Resumo

1. INTRODUCAO

Rabdomidlise e Sindrome de Disfuncao
Organica Multipla Associacao
Incomum mas Letal - Apresentacao e
Discussao de Caso Clinico

MaNOEL RoBERTO PEREIRA DE Souza*

A rabdomidlise é uma sindrome causada por multiplos fatores.
Caracteriza-se no meio militagm tempo de paz, por se apresentar
em homem jovem tendo como principal fator desencadeante o exer-
cicio fisico intenso. Na literatura especializada, observa-se que a
insuficiéncia renal aguda é a mais importante complicagdo desta
sindrome. Apresentagdo de um caso clinico demonstra associagao
de duas sindromes, rabdomidlise e disfuncdo organica multipla, que
levaram um paciente jovem ao éxito letal. Analisamos a evolucéo
do paciente com os niveis das enzimas musculares, assim como 0s
valores das escoérias nitrogenadas, da faléncia hepatica e pancreati-
ca. Através da discussdo do caso clinico foi feita uma correlagéo
evolutiva entre as entidades de internagéo, rabdomidlise e disfuncéo
organica multipla. Finalmente, destaca-se a necessidade do conhe-
cimento desta sindrome, para estabelecimento do diagndstico e tra-
tamento oportuno, a fim de se evitar complicagdes potencialmente
letais.

Unitermos: Rabdomidlise — Disfun¢ao Organica Multipla — Insufi-
ciéncia Renahguda — Exercicio Fisico Intenso — MortalidadEreina-
mento Militar

O exercicio fisico excessivo é responsavel por eventos patoldgi-
cos que determinam morbidade e inclusive mortalidade nos individuos,
mesmo os bem adaptados, conforme se demonstra no Quadro 1
(HIRSCHHAUT, 1991; SINER et al 1994).
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Quabro 1

EVENTOS PATOLOGICOS
RELACIONADOS AQO
ESFORCO FiSICO
INTENSO

Cardiovasculares
Morte subita
Arritmia cardiaca
Infarto do miocardio
Al.apso vascular
Hidro-Eletroliticos
Desidratacéo
Perda de sais
Intoxicacéo hidrica
Metabdlicas
Lactacidemia
Acidose
Hipoglicemia
Gastrintestinal
Isquemia esplénica
Infarto intestinal
Hemorragia gastrintestinal
Diarréia
Neuroldgicas
Desorientacao
Convulstes
Disfuncao cerebral localizada
Mielite transversa
Pulmonar
Sindrome de estresse respiratério
Hematologico
Coagulagéao Intravascular Disseminada
Hemolise
Renal
Hematuria
Insuficiéncia Renal Aguda
Muscular
Rabdomidlise
Outros
Hipertermia
Intermacao

Fonte: HIRSCHHAUTet al. Rabdomiolisis: estudo retrospectivo en el Hospital Militar “Dr
Carlos Arvelo”. Salus Militiae16(1-2): 13-19, 1991.
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QuaAbRro 2
CAUSAS FREQUENTES
DE RABDOMIOLISE

Dentre estes eventos patoldgicos, a rabdomiolise se destaca, por
ser uma entidade comum no ambito militar e desportivo, cuja gravidade
passa despercebida, entre outras razdes, pela escassa atencao que se
dedica ao tema nos textos basicos de Medicina Interna, assim como a
falta de conhecimento do tema por parte dos médicos em geral. Com
sua identificacdo e tratamento precoces seriam evitadas as complica-
¢Oes potencialmente letais da mesma (HITOSHI,1995).

GABOW (1982) definiu rabdomidlise como sendo uma sindrome
clinica e laboratorial, resultante da lesdo do musculo esquelético com
liberacdo do conteudo celular para dentro do plasma. A fisiopatologia
observada é resultado ao mesmo tempo da lesdo local - isto é, edema
muscular e compressao neurovascular regional - e dos efeitos ampla-
mente difundidos de muitas anormalidades bioquimicas - isto €,
subprodutos da mioglobina e seus efeitos sobre os rins. As causas sdo
muitas (Quadro 2), mas podem, de modo geral, serem consideradas como
condi¢bes que resultam em uma demanda de oxigénio e de substrato
metabdlico que excedem o suprimento disponivel, ou também uma inca-
pacidade de usar este mesmo suprimento (LOFBERG, 1998).

Atividade muscular excessiva
Pratica de esportes e exercicios
Convulsdo — psicose
Delirium tremens
Asma brénquica

Lesdo muscular direta
Queimaduras
Traumatismos

Isquemia
Compresséao
Obstrucao vascular
Embolia gasosa

Enfermidades imunoldgicas
Dermatomiosite
Polimiosite

AlteracBes metabdlicas
Diabetes Mellitus
Hipocalcemia
Hiperaldosteronismo
Acidose tubular renal
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Tratamento com esterdides
Hiponatremia
Hipernatremia
Hipofosfatemia
Mixedema
Drogas
Heroina, cocaina, maconha, anfetaminas, LSD, intoxicacao por
salicilados, fenciclidina, succinilcolina, clofibrato e acido
aminocapraico.
Intoxicacbes
Etanol, alcool isopropilico, monoxido de carbono, mercdrio, tolueno,
veneno de serpentes, picada de aranha marrom.
Infeccbes
Bacterianas e virais
Alteragbes genéticas
Metabolismo dos carboidratos
Metabolismo dos lipidios
Distrofias musculares
Outros
Hiper ou hipotermia
Choque elétrico

Fonte: HIRSCHHAUTet al. Rabdomiolisis: estudo retrospectivo en el Hospital Militar “Dr
Carlos Arvelo”. Salus Militiae16(1-2): 13-19, 1991.

