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ABSTRAK

Article Citation : Shila Suryani,
Bowo Adiyanto.  Plasmaferesis
Pada Krisis Myasthenia : Kasus

Operasi kelenjar adrenal membutuhkan tim multidisiplin termasuk ahli
endokrin, ahli radiologi, ahli anestesi, dan ahli bedah. Indikasi untuk operasi
kelenjar adrenal termasuk tumor mensekresi hormon dan non-hormonal.
Tumor yang mensekresi hormon adrenal memiliki tantangan tersendiri bagi
ahli anestesi karena membutuhkan evaluasi pra operasi yang baik, kontrol
hemodinamik perioperatif, koreksi semua elektrolit dan kelainan metabolik,
strategi anestesi yang terperinci dan hati-hati, pengetahuan keseluruhan
tentang penyakit spesifik, kontrol dan pemeliharaan fungsi adrenal pasca
operasi, dan tentunya kerjasama yang baik dengan rekan-rekan lain yang
terlibat.
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ABSTRACT

Adrenal gland surgery needs a multidisciplinary team including
endocrinologist, radiologist, anesthesiologist, and surgeon. The indications
for adrenal gland surgery include hormonal secreting and non-hormonal
secreting tumors. Adrenal hormonal secreting tumors present to the
anesthesiologist unique challenges requiring good preoperative evaluation,
perioperative hemodynamic control, corrections of all electrolytes and
metabolic abnormalities, a detailed and careful anesthetic strategy, overall
knowledge about the specific diseases, control and maintaining of
postoperative adrenal function, and finally a good collaboration with other
involved colleagues.
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Pendahuluan
Myasthenia adalah

neuromuskular yang ditandai dengan kelemahan otot

gravis gangguan
yang bervariasi. Gangguan ini terjadi karena gangguan
dalam transmisi sinyal saraf ke otot. Myasthenia gravis
disebabkan oleh gangguan pada sistem kekebalan
tubuh, di mana sistem kekebalan tubuh menyerang
reseptor
permukaan otot. Asetilkolin adalah zat kimia yang

dan  menghancurkan asetilkolin  di
digunakan oleh saraf untuk mengirimkan sinyal
kepada otot. Gangguan transmisi neuromuskular ini
mengakibatkan kelemahan otot yang signifikan dan
parah®.

Krisis myasthenia adalah salah satu komplikasi
dari myasthenia gravis, dimana pada pasien terjadi
gagal nafas dan membutuhkan bantuan ventilasi
mekanik. Krisis ini dapat dicetuskan oleh berbagai
faktor, termasuk infeksi, stres, pemakaian obat-
obatan tertentu, atau penghentian obat yang
digunakan untuk mengontrol gejala myasthenia
gravis. Krisis myasthenia biasanya terjadi pada
individu yang telah didiagnosis dengan myasthenia
gravis, dan insidensinya dapat bervariasi antara 15
hingga 20% dari total populasi penderita myastenia
gravis 2.

Pemberian imunoterapi seperti plasmaferesis
atau intravenous immunoglobulin (IVIG) merupakan
pilihan terapi yang diberikan pada krisis myastheni.
Ditinjau dari cost effectiveness, plasmaferesis lebih
murah dibandingkan IVIG. Plasmaferesis dilakukan
untuk menghilangkan antibodi yang merusak reseptor
asetilkolin, sehingga memperbaiki transmisi sinyal
saraf-otot. Prosedur ini melibatkan pengambilan
darah pasien, di mana
antibodi
asetilkolin dihapus atau dipisahkan. Setelah ity

plasma darah vyang

mengandung yang merusak reseptor
plasma yang telah diperoleh dapat diganti dengan
plasma donor yang sehat atau dengan larutan
albumin. Dalam beberapa kasus, plasmaferesis dapat
memberikan perbaikan yang cepat dan signifikan

dalam gejala krisis myasthenia 3.

Laporan Kasus
Kami  melaporkan tiga kasus  krisis

myasthenia yang dirawat di ICU RSUP Dr. Sardjito
dengan penggunaan modalitas plasmaferesis dalam
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manajemen krisis myasthenia.

Kasus 1

Pasien laki-laki usia 41 tahun mengalami
gejala mudah lelah, ptosis, sulit menelan, kadang
sesak nafas dan didiagnosis myasthenia gravis sejak 3
yang terapi
metilprednisolon, vitamin Bzi, piridostigmin, dan

bulan lalu. Pasien mendapatkan
asetilsistein. Hasil evaluasi radiologi MSCT toraks
ditemukan massa di mediastinum anterior suspek
timoma dan atelektasis di paru kanan lobus tengah.

