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Rabdomiolisis en un caso de sindrome de insuficiencia

respiratoria aguda secundario a neumonia por COVID-19
Rhabdomyolysis in a case of Acute Respiratory Failure Syndrome secondary to COVID-19 Pneumonia
Rabdomidlise em um caso de sindrome de insuficiéncia respiratoria aguda secundaria a pneumonia por COVID-19
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RESUMEN

La rabdomidlisis es una entidad clinica caracterizada por la destruccion del
musculo esquelético con la resultante liberacion del contenido intracelular en-
zimatico hacia la circulacién sanguinea, puede llevar a complicaciones sistémi-
cas, entre ellas la falla renal como una de las mas graves. Las causas descritas
son multiples, desde el ejercicio excesivo, el trauma, medicamentos y drogas,
hasta enfermedades infecciosas como las neumonias virales. La enfermedad
por coronavirus 2019 es una emergencia de salud publica. Pacientes con in-
feccion por SARS-CoV-2 presentan principalmente fiebre, tos y disnea. Esta
sintomatologia puede evolucionar a un cuadro de dificultad respiratoria severa
y neumonia grave. Ademas, se han notificado manifestaciones sistémicas ex-
trapulmonares, entre ellas, su asociacién con rabdomiolisis.
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ABSTRACT

Rhabdomyolysis is a clinical entity characterized by the destruction
of skeletal muscle with the resulting release of intracellular enzyme
content into the blood circulation that can lead to systemic complications,
including kidney failure as one of the most serious. The causes described
are excessive exercise, trauma, medications and drugs, to infectious
diseases such as viral pneumonia. Coronavirus disease 2019 is a public
health emergency. Patients with SARS-CoV-2 infection mainly present
with fever, cough, and dyspnea. This symptomatology can evolve into a
picture of severe respiratory distress and severe pneumonia. In addition,
extrapulmonary systemic manifestations have been reported, including its
association with rhabdomyolysis.
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RESUMO

Arabdomidlise é uma entidade clinica caracterizada pela destruicdo do misculo
esquelético com a consequente liberacéo de contetido enzimatico intracelular
na corrente sanguinea que pode levar a complicacdes sistémicas, dentre elas
a insuficiéncia renal como uma das mais graves. As causas descritas sédo
multiplas, desde exercicios excessivos, traumas, medicamentos e drogas, até
doencas infecciosas como pneumonia viral.

A doenca do coronavirus 2019 é uma emergéncia de saude publica. Os
pacientes com infec¢@o por SARS-COV-2 apresentam principalmente febre,
tosse e dispneia. Esses sintomas podem evoluir para desconforto respiratério
grave e pneumonia grave. Manifestagdes sistémicas extrapulmonares também
foram relatadas, incluindo sua associagcdo com rabdomidlise.

Palavras-chave: Rabdomiélise, COVID-19, pneumonia por SARS-CoV-2.

INTRODUCCION

La rabdomidlisis es una entidad clinica caracterizada
por la destruccion del musculo esquelético con la re-
sultante liberacion del contenido intracelular enzimati-
co hacia la circulacion sanguinea que puede llevar a
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complicaciones sistémicas.’? La presentacion clasica
de esta condicion es el dolor muscular, la debilidad, la
pigmenturia y una elevacion marcada de la creatina
fosfocinasa (CPK) de cinco a 10 veces por encima del
nivel normal superior.® Las causas han sido clasifica-
das por diferentes autores, en adquiridas o heredita-
rias. Algunos ejemplos son trauma, ejercicio excesivo,
isquemia por compresion o trombosis, drogas ilicitas,
consumo de alcohol, infecciones bacterianas, virales,
miopatias metabolicas o estructurales, las mutaciones
de genes relacionados con canales, etcétera.* El algo-
ritmo diagnéstico incluye realizar una historia clinica
detallada, confirmando con exploracion fisica, niveles
de concentracion sérica de creatinfosfoquinasa o mio-
globinuria. La lesion renal aguda es una de las compli-
caciones mas graves.®

La enfermedad del coronavirus 2019 es una emer-
gencia de salud publica. Pacientes con infeccion por
SARS-CoV-2 presentan principalmente fiebre, tos y
disnea. Esta sintomatologia puede evolucionar a un
cuadro de dificultad respiratoria severa y neumonia
grave.®” Ademas, se han notificado manifestaciones
sistémicas extrapulmonares, entre ellas, su asociacion
con rabdomidlisis.

PRESENTACION DEL CASO

Masculino de 54 afios ingresa a la unidad hospitalaria
con diagnostico de aneurisma de arteria carétida inter-
na izquierda y hemorragia subaracnoidea Fisher I. Se
protocoliza para manejo neuroquirdrgico, y se programa
para craneotomia y clipaje de aneurisma.