O conhecimento desta sindrome, precocemente, com tratamento
oportuno (hidratacéo e reposicao eletrolitica) para evitar a insuficiéncia
renal aguda, associada a lesdes vasculares e hipotenséao arterial, evitaria
assim suas complicacdes potencialmente letais, ja que a literatura des-
creve uma taxa de mortalidade em torno de 25% (NISHIMURA, 1996).

2. OgJETIVO Realizar uma atualizacdo diagnostica e terapéutica da rabdomidlise,
enfatizando sua relagéo com o exercicio fisico e exemplificando com um
caso clinico.

3. Snprome CLiNICA 3.1. Etiologia

DA RABDOMIOLISE A rabdomidlise pode ser dividida em causas traumaticas e nao

traumaticas. As causas traumaticas sdo melhor exemplificadas pela
denominada Sindrome de Esmagamento, que originalmente foi descrita
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em lesdes de guerra. Hoje é freqliente em pacientes civis com trauma,
assim como nos casos de: pds-exercicios fisicos, convulsdes, intermacdes
e queimaduras (GABOW 982), e outras causas relacionadas no Qua-
dro 2 (DAMIAN, 1998).

Nestes casos ha necrose muscular macica, que se caracteriza por
uma reducdo efetiva no volume plasmatico circulante, hipotenséo e
hemoconcentracdo (FLAMENBAUM, 1983). Com a retirada do agen-
te causadoia circulacdo é restaurada temporariamente e € seguida pela
perda macica de liquido e eletrdlitos para o interior dos tecidos lesados.
Isto resulta em mioedema e volume plasmatico circulante diminuido.
Conjugada com mioglobindria, a insuficiéncia renal aguda constitui resul-
tado inevitavel se a terapia especifica ndo for empreendida rapidamente
(KNOCHEL, 1981; LOFBERG, 1998).

Nos casos relacionados a atividade fisica, principalmente em pa-
cientes desacostumados a exercicios continuados, ao excederem seus
limites normais de tolerancia, eles sofrem necrose do musculo esquelético,
mas usualmente em menor grau (SCHIF+8; HIRCHHAUT 1991;
GARDNER, 1994; SINER, 1994; HITOSHI, 1995; MOGADER,

1997).

As causas nao traumaticas de rabdomidlise sao diversas e o diag-
nostico muitas vezes é dificil de se estabelecer clinicamente. Miosite e
mioedema nao sdo evidentes ao exame fisico em até 60% dos pacientes
(FLAMENBAUM, 1983). Uso abusivo de alcool e compressédo muscu-
lar foram citados como as causas nao traumaticas mais comuns de
rabdomiolise (GABOW1982; BINA, 1995).

O alcool parece exercer um efeito toxico direto no musculo
esquelético em alguns pacientes, tanto crénica quanto agudamente (BINA,
1995). Além disso, estes pacientes muitas vezes sao desnutridos, com
anormalidades metabdlicas concomitantes tais como: hipocalemia;
hipofosfatemia e hipomagnesemia, todas podendo contribuir para a lesédo
do musculo esquelético (HALLER, 1984).

Finalmente, estes pacientes - assim como os dependentes quimi-
cos de drogas - muitas vezes abusam até o ponto de coma e danificam
ainda mais 0 musculo esquelético pela prolongada compresséo incessan-
te e a resultante isquemia ou necrose causadas pelo peso do seu proprio
corpo (CHAIKIN, 1980).

Outros mecanismos em operacao na rabdomidlise relacionados
ao consumo abusivo de droga incluem: hipotenséo; hipotermia; hipoxia
devida a depressao respiratéria e acidose metabdlica. Outras drogas,
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como o acido aminocaproico e clofibrato séo miooxinas diretas, enquan-
to que a succinilcolina altera o metabolismo celular (CHAIKIN, 1980)

Infeccbes sdo causas incomuns de rabdomiolise, mas quando pre-
sentes, usualmente sdo virais e ocorrem tipicamente em idosos
(FARMER, 1992).

3.2. Fisiopatologia

A importancia da rabdomidlise encontra-se nas alteracdes que
podem ocorrer no organismo atravées da passagem de substancias po-
tencialmente toxicas por lesdo do musculo esquelético com: liberagéo do
conteudo celular para a circulagdo sanguinea; edema muscular e com-
pressao neuromuscular regional; oferta inadequada den@rientes;
uso excessivo de energia; toxinas musculares diretas; venenos metab6-
licos e excesso de potassio. Entre estas alteracoes, tem particular im-
portancia a insuficiéncia renal aguda, na qual os principais mecanismos
patogénicos sdo (LOFBERGER, 1998; MARINO, 1999):

a.Obstrucéo tubular: BYWTERS et al, ja em 1941 e posterior
mente em 1944, demonstraram que a mioglobina em presenga de urina
acida e concentrada, precipitava, obstruindo a luz tubular e diminuindo
assim a filtragéo glomerular

b.Alteragdes circulatorias renais: normalmente existe hipovolemia
nos pacientes com rabdomidlise, fato que pode determinar isquemia tubular
e contribuir para a lesdo renal. Este quadro pode ser agravado por
hiperatividade do sistema renina-angiotensina (BAUREISS, 1P#8}.
bém é demonstrado depdsito de fibrinas nas arteriolas renais e nos
glomérulos, alterando assim direta ou indiretamente a filtracéo glomerular
(WANDLE, 1975; GABOW 1982; FLAMENBAUM, 1983).

c. Nefrotoxicidade da mioglobina: a mioglobina pode obstruir os
tubulos renais, sendo também causadora de dano tubular através do
ferriemato (hematina) que € um produto do metabolismo da mioglobina
(BRAUN et al., 1970).

