Boliim 2

RABDOMIYOLIZ
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GIRIS

Rabdomiyoliz, kas nekrozu sonucu hiicre i¢i bilesenlerin dolagi-
ma salinmasi ile karakterize bir sendromdur. Tipik olarak krea-
tinin kinaz (CK) seviyeleri belirgin sekilde yiikselir, kas agris1 ve
miyoglobiniiri goriiliir. Hastaligin siddeti, serum kas enzimlerinin
asemptomatik yiikselmelerinden, agir1 enzim yiikselmeleri, elekt-
rolit bozukluklar1 ve akut bobrek yetmezligi hatta 6liime kadar gi-
debilen bir aralikta degiskenlik gostermektedir.

Bu boliimde, rabdomiyoliz nedenleri, rabdomiyolizin tanis1 ve
yonetimi, rabdomiyolize bagli komplikasyonlar ve komplikasyon-
larin 6nlenmesi tartigilacaktir.

PATOFIZYOLOJi

Rabdomiyoliz klinigi ve komplikasyonlari, cesitli tetikleyiciler
sonrasinda kas yikiminin ortaya ¢ikmasi ile baglar. Hiicre hasa-
rindaki son yolak, hiicre i¢i serbest iyonize sitoplazmik ve mito-
kondriyal kalsiyumda bir artistir. Bu durumun ortaya ¢ikmasinda
birkag faktor vardir. Bu faktorler icinde, hiicresel enerji kaynag:
olan adenozin trifosfat'n (ATP) titkenmesi ve/veya plazma zarinin
direkt yaralanma ya da yirtilmasi sayilabilir (1,2).
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Giincel Acil Tip Calismalart IV

Artmis hiicre ici kalsiyum, hiicre i¢i proteazlarin aktivasyonu,
iskelet kas1 hiicre kontraktilitesinin artmasi, mitokondriyal fonk-
siyonlarinda bozulmalar olmas: ve reaktif oksijen radikallerinin
tiretimine neden olur ve sonugta iskelet kas1 hiicresinin 6limi
gerceklesir (1).

Miyositin biitiinligiiniin korunmasinda en 6nemli unsurlar-
dan biri ATPaz pompalaridir. ATP’nin titkenmesi, Na/K-ATPaz
ve Ca-ATPaz1n fonksiyon bozukluguna neden olur. Ayrica yine
ATP’nin tiikenmesi, miyosit hasarina neden olur ve hiicre ici bile-
senlerinin, CK ile diger kas enzimlerinin ve elektrolitlerinin dola-
sima salinimina neden olur.

SINIFLANDIRMASI

Rabdomiyoliz, yaralanma mekanizmasina, gore {i¢ tipe ayrilmak-
tadir. Yaralanma mekanizmasina bagli rabdomiyoliz tipleri:

o Travmatik veya kas sikismas1 nedeniyle ortaya ¢ikan rab-
domiyoliz CRUSH sendromu, uzun siireli immobilizasyon
vb)

o Travmatik olmayan efor nedeniyle ortaya ¢ikan rabdomiyo-
liz (kondisyonsuz kisilerde olan asir1 efor, hipertermi veya
metabolik miyopatiler vb)

o Travma ya da eforla iliskili olmayan nedenlere bagli rabdo-
miyoliz (ilaglar, toksinler, enfeksiyonlar, elektrolit bozuk-
luklar1 vb) (3-7).

Bu simiflandirmanin yani sira rabdomiyolizi, edinsel (travma,
ilaclar, toksinler, fiziksel aktivite vb) ve kalitsal (kas distrofileri,
metabolik ve mitokondriyal bozukluklar ve orak hiicre anemisi)
olmak tizere iki sinifta inceleyen yayinlar da mevcuttur (4,5).

-12 -



Giincel Acil Tip Calismalari IV

EPIDEMIYOLOJi

Rabdomiyolizin gercek goriilme sikligi, hafif vakalarin net olarak
taninamamasi ve raporlamalarda olan eksiklikler nedeniyle net
olarak bilinmemekle birlikte; Amerika Birlesik Devletleri kayit-
larinda her yil ortalama 26 bin vaka oldugu bildirilmektedir (8).
Erkek olgularda, Afrikali Amerikalilarda, <10 yas ve >60 yas olgu-
larda ve viicut kitle indeksi (VCI) >40 kg/m? olan kisilerde daha sik
gortilmektedir (9). Rabdomiyoliz nedeniyle akut bobrek yetmezli-
gi (ABY) gelisen olgularda 6liim mortalitenin yaklasik %80 oldugu
bildirilmistir (10).

ETYOLOJI

Edinilmis ve genetik olarak siniflandirilabilen bir¢ok rabdomiyoliz
nedeni vardir. Edinilmis nedenler arasinda travma, efor, hipoksik
yaralanmalar, enfeksiyonlar, hipertermi, ilaglar ve toksinler sayi-
labilir. Genetik nedenler arasinda ise kas distrofileri, metabolik ve
mitokondriyal bozukluklar ve orak hiicre anemisi gibi nedenler
vardir.