Como antecedentes de importancia se documenta
obesidad grado | con indice de masa corporal de 32.7
kg/m?. Niega otras enfermedades cronico-degenerati-
vas. No existe historia de consumo de drogas ni me-
dicamentos que pudieran llevar a la descomposicion
muscular.

Durante su estancia hospitalaria y 24 horas antes
del procedimiento quirdrgico, cursa con un cuadro de
odinofagia, tos sin presencia de disnea y fiebre de 39
grados, la cual cede a la administracion de antipiréticos
orales. Ingres6 a quir6fano, para craneotomia minipte-
rional izquierda y clipaje de aneurisma, sin embargo,
durante el procedimiento, se reportan alteraciones en la
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mecanica respiratoria, y una alta demanda de soporte
ventilatorio (incremento en valores de PEEP). Ingresa a
la Unidad de Cuidados Intensivos bajo sedacion, oroin-
tubado, con PaO,/FiO, menor a 150. La radiografia de
térax muestra un patron con infiltrados bilaterales en vi-
drio esmerilado, y durante las siguientes horas se regis-
tra fiebre de 38° grados (Figura 1). Se realiza prueba de
reaccion en cadena de la polimerasa (PCR) para SARS-
CoV-2 por raspado nasofaringeo, cuyo resultado fue po-
sitivo. Se inicia tratamiento con azitromicina, vitamina C,
metilprednisolona e inmunoglobulina intravenosa.

Se mantiene bajo ventilaciobn mecanica, en modo
asisto/control por volumen, con parametros de protec-
ciéon pulmonar. Evoluciona rapidamente al deterioro res-
piratorio, requiriendo incrementos paulatinos de PEEP
y FiO,, con un volumen tidal de 6 mL/kg de peso predi-
cho, PEEP de 10, FiO, 55, PaO,/FiO, de 146, presion
plateau 23, presion de distension 13. Se inici6 protocolo
de pronacion por 17 horas.

Se mantiene bajo sedacion con dexmedetomidina
y propofol, con una dosis maxima de 1.3 mg/kg/hora,
fiebre de 38 grados y datos de respuesta inflamatoria
sistémica, se asocia a un descenso en cifras de ten-
sion arterial media, por lo que se inician vasopresores
sistémicos.

Inicialmente con marcadores de severidad: deshidro-
genasa lactica (DHL) 273 UI/L, ferritina 2,573 ng/mL, di-
mero D 900 ng/mL, creatinfosfoquinasa 509 U/L, creatina
quinasa MB 273 U/L, deshidrogenasa lactica 273 U/L.
Sin falla organica agregada con creatinina 0.7 mg/dL,
urea 12.8 mg/dL, leucocitos 5.7 x 10%/L, neutrofilos to-
tales 2.9 x 10%L, linfocitos totales 1.2 x 10%L, sodio 138
mmol/L, potasio 3.6 mmol/L, cloro 109 mmol/L, fésforo
3.3 mg/dL, magnesio 1.8 mg/L, calcio 7.1 mg/dL, calcio
corregido por albimina 7.6 mg/dL, alanina aminotransfe-
rasa 41 UI/L, transaminasa oxalacética 44 UI/L.

A las 48 horas cursa con un cuadro de acidosis me-
tabdlica con pH 7.28, pCO, 38 mmHg, pO, 88 mmHg,
HCO, 17.9 mmol/L, déficit de base -8.8 mmol/L, delta
de CO, 8, anion Gap 14, saturacion 95%, se asocia a
deterioro de la funcion renal, con un indice urinario de
0.3 mL/kg/hora, produccion de orina oscura y elevacion
progresiva de cifras de creatinina sérica (mayor a 1.5
mg/dL.) En las siguientes 24 horas, evoluciona a una
lesion renal aguda KDIGO llI, con creatinina de 4.4 mg/
dL y una elevacién importante de CPK 30,434 U/L. Se
maneja infusion continua con solucién salina 0.9% a 1
mL/kg/h, retirandose farmacos nefrotéxicos.

Se calcula un indice de McMahon de siete. Desarro-
lla anuria en las siguientes horas, por lo que se inicia
terapia de reemplazo renal continua con modalidad he-
modiafiltracion veno/venosa continua, con una dosis de
efluente de 30 mL/kg.

En las siguientes 24 horas, present6 choque séptico
refractario, continGa en anuria, febril y con datos de res-

puesta inflamatoria sistémica. Fallece al cuarto dia de
estancia en unidad de cuidados respiratorios.

