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4 -letni rolnik pdzng jesienig (druga potowa listopada) zo-

stal skierowany z oddziatu wewngtrznego szpitala rejono-
wego na oddzial intensywnej terapii (OIT) z rozpoznaniem sta-
nu padaczkowego niejasnego pochodzenia. Do szpitala rejonowe-
go trafil z objawami oslabienia, zawrotami glowy, drzeniami mie-
$niowymi oraz niepokojem psychoruchowym z towarzyszacymi
omamami stuchowymi i wzrokowymi. M¢zczyzna od 1,5 roku jest
leczony z powodu nadci$nienia te¢tniczego z zastosowaniem
enalaprylu w monoterapii. Z wywiadu wiadomo, iz pacjent jed-
ng lub dwie doby wczeSniej opryskiwal pole preparatami Funa-
ben T (preparat grzybobojczy zawierajacy 45% tiuramu oraz 20%
karbendazymu) i Decis Prime 415 EC (insektycyd zawierajacy
chloropiryfos, deltametryng), bedac pod wplywem alkoholu.
Preparaty uzyte do opryskow nalezg do IV grupy toksycznosci,
a pacjent nie przestrzegal zalecanych $rodkéw ostroznosci. Na
OIT obserwowano u niego nawracajace drgawki, hipertermie
(40°C) i oligurie. Mezczyzna stracit przytomnosé. W badaniach
laboratoryjnych stwierdzono bardzo wysokg aktywnos¢ kinazy
kreatynowej (CK — creatine kinase) — 242 800 j./1, izoenzymu ser-
cowego kinazy kreatynowej MB (CK MB) - 2800 j./1, aminotrans-
ferazy asparaginianowej (AspAT - aspartate aminotransferase)
-2600 j./1, aminotransferazy alaninowej (AIAT - alanine amino-
transferase) — 282 j./1 oraz dehydrogenazy mleczanowej (LDH
— lactate dehydrogenase) — 4510 j./1. W tomografii komputerowe;j
mozgu nie wykazano zmian patologicznych. Z powodu nastep-
czej niewydolnosci krgzeniowo-oddechowej chory byt zaintubo-
wany i wentylowany mechanicznie, a ponadto trzeba bylo
u niego zastosowac katecholaminy (dopamine i noradrenaling)
we wlewie dozylnym. W leczeniu drgawek zastosowano tiopen-
tal, karbamazeping i fenytoine. Oliguria utrzymywala sie pomi-
mo nawadniania i forsowania diurezy. Rozpoznano ostrg niewy-
dolnos¢ nerek i zastosowano codzienng hemodializ¢. Po kilku
dniach chory odzyskat przytomnos¢ i wydolno$¢ oddechowo-kra-
zeniows, lecz wystapily u niego objawy czterokonczynowego nie-
dowtadu z przewaga po stronie prawej oraz cechy krwawienia
z dolnego odcinka przewodu pokarmowego (w rektosigmoido-
skopii stwierdzono guzki krwawnicze I-1I°). Po tygodniowym po-
bycie na OIT chory zostat przekazany do kliniki nefrologii w ce-
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lu dalszego leczenia. Obserwowano obrzgki koniczyn goérnych
