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RESUMEN

La neumonia atipica es una neumonia que no sigaargb clinico y/o radiolégico
habitual, y que no responde al tratamiento concilaras. Es causada por bacterias diferentes
de las que causan la neumonia tipica, entre lassgueestacamycoplasma pneumoniae,
Chlamydophila pneumoniae y Chlamydophila psittaci. Se presenta a continuacion un estudio
descriptivo a través de una revision bibliografi€a. seleccionaron estudios que incluyeron
nifos y adolescentes menores de 18 afios con diagngsositivo de neumonia aguda
comunitaria, con confirmacion etiolégica por PCRseyologia deMycoplasma pneumoniae,

Chlamydophila psittaci y/o Chlamydophila pneumoniae.

Resultados: Se seleccionaron 83 publicaciones, liotus de texto, tres publicaciones
de organizaciones de la salud, y registros hospital de laboratorio del CHPR. Tanto
Mycoplasma pneumoniae como Chlamydophila pneumoniae son agentes causales importantes
de neumonia atipica en multiples poblaciones, e26us52% par®l.pneumoniaey 9 a 44% de
C.pneumoniae en este estudidChlamydophila psittaci no es un agente frecuente, pero debe
considerarse en casos de exposicion a aves. larsitilogia es inespecifica, presentandose
principalmente como tos y fiebre, de inicio ins&to La radiografia es patolégica en el 95-
100% de los casos, la presentacion mas frecuemteofuo patron intersticial difuso. Si bien no
existen estudios clinicos suficientes para demokdrafectividad de un antibidtico sobre otro,

se recomienda el uso de macrolidos

Conclusiones: Se constaté que es escasa la infirmaacional sobre el tema. Se
percibe una necesidad de profundizar en este dmiiio investigaciones de calidad que
permitan un mejor diagndstico y manejo de la endelaad, asi como la orientacion de politicas
de salud. La protocolizacion de scores y de tésrigagndsticas podria contribuir a mejorar el

conocimiento y tratamiento de esta patologia.

Palabras clave
Neumonia atipicavlycoplasma pneumoniae. Chlamydophila pneumoniae. Chlamydophila

psittaci. Nifios. Adolescentes.



INTRODUCCION

Definimos neumonia como una infeccibn de la vigiratria baja, que asocia
sintomas, signos y opacidades radiolégicas cafsiitess. La neumonia atipica es una
neumonia que no sigue el curso clinico y/o radiobdhabitual, y que no responde al
tratamiento con penicilinas. Es causada por basteliferentes de las que causan la neumonia
tipica, entre las que se destaddigcoplasma pneumoniae, Chlamydophila pneumoniae y

Chlamydophila psittaci.

Los agentes etiologicos presentan ciertas carsiitad morfolégicas y funcionales en
comun. Se destacan entre ellas su pequefio tamaflexgpermite atravesar filtros bacterianos,

la gran dificultad que existe para cultivarlas ypswed celular con caracteristicas particulares.

Los micoplasmas se encuentran entre los organismoslulares de vida independiente
mas pequefios que existeviycoplasma pneumoniae es un agente de infecciones del tracto
respiratorio alto y bajo, y puede producir ademasnmicaciones a nivel del sistema
cardiovascular, el sistema nervioso central, la ypiel sistema digestivoM.pneumoniae es
agente etiolégico de un importante porcentaje de naumonias agudas adquiridas en la
comunidad, y puede presentarse en cualquier fratgaia. Su mecanismo principal de
transmisiébn es mediante la aspiracidn de goticuifectantes esparcidas por la tos de un

paciente enfermo.

Las clamidias son un grupo de bacterias inmoévilepeguefias. Son pardsitos
intracelulares obligado<C.pneumoniae es un agente causal de variadas infecciones atgbtr
respiratorio alto y bajo, entre las que se destdwanquitis, sinusitis, y neumonia. Por lo
general las infecciones con estos microorganisrhederen a procesos que no ponen en riesgo
la vida del enfermo, salvo en ciertos casos puesualambién puede producir infecciones
cronicas, especialmente en pacientes con enfermedadpiratorias cronicas, y tiene un rol
demostrado en las exacerbaciones asméaticas. Suomsees el ser humano y su forma de
transmision, si bien es aun discutida, se consigaeeaes mediante la aspiracion de secreciones

respiratorias infectadas.

Las infecciones porChlamydophila psittaci en humanos estan asociadas con la
exposicion a aves (principalmente loros) infectamtasla bacteria. Se da por el contacto directo

con aves infectadas, su material fecal, polvo queenga la forma infectante de la bacteria o



por la inhalacién de aerosoles que contengan lmaika transmision persona-persona es muy

rara.C. psittaci puede infectar y causar enfermedad en variada®sejlel organismo.