Travmatik Nedenler

Dogal afetler, trafik kazalar1 ve ¢ok sayida 6liime neden olan fela-
ketleri takiben olugan travma ve ezilme yaralanmalari, rabdomi-
yolizin yaygin nedenleri arasindadir. Miyoglobiniiri kaynakli ABY
olusumu II. Diinya Savasi siralarinda 1941'de Bywaters and Beal
tarafindan ortaya konulmustur (11). Ulkemizde meydana gelen
son depremlerde ABY ve sonrasinda diyaliz ihtiyac1 olan ¢ok say1-
da depremzede olmustur.

Travma hastalarinda rabdomiyolizin, akut kompresyon duru-
mu sonrasinda kaslarda olan nekrotik kalintilarin dolagima katil-
masi ile ortaya ¢iktig1 bilinmektedir (12). Uzun siireli immobili-
zasyonda da yer ¢ekimine bagl basi etkisi nedeni ile rabdomiyoliz
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ortaya cikabilmektedir. Bu durum igin risk faktorleri arasinda;
ideal viicut agirhiginin %30 tizerinde agirhiga sahip olmak, 6 sa-
atten uzun immobilizasyon, hiicre dis1 hacim kaybi, 6nceden var
olan azotemi, diyabet ve hipertansiyon hastalik dykiisiiniin olmasi
sayilabilir (12). Travmaya bagli rabdomiyoliz, yiiksek voltajli elekt-
rik carpmalarindan sonra hastalarin %10’unda goriilebilir. Ortaya
¢ikan kas yikimi, elektriksel bozulmaya ve sarkolemma membra-
ninda gozenekler olugsmasi ve ardindan yogun Ca akisina bagl ge-
lismektedir (13).

Travmatik Olmayan Efor ile iliskili Nedenler

Yorucu egzersiz, status epileptikus gibi epileptik nobetler, siddetli
1s1 ve nem durumu, yiiksek kuvvet egzersizleri gibi nedenler rab-
domiyolize neden olur. Yorucu egzersizlerde, egzersiz ne kadar
uzun olursa, hiicre hasar1 da o kadar fazla olmaktadir. Burada, me-
kanik ve termal kas yaralanmasi ile ATP’nin tiikenmesi nedeniyle
kombine sekilde hasar ortaya ¢ikmakta ve sonugta rabdomiyoliz
gelismektedir (12-14).

Hiicrelerin hasar gérmeden dnce dayanabilecekleri 1sinin mak-
simum biytikligi, 45 dakika ile 8 saat arasinda 42°C ¢ekirdek vii-
cut 1s1s1 olarak belirlenmistir (15). Asir1 sicaga (sicak ¢arpmast,
noroleptik malign sendrom ve malign hipertermi) maruz kalmis
kisilerde, kas hasar1 gelisir. Asir1 sicaga maruz kalmis kisilerde,
rabdomiyoliz disinda ates ve kas sertligi de ortaya cikabilir (15).

Travma ve Efor ile iliskili Olmayan Nedenler

[laglar ve uyusturucu maddeler, rabdomiyolizde rol oynayan
onemli nedenler arasindadir. Ilaca bagl rabdomiyoliz, ATP {ire-
timine etki edilerek veya sarkolemmanin gegirgenliginin arttiril-
mast ile hiicre i¢i igerigin sizdirilmasina izin vererek kas hiicresini
etkileyebilen ilaglar nedeniyle olusmaktadir. ilaca bagli rabdomi-
yoliz, en stk HMG-CoA rediiktaz ve statin kullanimina bagli ola-
rak, ila¢ kullanimina baglandiktan yaklagik 2-3 hafta sonra ortaya
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cikabilmektedir. Hastalarda ila¢ kullanimi sonrasinda kas agrilar:
var ise ya da CK seviyeleri normal referans araliginin 3 kat iistiine
¢ikmaya basladig1 zaman rabdomiyoliz akla gelmeli ve ilag¢ derhal
kesilmelidir. Danazol, nikotinik asit, siklosporin, itrakonazol veya
eritromisinin es zamanli kullanimi sonrasinda da rabdomiyolizin
ortaya ¢ikma riski artmaktadir. HMG-CoA rediiktaz inhibitorle-
rinin gemfibrozil ile kombinasyonu yiiksek miyotoksisiste riski
tasimaktadir (14).

Enfeksiyonlara bagli rabdomiyoliz i¢in, doku hipoksisi, kasin
dogrudan bakteri invazyonu, diistik oksidatif ve glikolitik enzim
aktivitesi, lizozomal enzim aktivasyonu ve endotoksin i¢eren me-
kanizmalar sorumlu tutulmaktadir (14). Cok sayida bakteri, viriis,
mantar ve parazit, rabdomiyolizle sonuglanan enfeksiyonun nede-
ni olabilmektedir.