A insuficiéncia renal aguda que acompanha a rabdomiolise secun-
daria ao exercicio fisico extenuante se deve a varios fatores:

. Diminuicgéo do fluxo sangtineo renal;

. Obstrucao tubular devido a precipitacao de proteinas de alto peso
molecular;

. Nefrotoxicidade direta e

. Anoxia tubular devido ao aumento da demanda de energia.

. Outro fator encontrado em individuos submetidos a esfor¢os fisi-
cos intensos € a hiperuricemia (SCHRIER, 1967; MBOHR, 1977;
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GABOW, 1982) e diminuicao da filtracdo glomeruylgue diminuem a
excrecdo do acido urico (SCHIFR978; GABOW 1982;
CHRISTOPHERN, 1992) — FIGURA 1.

Ficura 1 Lesdo Muscular

FisiopaTOLOGIA DA
INSUFICIENCIA RENAL / 4 \
AGUDA INDUZIDA POR
RABDOMIOLISE Purinas Rabdomiolise
SECUNDARIA AO
ESFORCO FISICO
EXTENUANTE . Exercicio Fisico
Extenuante
Acido Urico Mioglobinas
Purinas Urina Concentrada
Cristais Acido ObstrucioTubul
Urico Sstrucao lubular

\ Insuficiéncia /
Renal Aguda

3.3. CARACTERISTICAS L ABORATORIAIS

- Hiperpotassemia- apo6s lesdo maci¢a do musculo, a liberagéo
de potéassio dentro da corrente sangiiinea pode levar a arritmias letais,
especialmente nos primeiros trés dias. Adicionalmente, acidemia meta-
bélica e eliminag&o renal diminuida de potassio muitas vezes estéo pre-
sentes, as quais podem exacerbar a hiperpotassemia sérica
(CHRISTOPHER, 1992).

- Hipocalcemia- tipicamente, é vista cedo na evolucéo clinica.
Dois mecanismos séo postulados para explicar estas observacdes: sais
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de carbonato de célcio e de fosfato de célcio sdo depositados difusamente
no musculo esquelético lesado ou necrético. Além disso, LLACH et al..
(1981) sugeriram que a hiperfosfatemia, a resultante diminui¢cdo nas con-
centracdes de 1,25-(OHD3 e a resisténcia esquelética a vitamina D,
todas contribuem para o desenvolvimento de hipocalcemia. Podemos
assim definir que o célcio é depositado no musculo lesado.

- Hipercalcemia - esta relacionada a mioglobindria que evolui
para insuficiéncia renal aguda, na fase diurética da enfermidade. A
maioria dos pacientes apresenta hipocalcemia na fase clinica inicial: isto
€ considerado como representando a liberagdo de célcio do musculo
lesado (CHRISTOPHER, 1992).

- Hiperuricemia - esta normalmente presente e € intensa nos
pacientes com rabdomidlise pds-exercicio. O quadro estaria relaciona-
do a superproducéo de uratos, ja que as purinas sao liberadas no muscu-
lo lesado e a seguir metabolizadas para acido urico.

A excrecao de urato pode ser inibida competitivamente, ambos, 0
lactato e o urato, sdo excretados ativamente pelo mesmo mecanismo
tubular distal e o exercicio extenuante muitas vezes causa metabolismo
anaerodbico e geracdo de lactato. Observa-se que o grau de acido Urico
ndo se correlaciona com o grau de |.RSCHIFE 1978; GABOW
1982; GARDNER, 1994).

Os pacientes com rabdomidlise e insuficiéncia renal aguda apre-
sentam acidose metabdlica com grande diferenca de aaivas §aps
aumentado). Quando comparados a pacientes com insuficiéncia renal
aguda de outras causas, a diferenca de anions calculada na insuficiéncia
renal induzida por rabdomiolise é maior (GABOMWS82).

- Hiperfosfatemia - o fésforo, tal como potéassio, vaza das células
musculares lesadas cuja integridade da membrana é destruida. O fosfato
pode, por sua vez, precipitar-se com o célcio e depositar-se nas paredes
dos vasos sangiineos, em tecidos moles (inclusive musculo) e na cornea
(AKMOL, 1978).

A destruicdo do musculo esquelético também resulta na liberacéo
de creatina, um composto de armazenamento de fosfato de alta energia
(fosfocreatina). A creatinina, por sua vez, é o produto de eliminacéo
metabdlica da degeneracao da creatina, sendo filtrada pelos glomérulos,
porém nédo reabsorvida. A formacédo de creatinina é proporcional & massa
muscular corporal. Na rabdomidlise, a formacéo de creatinina excede
sua taxa de filtracdo, de tal modo que as concentracdes séricas medidas
de creatinina aumentam fora de proporcao as concentracdes de nitrogé-
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nio uréico. Como resultado, a relacao nitrogénio uréico/creatinina calcu-
lada esta tipicamente bastante baixa.