Hasil tes spirometri menunjukkan restriksi dada

ringan. Evaluasi pemeriksaan penunjang lainnya
normal. Pada periode preoperasi dilakukan
optimalisasi dengan 3 siklus  plasmaferesis

menggunakan cairan pengganti dengan 1000 ml
plasmanat dan 8oo ml NaCl 0,9%.

Operasi berlangsung selama 2 jam,
pemantauan selama prosedur stabil dan perdarahan
650 cc. Pasca operasi pasien dirawat di ICU, diberikan
terapi ceftriaxone 1 gr/12 jam iv, piridostigmin 8o mg/8
jam po, metilprednisolon 8 mg/8 jam po dan nebulisasi
bronkodilator.

N-asetilsistein, steroid, dan

Hemodinamik stabil, dilakukan penyapihan dari
ventilasi mekanik sampai dengan esktubasi.

24 jam pasca operasi pasien sesak nafas dan
evaluasi analisis gas darah menunjukkan hiperkapnia,
hipoksemia, dan asidosis. Rontgen toraks tampak
pneumonia pada lobus tengah dan inferior paru kanan.
Pasien dilakukan re-intubasi dan ventilasi mekanik
kembali, serta dilakukan pengambilan spesimen dari
sputum dan darah untuk kultur. Dosis ceftriaxone
dinaikkan menjadi 2 gr/a2 jam iv dan injeksi
metilprednisolon ditambahkan 125 mg/6 jam. Pada
hari ke-2 perawatan ICU setelah re-intubasi, dilakukan
plasmaferesis dengan cairan pengganti 1000 ml
plasmanat dan 8oo ml NaCL o,9% per siklus selama 6
hari. Hasil biakan sputum ditemukan Pseudomonas
aeruginosa yang masih sensitif dengan antibiotik
ceftriaxone.

Pada hari ke-g perawatan di ICU, pasien
menunjukkan perbaikan secara klinis, laboratorik dan
radiologik. Pasien dilakukan penyapihan dan ekstubasi
pada hari ke-10. Pasca ekstubasi kondisi pasien stabil
dan pasien dapat pindah ke bangsal rawat setelah 12

hari perawatan di ICU.
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Kasus 2
Pasien laki-laki 36 tahun dengan berat badan

56 kg, sudah terdiagnosis dengan myasthenia gravis
sejak 2 tahun yang lalu dengan obat rutin
piridostigmin, metilprednisolon dan mekobalamin.
Satu bulan terakhir keluhan semakin memberat,
kemudian dilakukan pemeriksaan CT-scan dan
ditemukan massa di mediastinum dan didiagnosis
dengan timoma dan direncanakan dilakukan operasi.
Operasi  berlangsung selama 3 jam.

stabil

perdarahan 5oo cc. Pasca operasi pasien dirawat di

Hemodinamik  selama oprasi dengan
ICU. Penilaian volume semenit paru pada hari ke-2
pasca operasi < 20 ml/kg, refleks proteksi jalan napas
tidak adekuat, walaupun refleks menelan baik. Pasien
dilakukan plasmaferesis dengan cairan pengganti
albumin 5% 12000 ml dan NaCl 0.9% 1000 ml. Terapi
lain yang diberikan adalah antibiotik meropenem 1
mg/6 jam,
metilprednisolon 62,5 mg/12 jam, nebulisasi dengan

gram/8 jam, piridostigmin 8o

combivent® dan N-Asetilsistein/ 8 jam. Setelah siklus
dilakukan
penyapihan dari ventilasi mekanik dan pasien dapat

3 hari pasca plasmaferesis kedua,
dilakukan ekstubasi. Pasca ekstubasi kondisi klinis
stabil dan pasien dapat pindah bangsal rawat setelah

12 hari perawatan di ICU.

Kasus 3

Pasien laki-laki 67 tahun dengan berat badan
55 kg, masuk rumah sakit dengan keluhan sulit
bernafas, batuk, dan menelan sejak 3 hari sebelum
masuk rumah sakit. Pasien 5 bulan sebelumnya sudah
didiagnosis dengan myasthenia gravis, kontrol rutin
dan mendapatkan terapi mestinon 60 mg/8 jam,
imuran 50 mg/12 jam dan metilprednisolon 4 mg/12
jam. Pasien dirawat di ruang HCU dan diberikan terapi
ceftriaxone 1 gr/12 jam, metilprednisolon 62,5 mg/12
jam dan imuran 50 mg/12 jam. Hari ke-2 perawatan
HCU, kondisi pasien memburuk dan dari hasil analisis
gas darah didapatkan peningkatan pCO2 55 mmHg.
Pasien dialih rawat ke ICU dilakukan intubasi dan
pemasangan ventilasi mekanik. Pada hari ke-2
perawatan ICU, pasien diberikan IVIG 30 g selama 5
hari. Pada hari ke-7 perawatan ICU, pasien gagal
disapih dari ventilasi mekanik. Terapi modulasi imun

dilanjutkan dengan plasmaferesis. Plasmaferesis

dilakukan sebanyak 3 siklus dengan cairan pengganti
plasmanat 8oo ml dan NaCl 0.9% sebanyak 1000 cc.
bakteri coccus
antibiotik
dengan pemberian meropenem 1 gr/8jam sesuai hasil