La presentacién clinica de la neumonia atipica @wediar desde casos asintomaticos
en las que la infeccion pasa desapercibida, hasidras graves, sin embargo la mayoria de los
casos son leves a moderados. Los hallazgos al ex@@sied pueden no ser concordantes con la
gravedad de la sintomatologia. No existe un pdfgico en la radiografia de torax. Al igual que
en el examen fisico, los sintomas no tienen buemalacion con los hallazgos radiogréficos. El
diagnostico de la neumonia atipica se realiza ese lza un patron clinico, radiolégico y

evolutivo. El diagndstico etioldgico solo es posiblediante exdmenes de laboratorio.

La seleccion del tema parte fundamentalmente oegartancia de conocer la situacion
epidemioldgica de nuestro pais. Debido a que nstexiestudios nacionales que aporten esta
informacion, este trabajo intenta acercar a nuasi@fidad a partir de estudios derivados de
otros paises. Interesa también describir la prasgmt clinica y paraclinica, los métodos

diagnésticos, y orientar hacia las pautas actukddsatamiento de la enfermedad.

METODOLOGIA

Disefio
Se realizd un estudio descriptivo a través de amigion bibliografica, centrado en las
caracteristicas epidemioldgicas, clinicas y datn&nto de las neumonias por bacterias atipicas

en pacientes pediatricos y adolescentes.

Estrategia de busqueda
Se llevo a cabo una busqueda en las bases deGitatbsane, PubMed, Scielo, Timbd y
Google Scholar. Se utilizaron las siguientes ecmgs de busqueda:
“mycoplasma pneumoniae” AND “pneumonia” AND (“chHil®R “adolescent”)
- “chlamydophila pneumoniae” AND “pneumonia” AND (‘ibdi" OR “adolescent”)
“chlamydophila psittaci” AND “pneumonia” AND (“chil’ OR “adolescent”)
Ademas se revisaron las referencias de las puldites encontradas con la finalidad de recabar

otros estudios potencialmente utilizables.



Se consultaron ademas libros de texto de infedilomicrobiologia y pediatria,
comunicados de la OMS y de organizaciones gubemais de la salud, y registros

estadisticos del Centro Hospitalario Pereira Rbssel

Criterios de inclusion y exclusiéon

Se seleccionaron estudios realizados en nifios,ededdasta 18 afios de edad, con
diagnostico positivo de neumonia aguda comunitaoa, confirmacién etioldgica por PCR o
serologia deviycoplasma pneumoniae, Chlamydia psittaci y/o Chlamydophila pneumoniae. Se
incluyeron tanto articulos en inglés como en esp&fiocuanto a sus fechas de publicaciones,
no se establecio un limite para su inclusion. Lilipacion mas antigua es del afio 1978, y la
mas nueva del 2016. Sin embargo, para evaluapetasepidemiolégico se optd por estudios

publicados durante los ultimos 20 afios.

Se excluyeron aquellos estudios que no permitie@sacal texto completo y de los que

no se contaba con un resumen con los datos nexesari

RESULTADOS

Se revisaron mas de 2000 titulos encontrados,sdeulmies se seleccionaron mas de 300
gue se consideraron potencialmente relevantes. idewando los criterios de inclusion y
exclusion se seleccionaron finalmente 83 publiceeso que se dividieron en 66 estudios
epidemiolbgicos, 29 estudios para la presentaciinica y 9 estudios para el tratamiento.
Ademas se incluyeron datos de ocho libros de tésds,publicaciones de organizaciones de la

salud, y registros hospitalarios de laboratorioGkhtro Hospitalario Pereira Rossell (CHPR).

De acuerdo a los registros del CHPR, desde el @fi8 Rasta la fecha se realizaron 82
PCR como apoyo diagnostico de una posible neunatiiga. De estos estudios, Unicamente 7

fueron positivos, 4 de ellos paviycoplasma Pneumoniae y 3 paraChlamydia Spop.*

* Datos obtenidos mediante la Prof. Adjunta Laurard®, Doctora en Biologia Molecular, Especialista e
Laboratorio Clinico. Encargada del Laboratorio dddjéa Molecular del Centro Hospitalario Pereira Rbbsse



Etiologia

Mycoplasma pneumoniae

Clasicamente, se considera que entre el 2 y el@9%s neumonias agudas adquiridas
en la comunidad son causadas popneumoniae™, aunque estos valores varian ampliamente
segun la zona geografica, la edad de la poblacé&poga estacional. Si bien existe presencia de
infecciones pomM.pneumoniae durante todo el afo, especialmente en poblacior®mas, la
tasa de infeccion presenta picos en los mesesde.dta enfermedad suele aparecer en brotes
epidémicos que aparecen cada 3 a 7 afios y perdistante 12 a 30 mesSedurante los que la
incidencia aumenta de manera importante. Los bretas especialmente frecuentes en
poblaciones que se encuentran en estrecho cortasto escuelas, internados, residencias y

cuarteles militares.

