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RESUMO

Este estudo tem como objetivo descrever o perfil clinico-radiologico de criangas
hospitalizadas por pneumonia causada pelo M. pneumoniae, comparar com pneumonias por
outros agentes etiologicos e avaliar a acuracia de um escore clinico-hematologico-radiologico
na diferenciagdo da pneumonia por M. pneumoniae da pneumonia causada por outras
bactérias e ndo-bactérias (virais e outras). Participaram deste estudo 190 criangas de trés
meses a 16 anos, hospitalizadas no servico de pneumologia do Hospital Infantil Nossa
Senhora da Gloria, em Vitoria - Espirito Santo (HINSG), de janeiro de 2000 a dezembro de
2005, e foram divididos em dois grupos, conforme diagnostico pelo método de ensaio
imunoenzimatico (ELISA): (1) 95 criangas com pneumonia por M. pneumoniae; (2) 95
criangas com pneumonia por outros agentes etiologicos. Posteriormente, foi utilizado um
escore para diferenciar as pneumonias por M. pneumoniae (grupo 1) das pneumonias causadas
por outros agentes etiologicos (grupo 2) divididas em bactérias (n=75) e ndo-bactérias (n=20).
A pneumonia por M. pneumoniae foi mais freqliente em criancas do sexo feminino
(p=0,0023), com idade média maior (p=0,0001), tosse seca (p=0,0001) e manifestacdes extra-
pulmonares (p=0,0000). Na presen¢a de sibilancia, o M. pneumoniae, aumentou o uso de
salbutamol infusdo venosa continua (p=0,0008). Ao utilizar o escore de Moreno et al., as
variaveis clinicas, laboratoriais e radioldgicas da pneumonia por M. pneumoniae ficaram, na
maioria dos casos, com pontuagdes intermediarias entre pneumonia bacteriana e nao-
bacteriana (virais e outras). Os resultados sugerem que algumas caracteristicas clinicas e
radioldgicas podem contribuir para a diferenciagdo de pneumonia por M. pneumoniae das
determinadas por outros agentes etiologicos.

Palavras-chave: Mycoplasma pneumoniae. Pneumonia por Mycoplasma. Radiografia.

Evolugdo clinica.



ABSTRACT

The objective of this study was to describe the radiological profile of hospitalized
children with Mycoplasma pneumonia, to compare with pneumonia caused by other etilogic
agents and to evaluate the accuracy of a clinical, laboratorial and radiographic score in
differenciate Mycoplasma pneumonia from pneumonia caused by other bacterias or non-
bacterias (viruses and other agents). This study covered 190 pacients aged 3 month to 16
years hospitalized in the Pneumology Service of Nossa Senhora da Gléria Children’s Hospital
(HINSG), Vitéria, Espirito Santo, Brazil, between January 2000 and December 2005, who
were distributed in two groups diagnosed by enzyme immunoassays (ELISA): (1) 95 children
with Mycoplasma pneumonia; (2) 95 children with other agents' pneumonia. Afterwards a
score was used to differenciate Mycoplasma pneumonias (first group) from pneumonias
caused by other etilogical agents (second group) divided in bacterial pneumonias (n=75) and
non-bacterial pneumonias (n=20). Mycoplasma pneumonia predominated in female children
(p=0,0023), elderly aged (p=0,0001), with nonproductive cough (p=0,0001) and
extrapulmonary manifestations (p=0,0000). If wheezinhg was observed, mycoplasma
pneumonia demanded enhacement of intravenous salbutamol (p=0,0008). Using the score
developed by Moreno et al, the clinical, laboratorial and radiographic variations of
Mycoplasma pneumonia had, in most cases, intermedial pontuations between bacterial
pneumonia and non-bacterial pneumonia (viruses and other). The results show that some
clinical and radiographic signs may contribute to differentiate Mycoplasma pneumonia from
those pneumonias causes by other etiological agents.

Keywords: Mycoplasma. pneumoniae. Mycoplasma pneumonia. Radiography.

Clinical Evolution.
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1 INTRODUCAO

O Mycoplasma pneumoniae ¢ um dos principais agentes etiologicos das pneumonias
adquiridas na comunidade, entretanto, esta alta incidéncia normalmente ndo ¢ aventada. Os
fatores responsaveis incluem a pouca familiaridade com o quadro clinico, a caréncia de
exames rapidos e especificos na fase inicial (nem sempre acessiveis na maioria dos servigos) e
a dificuldade de crescimento desses microorganismos em laboratorio.

Um dos maiores desafios na abordagem das pneumonias ¢ a identificagdo da etiologia
e, geralmente, na pratica didria, se recorre inicialmente a tratamentos empiricos. A maioria
dos estudos ndo identifica o agente etiologico em 40-60% dos casos [1,2,3] e nem sempre o
agente encontrado ¢ o unico responsavel pela pneumonia [4,5]. A escolha do tratamento ¢
baseada na identificagio das caracteristicas epidemioldgicas, clinicas, radiologicas e
laboratoriais associadas a determinados microorganismos. E importante pensarmos no M.
pneumoniae, no diagnoéstico diferencial das pneumonias adquiridas na comunidade, inclusive

como co-infecgdo, ja que os mesmos nao respondem aos antibidticos usados habitualmente no

tratamento, como os beta-lactamicos [6,7].
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2 REVISAO DA LITERATURA

2.1 HISTORICO

Os primeiros micoplasmas foram descobertos no ano de 1898, por Nocard e Roux [8],
em animais com pleuropneumonia bovina contagiosa. Em 1937, Dienes e Edsall [9] isolaram
o primeiro micoplasma humano patogénico, M. hominis, a partir de um abscesso da glandula
de Bertholin. Em 1944, Eaton et al. [10], isolaram outro micoplasma em paciente com
pneumonia atipica que tinha como etiologia presumida os agentes virais; em 1962, Chanock
et al. [11] atribuiram a esse agente 0 nome de Mycoplasma pneumoniae e demonstraram a

capacidade do mesmo em produzir pneumonia atipica.

2.2 BIOLOGIA E PATOGENIA

Os micoplasmas sdo os menores organismos de vida livre conhecidos e por ndo
possuirem parede celular sdo colocados em uma classe especial de bactéria, denominada
Mollicutes ( mollis=mole, cutis=pele) e tendem a ser pleomoérficos ¢ mais plasticos (dai o
nome “plasma”) do que outras bactérias [12]. Pertencem a familia Mycoplasmataceae e a
ordem Mycoplasmatales [13-16].

Atualmente s3o conhecidas dezesseis espécies isoladas no ser humano, excluindo os
micoplasmas animais, que sdo detectados de tempos em tempos no homem, principalmente
em imunossuprimidos, ¢ dentre estes micoplasmas, seis podem produzir doengas, que sdo:
Mycoplasma fermentans, Mycoplasma hominis, Mycoplasma genitalium, Mycoplasma
pneumoniae, Ureoplasma urealyticum e o Ureoplasma parvum. O M. pneumoniae é o mais

importante ¢ o mais bem conhecido [17,18].
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O seu tamanho permite a passagem por filtros que detém as bactérias. Em funcao do
reduzido genoma (580 a 2200 Kpb) e do metabolismo e vias biosintéticas limitadas, requerem
um meio complexo para serem cultivados in vitro, ndo crescem em meios que usualmente sao
utilizados para culturas de bactérias e, quando o fazem, n3o turvam o meio liquido. As
colonias que formam em meio sélido ndo podem ser observadas através do microscopio
optico [14-18].

Por ndo se corarem pelo Gram, ndo sdo detectaveis na bacterioscopia do escarro ¢ a
auséncia de parede celular torna-os suscetiveis a lise por solu¢des hipotonicas e resistentes aos
antibidticos ativos na parede celular como os beta-lactimicos. O M. pneumoniae difere de
outros micoplasmas por crescer lentamente, fermentar glicose para produzir acido, absorver
hemacias as colonias em crescimento e reduzir o corante nitroblue tetrazolium em condi¢des
aerobias. Todas essas caracteristicas sdo utilizadas para estabelecer um diagnodstico
microbioldgico rapido e os distinguir dos micoplasmas comensais da orofaringe [14,17,19].

O M. pneumoniae ¢ uma estrutura alongada, com uma ponta fixadora, caracterizada
por um cerne elétron-denso com uma membrana externa trilaminar. Por ser um patégeno
habitualmente extracelular sua sobrevivéncia depende de sua aderéncia as células do aparelho
respiratorio. A fixagdo a membrana ciliar ocorre por meio de uma trama de adesinas
interativas e proteinas acessorias que regulam a interagdo entre os micoplasmas e as células
do epitélio respiratorio. A proteina P1 ¢ a maior e mais importante adesina com 170-
kilodalton (kDa), com especial importancia para a patogenia, sendo um dos principais
anticorpos que produzem resposta imune no hospedeiro. Essas cito-aderéncias protegem os
micoplasmas de serem removidos pelo mecanismo do clearance mucociliar [14,18-20].

A presenga temporaria ou prolongada desse microorganismo na superficie de uma
célula pode interferir de varias maneiras na integridade da mesma. As lesdes que produzem se

relacionam com o peroxido de hidrogénio e ao ser eliminado durante sua atividade
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metabolica, atua em conjunto com outras reagdes moleculares no trato respiratorio. Os
principais efeitos citopaticos consistem na perda de atividade ciliar e na destruicao final do
epitélio. Esta alteragdo pode ser transmitida em algumas manifestacdes clinicas, como a tosse
persistente e irritativa comumente associada ao M. pneumoniae. O peréxido de hidrogénio
também pode agredir nas membranas eritrocitarias. Em laboratdrio, esta lesdo resulta em
hemolise, ¢ no paciente pode alterar os antigenos eritrocitarios, estimulando assim as
aglutininas frias. Estas aglutininas aparecem no soro de mais de 50% dos pacientes, que
desenvolvem pneumonias por micoplasma e conseguem aglutinar eritrocitos in vitro a 4°C

[14,18,19].