Hasil kultur sputum didapatkan
berderet, sehingga dilakukan eskalasi
kultur. Pasca plasmaferesis siklus terakhir pada hari
ke-10 perawatan ICU dilakukan penyapihan dari
ventilasi mekanik, pasien dapat diekstubasi di hari ke-
14 perawatan ICU.

Diskusi

Pada kasus 1 dan kasus 2, krisis myasthenia
terjadi setelah pembedahan timoma. Ada beberapa
faktor risiko terjadinya krisis myasthenia pasca
timoma, yaitu 1) riwayat myasthenia gravis, 2) jenis
timoma, dan 3) teknik pembedahan. Pada saat
pembedahan, timoma mengekspor sel T auto-reaktif
yang menyebabkan peningkatan status MG. Pada
tidak dihilangkan
sepenuhnya, sehingga sel T auto-reaktif dapat

prosedur debulking, timoma
diekspor ke perifer secara terus menerus’. Hal ini
mungkin merupakan salah satu penyebab pada kasus
1 secara klinis lebih berat dibandingkan kasus 2,
sehingga siklus plasmaferesis yang dibutuhkan lebih
banyak. Pada kasus 3 pencetus terjadinya krisis
myasthenia kemungkinan disebabkan oleh infeksi
paru.

Strategi penatalaksanaan terapi pada pasien
krisis myasthenia adalah terapi modulasi imun dan
terapi suportif seperti terapi oksigen dan pemasangan
ventilasi mekanik, pengendalian infeksi paru, nutrisi
yang adekuat dan obat lain yang dapat memperbaiki
kondisi pasien. Pada pasien pasca operasi, kedua
pasien terjadi krisis myasthenia pada hari ke-2 pasca
telah diekstubasi.
sesak

operasi dan pasien Pasien

menunjukkan gejala napas, hipoksemia,
hiperkapnia, dan asidosis pada evaluasi analisis gas
darah, dan pneumonia dekstra ditunjukkan dengan
dada. Ini disebabkan oleh

hipersekresi dan refleks proteksi jalan napas pasien

rontgen mungkin
yang tidak adekuat serta aspirasi.

Atelektasis dan pneumonia aspirasi adalah
komplikasi dari krisis myasthenia pasca operasi.
Namun, atelektasis yang ditemukan pada evaluasi
pre-operasi akan memperburuk krisis dan fungsi paru,
seperti pada kasus 1. Pneumonia aspirasi dapat
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menyebabkan infeksi dan infeksi merupakan faktor
pencetus krisis myasthenia pada 38% kasus 9.
Antibiotik empiris atau definitif harus diberikan pada
pasien dengan pneumonia aspirasi°.

Terapi modulasi imun lini pertama adalah
pemberian intravenous immunoglobulin (IVlg) dan
plasmaferesis. Perbandingan kedua terapi tersebut

dapat dilihat pada tabel 1. di bawah ini.

Patologi dasar miastenia telah diketahui
bahwa timus memproduksi antibodi terhadap
reseptor asetilkolin nikotinik pascasinaps dan dengan
demikian menyebabkan destruksi dan reduksi
sejumlah reseptor *°**,

Tabel 1. Perbandingan IVig dengan pertukaran plasma

IVig Pertukaran Plasma
Dosis 4oomg/kg x 5 sehari Pertukaran satu plasma pada hari yang
berbeda selama 10 hari
Respon Peningkatan dalam 4-5 hari, efek  Peningkatan dalam 2 hari, efek untuk 3-4

untuk 4-8 minggu

minggu

Keuntungan Lebih mudah tersedia Respon lebih cepat

Kerugian Respon lebih lama Butuh akses vena, peralatan, dan tenaga
ahli

Kontraindikasi Defisiensi IgA Hemodinamik tidak stabil, Penyakit jantung
tidak stabil, perdarahan interna