Elektrolit bozukluklar1 da rabdomiyolizden sorumlu tutulan bir
diger mekanizmadir. Hipokalemi, hipofosfatemi, 6zellikle hiper-
natremi olmak iizere sodyum bozukluklari, hiperosmolar durum-
lar rabdomiyoliz ile iliskilendirilmislerdir. Diiiretik kétiiye kulla-
nim1 ya da hiperemezis gravidarum gibi elektrolit bozukluklarina
neden olan durumlar rabdomiyolizi tetiklemektedir (13-15).

Baz1 genetik bozukluklar da rabdomiyolize neden olabilmekte-
dir. Bu durum ¢ocukluk déoneminde ortaya ¢ikmaktadir ve hafif-or-
ta eforda bile ya da aglik durumlar: gibi durumlarda rabdomiyoliz
ataklar1 seklinde ortaya ¢ikmaktadir. Bu olgularda siklikla metabo-
lik enzim eksiklikleri ve miyopatiler tespit edilmektedir (13-15).

KLINIK

Rabdomiyoliz tespit edilen hastalarin ¢ogu asemptomatiktir. Fa-
kat rabdomiyoliz gelisen olgularda, miyaljiler, kas giigsiizliigii ve
miyogobiniiri nedeniyle kirmizi-kahverengi idrar triad1 goriilebi-

lir (1). Bu triad, olgularin yalnizca %10’unda goriilebilmektedir
(16-19).
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Agri, hastaneye yatan rabdomiyoliz olgularinin %23-80’i ara-
sinda goriilmektedir (18-20). Miyalji, tipik olarak uyluk ve omuz-
lar gibi proksimal kas gruplarinda ve alt sirt ve baldir bolgesinde
belirgin goriiliir. Kas agris1 disinda, kas kramplar1 ve spazmlari
gorilir (16).

Kas zayiflig1, kas hasarinin siddetine gore ortaya ¢ikabilir. Hos-
pitalize edilen rabdomiyoliz olgularinin %12-70’inde kas zayifhig1
goriilebilmektedir. Kas zayifligy, siklikla sislik ve agridan sonra or-
taya ¢ikar. En sik proksimal bacak kaslar1 etkilenir (18-20).

Sislik, rabdomiyoliz goriilen olgularin %8-52’sinde goriiliir
(19,20). Hastaneye bagvuruda daha az iken siire¢ gectikce artar.
Bu siv1 toplanmasi, gukurlagma sonrasinda miyoodem gelisimi ve
cukurlasan ya da rehidrasyonla ortaya ¢ikan periferik 6dem (6zel-
likle ABY gelisen olgularda) sonrasinda olusur.

Rabdomiyoliz olgularinda klinik bulgulardan biri de “kirmi-
zi-kahverengi” ya da “¢ay rengi” olarak tarif edilen miyoglobi-
niiri sonrasi ortaya ¢ikan idrar rengidir. Fakat olgularin yalnizca
%10’unda goriiliir (16-20).

Miyoglobin, hem igeren bir solunum proteinidir. CK gibi hiicre
hasar1 sonrasinda dolasima salinir ve proteinlere bagli olarak ta-
sinmasi nedeniyle de idrardan kolayca atilabilen ve kirmizi-kahve-
rengi idrara neden olan bir monomerdir. Plazma konsantrasyonu
%1,5 mg/dL iizerinde oldugunda idrarda goriilmeye baslanir (14).
Gozle goriliir diizeye gelmesi i¢in seviyesinin 100 ila 300 mg/dL
tizerinde olmasi gerekmektedir (21).

Rabdomiyoliz olgularinda ciltte iskemiyi diisiindiiren renk
degisikligi ve kabarciklar goriilebilir. Fakat bu bulgular, olgularin
%10’undan daha azinda goriiliir (21).

Siddetli rabdomiyoliz goriilen olgularda, ates, karin agrisi, bu-
lant1, kusma ve tasikardi goriilebilmektedir. Elektrolit bozuklugu
olusmasi ve hiperkalemi nedeniyle kardiyak disritmiler ortaya
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cikabilmekte ve miyoglobiniiri gibi nefrotoksik ajanlar nedeniyle
akut bobrek yetmezligi ve bu duruma bagl komplikasyonlar orta-
ya ¢ikabilmektedir. Ayrica rabdomiyoliz, yaygin olarak metabolik
asidoz ve artmis anyon acigina neden olabilir (1).

ABY, rabdomiyolizin en énemli komplikasyonlarindan biridir.
Olgularin %15-50’sinde goriilebilmektedir (22,23). CK seviyesi 15-
20 bin IU/Lnin altinda olan olgularda ABY gelisme riski diistiktir.
Diistik degerlere sahip olgularda ABY icin risk faktorii olan de-
hidratasyon, sepsis ve asidoz gibi hizlandiric1 faktorler varlig ge-
reklidir. ABY gelisen olgularda goriilen tiibiiler yaralanmaya, renal
iskemi sonrasi gelisen voliim yiiklenmesi, hemin olusturdugu tii-
biiler obstriiksiyon ve serbest demir gelat neden olur. Kirmizi-altin
renkli dokiilen idrar tortusu goriilebilir (24).