(oS

FIGURA 1- Fotomicrografia obtida com microscopio eletronico de transmissao
de um anel de traquéia de um hamster infectado com M.
pneumoniae. Note a orientagdo dos micoplasmas através da organela
especializada em forma de ponta, que permite uma associa¢do intima
com o epitélio respiratoério. M, micoplasma m, microvilosidade C,

cilios [19].

O M. pneumoniae também apresenta a capacidade de produzir auto-imunidade. A
presenca de super-antigeno, lipoproteinas e a diversidade antigénica dos micoplasmas
induzem a modulagdo da resposta imune. Dessa maneira, justifica-se em parte, a permanéncia
e/ou a reincidéncia da infeccdo por micoplasma e a disseminacdo de outros agentes

infecciosos no hospedeiro [14,19].
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A imunidade ao M. pneumoniae ¢ transitoria, ¢ a recorréncia ¢ freqiiente podendo ser
demonstrada em cultura (isolamento em diferentes momentos) e mais habitualmente pela

variagdo dos titulos soroldgicos [17].

2.3 EPIDEMIOLOGIA

A prevaléncia do M. pneumoniae pode ter uma grande variagdo de estudo para estudo
dependendo da populacio e dos métodos diagnosticos utilizados. Varios estudos
demonstraram que a taxa de incidéncia ¢ de 20 a 40% em criangas com pneumonia, atendidas
em ambulatorio e 10 a 20% em criangas hospitalizadas [21-23]. Em um estudo feito por Juven
et al. [21] foram identificados agentes etiologicos em 85% das pneumonias em 254 criangas
hospitalizadas de um més a dezesseis anos. Virus foram responsaveis por 62% dos casos ¢ as
bactérias por 53% (Streptococcus pneumoniae, em 37%, Haemophilus influenzae em 9%,
Mycoplasma pneumoniae em 7%, Moraxella catarrhalis em 4%, Chlamydophila pneumoniae
em 3% e outras bactérias em 2%).

Nas pneumonias adquiridas na comunidade, o Streptococcus pneumoniae ¢ o principal
agente etiologico bacteriano em todas as idades, porém o M. pneumoniae é o agente mais
comum em criangas maiores de cinco anos, chegando a mais de 50% de todas as pneumonias
em idade escolar [2,7,23].

O M. pneumoniae pode ser o agente causal independente da faixa etaria. Waris et al.
[24] encontraram 21% dos pacientes com pneumonia por M. pneumoniae em menores de
cinco anos de idade. Embora a freqiliéncia seja menor nessa faixa etéria, é nesse periodo que
ocorre o maior numero de internagdes. Korppi et al. [23], em um estudo feito na Finlandia,
descreveram a taxa de hospitalizagdo de 67% em menores de quatro anos, 5% nas criangas de

cinco a nove anos e 9% nas de dez a quatorze anos.
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O M. pneumoniae, assim como os virus predispde a infec¢do bacteriana secundaria.
Existe relato de co-infecgdo com varios virus e bactérias, em aproximadamente, 52% dos
casos nas infecgdes por M. pneumoniae e de 51,4% nas infecgdes por Streptoccocus
pneumoniae [25]. E possivel que uma infecgdo adicional pelo Streptoccocus pneumoniae nio
diagnosticada pelos métodos padronizados, exacerbe os sintomas de um paciente com
pneumonia por M. pneumoniae, levando a internacdo. Da mesma forma, a presenga do M.
pneumoniae em pacientes com Streptoccocus pneumoniae, que ¢ de, aproximadamente, 10%,
pode prolongar o curso da doenca [26].

O M.pneumoniae é um patogeno exclusivamente humano e de distribui¢ao universal,
podendo ser endémico, levando a epidemia com intervalos de quatro a sete anos. Essas
epidemias podem ocorrer, principalmente em instituigdes fechadas como bases militares,
escolas e acampamentos de verdo [6]. Infecgdes e doengas ocorrem durante todo o ano, no
entanto, Principi et al. [22] na Italia, encontraram maior incidéncia entre maio e julho.

O periodo de incubagdo varia de uma a trés semanas e a infec¢do ¢ transmitida pessoa
a pessoa pelas secregdes respiratdrias expelidas durante acesso de tosse. Devido a grande
sensibilidade desse microorganismo a mudangas de temperatura e a umidade, a
transmissibilidade necessita de um contato proéximo e continuo [6,15,18]. A crianga ¢ um
importante reservatorio domiciliar. Na Noruega, Dorigo-Zetsma et al. [27], encontraram 15%
de positividade para M. pneumoniae em 79 familiares contactantes e destes 75% eram
menores de 16 anos de idade.

Poucos estudos foram realizados nos paises em desenvolvimento. No México, Gomez
et al. [28], avaliaram 452 casos de pneumonias comunitarias tratadas ambulatorialmente e
encontraram M. pneumoniae em 30% dos casos. Ferrero et al. [29], na Argentina, avaliaram
197 criangas de trés meses a dez anos com pneumonia ¢ encontraram M. pneumoniae em

15,2% delas.
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No Brasil, existem poucos dados disponiveis com relagdo a participagdo desse agente
na etiologia das pneumonias. Rocha et al. [30], avaliaram 69 pacientes com mais de 13 anos
de idade e encontraram M. pneumoniae em 10% dos casos isoladamente e em 9% associados

a outros germes.

2.4 MANIFESTACOES CLINICAS

As apresentagdes clinicas das infecgdes por M. pneumoniae sdo bastante variaveis,
conforme mostradas na Tabela 1. Envolvem o trato respiratdrio superior, inferior ou ambos.
Os sintomas aparecem, geralmente, de forma gradual, em um periodo de varios dias e podem
persistir por semanas ou meses. Normalmente, iniciam no trato respiratorio alto e estendem
para o trato respiratorio baixo. O inicio das manifestagdes, geralmente, ¢ uma faringite,
seguida de rouquiddo e disfonia. Quando a infeccdo se instala na traquéia, bronquios e
bronquiolos surgem uma tosse intratdvel de forma constante, ndo-produtiva, levando o
paciente a acordar. Quando a doenga progride, aparece febre, a tosse passa a ser produtiva e o
paciente se torna dispnéico [18]. Cabe salientar que o nao-surgimento desses sintomas nao
exclui a infec¢do por M. pneumoniae.

O curso clinico do M. pneumoniae ¢ tipicamente moderado, auto limitado, de evolucao
insidiosa e, geralmente, tranqiiila. A recuperagdo é gradual, com melhora clinica precedendo a
melhora radiolégica. Se ndo for tratada, sintomas como febre, dor de cabeca ¢ mal-estar
desaparecem em 10 dias. A tosse demora mais a desaparecer, podendo durar mais de trés
meses. O tratamento reduz a intensidade e o tempo de duracdo dos sintomas, ¢ a presenca de
complica¢des cardiovasculares, dermatologicas, hematologicas ou neurologicas pode

prolongar a resolugdo do quadro [15,17,24].



25

TABELA 1 - Sinais e sintomas associados a infec¢ao por Mycoplasma pneumoniae na crianga [18].

Manifestagoes Freqiiéncia de observagao*
Febre ++++
Tosse +++
Estertores na asculta 4+
Mal estar +++
Cefaléia ++
Expectoracdo ++
Faringite ++
Calafrio +
Rouquidao +
Dor de ouvido +
Coriza +
Diarréia +
Nausea/ vomito +
Dor toracica +
Linfadenopatia +
Rash cutaneo +
Conjuntivite +/-

*Esta lista geral com a freqiiéncia das manifestagdes clinicas mais comuns associadas com infec¢do por
Mycoplasma pneumoniae ¢ derivada de multiplos estudos

++++ geralmente presente, +++ usualmente presente, ++ presente em mais ou menos metade dos casos, +
ocasionalmente presente, +/- raramente presente.

2.4.1 ManifestacGes pulmonares

Estudos prospectivos mostram que a pneumonia ocorre em trés a 10% dos pacientes
infectados com curso, geralmente benigno. A incidéncia de efusdo pleural parapneumonica
em infec¢des por M. pneumoniae é de 4-20% com o uso de radiografia em decubito lateral.
Geralmente, ¢ pequena e do lado do infiltrado pulmonar, mas pode ser macica e bilateral,
principalmente nos pacientes com anemia falciforme [31-33].

Seqiielas pulmonares apods infeccdo por M. pneumoniae sdo pouco descritas, mas
podem ocorrer fibrose intersticial cronica, bronquiolite obliterante e Sindrome de Swyer-
James [17]. Kim et al. [34] avaliaram tomografias computadorizadas em 38 criangas, um a
dois anos apos hospitalizagdo por pneumonia por M. pneumoniae ¢ encontraram

anormalidades em 36,8% dos casos, sendo a perfusdo em mosaico e a bronquiectasia as
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alteragdes mais comuns. Marc et al [35] relataram redugdo da capacidade de difusdo
pulmonar em 48% das criangas, seis meses a um ano, apos infec¢do por M. pneumoniae.

O M. pneumoniae ¢ um indutor de sibilancia em criangas asmaticas, podendo levar a
asma persistente ¢ a aumento da gravidade do quadro. Biscardi et al. [36], analisaram 119
pacientes de dois a 14 anos hospitalizados por asma grave ¢ em aproximadamente, 20% das
criangas, as exacerbagdes foram agravadas pela infeccdo por M. pneumoniae. Neste estudo,
cerca da metade dos participantes, sofreram seu primeiro episédio de asma aguda associado
ao M. pneumoniae.

