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RESUMEN

La rabdomidlisis y la insuficiencia renal aguda secundarias a
infeccion por virus de la influenza Ay B son poco frecuentes y al
momento no existen publicaciones relacionadas al virus de la
influenza humana A HIN1. Se describe el caso de un enfermo de 57
arios con cuadro grave de influenza humana A HIN1 caracterizado
por sindrome de insuficiencia respitratoira aguda, que desarrollé
coluria, oligoanuria, elevacion de azoados e incremento de amino-
tranferasas, creatinfosfocinasa, deshidrogenasa lactica y mioglo-
bina. La electromiografia indico patrén miopdtico. Se hizo diag-
nostico de rabdomidlisis e insuficiencia renal aguda. Se manejo
con hemodidalisis, con respuesta adecuada. La miositis asociada a
la influenza es secundaria al efecto citopatico del virus, disrregu-
lacion inmune, efecto toxico de citocinasy a sintesis de anticuerpos
contra el virus con reaccion cruzada a la miofibrilla. Este es el
primer informe de rabdomidlisis e insuficiencia renal aguda du-
rante la epidemia en México de infeccion por virus de la influenza
humana A HINI.
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Introduccién

E | virus de la influenza A es un ARN viral de la familia
Ortomixoviridae. Estos virus se clasifican en A, By C,
con una subdivisién en base a las glicoproteinas de super-
ficie, la hemaglutinina encargada del anclaje a la pared
celular de la célula huésped y la neuraminidasa necesaria
para la liberacién de los viriones y la propagacion del virus.
La transmision de la influenza se da tras la unién de los virus
en el epitelio respiratorio donde ocurre la replicacion, provo-
cando necrosis del tejido y liberacion de citocinas proinfla-
matorias. El periodo de incubacion por lo general es de uno
o dos dias. Los sintomas iniciales son respiratorios, la
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SUMMARY

Rabdomiolysis and acute ranal failure secondary to influenza
infection are rare. Up to now, few cases have been reported and
most of them are primarily among children. Myositis associated to
influenza infection is caused by the toxic efect of the virus in the
muscular fiber, dysregulation of inflamatory citokines and a cross
reaction between the muscle fiber and the viral particles. We
present the case of a 57 year old male with a diagnosis of HINI
influenza who developed polyuria, oligoanuria, elevation of lactic
deshidrogenase, myoglobin, creatinin phosphokinase and an
electromyography with a myopathic pattern. The diagnosis of
rabdomyolisis and acute renal failure were made, haemodyalisis
was started and the patient improved satisfactorily.This is the first
report of a patient with radmoyolisis and acute renal failure
secondary to AH IN1 influenza treated during the Mexico epidemic.
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mayoria de los casos remite de manera esponténea. Las
complicaciones se presentan con mas frecuencia en nifios,
en pacientes mayores de 65 afios y en sujetos con enferme-
dades concomitantes,! requiriéndose hospitalizacion para
su manejo. EI 50 % de los pacientes hospitalizados positivos
para infeccion por influenza A que presenta mialgias y
debilidad muscular intensa cursa con elevaciones de CPK?y
como parte del cuadro pueden desarrollar rabdomidlisis que
evoluciona a insuficiencia renal aguda.®

El objetivo de este trabajo es informar el primer caso de
rabdomidlisis e insuficiencia renal aguda secundaria a infec-
cion por virus de la influenza humana A H1IN1.
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Rabdomidlisis e insuficiencia renal por influenza A HIN1

Figura 1. A) En la radiografia de térax se observan infiltrados pulmonares
bilaterales y areas de condensacion. B) Tomografia axial computarizada de torax
con infiltrados bilaterales y areas extensas de condensacion de predominio basal.

Informe de caso

Enfermo de 57 afios que inicié con cuadro caracterizado por
fiebre, tos, mialgias, debilidad y malestar general, siete dias
antes de ser admitido a la Unidad de Terapia Intensiva por
insuficiencia respiratoria aguda hipoxémica, por lo que fue
intubado y se inici6 apoyo ventilatorio mecanico. La radiogra-
fia de térax mostré infiltrados diseminados bilaterales hete-
rogéneos compatibles con neumonia intersticial atipica (Fi-
gura 1A), la tomografia computarizada de térax corroboré la
presencia de los infiltrados y areas extensas de condensa-
cion (Figura 1B). La prueba rapida de secrecion nasal y la
PCR-TR confirmaron infecciéon por influenza humana A
H1IN1. No hubo crecimiento bacteriano ni fiingico en los
hemocultivos y cultivos de lavado bronquial. Durante su
estancia en la Unidad de Terapia Intensiva presento coluria,
oligoanuria con incremento de urea y creatinina, asociado a
elevacion de CPK, mioglobina, deshidrogenasa lactica y
aminotransferasas (Cuadro 1). En el andlisis de orina no se
observaron cilindros ni eritrocitos. El ultrasonido renal mos-
tré rifiones de tamafio normal, sin alteraciones en el flujo
arterial y venoso, con relacion corticomedular conservada y
acentuamiento de las papilas (Figura 2). La electromiografia
y velocidades de conducciéon mostraron moderado proceso
neuropatico de caracter axonal con desmienilizacién secun-
daria en las cuatro extremidades y patron miopatico. Con lo
anterior se llegé al diagnéstico de insuficiencia renal aguda
secundaria a rabdomidlisis como complicacién de la infec-
cion por virus de influenza humana A HIN1.