TANI
Oykii ve Fizik Muayene

Kas agrisi, halsizlik ve koyu renkte idrar triadi ile bagvuran olgu-
larda rabdomiyolizden siiphelenilmelidir. Ancak bu tigliintin bir-
likte goriilme orani diisiiktiir. Bu nedenle miyaljileri olan ve idrar-
da pigmentiirisi olan olgularda tanisal degerlendirme yapilmalidir.
Akut kas giigsiizliigii ve belirgin CK yiiksekligi olan olgularda yine
rabdomiyoliz akla getirilmelidir.

Oykii, travmatik, travmatik olmayan efor ile iliskili ve travma
ve eforla iliskili olmayan rabdomiyoliz nedenleri agisindan irde-
lenmelidir.

« En son ne zaman travma 6ykiisiiniin oldugu sorgulanmall,

« Miyotoksik ajan kullanip kullanmadig1 kontrol edilmeli,

o Alkol ve uyusturucu madde kullanim 6ykiisii olup olmadigy,

« Uzun siireli immobilizasyona neden olan bir durumunun

olup olmadig1 sorgulanmals,

« Oncesinde ameliyat dykiisii sorgulanmals,
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Enfeksiyon durumu ya da sepsis ge¢misi incelenmeli,
Asir1 egzersiz durumlari sorgulanmaly,

Hipertermi ya da ytiksek 1s1iya maruziyet durumlar1 sorgu-
lanmal,

Miyopati ve kas distrofileri ve aile 6ykiisii sorgulanmal,
Rabdomiyolizin daha 6nce olup olmadig1 sorgulanmali,
Fiziksel kisitlama durumu olup olmadigy,

Epileptik nobet oykiisii sorgulanmaly,

Toksin maruziyeti ve endokrik hastalik dykiisii sorgulanma-
lidur.

Fizik muayenede, kas zayiflig1, hassasiyeti, ekstremite 6demi ve

travma ya da kompartman sendromu varlig: gibi kas yaralanmasi-

n1 digiindiiren belirtilere odaklanmalidir.

Laboratuvar

Rabdomiyoliz i¢in klasik laboratuvar tetkiki CK'dir. Miyoglobinii-

ri tespiti i¢in hem stick testi hem de santrifiijleme ve sonrasinda

tortunun mikroskopik degerlendirmesi i¢in tam idrar testi gerek-

mektedir.

Bunun yaninda;

Tam kan sayimi, enfeksiyon ve hemoliz kaniti i¢in,

Bobrek fonksiyon testleri, ABY tespiti i¢in {ire ve kreatinin
diizeyleri icin,

Elektrolitler, artmis kalsiyum ve fosfat diizeyini, hiperkale-
mi, hipokalsemi ve hiperfosfatemiyi tespit etmek i¢in,
Karaciger fonksiyon testleri (6zellikle aspartat aminotrans-
feraz (AST) ve alanin aminotransferaz (ALT)), karaciger
yetmezliginden ayirt etmek igin,
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Protrombin zamani ve aktive parsiyel tromboplastin zama-
n1, d-dimer ve fibrinojen diizeyleri, dissemine intravaskiiler
koagiilasyon siiphesi i¢in,

Kan gazi, metabolik asidozu tespit etmek igin,

Serum albiimin diizeyi, istemik vaskiiler kagcaga neden olan
hipoalbuminemi tespiti i¢in,

Elektrokardiyografiye (EKG), hiperkalemi ve hipokalsemi-
nin kardiyak disritmilere neden olup olmadigini tespit et-
mek icin,

Kan kiiltiirleri ve enfeksiyon ¢alismasi, sepsis varligini orta-
ya koyabilmek i¢in,

Alkol ve madde tespiti, rabdomiyoliz nedenin alkol ve uyus-
turucu madde varlig1 bagh olup olmadigini tespit etmek
icin,

Elektroensefalogram (EEG), epileptik nobet siiphesi i¢in,
Elektromiyografi (EMG) ve manyetik rezonans goriintii-

leme, rabdomiyoliz tanis1 ve etyolojiye yonelik yapilabilen
tetkiklerdir.