La neumonia por Mycoplasma no es exclusiva de nadtanja etaria, pero es mas
comun en nifios y adultos jévenes. La mayor tasafel@acion se encuentra durante la edad
escolar (5 a 9 afios). Anteriormente se pensaba@egistia la infeccion en menores de 5 afios,
sin embargo en el dltimo tiempo se ha reportadawmento significativo en la tasa de infeccion
en esta edad. Se cree gue estos hallazgos se aetregimiento de la poblacion infantil que
concurre a instituciones preescolares, y a la meje los métodos diagnéstitosLas

infecciones en menores de 6 meses son infrecuentes.

La infeccion por M.pneumoniae se presenta también en personas sanas. Puede
facilmente pasar desapercibida, y suele persistiegfermos alun luego de un tratamiento
adecuado. Se calcula que mas del 90% de los mageres afios presentan serologia positiva
para Mycoplasna Es frecuente también la presencia de coinfecsiaoa virus y bacterias
tanto tipicas como atipicas. Se estima que en lu025% de las neumonias infantiles puede

aislarse mas de un agente etiologico

Se incluyeron 53 estudios en la revision bibliogeafsobre epidemiologia de

M.pneumoniae, los resultados de los cuales se resumen enléalitab



Tabla 1 {parte 1) - Epidemiologia M.pneumoniae

Chile 20009 15 meses a 12.4 afios 4356 65 1.5%

Argentina 2012 menores de 5 afios 23854 845 3.6%

China 2013 menores de 12 afios 2174 80 3 7%

EEUU 2015 menores de 18 afos 2638 178 6. 7%

Peru 2012 1 mes a 14 afios 70 3 1.1%

China 2013 1 mes a © afios 1560 123 7.9%

Moruega 2013 menores de 18 afios 26039 2484 8.3%

Mexico 2013 mencres de 18 aflos 302 34 11.3%
Argentina 2006 6 meses a 16 afios 5521 646 11.7%
Italia 2008 menores de 14 afos 866 102 11.8%
Polonia 2011 menores de 18 aios 332 230 12.3%
Suiza 2001 menores de 18 afos 253 j2 12.6%
Brazil 2012 3 meses a 16 afos 245 +H 12.8%
Suiza 2002 1 a 16 afios 253 32 13.0%
EEUU 2004 2 meses a 17 afios 134 2} 14.0%
Tailandia 2007 2 a 15 aflos 245 35 14.3%
Serbia 2014 1 a 15 afios 166 24 14.3%
Tapon 2006 menores de 18 afios 037 151 16.1%
Tapon 2001 menores de 15 afos 2138 352 16.5%
India 2008 6 meses a 12 afios 75 13 17.3%
Corea 2010 9 meses a 14 afios 1083 181 17.6%
Turquia 20046 3 meses a 12 arios 1040 18 18.0%
Tapon 2004 menores de 18 afios 369 68 18 4%
China 2015 28 dias a 15 afios 30756 1585 19.0%
Eslovenia 2015 menores de 16 aflos 3002 047 19 0%
China 2014 menores de 16 afos 3073 588 19.1%
Egipto 2014 menores de 18 afios 103 20 19 8%
Malasia 2001 1 mes a 15 afos 170 40 23.5%
Corea 2008 menores de 16 afos 24035 568 23 6%
India 2003 menores de 18 aflog 835 23 24 2%
China 2013 menores de 18 aflos 10243 2637 25.7%




Afio de

Tabla 1 (parte 2) - Epidemiologia M.pneumoniae

M. pneumoniae

publicacion Rango etario
Grecia 2004 mencres de 18 afios 65 18 27 7%
Turquia 2006 2 mese a 135 afios 140 40 28.6%
China 2015 meneres de 16 afiog 1613 481 20.8%
Finlandia 2004 menores de 18 aflos M 61 30.3%
India 2011 menores de 18 afios 75 23 30.7%
Suiza 2003 menores de 16 afios 50 16 32.0%
Tarwan 2007 3 meses a 16 afios 256 82 32 0%
Ttalia 2000 2 a 14 afios 203 68 33.5%
Eenia 2002 menocres de > afios 08 33 33.7%
Espafia 2002 menores de 16 afios 242 82 331.0%
Espatia 2007 6 meses a 16 afios 715 240 34.0%
ITtalia 2001 2 a 14 afies 613 210 34.3%
Turquia 2002 menores de 16 afios 33 19 34.5%
Tapon 2004 menores de 7 afios 344 120 34 8%
Grecia 2004 menores de 18 afios 75 26 35.0%
EEUU 2009 menores de 18 afios 77 29 37.6%
China 2015 mencres de 14 afios 1204 491 40.0%
Tapon 2006 menores de 18 afios 141 58 41.1%
China 2013 mencres de 16 afios 179 g3 46.0%
Brasil 2010 3 meses a 16 afios 190 05 50.0%

De los estudios recabados, Unicamente dos conténfarmacion epidemioldgica
especifica sobre neumonia atipica. Salas (2b@ncontr6 una prevalencia del 52% Kle
pneumoniae, mientras que Huong et &lhallaron un 26%. Sin embargo, el estudio de Huging
al se desarroll6 en pacientes con neumonia at§gieara, y ambos estudios se originaron en
diferentes paises (Bolivia y Vietnam), por lo g@eimposible concluir si las diferencias son
debidas a la diferencia de gravedad de los casbiovariaciones en la distribucion geografica

de M. pneumoniae.