A CK sérica esta invariavelmente elevada na rabdomiolise. Sua
concentracao no musculo esquelético e miocardico € alta, e quantidades
apreciaveis também estao presentes no tecido cerebral. Embora o grau
de elevacao da CK se correlacione grosseiramente com o grau de necrose
musculayela ndo prediz quais os pacientes estdo em risco de desenvol-
ver insuficiéncia renal aguda induzida por pigmento. Normalmente, as
concentracdes de CK atingem seu maximo dentro das primeiras 24 ho-
ras apos aleséo, evoluindo com diminuicédo da concentragdo a uma velo-
cidade de 50% a cada 48 horas. Se uma segunda elevacao for vista em
determinacgfes seriadas da CK, deverdo ser levadas em consideracéo
lesd@o e necrose musculares recorrentes ou continuadas e a possibilidade
de uma sindrome de compartimento deve ser investigada.

A aldolase é outra enzima muscutpre é liberada quando ocorre
les@o de musculo esquelético, resultando em elevacao das suas concen-
tracOes séricas.

A mioglobina € uma proteina respiratéria ligadora de oxigénio en-
contrada no musculo esquelético. Ela liga o oxigénio molecular e o trans-
porta através da membrana da célula muscular até o aparelho mitocondrial,
onde ocorre a fosforilagdo oxidativa. A mioglobina esta normalmente
presente no soro em concentracdes abaixo tig/88, das quais 50%
esta ligada a uma globulina. Na rabdomidlise, ela € liberada do mus-
culo esquelético danificado e pode aparecer na urina quando as concen-
tracOes sericas excedem de 1500 a 3@d@Il. A mioglobina pode ser
medida quantitativamente na urina e no soro. A presenca de mioglobina
detectavel na urina sugere que, pelo menos, 100 a 200 g de musculo
estejam lesados.

A mioglobindria macroscopicamente visivel € uma fung&o da con-
centragdo plasmatica de mioglobina, da extenséo da ligagao da mioglobina
no plasma, da taxa de filtracdo glomerular e da taxa de fluxo urinario
(KNOCHEL, 1981); assim sendo, a presenca ou auséncia de mioglobina
visivel ndo se correlaciona com a extenséo subjacente da lesdo muscu-
lar. A mioglobindria ocorre 1 a 4 horas apds o inicio da dor e, enquanto
ela dura, podem ocorrer ou hdo sintomas gerais comdrdqueza,
sudorese e prostracdo. Em 20% dos casos de rabdomidlise ndo é pos-
sivel identificar mioglobinaria (MARINO, 1999).

O uso dd*mTc-difosfonato, na cintilografia, revela areas de lesao
musculay apresentando uma quantificacdo aproximada da extenséo da
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lesdo muscular e é capaz de detectar areas de lesdo anteriormente
insuspeitadas que podem ser suscetiveis a complica¢fes, tais como a
sindrome de compartimento. Os achados sdo particularmente notaveis

nos pacientes que desenvolvem insuficiéncia renal. A reversdo a uma

imagem normal pode levar meses (CHAIKIN, 1980).

Na biépsia muscular encontramos alteracdes inespecificas de da-
nos musculares, caracterizadas por necrose, hemorragia e edema, po-
rém suarealizagdo é vital para a identificacdo de deficiéncias enzimaticas
como fatores desencadeantes de rabdomiodlise. Sua realizagéo também
€ Util nos casos em que nédo se identifica a causa da doenca, em casos de
rabdomidlise recorrente, ou em caso de antecedentes de miopatias agu-
das ou familiares.

3.4. Tratamento

A manutenc¢do adequada do volume plasmatico circulante consti-
tui 0 aspecto mais importante ao tratar um paciente com rabdomiélise
(KNOBEL, 1999).Terapia adicional visando qualguer causa contributiva
ou subjacente deste disturbio (por exemplo, infeccédo) também é obvia-
mente importantelambém devem ser procuradas medidas para contro-
lar problemas tais como a hiperpotassemia e outras altera¢des que ocor-
rem nesta doenca.

A prevencdao da insuficiéncia renal aguda permanece uma priori-
dade no tratamento inicial da rabdomidlise; portanto, devemos manter
débito urinario entre 1,0 e 1,5 ml/kg. A necrose tubular aguda e seu
desenvolvimento, parecem ser mediados por varios fatores que incluem:
volume plasmaético circulante diminuido e hipoperfuséo renal; pH acido
da urina, que facilita a dissolugdo da mioglobina em ferriemato e seu
componente globina; obstrucdo tubular devido a precipitacdo de
hemeproteinas e possivelmente, urato e finalmente, talvez, andxia das
células tubulares renais, relacionada com um suprimento inadequado de
oxigénio e substrato metabolico durante periodos de demandas metabo-
licas aumentadas das células tubulares.

A mioglobina dissocia-se em ferriemato (hematina) e seu compo-
nente globina, em pH 5.6 ou inferidtém disso, o ferriemato tem efeito
toxico direto nas células tubulares, enquanto que a mioglobina ndo o exer-
ce. Podemos concluir que o papel de um pH acido parece mais relacio-
nado com a dissociacdo da mioglobina e a liberacdo da hematina
nefrotdxica do que com qualquer efeito direto do préprio pH. A pesquisa
in vitro sugere que alcalinizacdo da urina do paciente pode inibir esse
processo e ajudar na prevencao da insuficiéncia renal. Entretanto, ndo
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existem experiéncias clinicas bem controladas em rabdomiolise demons-
trando beneficios reais com a alcalinizacdo urinaria por solucdes
intravenosas contendo bicarbonato. Seu uso deve ser ponderado em re-
lacdo aos riscos potenciais da sobrecarga de sal e agua, que pode ocor-
rer nas quantidades necessarias para elevar o pH urinario acima de 5,6
e 0 pH sanguineo superior a 7,45. KNOBEL (1999) sugere utilizar 50
mEq de bicarbonato de sédio a cada litro de soro fisiolégico administra-
do, com a finalidade de alcalinizar a urina, enquanto durar a mioglobindria,
pois esta se precipita com maior facilidade em meio acido.