Kreatinin kinaz (CK)

Serum CK diizeyi, rabdomiyoliz tanisinin temel tas1 gibidir.
Baska CK-MM (Kas-Muscle) alt tipi olmak tizere serum CK dii-
zeyi, iskelet kas hasarinin en hassas gostergesidir (14). CK serum

diizeyi, kas yaralanmasindan sonraki 12 saatlik siirede ortaya ¢ik-

makta; 24-72 saat i¢inde pik yapmakta ve kas yaralanmasi ortadan

kalktiktan yaklasik 5 giin sonrasinda normal seviyesine donmek-

tedir (25). CK’nin yar1 émrii yaklasik olarak 48 saattir ve diizeyleri

ardisik her giin %40-50 oraninda diismektedir (26). CK seviyesin-

deki artis, kas yaralanmasinin siddeti ve kompartman sendromu
gelisme riski ile iliskilidir (27,28).
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Normal serum CK diizeyi <100 IU/Idir. Bir ¢alismada, serum
CK diizeyi >1000 IU/L veya laboratuvar referans degeri iist siniri-
nin 5 kati iistiine ¢iktiginda rabdomiyolizden siiphelenilmesi ge-
rektigi bildirimistir (29). Rabdomiyoliz olgularinda seri serum CK
seviyeleri 6l¢iilmeli ve degerin diigme egiliminde olmamas1 duru-
munda rabdomiyolize neden olan diger faktorlerin arastirilmasi
gerektigi bildirilmektedir (30,31).

Miyoglobin

Miyoglobin, CK ile birlikte hasarl1 kastan salinmaktadir. Normal-
de plazma proteinlerine baglanir ve idrara “kirmizidan-kahveren-
giye” kadar spektrumda renk vererek idrardan atilir. Rabdomiyoliz
gelistikten sonra seviyeleri 1,5 mg/dLnin iistiine ¢ikar ve globiilin-
lere baglanma kapasitesini agar. Idrarda gozle goriiliir seviyelere
ulasmas1 100-300 mg/dLnin iizerine gikmasi gerekmektedir. Yar1
omrii ¢ok kisa olup (1-3 saat), 6-8 saatte normal degerine donebil-
mektedir (32). Miyoglobinin idrar ve serum seviyesi, hastaligin er-
ken doneminde klinisyene bilgi vermesi agisindan faydalidir (14).
Ancak hastaligin ilerleyen siirelerinde daha az duyarli hale gelir.
Plazmada CK seviyeleri yiikselmeden ortaya ¢ikar ve CK yiikselir-
ken normal diizeyine doner.

Tam idrar Analizi

Hastanin tam idrar analizinin stick testinde kan goriiliip, mikros-
kopide her alanda 5den fazla eritrosit gortilmedigi durumlarda
miyoglobiniiriden siiphelenilmelidir. Yiiksek plazma seviyeleri ile
birlikte degerlendirildiginde, rabdomiyoliz tanisin1 dogrular. An-
cak disiik duyarlilig1 ve 6zgiinliigii nedeniyle temel bir tani tes-
ti olarak kullanilmamaktadir (32). Rabdomiyolize bagli ABY nin
ozel bir bulgusu olan tiibiiler okliizyonla agiklanan %1'den daha
az fraksiyone Na atilimi (%FeNa) olabilir. Idrar pH1 asidik olma
egilimindedir. Miyoglobinin metabolitleri nedeniyle olgularin
%45’inde idrarda proteiniiri goriiliir (24).
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Tam idrar analizinde miyoglobiniiri saptanmamasi rabdomiyo-
lizi ekarte ettirmemektedir (33).

Si1vi ve Elektrolit Anormallikleri

Cesitli elektrolit anormallikleri rabdomiyoliz ile iliskilidir. Bébrek
fonksiyonun degerlendirmesini iceren metabolik panel ve elektro-
litler (Na, K, P) seviyeleri rutin olarak istenmelidir. Olgular hipo-
potasemi ve hipofosfatemi agisindan degerlendirilmelidir. Yaklasik
100 gram kas dokusunun yikimi bile serum K seviyesinde 1 mEq/L
degisiklige neden olabilmektedir (1). Hiperkaleminin siddetli kar-
diyak aritmi ve kardiyak arresti tetikleyebilmesi nedeniyle hizlica
potasyum seviyesi 6l¢iilmeli ve yiiksek tespit edilmesi durumunda
hizlica tedavisine baslanmalidir. Kalsiyum seviyeleri baslangicta,
kalsiyum akisina, kalsiyumun fosfatlarla birlikte hasarli kaslarda
¢okmesine ve paratiroid hormon serum seviyelerine bagl olarak
azalmis kemik yanitina ikincil olarak genellikle diistiktiir (34,35).
fyilesme agamasinda, serum kalsiyum seviyeleri normale dénmeli-
dir. Bununla birlikte, seviyeleri, hasarli kaslardan kalsiyum mobili-
zasyonu, akut bobrek yetmezliginden kaynaklanan hafif sekonder
hiperparatiroidizm ve kalsitrioldeki artiga bagh olarak da énemli
olgtide yiikselebilir. Rabdomiyolizde, bobrekteki tiibiiler yaralan-
madan dolay1 hem iire hem de kreatinin diizeylerinde artis gorii-
lir. Rabdomiyolizde goriilen anyon agig1, kastan salinan fosfatlar
ve organik asitler nedeniyle beklenenden daha da fazla olabilmek-
tedir (34,35).