O M. pneumoniae é responsavel por, aproximadamente, 5% dos casos de bronquiolite
aguda em criancas pequenas [14] e causa tosse persistente, especialmente com caracteristica
coqueluchoéide [37]. Hallander et al. [38] avaliaram 155 episddios de tosse persistente com
menos de 100 dias, e encontraram a Bordetella pertussis em 56% dos casos isoladamente ou
em combinagdo com outros agentes, M. pneumoniae em 26%, Chlamydophila pneumoniae
em 17% e Bordetella parapertussis em 2% dos casos. Nas tosses persistentes por mais de 100
dias, Bordetella pertussis foi responsavel por 83% dos casos, sendo o M. pneumoniae co-fator
em 14 dos 65 episodios e responsavel por trés casos, como Unico agente etioldgico.

O M. pneumoniae ¢ um importante desencadeador de infec¢ao de repeticdo do trato
respiratorio inferior. Esposito et al. [39] compararam 352 pacientes de um a 14 anos de idade,
com infec¢do respiratdria aguda e historia de infecgdes recorrentes do trato respiratério com
208 controles. Neste estudo foi encontrado M. pneumoniae em 136 pacientes (38,6%) contra

cinco pacientes (2,4%) no grupo controle.

2.4.2 ManifestacOes extra-pulmonares
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Praticamente qualquer 6rgao pode ser acometido pelo M. pneumoniae, embora o trato
respiratorio seja o principal sitio de infeccdo. Aproximadamente, 25% dos pacientes
hospitalizados com infecgdo por M. pneumoniae podem apresentar complicagdes extra-
pulmonares em algum periodo da doenga. A patogénese dessas complicacdes € desconhecida
e pode surgir antes, durante ou depois das manifestacdes pulmonares e na auséncia completa

de sintomas respiratérios [18]. A incidéncia ¢ varidvel, conforme a Tabela 2.

2.4.2.1 Manifestag¢des das vias aéreas superiores

Mais de 50% dos pacientes com infecgdo por M. pneumoniae podem apresentar
manifestagdes das vias aéreas superiores como faringites, taqueobronquites e sintomas

relacionados ao ouvido como otite externa, otite média e miringite bolhosa [14].

2.4.2.2 Manifestacdes oculares

Manifestacdes oculares podem ser descritas, ocasionalmente em criangas e incluem
conjuntivite, uveite, neuropatia optica, retinites, com ou sem degradacdo permanente da visao

[14].

2.4.2.3 Manifestacdes cardiacas

Complicagoes cardiacas associadas ao M. pneumoniae sao relativamente incomuns e
até 8,5% dos individuos infectados apresentam algum grau de acometimento cardiaco, embora

haja poucos casos descritos em menores de dezesseis anos. Entre as complicagdes mais
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freqiientes citam-se insuficiéncia cardiaca, miocardites, pericardites e derrame pericardico.
Raramente, pode levar ao infarto agudo do miocardio e, freqlientemente, necessita de centro
de tratamento intensivo, levando a seqiielas cardiacas em mais ou menos metade dos casos

[14,17].

2.4.2.4 Manifestacdes neuroldgicas

As manifestacdes neurologicas podem estar presentes, em aproximadamente 7% dos
pacientes hospitalizados, e sdo de gravidade varidvel. Os sintomas respiratorios podem ser
muito discretos ou mesmo ausentes em 20-80% dos casos. Surgem na fase aguda e na fase
tardia da infecgdo respiratoria. A patogénese do envolvimento neurologico nas infecgdes pelo
M. pneumoniae ainda ndo estd bem estabelecida; talvez ocorra invasdo do sistema nervoso
central (SNC) pelo agente ou agressao por mecanismo auto-imune [40].

As mais diversas formas clinicas podem ser encontradas: encefalite, meningite,
meningoencefalite, ataxia cerebelar, polirradiculoneurite, mielite transversa, Sindrome de
Guillain-Barré, neuropatias cerebrais periféricas, neurites opticas, diplopia, confusdo mental,
manifestagdes psicoticas e coma. Em crianga, a encefalite é a apresentacdo mais freqiiente
[14,17,40]. Artigos recentes sugerem que o M. pneumoniae, também esteja envolvido na
patogenesia da Sindrome de Tourette. Miiller et al. [41] compararam 29 pacientes com
Sindrome de Tourette com 29 pacientes controles. Titulos elevados para M. pneumoniae
foram encontrados em 17 pacientes no grupo com Sindrome de Tourette e um paciente no
grupo controle.

A evolugdo ¢ fatal, em aproximadamente 10% dos casos, e em média 25% dos
doentes apresentam seqiielas na evolugdo como retardo psicomotor e convulsdes recorrentes.

Na encefalite, quando comparada a outras etiologias ha um aumento de quase sete vezes o
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risco de morte ou seqiielas neuroldgicas graves e isso so € superado na encefalite causada pelo

virus do herpes [14,40].

2.4.2.5 Manifestacdes hematologicas

Pode causar anemia hemolitica e coagulacdo intravascular e formas subclinicas estdo
presentes em 50% dos casos. O mecanismo pelo qual o M. pneumoniae causa essa
complicacdo pode estar relacionado a reacdo cruzada com crio aglutininas. Pode causar
também anemia aplastica, purpura trombocitopénica trombdtica, formas graves de coagulacao

intravascular disseminada, trombose arterial e doenga de Reynaud [14,17].

2.4.2.6 Manifestagdes no aparelho digestivo

Alteragdes gastrintestinais sdo freqiientes e descritas em mais ou menos 25% dos
casos. Podem ocorrer manifestagdes como nauseas, vomitos, dor abdominal, diarréia e perda
de apetite. Raramente hepatite colestatica, abscesso hepatico ¢ pancreatite sdo relatados e
geralmente, associados a infec¢des respiratorias [14,17].

Varios estudos epidemioldgicos correlacionam infecgdes pelo M. pneumoniae com

exacerbagdo da doenga de Chron ¢ outras doengas inflamatorias cronicas do intestino [19].

2.4.2.7 Manifestacoes renais

A glomerulonefrite associada ao M. pneumoniae ¢ rara, € poucos casos em criangas

sdo descritos na literatura. Podem aparecer simultanecamente a outros sintomas, cinco a dez

dias apds o inicio do quadro, sendo a glomerulonefrite membrano-proliferativa a lesdo mais
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freqiiente. Sdo descritos a persisténcia de anticorpo IgG ¢ IgM para M. pneumoniae ¢ a

ocorréncia de C3 baixo [42].

2.4.2.8 Manifestagdes articulares e musculo-esqueléticas

Mialgias inespecificas, artralgias e poliartropatias podem ocorrer em,
aproximadamente, 14% dos casos com recuperagdo completa durante a evolugdo da doenga,
mas podem persistir por longos periodos [14,19]. Haier et al. [43] descreveram a associagao
do M. pneumoniae com artrite reumatoide. Neste artigo, em 28 pacientes com artrite
reumatoide, 15 apresentaram PCR positivo para Mycoplasma sp e destes, cinco eram M.

pneumoniae.

2.4.2.9 Manifesta¢des dermatoldgicas

Alteragcdes dermatologicas estdo entre as manifestacdes extra-pulmonares mais
comuns, ocorrendo em 25% dos paciente e normalmente sdo auto-limitadas [17].

M. pneumoniae ¢ a principal causa de eritema nas pneumonias [44]. Em um estudo
feito por Lam et al. [45], a causa mais comum do eritema multiforme foi a etiologia
infecciosa, sendo responsavel por 84.2% dos casos e destes o M. pneumoniae foi 0 mais
freqliente com 42.1%. Também ¢é o patdgeno respiratorio que mais desencadeia a sindrome de
Stevens-Johnson e em 80% apresenta sintomas do trato respiratorio alto e entre eles, 60% tem
anormalidades na radiografia de térax [17,44]. Também pode causar necrose epidérmica
toxica, vasculite urticariforme, nddulos eritémato-violaceos, petéquias, urticarias e pitiriase

rosea [14].



TABELA 2 - Manifestagdes extra-pulmonares nas infecgdes pelo Mycoplasma pneumoniae [14,17,18,40]

Manifestacgoes Incid Observacoes
%

Extra-pulmonares 25- A freqiiéncia é de 50% com a inclusao de formas

(total) 50 subclinicas.

Aparelho 50 Pode apresentar faringites, taqueobronquites, otite

Respiratorio alto externa, otite média e miringite bolhosa.

Hematoldgicas 50 Pode levar a anemia hemolitica, coagulagdo
intravascular, anemia aplastica, trombose arterial,
purpura trombocitopénica trombotica, e doenga de
Reynaud. Inclui também formas subclinicas de anemia
hemolitica.

Dermatologicas 25 Principal causa de eritema nas pneumonias e patégeno
respiratorio que mais desencadeia a Sind. Steve Johnson.
Pode causar necrose epidérmica toxica, urticaria,
vasculite urticariforme, ptiriase rosea e rash cutaneo.

Aparelho digestivo 25 Incluindo nauseas, vomitos, diarréia, dor abdominal e
perda de apetite. Raramente causa hepatite colestatica,
abscesso hepatico, pancreatite, doenca de Chron e outras
doengas inflamatorias cronicas do intestino.

Articulares e 14 Incluindo mialgias e dor articular.

musculo- Pode estar associada a artrite reumatoide.

esqueléticas

Sistema nervoso 6-7*  Pode levar encefalite, meningite, meningoencefalite,

central ataxia cerebelar, polirradiculoneuritea, mielite
transversa, Sindrome de Guillain-barré , neuropatias
cerebrais periféricas, neurites opticas, diplopia,
confunsdo mental, manifestagdes psicoticas e Sindrome
de Tourette. E a manifestacdo mais grave, 10% sdo fatais
e 25% levam a seqiielas.