O uso de agentes osmoticos, como 0 manitol, é considerado bené-
fico na prevencao da insuficiéncia renal da rabdomidlise, o que mantém
um fluxo urinério, diminuindo assim as concentra¢gdes tubulares de
hematina. Quanto ao uso de diuréticos de alca, como a furosemida, ha
contradi¢des sobre sua utilizacao, havendo estudos sobre a possibilidade
inclusive de agravar a evolugéo da insuficiéncia renal. Sendo assim, seu
uso néo € recomendado unanimemente. O uso de manitol na dose inicial
de 25 g, seguido de 12,5 g/h, além de manter a diurese, evita a deposicéo
de mioglobina nos tubulos renais, evitando assim agravamento da insufi-
ciéncia renal aguda. Alguns autores relatam o efeito citoprotetor dessa
droga, sugerindo diminuicéo da necrose tecidual (KNOBEL, 1999).

A hipocalcemia, muitas vezes de profundas proporc¢des, rara-
mente produz qualquer conseqiéncia clinica. A administracéo do cal-
cio exdgeno pode, neste momento, exacerbar a lesdo muscular pré-
existente, portanto cuidado na reposicdo deste ion. Em condicbes
fisiologicas normais, uma proteina portadora na membrana celular
regula a concentracao intracelular de ion calcio, por um mecanismo
de troca de sbédio-célcio, conjugado com a atividade da eAdiR@se
sodico-potassica.

Quando a integridade da membrana da célula muscular é destruida,
as concentracdes intracelulares de ion calcio aumentam, levando a
estimulacé@o de proteases neutras intracelulares causando ainda maior
destruicdo celulaiA administragdo de calcio exdégeno pode levar a
maiores concentracdes de ion calcio intracelulares e mesmo maior ativi-
dade de enzimas proteases. O uso de drogas bloqueadoras de canal de
célcio (por exempld/erapamil) pode, em Ultima analise, comprovar ser
benéfico na modulagéo da lesé@o das células musculares. A terapia para
hipocalcemia, entdo, apenas € recomendada nos casos de arritmias
ventriculares com risco de vida devido a uma hiperpotassemia descon-
trolada (ARMER, 1992; KNOBEL, 1999).
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A falta de reconhecimento de uma elevacao progressiva das pres-
sbes nos compartimentos musculares intrafasciais a medida que o
mioedema piora, pode ser devastadora e causar incapacidade perma-
nente. Estreita atencédo deve ser dada aos achados ectoscoépicos, espe-
cialmente o de um aumento progressivo na tensdo muscular palpavel e
na dor a palpacdo muscul&e o médico aguardar até o aparecimento
de parestesias e dor franca, a fasciotomia pode fornecer apenas uma
solucéo parcial, de vez que pode ja ter ocorrido lesdo nervosa permanen-
te portanto, a fasciotomia deve ser realizada prontamente, particular-
mente se houver rigidez muscular (KNOBEL, 1999).

A retomada de atividade de CK deve também alertar o clinico
para a possibilidade de uma sindrome de compartimento em desenvolvi-
mento. A medida da presséo intracompartimental pode ser efetuada uti-
lizando-se uma sonda e transduRyessdes intracompartimentais supe-
riores a 30 mmHg geralmente necessitam de uma fasciotomia a fim de
prevenir dano neurovascul& masculo tibial anteripem particulgré
suscetivel a esta complicac&o porque normalmente € um compartimento
apertado com pouco espaco para expansao (MDGR,1997). Uma
incisdo até o musculo, para verificar a resposta contratil ao pingcamento,
pode ser necessaria a fim de avaliar a necessidade de fasciotomia.

A coagulagéo intravascular disseminada pode ser severa, as ve-
zes ao ponto de sangramento importante. O uso de derivados de sangue,
como plasma fresco congelado, esta indicado.

A heparinoterapia na rabdomidlise é controversa e, geralmente,
ndo é recomendada.

A hiperfosfatemia, especialmente nos pacientes com insuficiéncia
renal aguda, usualmente responde a antiacidos ligadores de fosfato ad-
ministrados oralmente.

A terapia para hiperuricemia ndo é necessaria. Os procedimentos
dialiticos devem ser utilizados precocemente, a partir do diagnéstico de insu-
ficiéncia renal aguda, pois a musculatura necrética é fonte de liberacdo de
potassio. Métodos adjuvantes, como a administracao de resinas, em solucao
de glicose e insulina séo de eficacia apenas relativa (BROWN, 1994).

4. APRESENTAGAO DE M.C.S., 26 anos, pardo, masculino, solteiro, civil, escolaridade uni-
Caso CLinico versitaria, natural do Rio de Janeiro.

(dados etirados do Ao realizar teste de aptidao fisica para ingresso no Exército, apre-
prontuario 67002 sentou lipotimia, sem precordialgia, sendo transferido para a Unidade de
HCE/julho 1998) Emergéncia do Hospital Central do Exército. Segundo a familia, o paci-
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ente era lucido e higido, ndo havendo nada digno de nota na historia
patolégica pregressa.

