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Case report

Ostra martwica miesni u psa - opis przypadku
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Acute rhabdomyolysis in a dog: Case report.

Summary

In a 9-years-old Labrador retriever, signs of severe weakness and a dark brown colour of urine were observed.
During clinical examination, pain of the abdominal cavity and muscles was noted. Abdominal x-ray and
ultrasound examination revealed signs of intestinal obstruction. The activity of creatine kinase was 187 380 U/1.
The diagnosis of acute muscle damage was made. Treatment included antibiotic and analgesic therapy, as well
as aggressive fluid infusion. No additional treatments were required, and the dog made a speedy recovery.
The rapid and intensive treatment prevented acute renal failure, which is a life-threatening complication of
acute rhabdomyolisis. This is the first case of acute idiopathic rhabdomyolysis in a dog in Poland. An early
intensive fluid therapy and a critical interpretation of radiological signs of intestinal obstruction are crucial

for successful therapy.
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Opis przypadku

Do Kliniki Matych Zwierzat SGGW doprowadzono psa
rasy labrador retriever, samca, w wieku 9 lat, o masie ciata
25 kg, z objawami znacznego ostabienia. Pies nie byt w stanie
sta¢, miat problem z uniesieniem gtowy. Wtasciciel zauwa-
zyl, ze pies w ciagu ostatniej doby oddawat ciemnobrazowy
mocz. Poprzedniego dnia w innej przychodni weterynaryjne;j
wykonano podstawowe badanie morfologiczne krwi i bio-
chemiczne surowicy, ktére wykazato leukocytoze 26,3 G/1
z przesuni¢ciem obrazu w lewo oraz podwyzszony poziom
aminotransferaz — alaninowej (ALT — 596 U/1) i asparaginia-
nowej (AST — 3033 U/l). Pozostate parametry nie odbiegaty
od warto$ci referencyjnych (tab. 1). Na podstawie wynikow
tych badan rozpoznano u psa ostre uszkodzenie watroby
i podano metimazol, enrofloksacyneg oraz Ornipural®. W dniu
przyjecia psa do Kliniki w badaniu klinicznym stwierdzono
temperature 38,3°C, blade dostgpne do badania btony §lu-
zowe, wezty chlonne niepowigkszone. Nie stwierdzono za-
burzen pracy serca oraz obecno$ci patologicznych szmerow
oddechowych. Jama brzuszna nie byta napigta, natomiast
podczas jej omacywania stwierdzono jej rozlang bolesnos¢,
co manifestowato si¢ reakcjg obronng psa (proba ugryzienia).
W badaniu neurologicznym nie stwierdzono zaburzen, z wy-
jatkiem ostabienia wszystkich odruchéw rdzeniowych. Pod-
czas omacywania mig¢éni obreczy barkowej oraz miednicznej
pies wykazywatl wyrazne objawy dyskomfortu. Wykonano
przegladowe badanie rentgenowskie jamy brzusznej, w kto-
rym stwierdzono cechy niedrozno$ci przewodu pokarmowe-
go, obraz rentgenowski klatki piersiowej byt prawidlowy.

Ryec. 1. Rentgenologiczne cechy niedroznos$ci przewodu pokar-
mowego, Znacznie poszerzone petle jelit cienkich i grubych
z zalegajaca tre§cia oraz nadmierna ilo$cia gazéw jelitowych

W badaniu usg jamy brzusznej stwierdzono spowolnienie
perystaltyki przewodu pokarmowego. Badanie paskiem
testowym moczu wskazato na obfita hemoglobinuri¢, za$
badaniem osadu moczu stwierdzono pojedyncze erytrocyty.
Wyniki badan morfologicznego krwi, biochemicznego suro-
wicy w dniu przyjecia psa do Kliniki przedstawiono w tab. 1.
Stwierdzono leukocytoze 21,3 G/l z przesunigciem obrazu
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Tab. 1. Badania wykonane dzien przed
pierwsza wizyta w Klinice
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Tab. 2. Badania wykonane w Klinice

