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Outline of talk

• Case presentations
• Causes of renal failure (AKI) in an ultramarathon
• Most serious: rhabdomyolysis
• Most common: dehydration 
• Most dumb: NSAIDs
• From WSER research: Does AKI from 
ultramarathons put you at risk for successive AKI?



Case reports
Case #1: A 19‐year old college freshman experienced 2 episodes of rhabdomyolysis while 
playing competitive ultimate frisbee. The first episode occurred following a 5‐hr frisbee
tournament (her actual playing time was estimated to be 3 hours).
At the end of the tournament, she developed severe, diffuse muscle soreness. She was 
unable to straighten her elbows and knees and had difficulty standing because of soreness 
in her back muscles. Her urine became brown‐colored but she did not seek medical 
attention. The muscle soreness resolved after 3 days.
Her second episode of rhabdomyolysis occurred 2 weeks later. This time, she participated 
in a 2‐hr frisbee scrimmage followed by a 2‐hr karate class. Shortly thereafter, she 
experienced severe muscle cramping and sought medical attention.
The following day, her CK (creatine kinase, an enzyme found in muscle cells) levels peaked 
at 59,000 U/L. Over the following week, the CK level fell to 266.
She did not recall any illness or fever preceding these 2 episodes and was not taking any 
medication. Until this point in her life, this young woman had no history of 
rhabdomyolysis. In high school, she played tennis and ran track. She tolerated workouts of 
up to 2 hours without difficulty. She was a sprinter, but could run 2 miles with no problem. 
It was subsequently determined that she had a genetic predisposition for rhabdomyolysis .



• Case #2: A 40‐year old AA male developed rhabdomyolysis in his 
biceps after doing several sets of "negative curls". These are exercises 
where a spotter helps lift a heavy barbell up (concentric phase), and 
then the weight‐lifter lowers the barbell (without assistance) until his 
arms are in an extended position (eccentric phase). Roughly 18 hours 
after doing negative curls, this athlete experienced severe biceps pain 
and could not fully extend his arms. His CK levels reached 76,000 U/L 
(normal range: 60‐320 U/L).



• Case #3: A 21‐year old ultrarunner without previous medical 
history had serious muscle cramps in the middle of a marathon 
race when the temperature was 98oF and so she took an 800 mg 
ibuprofen. Subsequently, she had blood drawn when she went to 
her PMD later that day feeling tired (duh!) and on screening 
blood tests her creatinine was 2.2 mg/dl (normal ~0.8). The 
fractional excretion of sodium in the urine was 0.5%. Blood 
chemistries a week later were normal.



Causes of AKI during (ultra)marathons

• Ranges from 38‐80% following 
ultramarathons

• Many of these are essentially lab 
abnormalities and do not indicated renal 
damage (i.e. acute tubular necrosis, ATN)

• Most cases of lab abnormalities are “pre‐
renal”

– Volume depletiondecreased
effecive arterial volume

– Exacerbation by NSAIDs 
(hemodynamic) 

– Some have postulated cardiac 
“exhaustion” leading to cardiorenal
syndrome but that has to be rare in 
the ultra population

• Most common cause of ATN is 
rhabdomyolysis



Most nasty kind of AKI



What is rhabdo?
A continuum…



Muscles are not just your 
grandfather's bundles of actin/myosin

Lots of stuff that does bad things to the kidneys



For those who like physiology 
diagrams…



Common causes reported for rhabdo

Next slide



Drug causes

Most common in int med practice

Probably most common at 
UCDMC (county hospital)



Pathogenesis of rhabdo

Renal lesions



Diagnosis of Rhabdo
• Need to think about it! (high 

index of suspicion): for 
example during an 
ultramarathon in the heat.

• Ask about muscle symptoms 
(pain, cramps) and signs: look 
for signs of crush injury or 
evidence of extreme exertion 
(i.e. 100 mile run in the heat)

• Ask about drugs (i.e. statins, 
lithium, cocaine, heroin)

• Ask about color of urine



Diagnosis of Rhabdo:
urinary findings

Key medical student finding on UA: heme (++) but no RBCs



Initial laboratory findings in rhabdo



Late laboratory findings 

Too late…
Seen in rhabdo



If AKI intervenes…

• A triple whammy
– Pre‐renal 
vasoconstriction

– Intra‐renal cast 
formation

– Tubular toxicity



Treatment is very controversial 
because…

• No controlled trials of saline‐
based fluid vs. bicarbonate 
(hard to believe…)
– Lamenting this since I was a 

nephrology fellow in the 80’s
• Bicarbonate recommendations 

based on lab (chemical) and 
animal studies only

• Overshoot alkalosis with 
bicarb can worsen 
hypocalcemia

• Many physicians (especially ER 
docs!) have their favorite 
recipes frequently not based 
on science

• Consensus: give fluids!



Treatment: a recipe

NEJM 2009



Treatment summary

• In the field: 
– muscle pain and/or dark 
urine: check volume 
status

– Normal saline (or HTS) 
hydration, being 
cognizant of the 
possibility of EAH 

– Consider bicarbonate
– Avoid sports drinks (K+) 
– Recommend 
hospitalization



When to return after a rhabdo episode



NSAID‐induced AKI

• Very commonly used 
pain/inflammatory 
medicine

• Mechanism: inhibition of 
a variety of pathways 
including vasodilatory
prostaglandins

• attenuation of afferent 
vasodilation

• Can lead to ATN especially 
with volume depletion



NSAID‐induced AKI

most dumb, most preventable, most 
dumb, most stupid



NSAID‐induced AKI:
why are these drugs so nasty?

Because they affect prostaglandins which are vaso‐
active  

Appears “pre‐renal” on urine chemistries 
(UNa <10 or FENa <1%) and is transient: 

within minutes/hours



Here’s what we see in clinic: 
NSAID plus ACEI/ARB are a very bad 

combination 
due to action on both incoming and outgoing arterioles



If you are dehydrated, the NSAIDs are 
even worse

same withcardiorenal



Diagnosis of NSAID‐induced AKI

Low UNa, low FENa, high 
BUN/Creatinine ratio



Treatment of NSAID‐induced AKI

• Stop NSAID (duh)
• Same as volume 
depletion: give fluid

• Rarer:
– hyperkalemia (decrease 
renin secretion)

– hyponatremia (increase 
ADH activity)

– nephrotic diseases



WSER research: People who had AKI 
on one ultramarathon were notmore 
likely to get it on a subsequent ultra

• 38 runners who had undergone post‐race 
blood analyses at multiple races among 
which 16 (42.1%) met the "risk" or "injury" 
criterion at the first race. 

• 12 (75%) met the criteria at a subsequent 
race

• For most (56.2%) of the 16 runners meeting 
the criteria at the first race, the subsequent 
race caused less increase in serum 
creatinine concentration and decrement in 
estimated glomerular filtration rate than 
the first race



Horses get it too



Happy running!