Evoluiu na Emergéncia com hematuria, febre (38°C), desorienta-
¢ao, diarréia com catalase positiva, acidose metabdlica severa e
sangramento em pontos de puncéo, sendo transferido para UCI-CM onde
deu entrada desorientado, desidratado, taquipnéico, hipocorado com
mioglobinuria, diarréia profusa, aciandtico e anictériocd=R30 X 65
mmHg; FC = 120 bpm; FR = 28 irpm. RCR BNF, sem arritmias,
ausculta pulmonar com murmdario vesicular presente difusamente sem
ruidos adventicios. Abdome flacido e peristaltico. Membros sem edema,
porém com musculatura hiperténica nos membros inferiores. Membros
superiores com equimoses em pontos de puncao. indice de gravidade
APACHE Il = 6 e risco calculado de 6bito = 2,5%.

Evoluiu com piora do quadro clinico, tendo sido necessario trans-
feri-lo para o CTI, apoés 4 dias da internagdo no HCE. Deu entrada na
Unidade Intensiva com disfuncao renal - tendo iniciado tratamento dialitico
peritoneal ha 2 dias, insuficiéncia hepatica e hipdxia severa associada a
desconforto respiratdrio. indice de gravid&dRACHE |l = 20 e risco
calculado de 6bito = 19%.

Vinte e quatro horas apos entrada no CTI, necessitou de entubacgéo
orotraqueal e suporte ventilatorio com aparelho Bennett modelo PB 7200
no modo CMVcom FiQ = 40%, PEEP- 5 mm HO, R adm. = 36
c¢cmH,0, FR. =20 irpm, VC = 0,8L.

Paciente evoluiu durante todo o periodo de internagdo com piora
progressiva, apresentando importante insuficiéncia renal e hepética, além
de insuficiéncia respiratoria. Concomitantemente apresentou infecgbes
constatadas na uringgcherichia col, secrecao traquedtafilococus
aureus - MRSA liquido peritoneal swabnasal §afilococus aueus
- MRSA, evoluindo paraepsis

No nono dia de CTI - 13° dia de internacao - apresentou parada
cardiaca, ap6s 24 horas de instabilidade hemodinamica, que progrediu
para 6bito apds insucesso de manobras de reanimacéo.

4.1. Exames Complementares

- Ultra-sonografia abdominal (27/7/98)

1. Figado, baco, pancreas e vias biliares normais;

2. Aumento da ecogenicidade do parénquima renal bilateralmente
- sinais de nefropatia parenquimatosa bilateral;

3. Auséncia de dilatacédo pielo calicial nos rins;

4. Derrame pleural bilateral (pequeno a moderado);
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TaBELA |

V ALORES BIOQUIMICOS
NAS RESPECTIVAS DATAS
DA INTERNACAO DO
PACIENTE

TaBeLa I

V ALORES DOS GASES
ARTERIAIS NAS
RESPECTIVAS DATAS DA
INTERNACAO DO PACIENTE

5. Moderada quantidade de liquido livre em regido pélvica (liquido
ascitico? liquido dialitico? sangue?).

- Endoscopia digestiva alta(28/7/98)

1. LesOes ulceradas lineares, algumas apresentando sangramento
- esofagite grau Il Allison, esclerose com solugéo de adrenalina;

2. Sangramento em esfincter esofageano superior - esclerose com
solucéo de adrenalina;

3. Estdbmago, bulbo e segunda por¢édo duodenal sem sangramento.

Obs: Orofaringe com varias lesbes com sangramento abundante.

- Laboratorio de Analises Clinicas

- Bioguimica
22/7/98| 24/7/98 26/7/98 28/7/98 30/7/p8 01/8/98 02/4/98 03/8/98

GLICOSE (mg/dl) 117 22 58 50 92 144 76 257
UREIA (mg/dl) 28 101 114 189 192 194 173 202
CREATININA (mg/dl) 2,2 52 54 6,1 6,0 4,2 3,5 2,8
SODIO (MEg/L) 142 126 135 136 143 139 137 142
POTASSIO (mEq/L) 5,7 5,7 4,6 4,0 3,7 43 3,7 5,0
CALCIO (mg/dI) 58 6,0 8,3 7.2 7,2 - 9,5 8,8
FOSFORO (mg/dl) 46 6,6 47 1,0 1.4 - 6,5 9,8
TGO (U 4320 | 17300 | 4040 498 158 74 70
TGP (U/l) 2700 8500 3700 1203| 395 160
FOSKATASE
ALCALINA (U/l) 245 495 1600 268 222 264 435
BILIRRUBINA
TOTAL (mg/dI) 3,7 6,6 17,2 30,0 27,0 33,0 - 41,6
BILIRRUBINA
CONJUGADA (mg/dl) 2,7 4,8 11,8 21,7 22,0 21,0 - 26,7
CPKTOTAL (U/l) 9500 | 280000/ 105900 13800 | 2300 1322 1040
CPK MB (U/l) 8560 6700 1300| 301 100 20 10
LDH (U/1) - 13160 | 3630 950 500
AMILASE (U/1) - 169 238 422 297 212 128 124
LIPASE (U/l) - 4000 4165 1261 1257, 114¢

