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Rabdomislisis, mioglobinuria, hipertermia
y rasgo drepanocitémico

Por los Dres.:
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Acosta Tieles, N. y otros. Rabdomidlisis, mioglobinuria, hiportermia ¥ rasgo drepanoci.

témico, Rev Cub Ped 52: 4, 1980:

Presentamos un paciente de 8 afios de edad, que mostrd en su curso evolutivo, rapida-
mente progresivo, las caracteristicas sefaladas en el sindrome rabdomidlisis-mioglobi-
nuria, con niveles muy elevados de CPK y el factor reumatoide altamente positivo. El
primero de lgs dos, estuvo también elevado en tres miembros de la familia. Una her
mana del nifio fallecido mostrd lesiones relacionadas con una miopatia congénita, que
serd objeto de estudio mas adelante. En otros estudlos realizados se demostré gue el
nific y 4 miembros de la familia presentaban hemoglobinopatia definida como rasgo
drepanocitémico. gue én nuestro criterio fue un factor fundamental en el desarrollo de

su enfermadad.

INTRODUCCION

En la literatura, existen cuadros con-
fusos caracterizados por mioglobulina,
hipertermia, rabdomidlisis y otros pro-
cesos asociados. Desde 1910, en que
Meyer Betz, citado por Farmer', descri-
bié¢ y publicd el primer paciente con
estos sintomas (se habian descrito 49
casos hasta 1961), se incrementd el co-
nocimiento de este complejo sintoma-
tico a partir de esta fecha. En Europa,
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se asocio el sindrome de Haff*, debido
este a la ingestion de pescado conta-
minado con ciertas resinas toxicas. En
la actualidad, se describe la rabdomio-
lisis -mioglobindrica por insuficiencia re-
nal®*; por procesos infecciosos de tipo
viral, en general por influenza®®; for-
mas idiopaticas, paroxisticas y familia-
res''; por defectos enzimaticos defi.
nidos''%; lesiones por aplastamiento'™
y otras enfermedades

En este articulo, exponemos log as-
pectos mas sobresalientes de un nifo
que fue fallecido, inesperadamente, en
el salén de cirugia pocas horas después
de ingresado; en el mismo se ohserva-
ron algunos de los defectos senalados,
y pudimos demostrar que presentaba
rasgo drepanocitémico, como un elemen.
to mas en el sindrome rabdomidlisis-
mioglobinuria, lo que motiva el interés
de esta publicacion.



Abreviaturas

CPK = Creatinina fosfoquinasa
5A = Rasgo drepanocitémico
Ul = Unidades internacionales

(M:25-60 UI)

Caso clinico

Fue un paciente de & afos de edad, con his
toria de salud anterior. que 24 horas antes de
su Ingress tuvo dolor abdominal en epigasirio
que so irraciaba & fosa iliaca derecha acompa-
fado de womitos y fiebre de 38 grados centi-
grados. Antecedentes: tio y tia matarnos T.B.
peso al nacer 58 I oxigznoterapia; clanosis:
esguema de vasunacion compleio: neumonia y
EDA al oho de edad.

Al examen fisico mostrd contractura muscular
de la pared abdominal. Abdomen doloroso a la
palpacién cobre todo en fosa iliace derecha.
Ruidos  hidroaéreos  disminuidos.  Percusidn
dolorosz en fosa iliasa derecha. Tagto rectal
doloroso en fonde de saco del lado derecho.
Signo de Blumbe positivo.

El paciente se dizgnostica como apendicitis
sguda y se opera, comprobindose el diagnds-
tico plantzado por el departamento de cirugia,

Cesde el mismo momento de la anestesia
prescnté gran contractura generalizada, movi-
lizéndese con dificultad, por lo que se hizo di-
ficil la Intubacién. Hiperextensién de ambos
pies [equinisme). Hipertermia de 43'C. Después
de las medidas antitérmicas disminuye la con-
tractura y la fiebre a 35°C. Frecuencia circula-
torla de 120/min.

Presenta orinas coloreadas, cuyo contenido
se define como micglobina.

Posteriormente (9 horas méds tardel, el nifo
estd  estuporoso. Pupilas isocdricas. Contrac
tura muscular de las extremidades Inferiores
fgemelos contracturados) y pies en equinismo.
Se mantiene en estas condiciones y fallece 12
horas mas tarde.

En un andlisis retrospectivo. se pudo conocer
gue las contracturas comenzaron poco antes
que el nifno entrara al salén de operaciones, ¥
que un tio habia fallecido en las mismas con-
dicionos 2 afios antes.

El estudio necrépsico no reveld datos de
mucho interés, excepto el bazo y el higado que
estuvieron aumentados de tamano con ORS0S
de 140 v 870 g. respectivamente. Sin embargo.
el examen microscopico reveld cambios muscu-
lares que hicteron plantear un trastorno com-

patible con rabdomidlisis. El bazo, los sinusoi-

des hepéticos y vasos sanquineos estaban ocu-
pados por hematies falciformes.