DISCUSION

La infeccién por SARS-CoV-2 fue identificada por pri-
mera vez en diciembre de 2019 como la causa de una
enfermedad respiratoria designada COVID-19.° En oca-
siones, los pacientes presentan sintomas atipicos que
solamente pueden ser confirmados con prueba de PCR
y estudios de imagen, por lo cual, el personal de salud
debe ser consciente de las caracteristicas atipicas de la
infeccion por SARS-CoV-2.8

Pocos casos han sido reportados a nivel mundial
de COVID-19 asociado a rabdomidlisis. La rabdo-
miolisis es un sindrome grave, resultado de una des-
truccién muscular con la liberacion de contenido in-
tracelular. En este reporte de caso, a través de un
interrogatorio detallado, fue posible descartar factores
etiolégicos como el trauma, actividad fisica extenuan-
te, desequilibrio hidroelectrolitico, consumo de alcohol
o drogas ilicitas, exposicion a temperaturas elevadas
y toxinas.* Entre los medicamentos cominmente aso-
ciados a rabdomiélisis se encuentran las estatinas, fi-
bratos, salicilatos y esteroides anabdlicos, los cuales
fueron descartados también como medicamentos de
uso croénico.’

Una condicién importante a considerar en este caso
es el uso de sedacion y el sindrome de infusion de pro-
pofol, en el cual se presenta una interaccién entre una
lipolisis excesiva, oxidacion alterada de acidos grasos,
y disfunciéon mitocondrial, con afectacion al sistema
cardiovascular, hepético, musculoesquelético, renal y
metabdlico. Se caracteriza por elevacion de enzimas
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Figura 1: Radiografia portatil de térax, radiopacidades reticulonodulares y
broncograma aéreo en region hiliar basal derecha.
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hepaticas, acidosis metabdlica y rabdomidlisis. Ha sido
descrito en pacientes criticamente enfermos, con altas
dosis de propofol, cominmente a dosis de 5 mg/kg/hora
por un tiempo de infusién de 48 horas, sin embargo,
presentaciones con dosis menores han sido reporta-
das.'? En este reporte de caso, la infusion de propofol
nunca sobrepaso los 2 mg/kg/h.

Otros agentes etioldgicos descritos en la literatura
son las infecciones virales, las cuales han sido recono-
cidas como una entidad asociada a desérdenes mus-
culares, con sintomas no especificos como mialgia,
hasta sintomas severos como miositis o rabdomidlisis.
Un reporte realizado por Tanaka y colegas! identifico
al virus de la influenza como un agente implicado en
cerca de 33% de las rabdomidlisis inducidas por virus.
El reconocimiento temprano de este sindrome fue lla-
mado «mialgia cruris epidémica»,*? una miopatia aguda
durante la fase convaleciente de las infecciones virales
respiratorias en nifios, que presenta dolor y sensibili-
dad aumentada en extremidades, con dificultad para la
deambulacion.

En los reportes descritos en pacientes con influen-
za H1N1, los pacientes con rabdomidlisis de etiolo-
gia viral reportaban niveles elevados de creatincina-
sa (CK) entre valores 1,317-1°127,000,*° los cuales
parecen presentarse igualmente en pacientes con
COVID-19.

La patogénesis de la rabdomidlisis en personas con
infeccion por influenza ha sido una cuestion de deba-
te,” entre las hipotesis se describe una invasion directa
al muasculo por el virus de la influenza, la circulaciéon
de toxinas virales con lesién directa y la reaccion inmu-
nolégica «tormenta de citocinas», resultando en dafio
colateral muscular, como en el caso de la reaccion hipe-
rinflamatoria ya descrita en los pacientes con infeccion
por SARS-CoV-2.14

La rabdomidlisis asociada a SARS-CoV-2 es una en-
tidad poco descrita en la actualidad, pero con una inci-
dencia cada vez mayor en los reportes de casos. Suele
estar acompafiada de dolor muscular y fatiga, y debe
ser considerada en pacientes con sintomas de neumo-
nia por SARS-CoV-2 severa.'®16

En este reporte de caso, la asociaciéon entre CO-
VID-19 y rabdomidlisis es evidente. Sin embargo, la
administracion de otros farmacos como propofol, es-
teroides y macrolidos, pudieron actuar como factores
coadyuvantes para el desarrollo de esta entidad y sus
complicaciones.

CONCLUSIONES

La rabdomidlisis es una complicacion reportada en in-
fecciones de etiologia viral y en este caso, por SARS-
CoV-2. Debe sospecharse en pacientes con neumonias
graves, como medida para evitar el desarrollo de posi-
bles complicaciones.
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