i dolnych, postepujaca stabos¢ i zaniki migsni. Z powodu utrzy-
mujacych si¢ wysokich parametrow azotemii oraz skapomoczu
u pacjenta nadal konieczna byla dializoterapia. W badaniu ogél-
nym moczu uwagg zwracalo jego czerwone zabarwienie, a w ba-
daniu gazometrycznym - czg§ciowo wyréwnana kwasica meta-
boliczna. Z powodu niedokrwistosci (HCT [hematokryt]
—24%, RBC [liczba krwinek czerwonych] - 2,65 T/, stezenie HGB
[hemoglobina] — 4,9 mmol/l) przetoczono 3 jednostki koncen-
tratu krwinek czerwonych. Stwierdzono ponadto cechy hiper-
katabolizmu biatkowego (hipoproteinemia i hipoalbumine-
mia), obnizone st¢zenie wapnia calkowitego (1,82 mmol/l) i zjo-
nizowanego, hiperfosfatemi¢ (6,23 mg/dl), hipermagnezemi¢
(4,27 mg/dl) oraz hipokaliemie o niewielkim nasileniu (3,48 mmol/l).
Stezenie kwasu moczowego i bilirubiny we krwi bylo w grani-
cach normy, OB wynosit 34 mm/h, a st¢zenie biatka C-reaktyw-
nego (CRP - C-reactive protein) wynosito 140 mg/l. W badaniu
USG jamy brzusznej stwierdzono obrzek kory obu nerek,
trzustki, stluszczenie watroby, a takze sporg ilo$¢ ptynu wokot
narzadow, pomiedzy petlami jelita i w miednicy matej. Do lecze-
nia wigczono prednizon w dawce poczatkowej 90 mg/24 h przez
2 tygodnie, nast¢pnie zredukowano jg do 60 mg/24 h i ostatecz-
nie do 30 mg/24 h. W trakcie hospitalizacji obserwowano stop-
niowe zmniejszanie si¢ aktywnosci CK i CK MB, AspAT
i AIAT az do pelnej normalizacji wartoSci enzymow w surowi-
cy. W kontrolnych badaniach USG obserwowano zmniejszanie
si¢ obrz¢ku narzadéw oraz ilosci plynu w jamie brzuszne;.
Z powodu przewlekajacej sie dysfunkcji mi¢sni wykonano ba-
danie elektromiograficzne, w ktorym potwierdzono utrzymujg-
ce si¢ cechy aktywnego procesu uszkodzenia mie$ni mogace by¢
wynikiem procesu toksycznego lub zapalnego z prawidlowo za-
chowanym przewodnictwem we wiéknach ruchowych nerwow
obwodowych. Wykonano réwniez biopsj¢ mig$nia, w ktorej nie
stwierdzono istotnych zmian poza ogniskami drobnych zwap-
nien. Po okolo miesigcu hospitalizacji obserwowano powolne uste-
powanie objawow niedowladu i stopniowy powrot sprawnosci ru-
chowej. Po okresie oligurii trwajacym okolo 2 tygodni nastgpil
stopniowy wzrost diurezy, z nastepcza fazg wielomoczu.
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Obserwowano tez normalizacj¢ parametrow czynnosci nerek.
Pacjenta w stanie ogdlnym dobrym, z cechami ustepujacego nie-
dowtadu czterokonczynowego przekazano na oddzial rehabili-
tacyjny w celu dalszego usprawniania ruchowego.