Cardiacas 1- Pode levas a ICC, miocardite, pericardite e derrame

8,5 pericardio. Leva a seqiiela em 50% dos casos.
Oculares Ocasi Pode levar a conjuntivite, uveite anterior, neuropatia
onal  Optica, retinite, hemorragia retiniana, irite com ou sem
permanente degradacao da visao.
Renais e uro- Raro Pode levar a glomerulonefrite.

genitais

*Nos pacientes hospitalizados

31
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2.5 DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

Nas pneumonias adquiridas na comunidade, varios agentes infecciosos sdo capazes de
causar quadros clinicos similares aqueles determinados pelo M. pneumoniae, tais como a
Chlamydophila pneumoniae, varios virus respiratorios e bactérias como o Streptococcus
pneumoniae e o Haemophylus influenzae. Na tosse persistente, principalmente com
caracteristica coqueluchoide faz diagnéstico diferencial com a Bordetella pertussis,
Chlamydophila pneumoniae, Bordetella parapertussis e o M. tuberculosis. Nas otites,
amigdalites e sinusites com virus, S. pneumoniae, H.influenzae e M.catarrhalis. Na
exacerbacdo da asma com virus ¢ Chlamydia pneumoniae.

Como dito anteriormente, o M. pneumoniae também pode desencadear sintomatologia
em varios sistemas, sendo responsavel por uma grande diversidade de quadros clinicos,

fazendo diagnéstico diferencial em varias patologias [14,23,36,38].

2.6 INFECCAO POR MYCOPLASMA PNEUMONIAE EM SITUACOES ESPECIAIS

Quadros clinicos mais graves, geralmente, estdo associados a presenga de doenga
cronica de base e aos extremos de idade. Os lactentes, que até bem pouco tempo, acreditava-
se que ndo eram particularmente suscetiveis a infec¢do por M. pneumoniae, podem
desenvolver sofrimento respiratdrio intenso, necessitando até mesmo de suporte ventilatorio,
mas apesar da gravidade, a enfermidade cursa com bom prognostico [14,17].

Também apresentam maior gravidade os pacientes com anemia falciforme, sindrome
de Down, imunossuprimidos e pacientes com disfun¢do cardiopulmonar pré-existente.

Criangas com hipogamaglobulinemia tém um grande risco de desenvolver infecc¢des

articulares associadas ao quadro pulmonar [14].
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2.6.1 Na anemia falciforme

O M. pneumoniae ¢ um dos agentes que determina infecgdes graves na anemia
falciforme. A infec¢do bacteriana nesses individuos tem grande potencial de evoluir para
sepse, muitas vezes com é&xito letal, se ndo for identificada e tratada precocemente. Sio
pacientes predispostos a infec¢do, devido as anormalidades imunoldgicas e a asplenia
funcional. Na literatura, existem varios relatos de casos de pneumonia grave em criangas com
anemia falciforme, com acometimento difuso e multilobar, dificuldade respiratéria intensa e
derrames pleurais volumosos [14,46]. Nos Estados Unidos, Neumayr et al. [33] encontraram
nas anemias falciformes, infiltrado multilobar e efusdo pleural em mais de 50% dos casos.

O M. pneumoniae também pode causar sindrome toracica aguda. O “National Acute
Chest Syndrome Study Group” [47] realizou um estudo multicéntrico com 538 pacientes com
anemia falciforme e sindrome tordcica aguda e identificou o agente etioldgico em 38% dos
casos. O agente infeccioso mais comum foi a Chlamydophila pneumoniae com 7,2% , seguido

do M. pneumoniae com 6,6% ¢ virus com 6,4%.

2.7 DIAGNOSTICO LABORATORIAL

Varios exames laboratoriais auxiliam no diagnodstico da infecgdo por M. pneumoniae.

A Tabela 3 apresenta varios testes diagnodsticos com suas respectivas sensibilidades e

especificidades e a Tabela 4 contém a comparacdo da sensibilidade de alguns métodos

utilizados na detec¢do direta do M. pneumoniae.

2.7.1 Diagnostico laboratorial ndo-especifico
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Cerca de um terco dos individuos com infec¢do do trato respiratorio inferior pelo M.
pneumoniae pode ter leucocitose e/ou taxa clevada de hemossedimentagdo. A anemia
hemolitica que ocorre em muitos pacientes pode se refletida no hemograma. Nao ha
anormalidades hepaticas ou renais tipicas. O exame de escarro com coloragdo pelo Gram

revela a presenca de células mononucleares ou neutrofilos com flora normal [14,18].

2.7.1.1 Exame radiolégico

O achado radiografico nas pneumonias por M. pneumoniae ¢ muito variado e
inespecifico. Pode-se observar acometimento lobar (geralmente unilateral), bronco-
pneumonico, padrdo intersticial (reticular ou reticulo-nodular) e combinacdo dessas
apresentacoes [48]. A tentativa de se estabelecer algum padrio radioldgico classico pode ser
motivo de retardo ou confusdo diagnodstica. John et al. [31], em um estudo prospectivo,
avaliaram 42 crian¢as com pneumonia por M. pneumoniae e encontraram o aspecto reticulo-
nodular confinado a um tnico lobo em 52% dos casos e os lobos inferiores mais afetados que

os superiores. O aspecto radiologico pode se manter alterado por mais de quatro meses em

20% dos casos [49].

2.7.1.2 Dosagem de crioaglutininas

A formagdo de criaglutinagdo ¢ a primeira resposta humoral ao M. pneumoniae,
entretanto tem moderada sensibilidade e especificidade. Aparece no final da primeira e no
inicio da segunda semana e desaparece em dois a trés meses. Nao constitui indicador
confiavel de infecgdo por M. pneumoniae, ¢ sua titulagdo pode estar elevada em somente 50-

60 % dos casos [14,17,49,50].
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Algumas doengas podem ocasionar resultados falso-positivos desse exame, tais como:
anemias hemoliticas, discrasias sangliineas, hepatopatias, colagenoses, neoplasias e infecgdes.
Isso requer cautela na interpretacdo dos resultados. Outros agentes infecciosos levam a reagao
cruzada e os mais comuns sdo, a saber, Virus de Epstein-Barr, Citomegalovirus, Klebsiella
pneumoniae, Treponema pallidum, virus da influenza, Adenovirus e infecg¢do por Legionella
pneumophila. Até mesmo a antibioticoterapia pode influenciar nos niveis de crioaglutininas,

resultando em uma titulagcdo menos elevada [51].

2.7.2 Diagnostico laboratorial especifico

2.7.2.1 Cultura

O M. pneumoniae ndo faz parte da flora respiratoria normal. Cultura positiva da
garganta, nasofaringe ¢ liquido pleural ¢ sempre indicativo de infec¢do. O crescimento em
cultura ¢ lento, exigindo de uma a quatro semanas, tem baixa sensibilidade; é um
procedimento trabalhoso e necessita de meios especiais de cultivo. Portanto, ndo ¢
recomendada para diagndstico de rotina, inviabilizando a sua utilizagdo na pratica clinica,
sendo pouco efetiva no diagnostico precoce da doenga. Entretanto, o isolamento do patdégeno
tem ajudado a esclarecer a patogenia das manifestagdes extra-pulmonares ¢ o isolamento bem
sucedido leva a evidéncias sobre a invasdo direta de micoplasmas viaveis. Quando a cultura
foi comparada a rea¢do de polimerizacdo em cadeia (polimerase chain reaction- PCR-), a

sensibilidade da cultura foi de, aproximadamente, 61 % [17,51].

2.7.2.2 Técnicas soroldgicas
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2.7.2.2.1 Detecgéo de antigenos

A detecgdo de antigenos do M. pneumoniae, através de métodos imunolédgicos, é uma
maneira de identificar a etiologia sem depender da viabilidade do patégeno, ou seja, ndo sofre
influéncia do uso prévio de antimicrobianos. Varios testes podem ser utilizados, incluindo a
imunofluorescéncia  direta,  contra-imunoeletroforese,  immunoblotting ¢  ensaio
imunoenzimatico (EIA) por captura, sendo este ultimo o mais utilizado. O EIA feito
diretamente do aspirado da nasofaringe é um teste rapido para a detec¢do do M. pneumoniae.
As taxas limites de deteccdo sdo de 10°-10° unidades formadoras de coldnias/ml, limitando
assim a sensibilidade e especificidade desse método. Com o surgimento de técnicas mais

sensiveis como o PCR, este método passou a ser pouco utilizado [14,15].

2.7.2.2.2 Pesquisa de anticorpos

Ha varios testes soroldgicos que pesquisam anticorpos € os mais utilizados sdo, a
saber: fixacdo de complemento (FC), imunofluorescéncia indireta (IFA), aglutinacdo de
particulas (AP) e ensaio imunoenzimatico (ELISA). Para realizar o diagnostico se deve
selecionar a técnica por critérios funcionais e, sobretudo adequar ao grupo populacional [15].

A sorologia ¢ especialmente Util no diagnostico de algumas manifestagdes
extrapulmonares como o envolvimento do sistema nervoso central, que tem sua patogenesia
mediada por alteragdes imunolédgicas, sem envolver invasao direta do patéogeno [15,51]. Os
testes mais freqiientemente utilizados para detecgdo de M. pneumoniae na infancia sdo os de

fixagdo de complemento e o ELISA.