Parametr Dzien 2 | Dzier 6 | Dzien10 | Dzien 19 | Dzien 31 Normy
Parametr Dzied 1 Normy Leuk G/ 2,3 | 200 | 142 | 195 | 180 | 6,0-12,0
Leuk G/ 26,3 6,0-12,0 Ery T/ 521 | 397 | 406 | 400 | 487 5,5-8,0
EyTA 5,92 5.5-8,0 Hb mmol/1 780 | 600 | 59 | 652 | 720 | 7451117
Hb mmol/ 894 | 7451117 Ht 11 037 | 028 | 029 | 029 | 03 | 037-055
il U] UEiAL 2 Plytki krwi G/ 387 390 556 512 562 200-580
Plytkd krwi G/ 345 200-580 Kwasochtonne % 1 6 12 2 10 0-10
LR L I s g Ll Pateczkowate % 11 0 8 5 6 03
Pateczkowate % 6 03 Segmentowane % 79 76 75 75 73 60-77
Sogmentoiwane % 6 60-17 Limfocyty % 9 18 5 17 11 1230
Limfocyty % 1 12-30 AST U/ 5020 | 150 | 36 29 16 1-45
aslil] 3033 145 ALT U/ 690 460 201 77 50 3-60
ALT U/ 596 3-60
/I ALP U/l 193 150 124 100 135 5-155
ALP U 151 5-155
Gluk 4 " 53 39 Glukoza mmol/l 71 4,3 4,7 3.4 3,3 3,9-6,7
ukoza mmo , ,9-6,7
K . " i ye— Kreatynina pmol/l 80 70 70 70 70 79,6-150,3
reatynina pmo ,6-150,
M ty.k g " a8 3.92-8.3 Mocznik mmol/l 5,5 3,2 3.3 3,6 4,3 3,32-8,3
0cznik mmo s ,9£-0,
Biatko catkowite g/l = e Biatko catkowite g/l 51 55 54 55 56 55-75
iatko catkowite -
Albuminy o/ / p 20.0-43.0 Bilirubina catkowita pmol/l 5 5 5 - - 0-5,1
uminy g ,U-49,
Albuminy g/l 23 24 31 3 31 29-43
w lewo. Aktywno$é, ALT wzrosta do 690 | GGT U/ 5,0 4,0 4.0 - - 525
U/l,a AST do 5920 U/l. Najpowazniejszym | Wapii mmol/l 2,2 2,3 2,3 - - 2,1-3,0
odstgpstwem od zakresu wartosci referen- | gostor mmols 2.1 1.4 1.1 - - 0,9-2,0
cyjnych byt wynik poziomu kinazy keraty-
nowej w surowicy, ktory wynosit 187 380 Magpezimmol] U & &Ll - - UL
U/l (norma 5-467). Zaobserwowano row- | Cholesterol mmol/l 3,2 3,3 2,6 - - 3,3-6,99
piez nieznaczne aniZenie poziom(').w SOdp LDH U/l 1480 261 131 - - 80-1683
i potasu oraz nieznaczne p.O(%wyzszen%e cK U 187380 | 3340 182 _ _ 5-467
fosforu. Na podstawie wynikéw badania o
klinicznego i badan dodatkowych zostato | Triglicerydy mmol/ 1.2 0.6 0.2 - - 0,213
postawione wstepne rozpoznanie ostrej S6d mmol/l 1385 | 1449 | 1459 - - 139,1-156,5
martwicy migsni. Rozpoczgto intensywne | pgias mmol/l 4.03 439 49 _ _ 41-5.4
leczenic obejmujace plynoterapic (2500 ml o Loy 1043 | 1099 | 1117 - - 98,7-115,6
sol. Ringeri/dobg), kontynuowano po- ’ ’ ’ ’ ’
dawanie enrofloksacyny 5 mg/kg/dobe, | Globuliny g/l 28 31 23 = = 28-42
przeciwbolowo zastosowano meloxicam | Amylaza U 1260 1850 996 - - 388-1800
mocrosca0 sakoneron plasiskongmpe. | 19U T A I
jemnikiem, w celu stalego monitorowania Fruktozamina umol/l 175 180 142 - - 225-365

ilo$ci oddawanego moczu. Pies wytwarzat

mocz w ilosci co najmniej 2 ml/kg masy ciata/godz. Po-
nownie przeprowadzono wywiad z wtascicielem pod katem
ewentualnych przyczyn choroby zwierzecia, co jednak nie
przyniosto dodatkowych informacji — pies nie miat dostgpu
do Zadnych substancji lub lekow oraz nie zostat pogryziony
przez jadowite zwierze, nie zostal przecigzony wysitkiem,
nie miat urazu i nie zostat przegrzany, byt to takze pierwszy
taki epizod w jego zyciu. Wtasciciel nie wyrazit zgody na
pobranie wycinkdw mig$ni do badania histopatologicznego.
Nastepnego dnia pacjent poczut si¢ lepiej, byt w stanie wstac,
zainteresowal si¢ otoczeniem, mocz jednak nadal pozosta-
wal brunatny, chociaz w ciggu nastepnych godzin zmienit
barwe na ciemnozoéttg. Kontynuowano intensywng ptynote-
rapi¢ (2500 ml ptyndéw/dobe), enrofloksacyne¢ i meloxicam.
W ciggu kilku nastepnych dni stan pacjenta systematycznie
si¢ poprawial, barwa moczu powrocita do jasnozottej, pies
zaczal jes¢ i wychodzi¢ na spacery. Kolejne badania krwi