Debido a la escasez de estudios especificos deoméasratipicas en nifios, se utilizaron
estudios realizados en pacientes con heumonia aguaaanitaria que incluianM.pneumoniae
como agente etiolégico. Entre los 51 estudios siElerados se hall6 una incidencia de
M.pneumoniae promedio de 22.8%, con valores maximos de 50%wver et al, Brasil 2016
y minimos de 1,5% (Padl et al, Chile 2009%i bien dentro de la bibliografia consultada texis
una importante diversidad tanto temporal como pibteal y geogréfica, no se encontré
evidencia que respaldara un patron epidemiolégitdaeincidencia de Mycoplasma en los

diferentes afos, areas geogréficas y poblacioreefuguon incluidas en este trabajo.

En cuanto a la distribucion de frecuencia de infetsegun la franja etaria, nuestra
busqueda arroj6 datos controvertidos. Siete de dstudios recabados incluian un
desglosamiento de la incidencia por edades. Poladm, 4 de ellos coinciden en que las
infecciones por Mycoplasma son mas frecuentes euda escolar, descendiendo de manera
importante una vez que se alcanza la adolescelnofa3 estudios restantes afirman que la
media de edad de presentacion de infecciones poopfgsma es menor, con un pico entre 1y

3 afos de edad.

Chlamydophila pneumoniae

Se calcula que la proporcibn de neumonias agudamirdtarias que involucran a
Chlamydophila pneumoniae pueden llegar a ser hasta el 20%, variando sedllngar
geogréafico donde se realice el estudio epidemiotijgia poblacion estudiada y el método

diagnéstico empleado.

En cuanto a los estudios en poblaciones pediatramdia encontrado evidencia de
infeccién en porcentajes que oscilan desde un #0498, aunque la cantidad de diagndsticos
han aumentado desde la introduccion de la PCR ooétodo diagndstico. Las infecciones por
C. pneumoniae no tienen un predominio estacional en su incidengiaunque se cree que la
enfermedad presenta cierta periodicidad, no esnticada como la que se puede apreciar en
Mycoplasma pneumoniae. La bibliografia sugiere que éstas bacterias ptasenn patron de

ciclo epidémico de 3 a 6 afids



Tabla 2 - Epidemiologia C.pneumoniae

Psde  Aode  pugewaio  monl gulammes
China 2015 28 dias a 15 afios 30736 36 0.1%
EEUU 2013 menores de 18 aflos 2638 12 0.3%
Moroega 2013 menores de 18 afos 26030 261 1.0%
Malasia 1007y 2 meses a 3 afios 87 | 1.2%
EEUU 1996 menocres de 18 afos 155 2 1.3%
Grecia 2002 meneres de 16 afios 17 1 1.3%
Turgua 2006 3 meses a 12 afios 100 2 2.0%
Argentina 2012 menores de 5 afios 23854 620 2.6%
Tapon 2006 menores de 18 afios 141 4 2.8%
Tailandia 2007 2 al5 afdos 245 7 2.8%
Panama 1908 menores de 18 aios 335 10 2 2%
Tapon 1005 menores de 2 afios 326 11 3.4%
[talia 200 2 a 14 afios 203 8 4.0%
Fuinlandia 2004 mencres de 18 aflos 2n o 4.3%
Tapon 1992 menores de 18 afios 223 11 4 9%
India 2006 menores de 3 afios 73 4 5:5%
EEUD 1oa0 6 meses a 16 afios 168 14 6.0%
Turquia 2006 2 mesea 15 afios 140 g 6.4%
India 1908 menores de 18 afos 62 + 6.5%
Tapon 1004 2 meses a 15 afios 136 3 6.8%
Polonia 2011 menores de 18 aflos 332 134 T.2%
Suiza 2003 menocres de 16 afios 50 4 8.0%
Eslovenia 2002 menores de 15 afos 185 16 8.6%
China 2013 1 mes a @ afios 1560 139 5.0%
EEUU 2004 2 meses a 17 afios 154 14 0.0%
India 2003 menores de 18 afios a5 10 10.5%
Espaiia 2002 menores de 16 afdos 242 32 13.2%
Finlandia 1003 menores de 13 afios m 20 14.0%
Italia 2001 2 a 14 afios 613 87 14.2%
Tapon 10040 menocres de 10 afios 303 47 15 4%
Pern 2012 1 mes a 14 afios 70 12 17.1%
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La enfermedad pa€hlamydophila pneumoniae es de distribucion mundial. El pico de
infecciones primarias se da en nifios de entre B gfibs, pero son comunes las recurrencias y
es frecuente la enfermedad en adultos mayores.asegcon climas calidos y/o areas poco
desarrolladas la enfermedad aparece en edadesm@@ahas. En los Estados Unidos se calcula
mediante estudios de prevalencia basados en sieralog el 50% de los adultos presentan

anticuerpos especificos patgneumoniae.