El estudio de los Iiquides del cuerpo y exd-
menes realizados a otros miembros de la fa-
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milia se expresan en el cuadro, en ¢l gue so-
bresalen los wvalores elevados de CPH en el
nifo fallecido v en el resto de la familia, la
presencia dec! estado de rasgo drepanocitémico
en todos los miembros de la familia por wvia
matcrna y ademas el Joctor reumatoide altamen-
te positive en el nife fallecido.

Posteriormcate, tanto esta familia como otros
miembros de la misma serdn objeto de estu
dio desds el punto de visia genético y otras in-
vestigaciones que nos ayudarin en el conoci-
miento da este sindrome,

DISCUSION

E! estudio de este complejo sintoma-
tico. en el que se rednen a la vez fac-
tores genéticos y adquiridos, es casi
imposible definirlos en su conjunto, por
cuanto es necesario separarios en el
analisis de cada una de las entidades
para su mejor comprensién y finalmen-
te reunirlas en su composicidn, como
una entidad Gnica, la rabdomidlisis-mio-
globinuria.

La rabdomidlisis, resulta en la libera-
cion de mioglobina y excrecidn de esta
sustancia por la orina, eésto es, mioglo-
binuria, un término que tradicional-
mente ha sido usado para describir
trastornos en los cuales la orina es hi-
percrémica, aunque en ocasiones existe
en cantidades tan pequefas que no es
visible al simple examen macroscopico
de la orina®. Berenbaum™, senala en
céleculos hechos que la mioglobinuria
detectable visiblemente puede ocurrir
después de la destruccion de 200 g de
miisculo.

Este desorden que ocurre sdbita o
inesperadamente, en muchos pacientes
es potencialmente letal cuando se aso-
cia a la llamada hipertermia maligna;
combinada con ella se han informado
més de 600 casos con una mortalidad
del 60 al B0% de los pacientes. Ocurre
en 1: 6000 a 1: 7 000 anestesias™. Este
ultimo aspecto tiene enorme importan-
cia, ya que seqln Britt™, niveles eleva-
dos de CPK, supone una gran predispo-
sicion a una miopatia subclinica, stlo
demostrable por estudios histicos, eléc-
tricos, bioguimicos y fisioldgicos. King
y colaboradores™ han descrito tres gru-
pos de miopatias clinicas:
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Un grupo de pacientes susceptibles
de poseer una miopatia generalizada con
caracter dominante, que puede ser sub-
clinica y es reconocida por elevacion
de los niveles de enzimas musculares.

Otro grupo de pacientes con miotonia
congénita.

Por altimo, un grupo de pacientes que
muestran miopatia progresiva congénita
asociada a anteriores sindromes fisicos.

Se ha llamado la atencidn por algu-
nos autores de la semejanza de este
tiltimo grupo con el sindrome de Noonan
(fenotipo Turner]®™.

En nuestro paciente se rednen carac-
teristicas muy similares a las descritas
en la literatura, es decir, tuvo una mio-
patia subclinica dada por niveles ele-
vados de CPK y que se hizo patente
en el estudio necrépsico y muy evidente
en una de las hermanas del nifc falle-
cido con trastornos musculares en la
region del tronco y la cara. Es tambien
notable, el aumento de los niveles de
CPK en todos los miembros de la fa-
milia, lo que hace sospechar el origen
genético de este sindrome, ya senala-
do por otros autores.

El estudio de la orina, utilizando el
método de Smithier, electroforesis en
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ge! de almidén a PH 8.6 parmitié de-
mostrar que la orina contenia cantida-
des importantes de metamioglobina, la
que conforma el cuadro del sindrome
rabdomiolisis-mioglobinuria.

Otro aspecto importante, observado
por nosotros, fue la presencia de una
hemoglobina anormal, definida como un
estado heterocigético. demostrado no
solo en el nifo, sino también en todos
los miembros de la familia por via ma-
terna y que a nuestro juicio era muy
destacado en el desarrollo de su cua-
dro final, actuando como factor desen-
cadenante de todo el cortejo sintoma.
tico de este paciente.

De todos son conocidas las carac
teristicas del rasgo drepanocitémico,
cuando existen factores que inician y
precipitan el fendmeno de falciforma-
cign, tal es la presencia de hipoxemia,
acidosis, deshidratacién y presencia de
agentes reductores®™*. Wintrobe™, se-
fiala que la estasis capilar sistematica,
puede acarrear muerte stbita por shock
resultante de la rapida eliminacion de
los eritrocitos circulantes y que esto
puede suceder en el rasgo falciforme.
Complicaciones graves letales se han
senalado como en la trombosis del seno
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Figura 1. Electroforesis de lo oring en gel de almiddn @ PH 3.6 (métode
de Smithier) 1. Hemoglobina A [pafrén).
2, Metahemoglobing A, 3. Metamicglobing.
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longitudinal ** en la necrosis del mio-
cardio durante la induccién anestési-
ca,™ muerte sibita e inesperada®™® y
en otros procesos.