Ryec. 2. Znacznie poszerzone petle jelit z hiperechogeniczna,
plynng tre$cia (strzalka)
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i inne badania wykonywane codziennie (tab. 2) wykazaty
spadek parametrow zwigzanych z uszkodzeniem migsni. Caty
czas monitorowano parametry stanu nerek oraz wytwarzanie
moczu. Mimo poprawy klinicznej, utrzymywata si¢ leuko-
cytoza 20 G/1 bez przesunigcia obrazu w lewo, stwierdzono
takze niedokrwistos$¢. Zakonczono podawanie meloxicamu
oraz nawadnianie, podjeto decyzje o kontynuacji stosowania
enrofloksacyny. W kolejnych badaniach parametry czerwo-
nokrwinkowe zaczely powraca¢ do warto$ci referencyjnych,
poziom kinazy keratynowej i AST osiagnety zakres warto$ci
referencyjnych. Leczenie zakonczono z zaleceniem podawa-
nia hydroksylmetylomaslanu (HMB). Na podstawie prze-
biegu klinicznego choroby, wynikéw badan dodatkowych
oraz przebiegu choroby postawiono ostateczne rozpoznanie
kliniczne — ostra martwica mie$ni nieznanej przyczyny (rhab-
domyolysis acuta idiopatica).
Omowienie

Rabdomioliza to uszkodzenie 1 rozpad mig$ni szkiele-
towych przebiegajacy ze znacznym wzrostem poziomu
kinazy kreatynowej oraz z uwolnieniem mioglobiny, co
czesto prowadzi do wtornej niewydolnos$ci nerek. Jest to
zjawisko stosunkowo dobrze poznane u ludzi — znanych
jest wiele czynnikdw mogacych by¢ jego przyczyna.
Gltowne grupy tych czynnikow stanowia: defekty me-
taboliczne, inne miopatie, leki i toksyny, nadmierny
wysilek 1 przegrzanie, niedokrwienie lub zaburzenia
elektrolitowe (hipo- i hiperkaliemia, hipofosfatemia)
oraz infekcje wirusowe, bakteryjne i pierwotniacze (9).
Podstawowe przyczyny ostrej martwicy/rozpadu migs$ni
przedstawiono w tab. 3. Rozpoznane dotychczas defekty
metaboliczne obejmujg niedoboér enzymodw glikolitycz-
nych — fosforylazy, fosfofruktokinazy, dehydrogenazy
mleczanowej, kinazy fosfoglicerynianowej, mutazy
fosfoglicerynianowej oraz enzymu odszczepiajacego gli-
kogen — niedobo6r dwoch z nich, fosfofruktokinazy i en-
zymu odszczepiajacego glikogen, zostal potwierdzony
takze u psow (2, 3). Niedobory tych enzymow prowadza
do powysitkowego powstawania takich objawow, jak:
ostabienie mig$niowe, bol, kurcze oraz mioglobinuria.
U psow z niedoborem fosfofruktokinazy poziom kinazy
kreatynowej po wysitku moze osiggac¢ 10 000 IU/L (9).
U ludzi, oprécz niedoborow enzymow glikolitycznych,
stwierdza si¢ réwniez niedobor palmitylotransferazy
karnityny oraz nieprawidtowo$ci w zakresie enzymow
mitochondrialnych (8), a takze zaburzenia oksydacji kwa-
sow thuszczowych (10). Druga grupa przyczyn, miopatie,
sa spowodowane wadami genetycznymi zwigzanymi
z produkcja biatek strukturalnych migéni. U ludzi opisuje
si¢ kilkadziesiat ich rodzajow, dwie z nich — dystrofino-
patig¢ i sarcoglikanopati¢ stwierdzono i opisano ostatnio
takze u psow (9).