2.7.2.2.2.1. Reacdo de Fixacdo de Complemento (FC)
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Até a década passada, o teste de fixacdo de complemento era considerado exame
padrao no diagnostico das infec¢cdes por M. pneumoniae, mas tem sido descrito a baixa
sensibilidade e especificidade desse método. O antigeno usado ¢ um glicolipidio, que tem
reacdo cruzada com varios outros microorganismos, como os Streptococcus MG e o
Staphylococcus aureus, plantas e tecidos do corpo [6,17,51].

A infecgdo por M. pneumoniae conduz a uma producdo de anticorpos fixadores de
complemento e a elevagdo ou queda destes em quatro vezes, entre a primeira ¢ a segunda
amostra, firma o diagnostico. Quando os titulos estdo elevados e superiores a 1:80 e,
principalmente, 1:160, o diagnostico pode ser feito baseado numa simples colheita [15,17,51].
A complexidade e necessidade de controlar multiplas varidveis nesta técnica tém contribuido

para que a maioria dos laboratorios procurem outras alternativas de testes sorologicos [15,18].

2.7.2.2.2.2 Teste de ensaio imunoenzimatico (ELISA).

O método ELISA surgiu no inicio dos anos 80 e, atualmente, ¢ o principal método
sorologico utilizado. Apods a descoberta, varios Kits comerciais surgiram com uma grande
diversidade de preparados antigénicos como glicolipideos, proteinas purificadas (incluindo a
adesina P1), peptideos sintéticos e mistura de antigenos que permitem a deteccdo de IgG e/ou
IgM. Os testes de ensaio imunoenzimatico parecem ser muito sensiveis para a deteccdo de
anticorpos especificos, apresentando a vantagem de ser automatizado e necessitar de um
volume reduzido de soro. Técnica que pode dispensar a realizagdo da segunda coleta e ¢

recomendada nas infec¢des pediatricas [6,14,15].



38

Para um melhor diagnostico, a pesquisa conjunta de anticorpos IgM e IgG ¢
recomendada. A IgM aparece sete a dez dias depois do inicio da infeccdo e ¢ maior nas
primoinfecgdes do que nas reinfecgdes. O IgG aumenta lentamente no curso da doenga e,
usualmente, ndo aparece durante a primeira semana, sendo o pico cinco semanas depois do
surgimento de sintomas clinicos e pode persistir por varios anos apds uma infec¢do aguda
[17,51]. Algumas criangas ndo apresentam uma resposta [gG mensuravel [52]. As IgA apesar
de ndo serem dosadas na maioria dos testes sorologicos, parecem ser o melhor indicador de

infeccdo recente, independente do grupo etério e do tipo de infecgdo [14].

A sensibilidade e especificidade variam conforme o Kit utilizado. Os que utilizam a
adesina P1 parecem ter melhor sensibilidade e especificidade [6,15]. Suni et al. [53]
encontraram sensibilidade de 100% e especificidade de 96.5%, quando utilizaram testes que
usavam a proteina P1 enriquecida, e encontraram sensibilidade de 100% e especificidade de
79% nos testes que utilizavam glicolipideos. Pode haver reacdo cruzada com anticorpos do

Mycoplasma genitalium, a espécie mais préxima ao M. pneumoniae [51].

2.7.2.2.2.3 Imunofluorescéncia indireta (IFA)

Sao relativamente faceis de realizar e permitem resultado quantitativo. Suas principais

limitagdes sdo: a subjetividade da interpretagdo nos resultados obtidos e a rea¢ao cruzada com

o fator reumatoide. Sao testes mais sensiveis e especificos no adulto [15].

2.7.2.2.2.4 Aglutinacdo de particulas (AP)

Utiliza como suporte particulas de latex e gelatina as quais se agregam antigenos

especificos do M. pneumoniae. Detectam, simultaneamente, IgG e IgM e permitem também
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sua quantificagdo. Em um estudo comparativo com técnicas de PCR, Templeton et al [54]
observaram no teste de aglutinacdo com titulos iguais ou superiores a 1/320, sensibilidade de

50% na fase inicial e, 66% na fase de convalescenca.

2.7.2.2.3 Técnicas de biologia molecular

2.7.2.2.3.1 Sondas de DNA

Podem ser utilizadas para detecgdo de M. pneumoniae, tendo como alvo os gens 16S
rRNA. Tém como desvantagens, a vida util relativamente curta de seis semanas, necessidade
de equipamentos especificos, geragdo e eliminacao de residuos radioativos e custo. Sdo pouco

sensiveis e especificas e foram substituidas por outras metodologias [15].

2.7.2.2.3.2 Reacdo de polimerizacdo em cadeia (PCR)

A técnica de PCR tem aberto a possibilidade de uma maior positividade no
diagndstico do M. pneumoniae e é cada vez mais utilizada, parecendo ser o melhor método
de detecta-lo nos produtos clinicos. A vantagem dessa técnica situa-se na rapidez (horas),
precocidade do diagndstico (ndo depende de viragem soroldgica ou cultivo do agente), e
ainda, na deteccdo (quantidades infimas) em sitios reconhecidamente andmalos (sangue ¢
liquor). A sensibilidade teoricamente ¢ muito alta, pode captar até um Unico organismo,
quando o DNA purificado ¢ utilizado e ndo requer organismos vidveis. Entretanto, corre o
risco de detectar portadores do M. pneumoniae [15,18,19].

A contaminagdo ¢ o maior problema do diagnoéstico através do PCR e um dos

principais responsaveis pelas imprecisoes. Alguns procedimentos podem reduzir para menos
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de 0,5% esta intercorréncia [51]. Segundo Dorigo-Zetsma et al. [55], o PCR comparado com
a imunofluorescéncia teve sensibilidade semelhante de 78%, mas a especificidade foi de 92%
para o IFA e 100% para PCR. Segundo Waris et al. [24], técnicas de hibridagdo no PCR

podem aumentar a sensibilidade para 95%.

TABELA 3 — Principais exames utilizados no diagnéstico do M. pneumoniae com respectiva sensibilidade,
especificidade, tempo do resultado e custo [14,16,17,18,51,54,55]

Teste diagndstico Material  Sensib.  Espec. Tempo Custo

% % do resultado
Crioaglutinina Soro 30-50 50 Variavel Baixo
Cultura ANF/SF 61 100 2-6 sem Baixo
Sorologia
Fixagdo de Soro 71-90 88-92 1-2 sem Baixo
complemento
IFA Soro 78 92 1-2 sem Moderado
Aglutinagdo passiva Soro 50-66 100 1-2 sem Baixo
ELISA Soro 83-100* 79-100* Horas-2sem Moderado
Técnica de biologia
celular

Sondas de DNA ANF-SF 89-100 &89-98 Horas -1 sem Moderado/Alto
Técnicas de PCR ANF-SF 78-100*%*92-100 Horas-1 sem Moderado/Alto

Sensib.- Sensibilidade; Espec.- Especificidade; ANF- aspirado nasofaringeo; SF- swab faringeo; IFA-
Imunofluorescéncia indireta; ELISA ou EIA - Teste de ensaio imunoenzimatico; Sondas de DNA — probe *A
sensibilidade ¢ de 100% e especificidade de 96.5%,quando se utilizam testes que usavam a proteina Pl
enriquecida. **Técnicas de hibridacdo pode elevar a sensibilidade para 95%.

TABELA 4 — Comparagao, quanto a sensibilidade de alguns métodos utilizados na deteccdo direta do
M. pneumoniae [16]

M¢étodo CFU/ml*
PCR 1.5
Cultura em agar 100-300
Gen-probe** 2000
Imunoensaio enzimaticos 10000
Imunoblot 100000

* Unidades formadoras de colonias por ml **sonda de DNA
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2.8 TRATAMENTO

Pacientes, familiares e demais individuos sob risco devem ser alertados quanto a
contagiosidade da doenca. O uso de antibidtico profilatico é controverso. Ha estudos que s6 o
recomendam em circunstancias especiais como os grupos de alto risco, com eficacia relativa.
Klausner et al. [56] descreveram o uso de azitromicina como profilatico, obtendo grande
efeito na prevengao de casos secundarios de pneumonia por M. pneumoniae nas epidemias de
instituicdes. Vacina com agente vivo atenuado vem sendo desenvolvida, entretanto o seu
emprego em criang¢a ndo ¢ indicado [14].

O M. pneumoniae por ser desprovido de parede celular é resistente as penicilinas,
cefalosporinas e demais antibidticos que agem em sua estrutura, como todos os beta-
lactamicos, vancomicina, sulfonamidas, trimetropim e rifampicina e sensiveis aos
macrolideos, ciclinas e quinolonas. Clindamicina ¢é efetiva in vitro, mas alguns artigos
sugerem que podem ndo ser ativo in vivo e ndo devem ser considerados como primeira
escolha no tratamento. As quinolonas sdo usadas extensivamente e novas quinolonas como a
levofloxacina, moxifloxacina, gatifloxacina e sparfloxacina tém sido descritas com atividade
in vitro melhor que outros agentes mais antigos como a ciprofloxacina e a ofloxacina, sendo
utilizadas no tratamento de infecgdes do trato respiratério em adultos, mas ndo sendo
recomendadas em criangas devido a possibilidade de toxicidade e alteracdo no
desenvolvimento da cartilagem. A tetraciclina ndo ¢ aprovada para ser usada em menores de
oito anos. Logo, em crianga, os macrolideos sdo os tratamentos de escolha nas infec¢des por
M. pneumoniae [14,18].

Na faixa etaria pediatrica, a eritromicina era a droga mais usada no tratamento, porém
atualmente novos macrolideos tém sido empregados devido a maior comodidade posologica,
menor ocorréncia de efeitos adversos gastrintestinais, menor potencial de interacao

medicamentosa e maior concentracao intracelular. Até o momento, ndo existe um consenso



42

quanto a duragdo da terapéutica com os macrolideos, sendo descritos esquemas que podem
variar de uma a trés semanas. Os mais utilizados sdo: a azitromicina na dose de 10mg/kg/dia,
com uma dose didria, ndo ultrapassando 500mg/dose por cinco dias e a claritromicina na dose
de 15mg/kg/dia, dividida em duas doses, ndo ultrapassando 500mg/dose por dez a quinze dias
[14,18].