Es indudable que en nuestro pacien-
te intervinieron factores decisivos en
el inicio de su crisis vy dentro de éstos
el stress quirdrgico a que fue sometido,

en un organismo con elementos predis-
ponentes como su condicion genética
anteriormente senalada. Pensamos, que
este nino pudo muy bien, desde el pun-
to de vista tedrico, haber comenzado
todo su curso evolutive rapidamente
progresivo, por una crisis de secuestro
con anoxia consecutiva y dano muscu-
lar, causa de su mioglobinuria.

Figura 2. Caracteristicas del misculo (mibsculo gemelo). En la parte
central, fibra muscular de sspecto normal. En lo parie inferior
cambios degenerativos de Ffibras muscwlares.

Figura 3. Sinuscides hepdticos difatados come cause de ls presencie
de grandes conglomerados de hematics falciformes.
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Figura 4. Hermana del nifio fallecido. Viste
lateral en la que se observen
deformidades tordcicas.

CUADRO
Mifio Primera Segunda
fallzcido Madre hermana hermana Padre

Tipo de

hemoglobina SA S4 sS4 8A A

Solubilidad - R - -

Mioglobinuria - - —— — Mo se
realizd

CPK 44 528 245 Ta2 74 s

um L [} Ll

Factor

reumatoiden + — — - Mo se
realizd

Inmunoelociro: Ausencia Mo se Mo se Mo se Mo se

foresis de IOM e 100 realizd realizd realizd realizd

RGP
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Figura 5. Facies del mismao pacignte. Note
Iz asimelria de la cara y la
ptosis palpebral,

357



SUMMARY

Acosta Tieles, N. et al. Rhabdomyolysis. myoglobinuria, hyperthermia and drepanocytic
trait. Bev Cub Pad 52: 4, 1980,

The authors present an eight-year-old patient showing in his fast progressing evolution
the indicated characteristics of the rhabdomyolysis-myoglobinuria syndrome with GPK
high levels and rheumatoid factor highly positive. The former was also risen in three
members of the family. A sister of the dead child showed lesions related to a congenital
myopathy that will be studied in the next future. In other performed studies, it was
shown that the child and four members of the family presented an hemoglobinopathy
considered as drepanocytic fraif. According to the authors’ views, this was a fundamen-
tal factor In the development of the disease.

RESUME

Acosta Tieles, M. et al. Rhabdomyolyse, myoglobinurie, hyperthermie et trait drépano-
cytémigue. Rov Cub Ped 52: 4, 1980.

Les auteurs présentont un patient dgé de huit ans lequel a montré pendant son évolu-
tlan, rapidement progressive, les caractéristiques signalées pour le syndrome rhab-
domyolyse-myoglobinurie, avee des taux trés élevés de CPK et facteur rhumatofde trés
positif. Le CPK a été aussi trés élevé chez trols membres de la famille. Une socur de
l'enfant décddé a montré des lésions en rapport avec une myopathle congénitale qui
seva étudiée plus tard. Dans d'autres études réalisées on 8 constaté que I'enfant ot
quatre membres de la famille présentaient hémoglobinopathie définie comme trait
drépanoccytémigue lequel, & notre avis, a ét¢ un facteur fondamental dans le dévelop-
pement de la maladie.

PE3XIME

fxocra Toesec, H. & ap. PacaoMuoNns, MUODAOOUHYDHA, THnepTe
VA ¥ ADEeDAHOIMTeMMIECKYe NPHBHAKK, Rev Cub Ped 52: 4, 1980

b nacTomueli padore npencraniiem HHpODMaLI® 00 ONHOM NalleHTe-
DBOCLMILIETHETO BO3pacid, KOTODHA NDONEMOHCTDMDORPAI B CBOEM 3BO
JKITMOKHOM Kypce, OUCTDO GDOTPECCHLOBABUENMOR, [DM3HAKH, YKAZaH
HUS B CHEILOME DAGROMMO/DIB— MROIVIOOMHYDUA ¢ BHCOKHMM YDOBHAN
CPK n pemmaTuvecku)i JQKTOD BHCOKO NOSHTHBHEM, lepeuii B3 nBYX-

CLJl Taime BHCOKEM y TDEX WIeHOB CeMEN 9TOTO NAauMenta, OnHa B3
CRCTCR yMEeLlero MaNbuiiia UMENS MOpaxeHMs, CBA3AHHHE C BDORJEH
HOH ntcnaTue$f, koTopad OyleT NpeAMETOM DOCHENYEUero H3yYeHMA,
8 ApYTHX RCCASNOBAHMAX NPOBENEHHEX OLIO OUHADYRERD, 4YTO pedé-
HOK W HeTHpe wieHa M3 ero CeMbM MMEOT I'eMOTVIOCMHONATRYL XODOWO
ggﬁﬂmﬂﬁm C NpenaHoUMTEeMMMEeCKMMR MDU3HAKaMM, ROTOpasH COI' -
: KDUTEeDHA ABHNACE OCHOBHEDMM ITO 3

GojeBaima y pegél-mg. RITORON B, IROENRIY 0g
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