Ogromng grupe¢ przyczyn mioglobinurii stanowig za-
trucia lekami 1 toksynami. Efekt toksyczny oparty moze
by¢ na kilku ré6znych mechanizmach dziatania — zabu-
rzeniu metabolizmu tkanki migsniowej, wywotywaniu
wzmozonych kurczy migsni 1 wzrostu temperatury ciala,
powodowaniu hipokaliemii lub niedokrwienia, a takze
bezposredniego uszkadzania bton komorek migsnio-
wych. W przypadku lekow zaburzajacych metabolizm
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Tab. 3. Leki i substancje chemiczne mogace powodowa¢ roz-
pad mie$ni szkieletowych

Leki, inne substancje chemiczne Mechanizm dziatania

Alkohol, heroina, barbiturany, kokaina,
fibraty, statyny, azathiopryna

efekt metaboliczny

Jad wezy, pajakow, owadéw,
sukeynylocholina, toluen

bezposredni wptyw na btone
komdrek migsniowych

Teofilina, amfoterycyna B, diuretyki hipokaliemia

Neuroleptyki, strychnina, amfetamina,
teofilina, toksyna tezcowa, toksyna
gronkowcowa, kokaina

wzmozone napigcie miesni,
goraczka

migs$ni wymieniane sg alkohol i narkotyki (amfetamina,
heroina, kokaina), ktére moga by¢ incydentalnie spozyte
takze przez zwierzgta towarzyszace, a takze barbiturany,
azathiopryna czy fibraty stosowane w leczeniu pacjentow
weterynaryjnych (5, 11). Ugryzienia jadowitych wezy
1 pajakow sa czesta przyczyng objawoéw klinicznych
u zwierzat w USA czy Australii. W Polsce zagrozenie
stanowig uzadlenia szerszeni, os i pszczot. W literaturze
weterynaryjnej opisanych jest kilka przypadkéw pacjen-
tow z objawami rozpadu migsni szkieletowych po zatru-
ciu lekami powodujacymi drgawki: np. fenazopirydyny
(Ieku znieczulajacego btong §luzowa uktadu moczowego)
(6) czy izoniazydu (leku stosowanego w leczeniu gruz-
licy) (4). Wsrdéd przyczyn rozpadu migéni zwigzanych
z zakazeniami wymienia si¢ wysoka goraczke i uszko-
dzenia migsni powodowane przez toksyny bakteryjne
oraz bezposrednie dziatanie wiruséw (np. u ludzi wirus
grypy) na tkanke mig¢sniowa. U psow opisano kilka
przypadkow rabdomiolizy w przebiegu babeszjozy (7),
istniejg takze podejrzenia, ze przyczyng niektorych
przypadkow mioglobinurii 1 podwyzszonych poziomow
CK w surowicy moze by¢ zakazenie Neospora caninum,
ktérej obecnos¢ rozpoznawano testem PCR w wycinkach
z tkanki mig$niowej (9). Nadmierny wysitek, przegrzanie
oraz niedokrwienie moga by¢ przyczyng objawow kli-
nicznych u psow wyscigowych poddanych nadmierne-
mu wysitkowi (opisano u greyhoundow (1)), w wyniku
hipertermii ztosliwej oraz jako wynik rozlegtych urazow
tkanki migsniowej (opisywanych u ludzi np. w wyniku
przysypania podczas trzgsienia ziemi). Objawy kliniczne
towarzyszace rozpadowi migsni szkieletowych obejmuja
bol migsni, ich ostabienie i drzenia oraz brunatne zabar-
wienie moczu w wyniku mioglobinurii (9, 10, 12).

Najpowazniejszym powiktaniem rabdomiolizy jest
ostra niewydolno$¢ nerek spowodowana przez mioglobi-
ne¢ gromadzacy si¢ w kanalikach nerkowych i powodujaca
ich ostra martwice. Podejrzenie rozpadu miesni szkiele-
towych stawiane jest na podstawie objawow klinicznych:
ostabienia i bolesnosci mie;éni oraz podwyzszonego
pozwmu kinazy kreatynowe;j i wystqpowanla mloglobl—
nurii. Mioglobinuri¢ potwierdza si¢ na podstawie ciem-
nego zabarwienia moczu przy jednoczesnym braku cech
hemolizy oraz braku obecnosci erytrocytow w moczu.
Brak jest rutynowych metod rozrdzniania hemoglobiny
od mioglobiny w moczu u zwierzat.