1. Najbardziej prawdopodobng przyczyng ostrej nie-
wydolnosci nerek w opisanym przypadku jest:

a. Rabdomioliza

b. Toksyczne uszkodzenie nerek

c. Hipertermia

d. Toksyczne uszkodzenie watroby

e. Hipotonia

Rabdomioliza, czyli proces destrukcji migsni szkieletowych,
jest zespolem objawow, ktory moze prowadzié do zagrozenia zy-
cia. Jest tez przyczyng ostrej niewydolnosci nerek, ktora nie zawsze
zostaje w pore rozpoznana.! Wsrod pacjentow przyjetych do szpi-
tala z r6znych przyczyn czg¢sto$¢ wystgpowania rabdomiolizy oce-
nia si¢ na okoto 0,1%.? Natomiast w grupie wszystkich chorych
z rozpoznang ostra niewydolnoscig nerek rabdomioliza jest jej
przyczyng w 3-8% przypadkéw.? Pierwszymi, lecz nie zawsze wy-
stepujacymi objawami klinicznymi sg: bol i obrzek miesni kon-
czyn, postepujacy niedowlad o zmiennej lokalizacji i nasileniu, za-
burzenia swiadomosci, gorgczka, ciemne zabarwienie moczu
i oliguria.* Nastepstwem rabdomiolizy jest uwalnianie do krwi
wielu substancji (mioglobiny, CK, fosforanu kreatyny, AspAT,
AIAT, LDH, proteaz, prekursoréw kwasu moczowego itp.).?
Charakterystyczne sg tez zaburzenia gospodarki wodno-elektro-
litowej. U mniej wigcej potowy pacjentéw z rozpoznang rabdomio-
lizg jako pdzne powiklanie wyst¢puje utrata czynnosci nerek,
a umieralnos¢ wsrod tych chorych jest znacznie wyzsza (51%
w przypadku pacjentéw z ostrg niewydolnoscig nerek v. 17%
w przypadku pacjentéw bez tej choroby).? Stosowane Srodki
ochrony roslin nie sg typowymi toksynami wywolujacymi ostre
uszkodzenie nerek. Hipertermia byta nastepstwem rozpadu mig-
$ni (na proces ten wskazywato rowniez wysokie st¢zenie CRP be-
dace odzwierciedleniem masywnej martwicy tkanki mi¢Sniowej),
anie jego przyczyna. Obserwowany wzrost aktywnosci enzymow
watrobowych w surowicy rowniez wynikal z rozpadu mie$ni,
a nie z uszkodzenia watroby (wigkszy wzrost AspAT niz AIAT;
stezenie bilirubiny bylo w granicach normy). Nie obserwowano
przedtuzajacych si¢ okresow hipotonii, cho¢ podczas pobytu pa-
cjenta na OIT stosowano katecholaminy (dopaming i noradrena-
ling) we wlewie dozylnym w trakcie mechanicznej wentylacji.

2. Jakie czynniki mogty przyczynic si¢ do wystapie-
nia rabdomiolizy?

a. Naduzycie alkoholu

b. Ekspozycja na zimno

c. Stosowanie preparatow ochrony roslin

d. Zadnez wyzej wymienionych

e. Wszystkie wyzej wymienione

Medycyna ,
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Przyczyny prowadzace do wystgpienia rabdomiolizy najogol-
niej mozna podzieli¢ na dwie duze grupy — czynniki traumatycz-
ne i nietraumatyczne (tab.). Rabdomioliza najczesciej jest spo-
wodowana ostrym niedokrwieniem konczyn, dlugotrwatym
unieruchomieniem, naduzyciem alkoholu i lekéw oraz ekspozy-
cja na zimno. Niejednokrotnie kilka czynnikow wyzwalajacych
chorobe wspélistnieje ze sobg.* U chorych przewlekle naduzy-
wajacych alkoholu wystepujg zmiany zawartosci elektrolitow
w migsniach szkieletowych usposabiajace do ich uszkodzenia
(wzrost zawartoSci sodu, chlorkéw 1 wapnia, spadek iloSci pota-
su, magnezu i fosforanéw).> W zwigzku z tym dochodzi do spad-
ku spoczynkowego potencjatu przezblonowego i zmniejsza sie
ilos¢ ATP (adenosine triphosphate — adenozynotrojfosforandow)
w migSniach szkieletowych.! U pacjenta, ktorego przypadek jest
opisywany, oprocz naduzycia alkoholu wystapila ekspozycja na
zimno (me¢zczyzna opryskiwal pole w drugiej potowie listopada,
pozostawal poza domem przez kilka godzin) — stad bardzo nasi-
lone objawy kliniczne bgdace wynikiem nalozenia sig¢ kilku
czynnikoéw sprawczych, ktére moga prowadzi¢ do rabdomiolizy.
Pozostaje sprawa dyskusyjna, czy do wystapienia zespolu obja-
woOw przyczynito si¢ rOwniez nieostrozne stosowanie preparatow
ochrony roslin. Oba uzyte przez pacjenta preparaty nalezg do
grupy o niskim stopniu toksycznosci dla cztowieka. Decis Pri-
me 415 EC aplikowany na skore ogona szczuréw powodowat
zmiany morfologiczne watroby, nerek, serca i mozgu, ale tylko
gdy byt stosowany w duzej dawce.!® Jesli chodzi o zaprawe
Funaben T, w dost¢gpnym piSmiennictwie nie znaleziono podob-
nych badan. Chloropiryfos (jeden ze sktadnikow Decis Prime
415 EC) to jednak inhibitor rozktadu acetylocholiny, jest wiec
neurotoksyczny i nie mozna jednoznacznie wykluczy¢ jego po-
tencjalnie szkodliwego wplywu na migsnie i uklad nerwowy.