O uso de corticosterdides € questionavel. Altas doses associadas ao antibidtico podem
ser efetivas para reverter sintomas neurologicos em criangas, entretanto na Sindrome de
Stevens-Johnson causada pelo M. pneumoniae, a sua agdo ainda ndo esta bem esclarecida

[14].
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3 OBJETIVOS

3.1 OBJETIVO GERAL.:

Descrever o perfil clinico-radiolégico das criancas hospitalizadas por pneumonia

causada pelo Mycoplasma pneumoniae.

3.2 OBJETIVO ESPECIFICO

3.2.1 Comparar o perfil clinico-radiologico das pneumonias por Mycoplasma pneumoniae

com aquelas determinadas por outros agentes etiologicos.

3.2.2 Avaliar a acuracia de um escore clinico-hematologico-radioldgico na diferenciagdao da
pneumonia por Mycoplasma pneumoniae daquelas determinadas por outros agentes

etioldgicos.
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4 CASUISTICA E METODO

4.1 TIPO DE ESTUDO

Estudo transversal observacional com dados obtidos através dos prontudrios de
criangas com diagnodstico de pneumonia comunitaria com idade entre trés meses ¢ 16 anos,
hospitalizadas no servigo de pneumologia do Hospital Infantil Nossa Senhora da Gléria, em

Vitoria - Espirito Santo (HINSG), de janeiro de 2000 a dezembro de 2005.

4.2 LOCAL DO ESTUDO

O Hospital Infantil Nossa Senhora da Gloria ¢ o maior hospital publico especializado
em pediatria do Estado. Trata-se de uma instituicdo de referéncia para urgéncias e
emergéncias, bem como para especialidades pediatricas, inclusive pneumologia. Atende a

criangas e adolescentes menores de dezoito anos.

4.3 POPULACAO ESTUDADA

De 1.656 criangas internadas, neste periodo, na enfermaria de pneumologia do
HINSG, foram incluidas no estudo 437 criangas, ap6s utilizar os critérios de exclusdo e
inclusdo. Nesse grupo, foram identificadas 95 (21,73%) criangas com diagnostico de
pneumonia por M. pneumoniae que foram comparadas com igual numero de criangas cujo
quadro pneumonico foi determinado por outro agente etioldgico. A inclusdo dos pacientes se

deu ao acaso.
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Posteriormente, os pacientes foram avaliados pelo escore descrito por Moreno et al.
[57] e, numa etapa seguinte, os pacientes foram divididos em dois grupos. O primeiro
composto por individuos que apresentaram sorologia positiva (n=95) e o segundo, por
criancas ¢ adolescentes com sorologia negativa para M. pneumoniae. Este grupo foi
subdividido em dois subgrupos, a saber, escore positivo para pneumonia bacteriana (n=75) e

escore negativo para pneumonia bacteriana (n=20) (Figura 2).

1656 internagdes

2000 - 2005
I 1
1219 pacientes 437 pacientes
excluidos* incluidos
1
95 pacientes com 95 pacientes sem
sorologia positiva para sorologia positiva para
M. pneumoniae M. pneumoniae
75 pacientes com 20 pacientes com
escore positivo para escore negativo para
bactéria segundo bactéria segundo
Moreno et al. Moreno et al.
FIGURA 2- Organograma com a populacdo estudada. Dos 1219 pacientes excluidos, 265

foram internagdes repetidas, 377 pacientes com idade < 3 meses, cinco
pacientes com idade > 16 anos e 572 pacientes sem pneumonia e/ou com outros

fatores de exclusdo.

4.4 CRITERIO DE EXCLUSAO

Foram excluidos os pacientes com doengas neurologicas e/ou neuromusculares,

malformagdes congénitas, imunodeficiéncias primarias ou adquiridas, cardiopatias, displasia
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broncopulmonar, neoplasias, bronquiolite obliterante, fibrose cistica e outras doencas

pulmonares cronicas com seqiiela pulmonar.

4.5 CRITERIO DE INCLUSAO

Foram incluidos os pacientes entre trés meses e 16 anos de vida, de ambos os sexos,

com diagndstico clinico e radiolégico de pneumonia adquirida na comunidade.

4.6 DIAGNOSTICO DE PNEUMONIA

O diagnéstico clinico de pneumonia foi feito com base nos critérios clinico-

radioldgicos propostos pela Organizacdo Mundial de Saude (OMS) [58].

4.7 DIAGNOSTICO DE PNEUMONIA POR M. PNEUMONIAE

Definiu-se como pneumonia por M. pneumoniae a presenga de IgM positivo pelo

método de ensaio imunoenzimatico (ELISA) [59].

4.8 DIAGNOSTICO DE PNEUMONIA SEM INFECCAO POR M. PNEUMONIAE

Foram considerados, como acometidos por pneumonias sem infec¢do por M.
pneumoniae os pacientes que tiveram IgG e IgM inferior a 400 U/ml, pelo método de ensaio

imunoenzimatico (ELISA) para M. pneumoniae.

49 METODO UTILIZADO PARA O DIAGNOSTICO DE PNEUMONIA POR M.

PNEUMONIAE

O método utilizado para o diagnostico de pneumonia por M. pneumoniae foi ensaio

imunoenzimatico qualitativo (ELISA), o Kit utilizado foi o GenBio ImmunoWELL produzido
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por GENBIO15222 (San Diego, CA 92129). Na Franca, Petitjean et al. [59] compararam
PCR com quatro Kits comerciais (ImunoWELL, EIA -Platéia, EIA-Sorin e EIA-Biotest) e
encontraram para o ImunoWELL especificidade de 90% e sensibilidade do IgM, em crianga

na fase aguda de 92%.

4.10 COLETA DE DADOS

Foi utilizado um questiondrio padronizado (Apéndice I). De todos os pacientes
incluidos no estudo foram obtidos: idade, sexo, procedéncia, historia, exame fisico, evolugao
e exames complementares e radiografias de toérax. Todos os exames laboratoriais foram
realizados no laboratorio de rotina do hospital. As radiografias de térax foram analizadas por
trés observadores independentes (médicos radiologistas com mais de 25 anos de radiologia
pediatrica) e foram avaliadas, segundo a pontuagdo radiologica do escore de Khamapirad e
Glezen [60], com o objetivo de observar o grau de concordancia entre eles (Tabela 5).

Aos achados radiolégicos foram somadas as caracteristicas clinicas e laboratoriais,

segundo o escore de Moreno et al. [57], para definir se as pneumonias sem sorologia

positiva para M. pneumoniae eram bacterianas ou nao.

Tabela 5 - Escore de Khamapirad e Glezen [60]

Caracteristicas pontuacéo

Infiltrado Lobar, lobular
Menos definido
Difuso, intersticial, peribronquial
Localizacao Lobo tinico
Multiplos lobos, bem definidos
Multiplos lobos, pehilar , mal definidos

—_—— N

—_— —

Efusao pleural Minima 1
Obvia 2
Abscesso, Duvidoso 1
Pneumatocele, Bolha Evidente 2
Atelectasia Subsegmentar (habitualmente multipla) -1
Lobar ( 16bulo superior e médio direito) -1
Lobar (outros 16bulos) 0
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O escore de Moreno et al. [57] é uma escala clinico-radiologica de predicdo de
etiologia para criangas hospitalizadas por pneumonia, a partir de um modelo pré-existente
(Khamapirad-Glazen, em 1987). Esta escala com quatro como pontos de corte, tem uma
sensibilidade de 100%, especificidade de 93,8% e valor preditivo positivo de 75,8% e

negativo de 100% para predizer etiologia bacteriana [57] (Tabela 6).

Tabela 6. Escore de Moreno et al. [57] para o diagndstico provavel de pneumonia bacteriana.

Caracteristicas pontuacéo
Clinica e laboratorial
Temperatura axilar > 39°C 3
Idade > 9 meses 2
Contagem de neutréfilos > 8000/mm’ 2
Neutrofilos imaturos > 5% 1
Radiografia de torax
Infiltrado Lobar, lobular 2
Menos definido
Difuso, intersticial, peribronquial -1
Localizagdo Lobo tnico
Multiplos lobos, bem definidos 1
Multiplos lobos, pehilar , mal definidos -1
Efusao pleural Minima 1
Obvia 2
Abscesso, Duvidoso 1
Pneumatocele, Bolha Evidente 2
Atelectasia Subsegmentar (habitualmente multipla) -1
Lobar ( 16bulo superior e médio direito) -1

Lobar (outros l6bulos)

4.11 ASPECTOS ETICOS

Este trabalho foi aprovado pelas comissdes de ética e pesquisa do HINSG e da

Universidade Federal de Minas Gerais.

4.11.1 No Hospital Infantil Nossa Senhora da Gloria

O Comité de Etica e Pesquisa do Hospital Infantil Nossa Senhora da Gloria aprovou o

projeto (protocolo 34/04), em 10/12/2004.
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4.11.2 Na Universidade Federal de Minas Gerais

O COEP aprovou o projeto (parecer ETIC 0421/06), em 29/11/2006.