AYIRICI TANI

Koyu renkli idrarin ayirici tanisinda miyalji, yitksek CK ve diger
enzimlerin yiiksek diizeyleri gibi birgok durum vardir. Bu sebeple
laboratuvar verileri ile birlikte iyi bir 6ykii ve fizik muayene ile bu
ayirici tanilar yapilabilmektedir.
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Egzersiz sonrasinda fizyolojik yanit ile klinik olarak anlaml
rabdomiyoliz arasindaki ¢izgi net degildir. 2000 IU/Lyi asan CK
yiikseklikleri ve miyalji varligi, genellikle yorucu egzersiz tiirlerin-
den sonra ortaya ¢ikabilmektedir. Bunun yani sira, CK yiikselme-
sinin akut olmasiyla birlikte miyoglobiniiri olmasi taniy1 destekle-
mektedir (21).

Yorucu egzersizlerden veya tipik olarak alisilagelmis egzersiz
tiplerinin diginda yapilan egzersizlerden 2-3 giin sonrasinda agr1
potansiyel olarak miyofibriler hasar nedeniyle siddetli olabilmek-
tedir. Sikayet/ bulgu ve belirtilar, egzersiz baglangicindan yaklasik
5-7 gilin sonra ortadan kalkabilir (12).

Serum CK diizeyleri akut miyokard enfarktiisiinde yiiksel-
se de rabdomiyoliz olgularinda tek basina gogiis agris1 yoktur
ve Ekgde miyokard enfarktiisii bulgular1 gériilmez. Bunun yani
sira CK-MM Kkas fraksiyonu yiikselirken CK-MB (Muscle-Bra-
in) fraksiyonu ¢ok az yiikselir. Kardiyak troponinler i¢in yapilan
testlerde kalp kas1 hasarina olduk¢a hassas ve spesifik olmalarina
ragmen rabdomiyoliz durumlarinda da bazen yiikselebilmekte-
dir (12,16).

Hem hematiiri hem de hemoglobiniiri (hemoliz nedeniyle)
kirmizimsi-kahverengi idrara neden olabilir ve miyoglobiniiri ile
karistirilabilir. Kirmizi kan hiicreleri igin idrarin (tanim geregi he-
matiiride bulunur), hemoliz kanit1 i¢in serumun ve CK’nin (hemo-
lizde yiikselmemis olan veya hematiirili hastalarin ¢ogu) dikkatli
bir sekilde incelenmesi bu kosullarin ayirt edilmesine yardimci
olacaktir (12,16).

Inflamatuar miyopatisi olan hastalarda, miyaljilerle birlikte
yitksek CK serum diizeyleri goriilebilir. Bu hastalarda, hasta-
ligin kronik olmasi, genellikle haftalar ve aylar i¢inde gelisen
simetrik proksimal kas giigsiizliigii, rabdomiyolizli hastalara
kiyasla laboratuvar degerlerinin stabil olarak seyretmesi ve CK
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seviyesinin uzun siireli olarak kanda yiiksek seyretmesi ile ayril-
maktadir (12,16).

Sirt agrisi ile bagvuran hastalarda, rabdomiyoliz, renal kolik ile
karistirilabilir. Bu hastalarda eritrositiiri goriilebilir. Bununla bir-
likte, tirolitiyazis, CK’'nin belirgin yiikselmeleri ile iligkili degildir
ve miyoglobiniiri mevcut degildir (12,16).

RABDOMIYOLIZE BAGLI BOBREK YETMEZLIGi

Rabdomiyoliz olgularinda %7-10 oraninda Akut Bobrek Yetmez-
ligi (ABY) gelisme durumu vardir (3). Rabdomiyolizin glomeriiler
filtrasyon hizin1 bozduguna dair mekanizmalar arasinda renal va-
zokonstriksiyon olmasi, direkt ve iskemik tiibiil hasari ve tiibiiler
obstriiksiyon yer almaktadir (14,15,24).

Renal vazokonstriksiyon, rabdomiyolize bagli gelisen ABY nin
karakteristik bir 6zelligidir. Hasarli kas dokusunda siv1 birikimi-
ninin olmasi, intravaskiiler hacimde azalmanin olmasi ve bu de-
hidratasyona bagli olarak renin anjiotensindeki, antidiiiretik hor-
mon ve sempatik sinir sistemin homeostatik aktivasyona neden
olur ve bunlarin aktive olmasi ile birlikte vazokonstriksiyonla
renal su ve tuz atilimi engellenmeye calisilir (14,24). Miyoglo-
bin, normalde glomeriiller tarafindan serbestge filtre edilen ve
daha sonrasinda metabolize edilen bir proteindir. Konsantrasyon
diizeyini astiktan sonra filtrasyonu bozulur ve idrarda ¢ikmaya
baglar. Idrar, kirmizimsi kahverengi renk vermeye baglar. De-
hidratasyon ve renal vazokonstriksiyon varliginda, tiibiiler akis
bozulur ve su geri emilimi artarak miyoglobin ¢okelir. Bu ¢okel-
ti Tamm-Horsfall proteinleri ile etkilesime girerek ¢okelmenin
daha da asidik hale gelmesine ve sonug olarak tiibiil obstriiksiyo-
nuna neden olur (5,16,24).
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McMahon Skoru