3. Im wyzsza aktywnosé CK w surowicy, tym bardziej
prawdopodobne jest zjawisko:

a. Rozlegtego uszkodzenia miesni

b. Ostrej niewydolnosci nerek

c. Zaburzen jonowych

d. Wszystkich wyzej wymienionych

e. Stezenie CK nie koreluje z cigzkoscig procesu chorobowego

We wcze$niejszych badaniach dowiedziono, ze im wyzsza
aktywno$¢ CK w surowicy (jako wykladnik rozlegtosci uszko-
dzenia migsni), tym czeSciej wystepuje ostra niewydolnos¢ ne-
rek i ciezkie zaburzenia wodno-elektrolitowe.? Wzrost aktywno-
$ci CK co najmniej S5-krotnie przekraczajacy gorny limit warto$ci
referencyjnych stanowi najwazniejsze biochemiczne kryterium
rozpoznawcze rabdomiolizy (co najmniej 98% aktywnosci przy-
pada na izoenzym MM). Wzrost aktywnosci takich enzymow, jak
AspAT, AIAT, LDH, charakteryzuje znacznie mniejsza przydat-
nos¢ diagnostyczna. Podczas masywnego rozpadu mig¢§ni oprocz
CK uwolniona zostaje w duzych ilosciach mioglobina, ktéra
w kwasnym srodowisku moczu tworzy wateczki w kanalikach
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nerkowych. Mioglobina dziata toksycznie na komorki kanalikow
nerkowych, uwalniajac zelazo pobudza tworzenie wolnych rod-
nikéw oraz wywoluje skurcz wewngtrznerkowych naczyn krwio-
nosnych poprzez ,wymiatanie” tlenku azotu.

4. Ogniska zwapnien stwierdzone w biopsji migsnia
byty skutkiem:

a. Choroby zapalnej mig$ni

. Precypitacji soli wapniowych w mig$niach szkieletowych
Hipofosfatemii w przebiegu lizy migsni

. Hiperkaliemii typowej dla ostrej niewydolnosci nerek
Nie byly zwigzane z procesem rabdomiolizy

o o o

Biopsja migsnia potwierdzita rozpoznanie rabdomiolizy
(stwierdzone ogniska zwapnien). Na jej podstawie wykluczono
natomiast mozliwos$¢ nakiadajacej si¢ choroby zapalnej migsni
(brak nacieku komoérek zapalnych). Ogniska zwapnief powsta-
Iy w wyniku precypitacji soli wapniowych w mig¢$niach szkie-
letowych.b!! Hiperfosfatemia wystepujaca podczas lizy miesni
jest przyczyng zmniejszenia st¢zenia wapnia w surowicy
i odkladania si¢ soli wapniowych w tkankach miekkich.?
Czestos¢ wystepowania hipokalcemii w przebiegu rabdomiolizy
to az 41% (dla poréwnania: czesto$¢ hiperkaliemii to 13%).?
U opisywanego pacjenta nie wystepowala jednak hiperkaliemia,
lecz hipokaliemia wigzaca si¢ prawdopodobnie z przewleklym al-
koholizmem.