W opisywanym przypadku w badaniu rtg przeglado-
wym jamy brzusznej stwierdzono objawy niedroznosci,
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ktéra w $wietle pozostatych wynikow badan dodatko-
wych mogta mie¢ charakter niedrozno$ci porazennej
(ileus). Wstepne rozpoznanie uszkodzenia watroby na
podstawie wzrostu aktywnosci ALT i AST wynikato
z mylnej interpretacji wzajemnych zalezno$ci miedzy
tymi parametrami. ALT jest enzymem charakterystycz-
nym dla komoérki watrobowej zwierzat migsozernych,
za$ AST wystepuje zarowno w komorkach watroby, jak
1 mig$ni. Wartosci AST przekraczajagce wartosci ALT
zawsze powinny ukierunkowa¢ badajacego na tkanke
miesniowg. RoOwnoczesne podwyzszenie aktywnosci
ALT, ale nieprzekraczajace wartosci AST jest zwigzane
z wtoérnym, prawdopodobnie zwigzanym ze zwigkszo-
nym metabolizmem watrobowym i/lub niedotlenieniem
watroby 1 nie wymaga leczenia. W kazdym przypadku,
kiedy aktywno$¢ AST przekracza aktywnos$¢ ALT,
powinno si¢ oznaczy¢ aktywno$¢ CK jako enzymu
wskaznikowego uszkodzenia mig¢sni. Wyniki uzyskane
w opisywanym przypadku potwierdzaja ten tok wzajem-
nej interpretacji ALT i AST. Potwierdzeniem uszkodzenia
miocytow szkieletowych jako przyczyny wzrostu pozio-
mu kinazy kreatynowej jest badanie histopatologiczne
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Ryec. 3. Obraz histologiczny rozpadu mie$ni szkieletowych
u psa. A—widoczna calkowita utrata prazkowania z rozpadem
wlokien migesniowych na mniejsze i wigksze grudki zhomo-
genizowanej sarkoplazmy. B — w tym przypadku widoczne
cechy procesu naprawczego, miedzy innymi nagromadzenie
komérek nacieku zapalnego pomiedzy pofragmentowanymi
wléknami mi¢$niowymi, strzalka oznaczono gromadzenie
soli mineralnych w pofragmentowanym wléknie mi¢sniowym
(fioletowe grudki w cytoplazmie). Barwienie hematoksylina-
-eozyna
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migs$ni pobranych w trakcie biopsji chirurgicznej lub
posmiertne w czasie sekcji zwlok. Z histopatologiczne-
go punktu widzenia terminem rabdomioliza okresla si¢
stan, w ktorym obserwuje si¢ liz¢ wtokien migsniowych,
najczesciej bedacg wynikiem ich martwicy. Co istotne,
nasilenie tych zmian powinno by¢ na tyle duze, ze do-
prowadza do wzrostu poziomu kinazy kreatynowej i AST
we krwi obwodowej. Zmiany w przypadku rabdomiolizy
obejmuja rozlegle obszary miesni szkieletowych, chociaz
mogg mie¢ charakter odcinkowy (obecne tylko w nie-
ktorych odcinkach widkna migsniowego). Obserwuje
si¢ w takich przypadkach rozpad sarkoplazmy zwigzany
z degradacja elementow kurczliwych, z lub bez przerwa-
nia blony komoérkowej miocytow. W czesci przypadkow
rozpadu mig¢éni szkieletowych dochodzi do zmian zapal-
nych w obrebie mig$ni, ktorych celem jest uprzatniecie
uszkodzonych komorek 1 zastgpienie ich tkanka taczng
wioknista — bliznowata (ryc. 3).

Opisany przypadek kliniczny ostrej martwicy miesni
jest interesujacy ze wzgledu na niezwykle wysoki poziom
kinazy kreatynowej i znaczne nasilenie objawow klinicz-
nych u pacjenta z jednoczesng bardzo szybka poprawa
stanu, mimo niemoznosci ustalenia przyczyny choroby
1 zastosowania leczenia przyczynowego. Szybka inter-
wencja (ptynoterapia) zapobiegta gtownemu powiktaniu
ostrej martwicy miegs$ni — ostrej niewydolnosci nerek.
Uwaza si¢, ze ostra niewydolno$¢ nerek jest gtowna
przyczyng $mierci psow w przypadkach rabdomiolizy.
Dodatkowo u pacjenta wystapily, dotychczas nie opisy-
wane, towarzyszace rhabdomiolizie objawy porazenia
przewodu pokarmowego (ileus), co moze nasuwac podej-
rzenie zatrucia jako przyczyny choroby i jednoczesnego
wptywu na stan migsni gtadkich i szkieletowych.
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