Komplikasi Meningitis aseptik, aritmia, = Hemodinamik tidak stabil, infark miokard,

trombositopenia, trombosis

hemolisis, aritmia

Plasmaferesis atau disebut juga dengan
therapeutic plasma exchange (TPE) adalah teknik
pemurnian darah ekstrakorporeal di mana plasma
dipisahkan dari darah dan diganti dengan cairan
pengganti seperti albumin atau dengan plasma
yang dikumpulkan dari donor. Modalitas ini
umumnya dilakukan untuk menghilangkan zat
dengan berat molekul tinggi seperti autoantibodi
patogen, kompleks imun, krioglobulin dan toksin
yang menumpuk di plasma. Beberapa studi
menyebutkan bahwa plasmaferesis lebih efektif
daripada IVIG*. Namun, studi lain menemukan
bahwa keefektifan kedua terapi ini serupa“. Dari
segi pembiayaan plasmaferesis lebih murah
dengan onset luaran lebih cepat, sehingga lebih
dipilih pada kasus ini dibandingkan IVIG. Namun,
komplikasi yang dapat disebabkan oleh
plasmaferesis lebih banyak dibanding IVIG seperti
hipotensi, koagulopati, dan komplikasi terkait
kateter. Salah satu yang harus diperhatikan adalah
efek plasmaferesis bersifat sementara sehingga
disarankan untuk menggabungkan plasmaferesis
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dengan terapi imunosupresif lainnya seperti IVIG,
steroid, dan azatioprin. Seperti halnya kasus 3,
pasien mendapatkan kombinasi IVIG dan
plasmaferesis 3:4%20

Pemberian steroid sampai saat ini masih
kontroversial. Dalam hal ini alasan pemberian
steroid sebagai terapi tambahan sambil menunggu
keputusan keluarga terkait terapi modulasi yang
akan diberikan. Selain itu, seperti disebutkan di
atas bahwa plasmaferesis memberikan efek yang
sementara sehingga harus dikombinasikan dengan
terapi imunosupresif lainnya %%, Studi oleh Diez
menyebutkan bahwa kombinasi prednisolon
dengan IVIG dapat mencegah eksaserbasi
myasthenia. Pemberian steroid dosis tinggi tidak
dianjurkan karena dapat menyebabkan
eksaserbasi®s.

Reintubasi terjadi pada 25% kasus
myasthenia gravis setelah ekstubasi, seperti pada
kasus 1 dan 2. Gangguan metabolisme seperti
asidosis, forced vital capacity (FVC) yang tidak
adekuat, atelektasis, dan infeksi merupakan faktor
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penyebab  reintubasi. ventilator

memiliki peran penting dalam penatalaksanaan

Pengaturan

terapi dalam hal ini untuk mencegah peningkatan
area atelektasis paru dan membuat PaCO. dan
PaO. normal dan memperbaiki asidosis.
Penggunaan SIMV dengan mode PEEP atau BIPAP
dalam pengaturan ventilasi direkomendasikan
dalam kasus ini. Beberapa faktor yang harus
diperhatikan dalam penyapihan dan ekstubasi
adalah usia, laki-laki, riwayat krisis myasthenia,
komplikasi pulmonal lainnya, dan penggunaan
ventilasi mekanik yang lama lebih dari 10 hari “.
Selain parameter klinik, pengukuran kapasitas vital
dan kemampuan batuk sebagai refleks proteksi
jalan napas dipertimbangkan untuk menilai apakah
pasien dapat diekstubasi atau tidak.

Pemberian obat lain harus lebih selektif.
Ada beberapa obat yang menyebabkan eksaserbasi
myasthenia seperti 8-adrenergic  antagonist,
calcium-channel antagonist (nifedipin, verapamil),
antibiotik
erythromycin,

procainamid, kuinidin, magnesium,

(gentamicin, ciprofloxacin,
polimiksin, ampicillin, streptomisin), gabapentin,
fenitoin, dan metimazol®. Pemberian piridostigmin
pada periode perioperatif masih kontroversial,
karena di satu sisi piridostigmin mencegah krisis
myasthenia, tetapi di sisi lain piridostigmin dapat
memicu krisis kolinergik, sehingga penggunaan
piridostigmin  dosis tinggi tidak dianjurkan?®.
Namun, dalam kasus ini dan penelitian Nazarbaghy
menunjukkan bahwa penggunaan steroid dan
piridostigmin pada pasien krisis myasthenia pasca
oprasi dapat memberikan hasil yang baik®.

Kesimpulan

Myasthenia gravis dapat berkembang
menjadi krisis myasthenia. Krisis myasthenia dapat
dipicu oleh berbagai faktor. Terapi modulasi imun
seperti IVIG dan plasmaferesis merupakan pilihan
pengobatan utama dalam krisis myasthenia yang
penggunaannya dapat disesuaikan dengan kondisi
kebutuhan

myasthenia juga

dan pasien. Tatalaksana  krisis

melibatkan terapi oksigen,
ventilasi mekanik jika diperlukan, pengendalian
infeksi paru, nutrisi yang adekuat, dan penggunaan

obat lain seperti kortikosteroid.
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