Durante el transcurso de esta revision biblioggafie incluyeron 31 estudios con

informacion relevante acerca de la epidemiologi@.geeumoniae (tabla 2).

Dentro de los estudios analizados se encontrd0 unédencia promedio de
C.pneumoniae como agente causal de neumonia aguda comunitdri 2%, siendo el valor
mas alto 17,1% y el més bajo de 0,17% De manera similar a lo sucedido con la informacié
obtenida paraMycoplasma pneumoniae, no se encontraron evidencias que apoyaran udrpatr
epidemioldgico incidental d€.pneumoniae en relacion a un periodo de tiempo, poblacién o

espacio geografico en particular.

Con respecto a la distribucién de infecciones @pneumoniae de acuerdo a la franja
etaria, esta blsqueda orienta a que las infecciporedste germen suelen presentarse en nifios

mayores de 10 afos.

Chlamydophila psittaci

Las psitacosis se distribuyen globalmente, y emtoua su incidencia no presentan una
relacion clara con estaciones del afio. Desde 28h0hhbido menos de 10 casos anuales de
infecciones porChlamydophila psittaci registradas en los Estados Unidos, y el numererva
descenstd. Menos del 10% de los pacientes afectados son merde 18 afiés Debe
sospecharse infeccion pGrpsittaci en pacientes con sintomas persistentes y con detdges

de exposicion a aves o0 a sus desechos.
Se encontraron Unicamente 3 estudios en la revisldiografica sobre epidemiologia

de C.psittaci (incluidos en la tabla 3). Solo uno de dichos distifue realizado en los ultimos

10 afios.
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Tabla 3 - Epidemiologia C.psittaci

Afio de

e publicaciim Rango etario n total
Tapon 1902 menores de 18 afios 223 3 2.2%
Mlalasia 1907 2 meses a 3 ailos 87 | 1.2%
Turquia 2006 3 meses a 12 afiog 100 1 1.0%

La proporcion encontrada de neumonia aguda conmnangacundaria &.psittaci fue
baja en los tres estudios, de 1% para Bitiin & &|2% para Ngeow et &l.y 2,2% para
Numazaki et af? No se obtuvieron datos sobre diferencias segurd edaun patrén

epidemioldgico.
Clinica

Como se menciond anteriormente, esta enfermedadepuesentarse de formas muy
variables. El curso de una neumonia causada popdt®genos abarcados en este estudio
comienza con aproximadamente 10 dias previos dens&s del tracto respiratorio alto y
repercusion general, donde luego instala sintorksatto respiratorio bajo. También presenta
alteraciones en la radiografia de térax, como tiafilones intersticiales, consolidaciones

parenquimatosas, derrames pleurales, entre otros.

De la bibliografia revisada para este trabajo,medizaron 27 articulos que tratan sobre
la presentacion clinica y radiolégica de la neumaiipica. 18 estudios mencionan la presencia
de tos entre 89,9 y 100% a excepcién de que reportd un 42,2% La misma se presenta
como seca, persistente, insidiosa y en algunos @gaanosante, con una duracion de alrededor

de 4 semanas.

Se destaca la presencia de fiebre en 16 de logi2dlas incluidos, presente en mas de
61% de los pacientes, encontrandose en algunadiesen el 100% de los casos. (ver tabla 4)
En dos articulos se hace mencion a la diferendi@ &tycoplasma Pneumoniae y Chlamydia
Sp, viendose menos frecuentemente la presencia beefen las infecciones causadas por

Chlamydia spp.**

Siendo estos dos sintomas los méas frecuentes,gRedriet af® realizaron el score

TEF, que tiene en cuenta la duracion de la toelme y la edad. Este score fue creado para
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aproximar al diagndstico etiolégico de la neumon@ un valor predictivo negativo de 96%
para M.pneumoniae. Fischer et al° a su vez crean una regla predictora de neumonia po
M.pneumoniae. Esta toma en cuenta la duracion de la fiebregdéd, e identifica pacientes en
riesgo de presentar infeccion pdrpneumoniae cuando son mayores a 3 afios y cuando la
fiebre dura méas de dos dias. Si bien son guiasejuélizan en la practica clinica, es necesario

realizar estudios prospectivos para verificar ledea de las mismas (ver anexos).

Los estudios mencionan otras manifestaciones aln&sociadas entre las que se
destacan: faringitis, rinitis, sinusitis, otitisgpercusion general, cefalea, vomitos y diarrea,

siendo estos dos Ultimos sintomas mas frecuenteerares de 5 affds

En cuanto a los signos, se destacan los esterseass en forma de sibilancias
presentes entre el 19 y el 99% de los casos. Deetros estertores humedos, se detectaron
estertores crepitantes en un porcentaje que osctee 62 y el 65,5%. Las sibilancias
demostraron estar asociadas significativamente laoneumonia poM. pneumoniae®®. La
presencia de taquipnea se encontré en un 20,%806% los casos y es un signo clinico que

suele presentarse en pacientes menores de 5’afios.