DEGISKEN
Yas

51-70

71-80

>80

Kadin cinsiyet

Nobet, senkop,statin veya miyozite sekonder
olmayan rabdomiyoliz olmasi

Bagvuru kreatinin diizeyi

1.4-2.2 mg/dL

>2.2 mg/dL

Basvuru Kalsiyum diizeyi <7.5 mg/dL

Basvuru CK diizeyi
>40000 U/L

Basvuru Bikarbonat diizeyi
<19 mEq/L

Basvuru fosfor diizeyi
4- 5.4 mg/dL
>5.4 mg/dL

McMahon skoru, rabdomiyoliz hastalarinda renal replasman
tedavisi gerektiren bobrek yetmezligi ya da 6liim riski tahmin et-
mek icin kullanilan bir skorlama sistemidir (36). Bu skorlamada
olgularin yas, cinsiyet, altta yatan etiyolojik faktor, baslangi¢ labo-
ratuvar degerleri (Ca, CK, P ve bikarbonat) yer alir. Bu skorlama-
nin en onemli 6zelligi, tedavi dncesi CK diizeyinin 5000 IU/Lnin
tizerine ¢ikmasini beklemeden hasarla karsilasilan biyolojik subst-
ratla ilgili bilgi vermesi ve ABY gelisecek hastay1 tahmin etmesidir.
Bu skorlama sisteminin iki farkli saglik merkezinde dogrulamasi
yapilmistir (36,37). Fakat daha fazla ¢alisma ile dogrulamaya ihti-
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yact vardir. McMahon skoru < 5 renal replasman tedavisi ihtiyaci
veya 6liim riskinin %2-3 oldugunu gosterirken; skor >10 olgularda
ise renal replasman tedavisinin ve 6liim riskinin %52-61,2 oldugu-
nu gosterir. Skor >5 olan olgular icin ABY ve diyaliz ihtiyacini gos-
terir. Dolayisiyla bu skora sahip olgularda bébrek koruyucu tedavi
disiintilmelidir (36,37).

TEDAVi

Rabdomiyolize neden olan etyolojik nedenin ortadan kaldirilmasi
tedavinin esasidir. Ayrica ABY ve elektrolit bozukluklarina mii-
dahale bir sonraki 6nemli tedavi basamagidir. ABY’yi dnlemede
genel tedavi Onerisi yeterli hidrasyon ve intratiibiiler nekrozun
olusumunun 6nlenmesidir.

Rabdomiyolize neden olan etkenin ortadan kaldirilmasi, mi-
yoglobinin siirekli salinimini da engelleyecektir. Potansiyel olarak
zararh ilag kesilmeli, viicut sicakligi normale dondiiriilmeli, altta
yatan enfeksiyoz patoloji ortadan kaldirilmalidir. Yapilan literatiir
calismalarinda asagidaki tedaviler ortak goriis olarak bildirilmek-
tedir:

« Siv1 replasmani erken donemde( tercihen rabdomiyolizin
baslangicindan sonraki ilk 6 saat) baslatilmalidir.

 Tibbi bir durum, bu hedefi karsilagsmak icin yeterli siv1 ver-
meyi engelliyorsa, en azindan ilk 24 saatte 300 ml/saat veya
tizerinde idrar c¢ikisi olacak sekilde bir hizda sivi verilme-
lidir.

o Intravendz sodyum bikarbonat tedavisi sadece sistemik asi-
dozu diizeltmek i¢in verilmelidir. Miktar ve oran hastaya
gore ayarlanmalidir.

» Mannitol, yeterli sivi uygulamasina ragmen, 300 ml/saat ve
tizerinde idrar ¢ikis1 olmasi istenildigi zaman uygulanilma-
Lidir (38,39).
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Sivi Replasmani

Erken ve agresif siv1 replasmani, rabdomiyoliz nedeniyle olusan
ABY’yi onlemek ve tedavi etmek icin temel tegkil etmektedir.
Swv1 replasmaninda hedef, bobrek perfiizyonunu ve fonksiyonu-
nu korumak, tiibiil iskemisini dnlemek ya da minimum seviye-
de tutmak ve glomeriiler filtrasyonu korumak olmalidir. Litera-
tiirdeki c¢aligmalar, siv1 replasmanina baslamada gegen siire ile
ABY gelisiminin dogru orantili oldugunu gostermistir. Hastalar,
rabdomiyolizin siddetine gore giinlitk 10 Lye kadar replasmana
ihtiyag duyarlar. Rabdomiyoliz olgularinda sivi replasmaninin
saatlik infiizyon hiz1 1-2 L olmalidir. CK seviyesi <5000 IU/L
oluncaya kadar normal hidrasyona devam edilir. Seri CK 6l¢tim-
leri, terapotik sivi replasmani hizinin ayarlanmasinda 6nemlidir.
Hastalarda hacim durumu ve idrar ¢ikisi dikkatlice degerlendi-
rilmelidir (40).