El manejo fue con oseltamivir, antibiéticos y hemodiali-
sis. La técnica de dialisis fue la siguiente: primer dia, dos
horas de duracidn con filtro F6 (polisulfona), ultrafiltracion de
2000 ml, sin uso de heparina, flujo sanguineo de 300 ml y
dialisis de 500 ml; el resto de los dias con duracion de cuatro
horas, uso de filtro F8, ultrafiltracion de 3000 ml, flujo
sanguineo de 300 y dialisis de 500 ml.

El enfermo tuvo una estancia prolongada en la Unidad de
Terapia Intensiva y requiri6 hemodialisis durante 22 dias
debido a estado hipercatabdlico secundario a respuesta
inflamatoria sistémica manifestada por elevado recambio de
nitrégeno e hiperazoemia, desgaste y atrofia muscular y
dependencia de ventilacion mecanica.

Discusioén

La rabdomidlisis por miositis asociada a virus de influenza se
caracteriza por dafio al musculo estriado que genera niveles
elevados de mioglobina y CPK sérica. La triada clasica
consiste en mialgias, coluria y debilidad generalizada. El
diagnéstico de rabdomiélisis secundaria a infeccion por virus
de la influenza humana A H1N1 se realiza con base en los
datos clinicos y valores elevados de CPK, nitrégeno ureico
en sangre (BUN), transaminasas, creatinina sérica y altera-
ciones en los electrdlitos (hipercaliemia e hipofosfatemia). El
examen general de orina evidencia coluria sin eritrocitos en
el sedimento urinario.

Cuadrol.Evoluciondemarcadores séricos derabdomidlisis

DHL CPK Mioglobina BUN Creatinina
(98-192 U/1) (49-397U/l)  (17.4-105.7ng/ml)  (8-20mg/dl) (0.64-1.27 mg/dl)
Semanal 444 + 76.54 723+131.65 1607.3+825.84 66.5 +28.80 5.74+1.26
Semana?2 430 + 47.57 125+71.55 971+ 274.94 79.1+14.87 4.37+0.72
Semana3 430 £ 25.57 157 +104.87 1077 £790.71 87.1+£21.12 5.37+0.93
Semana4 339+37 146 +101 906 + 614 76.4+20.9 3.9+0.7
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Figura 2. Ultrasonido renal en donde se observa acentua-
miento de las papilas renales (flecha).

Los mecanismos de lesibn muscular asociada a influen-
za son:

1. Elevacion de citocinas primordialmente el factor de ne-
crosis tumoral alfa, capaz de lisar la miofibrilla.*

2. Dafio citotéxico directo del virus en el mdsculo, como
demostré Davis® al encontrar necrosis de la miofibrilla
tras inocular virus de influenza en el cuadriceps de una
especie murina.

3. Formacion de autoanticuerpos contra la miofibrilla pro-
ducidos por reaccién cruzada con el virus de influenza.?

Existen pocos informes en la literatura relacionados a
miositis, rabdomiélisis e insuficiencia renal secundaria a
infeccion por influenza A o B; de éstos, la mayoria se refiere
a la edad pediatrica, con escasas publicaciones referente a
los adultos. Nauss® describid cinco casos de miositis asocia-
dos a influenza A y B en poblacién pediatrica, encontrando
mayor incidencia en el pacientes del sexo femenino y en
infecciones por influenza tipo A. Hu,® en un estudio retros-
prectivo de 73 pacientes pediatricos positivos para influenza
A, 5.5 % desarroll6 miositis aguda, y de 124 pacientes
pediatricos positivos para influenza, 33.9 % desarrollé mio-
sitis aguda; ambos grupos presentaron elevacién de CPK.
Yamakoshi’ resefié cuatro casos de miositis en pacientes
ancianos con influenza A H3N2.

La mayoria de las investigaciones publicadas relaciona-
das al involucro muscular en influenza son informes de caso
o0 series pequefias, en los que se indica que la evolucién de
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rabdomidlisis a insuficiencia renal es poco frecuente. Naderi®
describié un paciente con rabdomidlisis e insuficiencia renal
aguda secundaria a infeccion por virus de influenza B.
Vrsalovic® describié el caso de un nifio con rabdomidlisis e
insuficiencia renal aguda por infeccion por virus parainfluen-
za 1. Dworschak® hizo la resefia de una paciente de nueve
afios de edad con rabdomidlisis e insuficiencia renal aguda
secundaria a infeccion por influenza A.

Aun cuando el presente es un informe de caso, tiene la
fortaleza de ser el primero en nuestro pais relacionado a
rabdomidlisis e insuficiencia renal aguda secundaria a infec-
cién por virus de la influenza humana A HIN1, lo que debe
alertar a la comunidad médica de esta complicacion.

Conclusiones

La rabdomidlisis es una complicacion poco frecuente en los
enfermos con influenza y mas rara cuando evoluciona a
insuficiencia renal aguda. Debera tenerse un elevado indice
de sospecha en los pacientes que durante el curso de una
infeccion por virus de influenza presentan mialgias y dismi-
nucién de la fuerza muscular, casos en los cuales debera
practicarse medicion de CPK, mioglobina, DHL y examen
general de orina seriados, ya que el diagndstico temprano
permitird el manejo 6ptimo que evite en lo posible la evolu-
cion a insuficiencia renal aguda.
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