Manifestaciones extrapul monares

El 25% de los pacientes infectados phpneumoniae presentan ademas compromiso
extrapulmonar (ver tabla 5). El hallazgo extrapularomas frecuente es la elevacion de las
enzimas hepéticas, las cuales vuelven a la norathla terminar el cuadtoSe destacan
alteraciones del sistema nervioso central comofaliti® mielitis transversa, neuritis dptica,
entre otras; las cuales aparecen una o dos serazes de la infeccion respiratoria. Se
encuentran también alteraciones en la piel comatera y enantema, llegado en ocasiones a
cuadros més graves como el sindrome de Stevenselgttompromiso articular de pequefas y

grandes articulaciones; complicaciones cardiacagegrcomo endocarditts

Las bacterias del género Chlamydophila que abasta estudio no suelen producir
manifestaciones extrapulmonares en el contextondeinfeccion respiratoria aguda baja, pero
se asocian a infecciones prolongadas. Existe esi@eque las infecciones infantiles por
C.pneumoniae podrian estar relacionadas con enfermedades asbrém adultos, como

Alzheimer, esclerosis mdltiple, enfermedad de Kakiag enfermedades pulmonares crérficas
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Durante esta busqueda se analizaron 27 estudides driales cuatro eran revisiones
sistematicas que incluian multiples estudios abisicn 14 de ellos se mencionaba la ocurrencia
de complicaciones extrapulmonares. Los sistemasafeétados fueron el cutaneo (9 estudios),
el hematoldgico (6 estudios), el nervioso (6 estsidy el digestivo (5 estudios). En menor
medida se encontraron menciones a manifestaciomediocasculares (3 estudios) y
musculoesqueléticas (3 estudios). El sindrome eee8s-Johnson fue nombrado en 3 estudios,

al igual que el Guillain-Barré. Schonlein-Henochk faencionado en un solo estudio.

La aparicion de las manifestaciones extrapulmonseef& segun cada estudio, no
permitiendo predecir la prevalencia de las misrihsu et &°. evidencian una mayor cantidad
y peor evolucién de complicaciones extrapulmonareaquellas infecciones plgr.pneumoniae
resistentes a macrolidos. En este estudio, 10%osleadcientes con micoplasma sensible a
macrolidos presentd complicaciones extrapulmondoems ellos disfunciones hepéticas. Por
otro lado, casi un 30% de los pacientes infectguwsM.pneumoniae macrolido-resistente
presenté complicaciones, que incluyeron multiplsemas (digestivo, cardiovascular, cutaneo,
nervioso, urinario, hematolégico y musculoesqueddtiSe observé ademas una mayor estadia

hospitalaria y duracion de los sintomasvepneumoniae resistente a macralidos.

Tabla 4 - Presentacion clinica por estudios

Porcentaje de

Sintoma/Signo Estudios

afectados
Tos 18 800 - 100%
Fiebre 16 61 - 100%
Manif cutaneas o
MManif. neurologicas ]
MManif. hematologicas 6
Estertores 5 448 - 00%
Manif. hepaticas 5
Cefalea 4
Vomitos 4 14.7 - 38%
Diarrea 4 0.4-207%
Taquipnea 3 10.35 - 65.5%
MManif. cardiovasculares 3
Manif. musculoesqueleticas 3
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Tabla 5 - Manifestaciones extrapulmonares asociadas a M.pneumoniae.
Adaptado de Long et al, 2012

MMaculopapulas discretas

Ertema multiforme

Sidrome de Stevens-Johnson

Sindrome de Gianotti-Crosti
Deermatologico Urticaria

Exantema mobiliforme

Vesiculas/bullas

Estomatitis ulcerativa

Erttema margmado

o Trombosis (anticuerpos antifosfolipidos transitorios)
Hematologico _ - o
Purpura trombocitopénica frombotica

Encefalitis'meningoencefalitis
Mlielitis transversa
Sindrome de Guillain-Earre
Encefalitis focal
Sistema nervioso  Folirradiculitis

central Paralisis de Bell
Paralisis asimetrica
Ataxia cerebelosa
Psicosis

Infarto cerebral

_ Curso agudo/cronico
Osteoarticular . _ _ _ o
Artritis monoarficular' migratoria‘poliarticular

Pericarditis

Miocarditis
Cardiovascular Bloqueos

Infarto de muiocardio

Inswficiencia cardiaca congestiva

Higado Leve elevacion de las enzimas hepaticas

Pancreas Inflamacion aguda

Conjuntivitis
Ojo Irifig

Edema de nervio optico

Glomerulonefritis
(Oiros
Fabdomnuolisis




Radiologia

La bibliografia consultada afirma que es impositdgerminar la etiologia de una
neumonia tomando como referencia a los hallazgofcas$ y radiogréficos. Clasicamente, a
nivel de la radiografia de térax se puede encomtngpatron de infiltrado intersticial que mas
frecuentemente afecta los l6bulos inferiores, y gugran parte de los casos se presenta como
unilateral (80%) con un aumento de la densidadval mentral. En algunos pacientes puede
llegar a evidenciarse la presencia de adenopatiliaseb. Los focos de consolidacion y el
derrame pleural son manifestaciones infrecuentes @uando existen, suelen relacionarse con
neumonias graves. La bibliografia sugiere que &kigos a nivel de la radiografia pueden
sobreestimar la afectacion del térax en relacidm sugerido por las manifestaciones clinicas.
Se menciona también que las alteraciones radicggafpueden persistir durante un tiempo

prolongado, incluso varias semanas luego de lgpdéasan de los sintomas.