Dyskusja

Na podstawie calosci obrazu klinicznego oraz wynikéw badan
biochemicznych u pacjenta rozpoznano ostra niewydolnos¢ ne-
rek w przebiegu rabdomiolizy oraz nast¢pczy niedowlad cztero-
konczynowy na podtozu uszkodzenia toksycznego. Gwaltownie
rozwijajacy si¢ zespot objawow chorobowych po poczatkowych
niespecyficznych objawach prodromalnych spowodowal ko-
nieczno$¢ leczenia chorego na OIT. W przebiegu rabdomiolizy
moze si¢ rozwingé wstrzas spowodowany utratg ptynow do
uszkodzonych mie$ni (nawet do 12 1 ptynow moze by¢ sekwe-
strowanych w martwiczej tkance)* oraz naczyniorozkurczaja-
cym wplywem substancji toksycznych uwalnianych z migsni.
Kolejne nastgpstwa to uszkodzenie migsni oddechowych 1 ko-
niecznoS$¢ zastosowania mechanicznej wentylacji, moze tez dojsé
do uszkodzenia serca, a nawet do rozwoju rozsianego krzepnig-
cia wewngtrznaczyniowego.” Rabdomioliza czesto rozpoczyna sie
podstepnie i nie zawsze dochodzi do jej szybkiego rozpoznania,
a wdrozenie odpowiedniego leczenia w ciggu pierwszych 6 go-
dzin od przyjecia do szpitala* ma fundamentalne znaczenie dla
rokowania i prawdopodobienistwa rozwoju powikian, gtownie
ostrej niewydolnosci nerek. Te chorobe nerek wywotuje precy-
pitacja mioglobiny tacznie z biatkiem Tamma-Horsfalla i mocza-
nami w cewkach dystalnych oraz zbiorczych nefronéw.> W prze-
biegu mioglobinurii u 1/3 pacjentow nie obserwuje sie¢
uszkodzenia nerek, u 1/3 stwierdza si¢ uszkodzenie miernego
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Tabela. Przyczyny rabdomiolizy na podstawie przegladu dostepnego pismiennictwa*?

Czynniki traumatyczne

Czynniki nietraumatyczne

* Dfugotrwate unieruchomienie
* Ostre niedokrwienie kofnczyn
* Oziebienie

* Wypadek komunikacyjny

* Napad padaczkowy

* Rozlegte oparzenie

* Porazenie pradem

 Udar cieplny

* Hipertermia zto$liwa

* Nadmierny wysitek fizyczny

* Alkohol

* Leki (statyny, fibraty, difenhydramina, leki przeciwdepresyjne,
kolchicyna, erytromycyna, cyklosporyna, zydowudyna,
niesteroidowe leki przeciwzapalne)

» Substancje psychoaktywne (kokaina, amfetamina, heroina,
MDMA, LSD)

* Czynniki zakazne (wirus grypy typu B, wirus ospy wietrznej
i pétpasca, wirus cytomegalii)

* Zapalenie wielomig$niowe lub skérno-mig$niowe

* Zaburzenia jonowe

¢ Czynniki genetyczne (choroba McArdle'a, dystrofia Duchenne'a itp.)

stopnia, w pozostalej 1/3 przypadkow konieczne jest zastosowa-
nie dializoterapii.> W poczatkowej fazie leczenia wazne jest usu-
niecie czynnika sprawczego rabdomiolizy, szybkie nawodnienie
chorego (roztwor 0,45% NaCl z dodatkiem wodoroweglanu so-
du [NaHCO,]) i utrzymywanie diurezy w zakresie 100-200 ml/h.
NaHCO, nalezy podawac dozylnie w takiej iloSci, aby pH moczu
byto wieksze od 7,0 (alkalizacja powoduje hamowanie degrada-
¢ji mioglobiny do toksycznych produktéw metabolicznych).
W przypadku oligurii lub anurii konieczne staje si¢ wczesne za-
stosowanie dializoterapii (moze by¢ stosowana zardwno hemo-
dializa, jak i dializa otrzewnowa).> W opisywanym przypadku
stopniowy powrdt czynnoS$ci nerek nastapit po okoto 2 tygo-
dniach, jednak sprawnos¢ ruchowa nie powrécita w petni nawet
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srodkéw ochrony roslin, nie mozna rowniez wykluczy¢ zespotu
odstawiennego. U pacjenta, ktorego przypadek jest opisywany,
nastgpito cofniecie sie objawow uszkodzenia narzadéw waznych
dla zycia i catkowite przywrdcenie czynnosci nerek. Chorego cze-
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