4.12 ANALISE DOS DADOS

Os dados dos pacientes foram codificados e armazenados na planilha do software
estatistico Excel 2002 for Windows e a analise de dados foi feita através do programa SPSS
versdo 12.0 e Epi-Info 6, versdo 6.04 (CDC, EUA). Com o objetivo de verificar as diferengas
entre os grupos Mycoplasma pneumoniae positivo ¢ negativo foram utilizados o teste qui-
quadrado, teste exato de Fisher, o teste t de Student e o teste de Mann-Whitney. Quando os
pressupostos para a realizacdo do teste t, paramétrico, (normalidade dos dados das duas
amostras e igualdade de variancias das duas amostras) nao foram atendidos, o teste Mann-

Whitney, ndo-paramétrico, foi utilizado.

Para descrever o grau de concordancia entre os radiologistas na interpretacdo das
radiografias de térax, utilizou-se o indice Kappa, que ¢ um teste ndo-paramétrico, baseado no
nimero de respostas concordantes, ou seja, no nimero de casos cujo resultado ¢ o mesmo
entre os radiologistas. A medida de concordancia tem como valor méximo 1, sendo que este
valor 1 representa total concordancia; e os valores proximos e até abaixo de 0, indicam

nenhuma concordancia.

Em todos os testes, fixou-se em 0,05 ou 5% (a<0,05) o nivel de rejeicdo para a

hipotese de nulidade.
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5 RESULTADOS

5.1 COMPARACAO ENTRE OS GRUPOS COM PNEUMONIA ADQUIRIDA NA

COMUNIDADE COM SOROLOGIA POSITIVA E NEGATIVA PARA M. PNEUMONIAE

A andlise final da comparacdo do quadro clinico e radioldgico entre os grupos com
pneumonia adquirida na comunidade e sorologia positiva ou negativa para M. pneumoniae foi

realizada com 190 pacientes (95 no grupo positivo € 95 no grupo negativo).

Na comparagdo das variaveis demograficas entre os dois grupos, o grupo negativo teve
a idade média menor que o grupo positivo, ¢ ndo houve diferenca estatisticamente
significativa entre os dois grupos quando foram comparadas as propor¢des de pacientes
menores de cinco anos. Essas propor¢des foram de 75,80% e 86,32% nos grupos positivo e

negativo, respectivamente (p=0,0641) (Grafico 1) (Grafico 2).

200

* %
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Idade (meses)
g
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%
;

Positivo Negativo

Mycoplasma pneumoniae

Grafico 1- Box-plot da idade entre os pacientes com sorologia
positiva e negativa para M. pneumoniae
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Grafico 2 - Comparagio das propor¢des de menores de cinco anos de idade entre
os pacientes com sorologia positiva e negativa para M. pneumoniae.

O sexo feminino foi mais freqiiente no grupo positivo, com diferenga estatisticamente

significante, comparada ao grupo negativo (p=0,0023) (Tabela 7). Nao houve diferenca

estatistica em relagdo aos meses do ano em que

procedéncia entre os dois grupos.

ocorreram as internagdes (Grafico 3) e a

—o— positivo
—=— negativo

Grafico 3-  Grafico da freqiiéncia mensal dos pacientes com sorologia
positiva e negativa para M. pneumoniae.
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Tabela 7- Comparagdo entre as variaveis demograficas e sorologia dos pacientes com sorologia positiva e
negativa para M. pneumoniae.

Variaveis Positivo Negativo p-valor
(n=95) (n=95)

Idade (meses)

Média 44,39(5-167) 29,98(4-183) 0,0001

Mediana 27,00 14,00

Desvio padrao 39,83 37,41

<9 meses 8(8,4) 26(27,4) 0,0006*

> 9 meses 87(91,6) 69(72,6)

Idade (anos)

< 5 anos 72(75,80) 82(86,32) 0,0641*

> 5anos 23(24,20) 13(13,68)

Sexo

Masculino 36(37,89) 57(60,00) 0,0023*

Feminino 59(62,11) 38(40,00)

Sorologia

IgG

Média 485,085(0-3551) 52,526(0-398)0,0000i

Mediana 0,00 0,00

Desvio padrao 774,544 110,365

IeM

Média 1364,368(780-5331) 6,063(0-350) 0,0000

Mediana 1146 0,00

Desvio padrao 696,473 42,537

* Teste Qui-quadrado; *Teste de Mann-Whitney.

Entre os sinais e sintomas presentes a internagdo, s6 a tosse (seca ou produtiva) teve
diferenga estatisticamente significativa, com predominio da tosse seca no grupo positivo

(p=0,0001).

Durante a internacdo, nao houve diferenca estatisticamente significante entre o tempo
de internacdo, duracdo da febre, uso de dreno de torax, presenca de insuficiéncia respiratoria
com uso de ventilagdo mecanica e dbito entre os dois grupos (Tabela 8). Porém, o uso de
salbutamol venoso em infusdo continua na sibilancia foi mais utilizado no grupo positivo,

com diferenga estatisticamente significante (p=0,0008) (Grafico 4).
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Tabela 8- Comparagéo entre o tempo de evolugdo da doenga atual, sinais e sintomas principais e
evolugdo dos pacientes com sorologia positiva e negativa para M. pneumoniae.

Variaveis Positivo Negativo p-valor
(n=95) (n=95)

Tempo de evolugéo

Média 10,66(1-120) 8,76(1-45) 0,5361*

Mediana 6,00 6,00

Desvio padrao 16,86 7,82

Sinais e sintomas

Febre >39°C 17(17,9) 25(26,3) 0,1619*

Dispnéia 82(86,32) 79(83,16) 0,5451%

Tosse seca 58(79,45) 37(49,33) 0,0001*

Sibilancia 48(50,53) 45(47,37) 0,6632*

Nausea/ vomito 22(23,16) 29(30,53) 0,2518*

Coriza 21(22,11) 30(31,58) 0,1406*

Diarréia 14(14,74) 9(9.,47) 0,2661*

Dor toracica 18(18,95) 11(11,58) 0,1579%*

Dor abdominal 12(12,63) 10(10,53) 0,6502*

Cefaléia 2(2,11) 2(2,11) 1,0000

Tempo de internacéo

Média 17,73(2-88) 15,97(3-74)  0,2578*

Mediana 14,00 12,00

Desvio padrio 13,08 12,42

Febre apds a internacao

Média 4,579(0-30) 6,053(0-30)  0,1187*

Mediana 2,00 3,00

Desvio padrao 6,03 6,89

Uso de salbutamol na 27(56,25) 10(22,22) 0,0008*

Sibilancia

Uso de dreno de torax 25(26,3) 37(38.,9) 0,0633

Uso de ventilagdo mecénica 22(23,16) 17(17,9) 0,3691*

Obito 1(1,05) 3(3,16) 0,62107

* Teste Qui-quadrado; " Teste Exato de Fisher; *Teste de Mann-Whitney.
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Grafico 4- Comparagdo do uso de salbutamol infusdo venosa continua entre o0s
pacientes com sorologia positiva e negativa para M. pneumoniae

No hemograma inicial, houve diferenca estatisticamente significante, entre os dois
grupos, para a média da hemoglobina (p=0,0067), do numero de leucocitos (p=0,0211), do

numero de neutréfilos (p=0,0158), com valores médios menores nos casos negativos. A média
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dos neutrofilos imaturos em % foi maior nos casos positivos com diferenga estatisticamente
significativa (p=0,0378). A presenca de anemia (definida como hemoglobina < 11g/dl), de
aumento de neutrofilos (definida como neutréfilos > 8000 mm®) e o aumento de neutréfilos
imaturos (definido como neutrofilos imaturos > 5%) nao tiveram diferenca estatisticamente
significativas, o que ocorreu na presenga de leucocitose (definida como leucocitos > 12000

mm’) (p=0,0381) (Tabela 9).

Tabela 9. Comparagdo entre o hemograma inicial dos pacientes com sorologia positiva e negativa para
M. pneumoniae.

Variaveis Positivo Negativo p-valor
(n=95) (n=95)

Hemoglobina (g/dl)

Média 9,60(5,6-14,3) 8,85(4,6-12,9) 0,0067"

Mediana 9,7 8,9

Desvio padrao 1,80 1,90

<11 74(77,89) 79(78.,4) 0,3596*

>11 21(22,11) 16(21,6)

Leucdcitos(mm?)

Média 17001,05(2900-4650) 15470,53(1500-63500) 0,0211*

Mediana 16100 12500

Desvio padrdo 8228,43 10922,42

<12000 31(32,6) 45(47,37) 0,0381*

>12000 64(67,4) 50(52,63)

<4000 2(2,11) 7(7,37) 0,1691"

> 4000 93(97,89) 88(92,63)

Neutréfilos (mm?)

Média 12079,21(950-37200) 10034,38 (312-47690) 0,0158"

Mediana 11136,00 7896,00

Desvio padrao 7505,91 8373,16

<8000 36(37,9) 48(50,5) 0,0796*

> 8000 59(62,1) 47(49,5)

Neutrofilos imaturos em % (mm3)

Média 7,621 (1-56) 10,72 (1-48) 0,0378¢

Mediana 4,00 7,00

Desvio padrao 8,91 11,07

<5% 50(52,6) 38(40,0) 0,0808*

> 5% 45(47,4) 57(60,0)

*Teste Qui-quadrado; T Teste Exato de Fisher; Teste de Mann-Whitney; T Teste t de student

Houve diferenca estatisticamente significante entre os dois grupos, quando foram
comparadas as propor¢des de manifestacdes extra-pulmonares presentes com 51,58% e

22,11% nos grupos positivos e negativos, respectivamente (p=0,0000). Entre essas alteragdes,
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s0 a cardiaca teve diferenga significante, com predominio no grupo positivo (p=0,0295)

(Tabela 10).

Tabela 10- Comparagdo entre as principais manifestagdes extra-pulmonares dos pacientes com sorologia
positiva e negativa para M. pneumoniae.