22/7/98 24/7/98 26/7/98 28/7/98 30/7/98 02/8/98
pH 6,76 7,37 7,40 7,43 7,53 7,43
pCO, (mmHg) 11,7 20,6 29,5 30,2 26,2 27,2
pO, (MmHg) 132,7 104,0 69,3 109,4 95,6 87,3
HCO; 1,6 11,7 21,9 19,9 22,2 18,1
SBEc (nmol/L) -29,9 -12,6 -0,7 -3,6 0,0 -5,2
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4.2. Tratamento Empregado

- Nutricdo enteral para hepatopata. Posteriormente, nutricdo
parenteral total;

-Reposicéo: hidroeletrolitica, coldide, vitaminas e oligoelementos;

- Uso de diurético de al¢a (furosemida) e osmatico (manitol);

-Omeprazol,

-Metoclopramida;

- Lactulona;

- Reposicao de hemoderivados (plasma, albumina, concentrado de
hemacias, plaguetas);

- Antibidticos:

-Gentamicina oral;

- Primeiro esquema venoso: oxacilina + ciprofloxacina;

- Segundo esquema venoso: vancomicina + ticarcilina;

- Suporte ventilatorio artificial;

- Sedacéao (midazolam, fentanila, pancurénico);

- Didlise peritoneal e hemodialise.

4.3. Principais Achados Anatomopatologicos

Descrigcdo microscopica:

1. Pulm®es - alvéolos contendo heméacias e transudato. Septos
alveolares congestos.

2. Figado - extensas areas de necrose e coagulacdo, predominan-
temente centrolobular e medio-zonal. Esteatose hepatica.

3. Mesentério - exibindo esteatonecrose; peritonite aguda.

4. Pancreas - necrose pancreatica.

5. Rins - congestéo + necrose tubular aguda.

6. Cérebro - infartos hemorragicos.

7. Musculos - musculos esqueléticos com fibras necrosadas,
exibindo citoplasmas granulosos e nucleos picnéticos ao lado de fi-
bras com padrao regenerativo, caracterizadas pela internalizacdo dos
nacleos.

Principais conclusdes da necropsia:

1.Rabdomidlise

2.Congestao, edema e hemorragia pulmonar bilateral

3. Necrose hepética macica

4. Necrose tubular aguda

5. Pancreatite necro-hemorragica

6. Infartos cerebrais hemorrégicos

Revista Souza Marques, V. 1, N. 7, 200164



5. Discussio

GRrAFICO 1

EvoLucAo pas
ESCORIAS NITROGENADAS
NO PERIODO DE
INTERNACAO DE 22/7A
03/8/1998 -
PRONTUARIO N° 67002 -
HCE - RJ

A rabdomiolise ndo é uma sindrome rara na populagéo militar ati-
va, mas que passa freqientemente desapercebida.

Conforme apresentado no caso clinico descrito, um paciente jo-
vem apresentou quadro de lipotimia pés-esforco fisico, tendo como pro-
vavel causa a lesdo exercional pelo calor@N, 1999), que se carac-
teriza por: taquicardia, hipotensdo arterial, desorientacéo,
hemoconcentracéo, hipernatremia, enzimas hepaticas e musculares anor-
mais, hipofosfatemia e hipocalcemia, podendo também evoluir para C.1.D,
rabdomidlise e disfuncéo organica mdaltipla, relacionada a leséo endotelial
deflagrada pelos mediadores inflamatoriosTRA, 1999).

A tonalidade escura da urina devido a mioglobinuria, acidose me-
tabdlica, aumento das escdrias nitrogenadas, elevacéo da CPK e do LDH
(Graficos 1 a 4), assim como a hipertonia da musculatura, caracterizam
a sindrome de rabdomiodlise, confirmada posteriormente na necrdpsia,
com exame microscoépico das laminas de musculo esquelético.

Na literatura evidencia-se que 10% a 30% dos casos de
rabdomidlise evoluem para I.R.A, tendo como principal causa a necrose
tubular aguda, sendo que destes, 25% dos casos evoluem para o6bito,
devido principalmente a uremia e a hiperpotassemia (GABI934;
KNOBEL, 1999 e MARINO, 1999).
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GRAFICO 2

EvoLucAo pas
enziMas CK, CKwmB E
LDH No PERiODO DE
INTERNACAO DE 22/7A
03/8/1998 -
PRONTUARIO N° 67002
- HCE - RJ

GRAFICO 3

EvoLucAo pas
TRANSAMINASES NO
PERIODO DE
INTERNACAO DE 22/7A
03/8/1998 -
PRONTUARIO N° 67002
— HCE - RJ

GRAFICO 4
GASOMETRIAS

ARTERIAIS , NO PERIODO
DE INTERNACAO DE 22/7
A 03/8/1998 -
PRONTUARIO N° 67002
— HCE - RJ

—e— CKTOTAL (U/l) —=— CKMB (U/l) LDH (U/T)
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Na evolugdo do paciente podemos constatar uma piora crescente
do seu estado clinico, correlacionado a sinais da SDOM; ha piora das
funcdes: hepatica, respiratoria, pancreatica e renal.

A piora respiratoria definiu-se com um quadro de sindrome do
desconforto respiratorio agudo, que se confirma com os dados evidenci-
ados pelas gasometrias arteri@sdfico 4, Tabela I1), sugerindo, com
estes, a disfuncéo ventilacao-perfusédo pulmonar caracteristico da SDRA
(queda da pgzom pCQ normal diminuida), levando a insuficiéncia res-
piratéria aguda, com dependéncia de protese ventilatoria. A SDRA é
uma das consequiéncias quando h& piora da disfuncéo organica, assim
como esta presente nas evolugdes dos quadros graves de rabdomidlise,
sepsise intermagdo (CANTRILL, 1994; KNOBEL, 1999; MARINO,
1999).

