fisiologis dalam 

batas normal. Tidak didapatkan adanya refleks patologis. Pada 

pemeriksaan fungsi serebelum didapatkan, dismetria, romberg tes, 

disdiadokokinesis, intensi tremor, pemeriksaan heel to shin 

terganggu pada sisi kanan dan kiri, pemeriksaan laseque, kernig 

ataupun patrik dan kontra patrik dalam batas normal. Pada 

pemeriksaan Mini Mental State Examination (MMSE) didapatkan 

hasil 19/30, menunjukkan ada kelainan fungsi kognitif sedang. 

Pasien juga menunjukkan emotional incontinence berupa 

pathological laughing.  

Pemeriksaan rontgen thorax menunjukkan hasil dalam batas 

normal. Pada pemeriksaan laboratorium darah lengkap, fungsi 

hepar, fungsi ginjal, serum elektrolit, gula darah, profil lipid tidak 

didapatkan kelainan. Pada pemeriksaan MRI kepala dengan 

kontras didapatkan kelainan degenerasi tractus pontocerebellar 

dan pons media berupa hot cross bun sign. Pemeriksaan EEG 

menunjukan adanya abnormal dan perlambatan pada hemisfer kiri. 

Pemeriksaan Digital Subtraction Angiography (DSA) serebral 

tidak tampak kelainan pemeriksaan ini dilakukan untuk 

menyingkirkan penyebab diagnosis lain seperti kelainan pembuluh 

darah atau penyumbatan. Kemungkinan diagnosis banding pada 

kasus ini adalah MSA tipe serebelar, MSA tipe parkinsonism, 

Lewy body dementia, Progressive supranuclear palsy, Parkinson 

disease.  

Berdasarkan temuan klinis dan penunjang diagnosis ditegakan 

MSA-C setelah proses diagnosis dan pengobatan yang cukup 

panjang selama 3 tahun. Pada awal pemeriksaan pasien 

didiagnosis Parkinson disease, kemudian dicurigai MSA-P tetapi 

tidak berespon terhadap levodopa setelah pemberian selama 3 

tahun. Kemudian pasien direncanakan fisioterapi untuk melatih 

kemampuan berjalan, keseimbangan dan pemantauan lebih lanjut. 

Adapun kami lampirkan video klinis pasien dalam kasus ini. 

 

3. Pembahasan 

MSA adalah kelainan neurodegeneratif progresif, yang secara 

patologis ditandai dengan deposit alpha synuclein-positif glial 

cytoplasmic inclusions (GCI) di beberapa daerah tertentu termasuk 

striatum, cerebellum, dan struktur olivopontine.[6] MSA 

diklasifikasikan ke dalam sub tipe parkinsonisme (MSA-P) dan 

serebelar (MSA-C). Berikut adalah dua kriteria diagnosis multiple 

system atrophy menurut The Movement Disorder Society Criteria 

tahun 2022. 

Kriteria pertama adalah diagnosis possible multiple system 

atrophy.[4,7-9] Onset usia > 30 tahun, progresif, sporadik dan 

ditandai oleh: 1) Disfungsi autonom yaitu kesulitan berkemih, 

inkontinensia urin, penurunan tekanan darah ortostatik dalam 3 

menit berdiri minimal sistolik >20 mmHg dan diastolik >10 

mmHg, 2) Parkinsonisme kurang responsif terhadap levodopa, 

didapatkan bradikinesia, dengan rigiditas, tremor atau instabilitas 

postural, 3) Sindroma cerebellar (ataksia, dysarthria cerebellar, 

dysmetria, nystagmus cerebellar), 4) Klinis motorik yang 

mendukung perkembangan yang cepat dalam waktu 3 tahun sejak 

onset motorik, ketidakstabilan postural sedang hingga berat dalam 

waktu 3 tahun sejak onset motorik, gangguan bicara yang 

memburuk dalam 3 tahun sejak onset, disfagia dalam 3 tahun sejak 

onset, hiperrefleksia dengan Babinski, tremor postural dan 

kelainan postur, 5) Klinis non-motorik yang mendukung stridor 

saat inspirasi, disfungsi ereksi usia <60 tahun, tawa dan tangisan 

patologis (emotional incontinence), 6) Pemeriksaan MRI pada 

MSA-P (Atrofi: Putamen, middle cerebellar peduncle, pons dan 

cerebellum “hot cross bun sign”) dan pada MSA-C (Atrofi: 

Putamen, infratentorial structures/ middle cerebellar peduncle 

dan pons “hot cross bun sign”).  

Kriteria kedua adalah diagnosis probable multiple system 

atrophy prodromal.[4] Onset usia >30 tahun, progresif, sporadik 

ditandai oleh: 1) Klinis non motorik yaitu Rapid Eye Movement 

(REM) Sleep Behavior Disorder (RBD), Hipotensi ortostatik 

neurogenik (penurunan tekanan darah sistolik >20 mmhg dan 

diatolik >10 mmhg, disfungsi ereksi dan inkontinensia urin), 2) 
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Klinis motorik yaitu tanda parkinsonisme dan tanda gangguan 

serebelum. 

Pada kasus ini berdasarkan kriteria dari Movement Disorder 

Society termasuk Kasus Clinically Established MSA dimana 

didapatkan adanya neurogenic orthostatic hypotension, respon 

yang buruk terhadap pemberian L-dopa, syndrome cerebellar yang 

didukung patologic laughter-crying (emotional incontinence) dan 

RBD. Pasien juga menunjukan MSA dengan gejala serebelar yaitu 

ditemukan adanya ataksia, disartria serebelar serebelar, dismetria, 

nistagmus serebelar. MRI kepala pada pasien ini adanya atrofi 

berat pada pons dan serebelum berupa hot cross bun sign. Pasien 

ini termasuk kasus sporadik dengan penyebab yang tidak diketahui 

dan tidak ada riwayat keluarga dengan keluhan yang sama.  