Los estudios encontrados coinciden en que no exstaiferencia sustancial entre los
agentes etiologicos, por lo que un acercamientodiblogia mediante el uso de la radiografia
es imposible de plantear con una sensibilidad fétgiva. En practicamente todos los pacientes

estudiados (95 - 100%) se encontraron hallazgadquatos a la radiografia.

Dentro de los hallazgos radiologicos se destacaraphricion de un patrén difuso
intersticial que varia segun el estudio analizagsdd un 62 a un 96%, la presencia de
consolidaciones desde un 14 a 51% de los casoBeyanl0,3 al 22,9% se encontré derrame
pleural. Elementos de hiperinsuflacién fueron etreatos en el 13,8%de los pacientes en uno
de los estudios. En la mayoria de los casos laacidic anatémica predominante de las

alteraciones fue a nivel de las bases pulmonares.

Si bien no se encontr6 un patrén caracteristiconidos menores de 5 afios presentaron
mayor proporcion de bronconeumonia, mientras quesmayores se observé principalmente
infiltracién parenquimatosa. Xia et Almencionan que los sintomas y hallazgos radiolégico
son mas graves a medida que aumenta la edad. Utlicestigiere que hasta un 50% de los
nifos tuvieron anomalias pulmonares hasta tres afiespués de un episodio de

M.pneumoniae™®.
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Técnicas diagnosticas

El diagndstico de la neumonia atipica se realizbame a un patrén clinico, radiolégico
y evolutivo. El diagnéstico etiolégico sélo es bsi mediante exdmenes de laboratorio. El
crecimiento de estas bacterias en medios sélidifisiates es fastidioso, con tiempos de cultivo
gue oscilan entre 2 y 3 semanas y con variadoeriegentos nutricionales de acuerdo a la

especie que estemos cultivando, por lo que seréebeir a otros métodos. Su crecimiento

Algunos de los estudios disponibles permiten laa#6n de anticuerpos IgM, tanto por
inmunofluorescencia como por enzimoinmunoanaligisro estos presentan importantes
limitaciones por ser caros, laboriosos y requeticino tiempo para su realizacién. La serologia
se basa en evaluar la presencia y concentraciéantdeuerpos especificos para un agente
etiolégico en particular. Los titulos de IgM quecsmsideran positivos varian segun el estudio
analizado, desde 1:16 a 1:64. Algunos estudiosiéantonsideran necesaria la realizacion de

mas de una prueba seroldgica para confirmar ehd&igo etiologico.

Fundamental es el uso de métodos moleculares paeatar ADN, principalmente la
reaccion en cadena de la polimerasa (P@BRg, permiten un diagnostico etiolégico precoz (24-
48hs). Estos han significado un gran avance enillimos afios, facilitando el diagndstico
confirmatorio y tratamiento de los pacientes. Laco#dn en cadena de la polimerasa es un
estudio que logra identificar un agente etiologicqartir de un fragmento infimo de su
contenido genético que puede haber sido obteniddivdgsas fuentes (hisopados, aspirados
nasofaringeos, etc.). Su funcionamiento se bakamesencia de 4 pilares fundamentales:

- Contenido genético bacteriano sospechoso del agtalégico que se quiere confirmar

o descartar

- Una Polimerasa termoestable que soporte altas tatnpses
- Cebadores que sirvan como punto de partida dedeci@ y que determinen el
fragmento de gen que se quiere buscar.

- Desoxirribonucleotidos que van a servir para forlas nuevas cadenas de ADN

La PCR se lleva a cabo mediante el uso de un téctador, que es un artefacto que
realiza sucesivos ciclos de calentamiento y enfaata a temperaturas bien definidas en las
gue se producen las diversas etapas del procegwo#licto que se obtiene es finalmente
evaluado mediante una corrida electroforética, daal determina la presencia del fragmento

del gen bacteriano que se busca.
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Existen otros métodos paraclinicos que se puedlearauen estos cuadros, sin embargo
la PCR por su rapidez, su sensibilidad, sus castasvamente bajos y su buena sensibilidad y

especificidad se destaca entre todos. Es el méddaominmente utilizado en nuestro medio.

Todos los estudios analizados realizaron diagrdstitiolégico mediante PCR o
inmunologia. Se ha visto también en algunos estudipresencia de portadores asintomaticos
siendo desde el 21 a 56% de las poblaciones ewsfiagin embargo, es dificil estimar qué

porcentaje de la poblacién sana esta infectada.