A insuficiéncia hepética, demonstrada desde o inicio da evolucao,
com aumento importante das transaminases, bilirrubinas e fosfatase al-
calina, pode ser explicada tanto por um quadro de intermacéo (degene-
ragdo hepatocelular centrolobular — CANTRILL, 1994), quanto pela
SDOM e SIRS (KNOBEL, 1999) ou mesmo pelo choque hipovolémico
(GUYTON, 1996) detectado na internacdo do paciente. A faléncia he-
patica aguda constatada na necrépsia, foi uma das princaeas
mortis.

A pancreatite necro-hemorragica detectada apds avaliacao
laboratorial é freqiientemente encontrada em necropsias. Os niveis séricos
de amilase estdo elevados em cerca de 1/3 dos casos de insuficiéncia
hepatica grave e, portanto, devem ser avaliados frequentemente
(FOCACCIA, 1998). Cabe ressaltar que uma das principais causas de
pancreatite sdo as microlitiases - 70% dos casos (PRERSON,

1994; ROBINS, 1994). No caso apresentado devemos considerar como
principal causa os processos de: vasculite ocasionada pela SIRS (febre,
taquicardia, taquipnéia), choque e a hipoperfusao circulatéria, levando a

um quadro de isquemia tecidual e uremia; também temos descrito na

literatura, o uso de diuréticos (furosemida) como causador de pancreatite
(ROBINS, 1994; MACHEZ, 1997).

A sindrome de disfuncéo organica multipla, cujo conceito pelo
American College of Chest PhysiciampelaSociety of Critical Cag
Medicineé de uma disfuncdo organica, em paciente no qual a homeostase
ndo pode ser mantida sem uma internacao (BALK, 2000), caracteriza-
se por ser nos dias atuais a principal causa de mortalidade tardia nos
modernos CTIl (KNOBEL, 1999). A SDOM é resultante de uma sindrome
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resposta inflamatéria sistémica (SRIS) incontrolada, atingindo varios or-
gaos por um mesmo mecanismo. Pacientes com encefalopatia ou com
disfuncéo hepatica intensa, como no caso apresentado, tém prognastico
muito ruim, independente de haver ou ndo outros orgédos envolvidos.
Logicamente, devemos considerar que, quanto maior o numero de 6rgaos
atingidos e quanto mais grave sua intensidade, pior deve ser o progndsti-
co (KNOBEL, 1999). A fisiopatologia da SDOM esta diretamente rela-
cionada a lesdo endotelial disseminada com ativacdo de mononucleares
e liberacdo de citocinas, seguindo-se uma destruicao tecidual mediada
principalmente pelo fator de necrose tumoral, fator ativador plaguetério,
metabolitos do acido araquidonico e radicais toxicos de oxigénio, entre
outros (KNOBEL,1999; BALK, 2000).

A insuficiéncia renal aguda por necrose tubitan como causa
a propria mioglobindria, resultante da leséo das células musculares e da
insuficiéncia circulatéria (choque), apresentada pelo paciente, quando
da entrada no hospital.

Quanto ao quadro séptico, a origem mais provavel foram os
procedimentos invasivos realizados no paciente como: cateterismo
vesical, intubacédo e ventilacdo mecanica e a colonizagcdo com
microbiota caracteristica do ambiente hospitgkamque nao havia
indicios de processo infeccioso no ato da entrada do paciente na
Emergéncia do HCE.

Finalizando a discussao, é observado uma piora no ARATHE
Il que se relaciona com a piora clinica e demonstra a gravidade do qua-
dro na internag&o do paciente no CTI. O esB®CHE Il é utilizado
desde 1985 para comparacéo de grupos de pacientes com gravidade de
doenca semelhante em estudos de eficacia de novas drogas, compa-
racdo de desempenho de CTIs diferentes, no mesmo pais e em pai-
ses diferentes, e talvez estabelecer o progndéstico no paciente indivi-
dual (ROCCO, 1997). O sistema néo ¢ indicado para pacientes quei-
mados ou apos cirurgiaardiopulmonares. Embora existam limita-
¢bes no prognadstico da mortalidade de pacientes individuais, o esco-
re APACHE Il é amplamente utilizado em estudos clinicos no senti-
do de indicar o grau de gravidade da doenca da populacdo em estudo
(MARINO, 1999). KNAUS (1985) relaciona que pacientes néo-ci-
rargicos, como no caso relatado, com es@d?ACHE Il de 6, evo-
luem com mortalidade hospitalar aproximada de 6% e pacientes com
escoreAPACHE Il de 20 possuem mortalidade hospitalar em torno
de 40%.
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6. CoNcLUSAO

7. RECOMENDACOES

NoTtas bE Ropare

REFERENCIAS
BiBLIOGRAFICAS

O paciente foi internado com quadro de intermacédo, devido a le-
sdo exercional pelo caloevoluindo com rabdomidlise, sindrome de
disfuncéo orgénica multiplasepsistendo desde o inicio progndstico
reservado devido a comprometimento de 6érgédos como figado e cérebro,
além de grave insuficiéncia renal e pancreatica.
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2 Ar ambiente
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¢ Prétese ventilatoria —®,= 60%
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