Beberapa penelitian menjelaskan pathogenesis MSA adanya 

akumulasi alpha-synuclein pada oligodendrosit, penelitian yang 

lain menjelaskan kemungkinan mutasi genetic COQ2 yang 

mengkode koenzim Q2 telah dilaporkan pada kasus MSA familial 

dan sporadik pada populasi Asia Timur.[2,8,10] Pasien MSA 

mengalami fase premotor prodromal berbulan-bulan atau 

bertahun-tahun sebelum gejala motorik awal sekitar 75%. Gejala 

prodromal yang umum adalah RBD, stridor inspirasi, disfungsi 

urogenital dan disfungsi kardiovaskular.[5,10] Pada onset awal 

gejala pada kasus ini ditemukan adanya RBD dan disfungsi ereksi.  

Pada pemeriksaa Mini Mental State Examination (MMSE) 

pasien didapatkan gangguan kognitif sedang, menurut beberapa 

penelitian terbaru melaporkan bahwa gangguan kognitif dapat 

terjadi pada 17-47% pasien MSA. Gangguan kognitif ringan 

hingga sedang telah dilaporkan hingga 40% pada pasien MSA-P 

dan pada 14,37% kasus MSA yang terbukti dari hasil otopsi.[11] 

Dalam sebuah studi retrospektif terhadap 102 kasus MSA yang 

dikonfirmasi otopsi, 32% memiliki gangguan kognitif, secara 

morfologis terkait dengan beban yang lebih besar neuronal 

cytoplasmic inclusions (NCI) di daerah limbik, khususnya, di 

dentate gyrus dari pada pasien tanpa gangguan kognitif.[12]  

Gangguan kognitif pada MSA mungkin disebabkan oleh 

keterlibatan daerah prefrontal yang menyebabkan disfungsi 

striatofrontal atau patologi αSyn yang parah pada hippocampus.[13] 

Pada kasus ini diagnosis MSA tipe serebelar kemudian ditegakan 

berdasarkan temuan klinis pada pasien adanya ataksia, diartria, 

dismetria, nistagmus serebelar, disfungsi otonom, gejala 

prodromal RBD, dari pemeriksaan penunjang yang dilakukan 

berupa temuan atrofi berat pada serebelum dan pons dan batang 

serebelum berupa gambaran hot cross bund sign. Hingga saat ini 

tidak ada terapi modifikasi penyakit yang spesifik untuk MSA.  

Pengobatan difokuskan pada terapi simtomatik dan melibatkan 

pendekatan multidisiplin dengan rehabilitasi serta perawatan 

supportif. Meskipun ada sejumlah terapi simtomatik yang efektif, 

perawatan ini dibatasi oleh sifat penyakit yang multisistem, 

potensi efek samping, interaksi obat, dan perkembangan penyakit 

yang progressif menjadi pertimbangan. Pada kasus ini pasien tetap 

diberikan terapi levodopa pada awal diagnosis meskipun setelah 

pemberian levodopa selama 3 tahun tidak ada respon, selain itu 

fisioterapi untuk meningkatkan kemampuan berjalan dan 

keseimbangan tetap disarankan. Hampir sepertiga dari pasien 

MSA-P mendapat manfaat dari terapi levodopa, yang sifatnya 

sementara dengan durasi yang pendek rata-rata 3,5 tahun dalam 

satu studi. Levodopa tetap menjadi terapi lini pertama dengan uji 

coba hingga 2 g total dosis harian levodopa (dititrasi dari 100 

hingga 300 mg 3-4 kali sehari) direkomendasikan untuk 

setidaknya 3 bulan. Perbaikan klinis yang signifikan ditandai 

sebagai penurunan 30% dalam Unified Multiple System Atrophy 

Rating Scale (UMSARS).  

Untuk hipotensi ortostatik bisa diberikan head up 20-30 

derajat saat pasien tidur malam, diet tinggi garam, dan menghidari 

obat obatan yang memiliki efek hipotensi. Fludrocortison 0.1-0.4 

mg perhari dapat membantu. Pada kasus RBD bisa diberikan 

clonazepam 0.25-2 mg malam hari.[7] Pemberian sildenafil untuk 

disfungsi ereksi dapat menyebabkan hipotensi postural pada 

pasien sehingga dihindari pada kasus pasien MSA. Disarankan 

untuk menggunakan obat disfungsi ereksi lain yang tidak 

memperburuk hypotensi ortostatiknya. Terapi wicara dianjurkan 

untuk diberikan pada pasien MSA dengan gangguan bicara. 

Walker, kursi roda, maupun tongkat tripod dapat digunakan untuk 

menunjang mobilitas pasien multiple system atrophy dengan 

ataksia.[8] 

Pemantauan dan evaluasi berkala dibutuhkan untuk pasien 

MSA. Perburukan gejala motorik dan disfungsi otonom 

menentukan harapan hidup pasien. Kelangsungan hidup rata-rata 

dari dari timbulnya gejala adalah 6-10 tahun (rata-rata 9,5 tahun). 

 

4. Kesimpulan 

Multiple system atrophy adalah kasus degenerative yang 

bersifat langka membutuhkan diagnosis yang akurat serta 

penanganan yang memadai secara multidisiplin untuk mencegah 

perberatan gejala multiple system atrophy. Terapi simptomatik dan 

suportif sangat dibutuhkan khususnya pada awal perjalanan 

penyakit untuk meningatkan kualitas hidup pasien. 

 

5. Lampiran 

Video klinis pasien. 
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