Tratamiento

De la bibliografia revisada, 13 publicaciones seodmaron al tratamiento de esta
patologia, de las cuales 4 fueron revisiones lghdificas, 4 libros de texto, 2 estudios

prospectivos de cohorte, 1 revision sistematidaguyia de practica clinica.

Por carecer de pared celulavlycoplasma pneumoniae presenta una resistencia
inherente a los betalactamicos. Esta realidad aeelos antibidticos de eleccién sean los
macrdlidos (inhibidores de la sintesis proteicatdréana) ya que también las clamidias son
sensibles. Entre éstos se destacan la eritromieirsjtromicina y la claritromicina. En cuanto
a la eleccién del macrolido a utilizar, en una glégractica clinica se recomienda eritromicina,
40-50 mg/kg cada 6 horas durante 14 dias, conicaida en menores de 4 semanas por el
riesgo de producir estenosis pildrica. Este puezisionar problemas con la adherencia al
tratamiento ya que son 4 dosis por dia, por locpneo alternativa se recomienda azitromicina a
dosis de 10 mg/ kg dia por 6 dfas

Las neumonias producidas por gérmenes atipictensser procesos autolimitados que
no ponen riesgo la vida del paciente. Sin tratatojelos cuadros suelen resolverse en 7-10
dias. Sin embargo, una antibioticoterapia adecdeshainuye la morbilidad por NAC, acorta la

duracién de los sintomas y disminuye la frecuedeiapisodios sibilantes recurrertes
Segun una revision sistematica realizada por Gardih al (2015), no hay evidencia

suficiente para concluir sobre la mayor eficaciealigin antibiético sobre otro, aunque uno de

los estudios analizados recomienda el uso de nidasd]
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En pacientes con enfermedad grave o con sospechactieriemia se recomienda no
usar macrdlidos. En niflos mayores de 8 afios pugiilezarse ademas las tetraciclinas. Otra
opcion son las fluoroquinolonas como levofloxagmmoxifloxacina, pero no forman parte del

tratamiento de primera linta

Actualmente se estd documentando una crecientestamsia de Streptococcus
pneumoniae a macrdlido¥, por lo que la indicacion de estos antibiticobedga quedar
restringida a neumonias con alta sospecha clinimanfirmacion paraclinica de infeccion por

gérmenes atipicos sensibles.

DISCUSION Y CONCLUSIONES

TantoMycoplasma pneumoniae comoChlamydophila pneumoniae son agentes causales
importantes de neumonia atipica en multiples painlas, en un 26 a 52% pavapneumoniae
y 9 a 44% deC.pneumoniae en este estudidhlamydophila psittaci no es un agente frecuente,

pero debe considerarse en casos de exposicidrsa ave

La sintomatologia es inespecifica, presentanddgeipalmente como tos y fiebre, de
inicio insidioso. La tos es seca 0 con expectoraeigcasa y la fiebre es mas baja que en la
neumonia tipica. Uno de cada cuatro pacientes tpeds& presentan manifestaciones
extrapulmonares, las cuales se relacionan mas aanféccion porM. pneumoniae. Las

presentaciones mas frecuentes son alteracionesdaspadermatoldgicas.

La radiografia es patoldgica en el 95-100% de é&30s, la presentacion mas frecuente
fue como patrén intersticial difuso, entre 62 a 96&6los pacientes. Si bien la bibliografia
clasica afirma que no son frecuentes las consatides parenquimatosas, en esta revision se
encontr6 que el 14 a 51% de las neumonias atigeasnanifiestan con este hallazgo

radiolégico.
Si bien no existen estudios clinicos suficientesa pdemostrar la efectividad de un

antibiético sobre otro, se recomienda el uso der@lidos como primera linea cuando se

sospecha infeccion por bacterias atipicas, sidahia creciente resistencia a los mismos.

19



Como se vio anteriormente, no es posible tener moedn etiolégica con las
manifestaciones clinicas o radioldgicas. Estadadlisumada a la importancia de la etiologia
en cuanto al tratamiento a seguir, otorga espéuiabrtancia el aislamiento del germen. Se
recomienda la protocolizacién de scores o, prefemente, de técnicas diagndsticas seroldgicas
como el PCR que no suelen utilizarse en nuestréanEdto puede aplicarse en vistas a mejorar

las pautas de tratamiento, evitando la genera@desistencia antibidtica.

Al ser esta una enfermedad que puede ser subdiaguias es fundamental el
conocimiento de la epidemiologia local. Se congjaes escasa la informacion nacional sobre
el tema. Se percibe una necesidad de profundizesterambito, con investigaciones de calidad
que permitan un mejor diagnostico y manejo de f@remedad, asi como la orientacion de
politicas de salud. La protocolizacién de scorekeyécnicas diagnosticas podria contribuir a

mejorar el conocimiento y tratamiento de esta pgtel
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