Idrarin Alkalizasyonu

Idrarin alkalizasyonu prensibi, hayvan deneyi modeli sonuglarina
dayanmaktadir. Bu deneylerde:

o Tamm-Horsfall protein- miyoglobin kompleksini ¢okertme
ve asidik idrarda atilmasini kolaylagtirma ve bu nedenle al-
kalinize intratiibiller dokiilmeyi 6nlemek mekanizmasina
dayanmaktadir.

» Miyoglobin ve lipit peroksidasyonu sonucu oksijen radikal-
leri dongiisii, idrarin alkali olmasr ile inhibe edilir. Béylece
tiibiiler hasar azaltilmaya calisilir.

» Miyoglobin kaynakli vazokonstriksiyon sadece asidik or-
tamda gozlenir (24).

Alkalizasyonun temel dezavantaji, rabdomiyoliz siirecinin bas-
langicinda, hipokalsemik fazda semptomlarin siddetlenmesine
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neden olan iyonize kalsiyumdaki azalmadir. Genellikle baslangi¢
serum CK >5000 IU/L ise ve siddetli kas hasar1 mevcut ise;

» Hipokalsemi mevcut degilse,
o Arteriyal pH 7,5den az ise,
 Serum bikabonat diizeyi 30 mEq/Iden az ise,

o Idrar pH1 6,5'lik diizeyin iizerinde ayarlanmak isteniyorsa
bikarbonat infiizyonu verilmesi 6nerilir.

Mannitol

Mannitol, kas dokusunda bulunan siviy1 interstisyel alandan ce-
ken, kas 6demini azaltabilecek ve hipovolemiyi dengeleyecek os-
motik bir ajandir. Mannitol diiiretik etkisiyle idrar ¢ikisini arttirir
ve intratiibiiler pigment atilimini 6nler. Bunun yani sira, manni-
toliin, rabdomiyolizde yarar1 net olarak ortaya konulamamustir.
Mannitol hem hacim titkenmesine yol agabilir hem de mannitol ile
serbest su kayboldugundan hipernatremi ortaya ¢ikabilir. Yiiksek
dozlarda (giinde> 200 gram mannitol) veya bobrek yetmezligi olan
olgularda hiperosmolaliteye, hacim genislemesine ve hiperosmo-
lar hiponatremiye neden olabilir. Hiperosmolalite, potasyumun
hiicrelerden pasif hareketine neden olabilir ve plazma potasyum
konsantrasyonunu yiikseltebilir. Mannitol uygulamasinin kullani-
my, belirgin sekilde siddetli rabdomiyolizi (CK> 30.000 IU/L) olan
hastalarda fayda saglayabilir; ancak mannitol uygulamasiyla iliskili
kesin kanit yoktur (41).

Metabolik Anormalliklerin Tedavisi

Hiperkalemik kardiyak arrest ya da kardiyak aritmi hayat: tehdit
edici komplikasyonlarin baginda gelir. Siddetli hiperkalemiyi teda-
vi etmek i¢in hemodiyaliz gerekebilir. Cok biiyiik potasyum yiikii
nedeniyle diyalizden sonra bile sik sekilde potasyum diizeyinin
izlenmesine gerek olabilmektedir. Diyaliz sonras1 rebound hiper-
kalemi gelisebilmektedir (41).
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KLINIK SEYIR

Rabdomiyolizin klinik seyiri biiyiik 6l¢iide etyolojik faktor ile
iliskilidir. Vaka raporlar1 ve kiigiik retrospektif calismalar ile elde
edilen sonuglar incelendiginde; rabdomiyolizin erken ve agresif
sekilde tedavi edildiginde mitkemmel bir klinik seyire sahip ol-
dugu ortaya konulmustur. Rabdomiyoliz kaynaklt ABY gelistiren,
ciddi yaralanmasi olan hastalarin 6liim oran1 %7-80 arasinda degi-
sen genis bir spektruma sahiptir (5). Rabdomiyoliz kaynakli ABY
gelisen hastalarin, hastanede yatis siireleri daha uzundur. Diyaliz,
oligiirik ABY hastalarinin yaklasik %85’inde ve oligiirik olmayan
ABY hastalarinin %30’unda gerekmektedir. Diyaliz gerektiren
ABY hastalarinda 6liim orani %50 ila %80 arasindadir Buna rag-
men ¢ogu durumda, ABY tamamen geri doniisiimliidiir ve gogu
hastada birkag ay icinde bobrek fonksiyonlar: normale doner (5).
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