Manifestagoes Positivo Negativo p-valor
extra-pulmonares (n=95) (n=95)

Presente 49(51,58) 21(22,11) 0,0000*
Alterac0es cardiacas 14(14,74) 5(5,26) 0,0295*
Miocardite 6(6,32) 1(1,05)

Bloqueio de ramo 1(1,05) 0(0,00)

Pericardite/ derrame pericardico4(4,21) 2(2,11)

Alteracao de ritmo 2(2,11) 1(1,05)

ICC sem outras alteracdes 0(0,00) 1(1,05)

Choque 1(1,05) 0(0,00)

Alteracdes neuroldgicas 6(6,32) 3(3,16) 0,4971"
Alteragao do sensorio 1(1,05) 0(0,00)

Paresia dos membros inferiores 3(3,16) 0(0,00)

Meningite com convulso 0(0,00) 1(1,05)

Convulsio 2(2,11) 2(2,11)

Alterac6es hematoldgicas 3(3,16) 1(1,05) 0,6210"
Pancitopenia 1(1,05) 1(1,05)

Distarbio de coagulagdo 1(1,05) 0(0,00)

Sindrome hemolitica urémica 1(1,05) 0(0,00)

Alteracbes dermatoldgicas 4(4,21) 1(1,05) 0,3683"
Urticaria,exantema ou rush cutaneo 4(4,21) 1(1,05)

Alteracdes renais 6(6,32) 2(2,11) 0,2785"
Insuficiéncia renal 4(4,21) 1(1,05)

STHAD 2(2,11) 0(0,00)

Infecgdo urinaria 0(0,00) 1(1,05)

Alteracdes digestivas 7(7,37) 5(5,26) 0,5508*
Gastroenterite 5(5,26) 4(4,21)

Hepatite 1(1,05) 1(1,05)

Insuficiéncia hepatica 1(1,05) 0(0,00)

Alteraces articulares 1(1,05) 1(1,05) 1,0000"
Pioartrite 1(1,05) 0(0,00)

Artralgia 0(0,00) 1(1,05)

Alteracdo nas VAS 8(8,42) 3(3,16) 0,1204*
Amigdalite+sinusite 1(1,05) 0(0,00)

Sinusite 2(2,11) 0(0,00)

Otite 3(3,16) 2(2,11)
Laringite/rouquidao 2(2,11) 0(0,00)

Estomatite 0(0,00) 1(1,05)

* Teste Qui-quadrado; " Teste Exato de Fisher.
A presenga de co-infeccdo ocorreu em 21 criancas do grupo positivo, sendo o

microorganismo mais comum o Streptoccocus pneumoniae com sete casos (7,36%). No grupo
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negativo, houve identificagdo etioldogica em 38 (40%) pacientes, sendo o Streptoccocus

pneumoniae, do mesmo modo o mais freqiiente com 15 (15,79%) dos casos (Tabela 11).

Tabela 11- Comparagdo dos agentes etioldogicos nos pacientes com sorologia
positiva e negativa para M. pneumoniae.

Agente etiologico positivo negativo
(n=95) (n=95)
Presente 21(22,11) 38(40,00)
Streptoccocus pneumoniae 7 (7,36) 15(15,79)
Staphylococcus aureus 3(3,16) 6(6,32)
Haemophilus influenzae 0(0,00) 1(1,05)
Klebsiella pneumoniae 0(0,00) 4(4,21)
Klebsiella sp 2(2,11) 2(2,11)
Chlamydophila pneumoniae 2(2,11) 2(2,11)
Chlamydia sp 1(1,05) 2(2,11)
Citomegalovirus 1(1,05) 3(3,16)
Escherichia coli* 2(2,11) 1(1,05)
virus Epstein-Barr 2(2,11) 0(0,00)
Shigella sp** 1(1,05) 0(0,00)
M. tuberculosis 0(0,00) 1(1,05)
Toxocara sp 0(0,00) 1(1,05)

*Urocultura **coprocultura

Em um total de 190 exames avaliados, os radiologistas 1 ¢ 2 concordaram nos
resultados de 181 deles e discordaram nos resultados de 9; os radiologistas 1 e 3 concordaram
nos resultados de 183 deles e discordaram nos resultados de 7; e os radiologistas 2 e 3
concordaram nos resultados de 184 deles e discordaram nos resultados de 6. Assim, como o
valor do indice kappa foi, respectivamente, de 0,820, 0,851 e 0,878, conclui-se que houve
uma concordancia elevada entre os radiologistas.

Na comparagdo radiologica, foi utilizada a pontuacdo radioldgica do escore de
Khamapirad e Glezen [60], com um como ponto de corte e, ndo houve diferenca entre as

radiografias de térax dos dois grupos, segundo os trés radiologistas. Com o indice kappa
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tendo apresentado concordancia quase perfeita, foram avaliadas as caracteristicas radiologicas
das radiografias de térax entre os dois grupos avaliados pelo radiologista 1.

Entre essas caracteristicas, a presenga de efusdo pleural ndo teve diferenca estatistica
(p=0,4645), entretanto o aspecto da efusdo pleural, com predominio de mais 6bvias no grupo
negativo (p=0,0113) e a presenca de atelectasia em maior quantidade no grupo positivo

(p=0,0089) tiveram diferengas estatisticamente significativas (Tabela 12).

Tabela 12 - Comparagao entre as caracteristicas radiologicas, segundo o escore de Khamapirad e Glezen [60],
dos pacientes com sorologia positiva e negativa para M. pneumoniae.

Positivo Negativo p-valor
(n=95) (n=95)

Infiltrado

Lobar, lobular 48(50,53) 57(60,00) 0,1086*

Menos definido 35(36,84) 20(21,05)

Difuso, intesticial, peribronquial 10(10,52) 15(15,79)

Sem definicao 2(2,11) 3(3,16)

Localizacéo

Lobo tnico ou multiplos bem definidos 80(84,2) 77(81,05) 0,6835*
Multiplos lobos, perihilar mal definidos 13(13,7) 14(14,74)

Sem definicao 2(2,11) 4(5,3)

Efuséo pleural

Presente 39(41,1) 44(46,31) 0,4645*
Minima 9(9,47) 1(1,05) 0,0113*
Obvia 30(31,6) 43(45,26)

Abscesso, pneumatocele e bolha

Presente 11(11,57) 6(6,31) 0,2037*
Duvidoso 1(1,05) 0(0,00) 0,3422%*
Evidente 10(10,53) 6(6,32)

Atelectasia

Presente 13(13,7) 3(3,15) 0,0089*
Subsegmentar (habitualmente multiplas), 7(7,37) 2(2,11) 0,0313*
lobar(lobulo superior ¢ médio direito)

Lobar(outros 16bulos) 6(6,32) 1(1,05)

* Teste Qui-quadrado; " Teste Exato de Fisher.
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5.2 COMPARACAO ENTRE OS GRUPOS COM PNEUMONIA ADQUIRIDA NA
COMUNIDADE COM SOROLOGIA POSITIVA PARA M. PNEUMONIAE COM
PNEUMONIA BACTERIANA E NAO BACTERIANA, SEGUNDO MORENO ET AL. [57].

5.2.1 Comparacdo entre o grupo com sorologia positiva para M. pneumoniae e 0
grupo com sorologia negativa para M. pneumoniae, porém com escore para bactéria,

segundo Moreno et al.

O grupo com sorologia positiva para M. pneumoniae (n=95) foi comparado com o
grupo com sorologia negativa para M. pneumoniae, porém com escore descrito por Moreno et

al., sugerindo pneumonia bacteriana (n=75).

Ao comparar a idade entre os dois grupos, a média de idade foi maior no grupo com
sorologia positiva para M. pneumoniae, mas ndo houve diferenga estatisticamente
significativa entre os menores de nove meses. A média da temperatura axilar e a presencga de
temperatura axilar superior a 39°C, foram maiores no grupo negativo para M. pneumoniae,

com escore para pneumonia bacteriana, com diferenca estatisticamente significativa.

A média de leucécitos e neutrdfilos e a presenca de leucocitose e neutrofilia nio
apresentaram diferenga estatisticamente significativa. Entretanto, a média de neutrdfilos
imaturos e a presenca de neutrofilos imaturos acima de 5% foram maiores no grupo com
sorologia negativa para M. pneumoniae e escore sugestivo de pneumonia bacteriana, segundo
Moreno et al. A média do escore radiologico, segundo Khamapirad ¢ Glezen [60] e a média
do escore segundo Moreno et al. foram maiores no grupo com sorologia negativa para M.
pneumoniae e escore sugestivo de pneumonia bacteriana, segundo o escore descrito por

Moreno et al. (Tabela 13).
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Variaveis Positivo Negativo p-valor
(n=95) (n=75)

Idade (meses)

Média 44,39(5-167) 34,52(4-183) 0,0185*

Mediana 27 19

Desvio padrao 39,83 38,89

<9m 8(8,4) 10(13,3) 0,3013*

>9m 87(91,6) 65(86,7)

Temperatura axilar (°C)

Média 30,57(0-40) 35,43(0-40) 0,0018*

Mediana 38 38,5

Desvio padrao 15,38 10,54

<39°C 78(82,1) 50(66,7) 0,0204*

>39°C 17(17,9) 25(33,3)

Leucdcitos (cel/mm?)

Média 17001(2900-46500) 15925(1500-50200) 0,1067*

Mediana 16100 13600

Desvio padrao 8228 10452

<12000 cel/mm’ 31(32,6) 32(42,7) 0,1785*

>12000 cel/mm’ 64(67,4) 43(57,3)

Neutréfilos (cel/mm?)

Média 12079(950-37200)  11266(312-47690)  0,52117

Mediana 11136 9250

Desvio padrao 7505 8960

<8000 cel/mm® 36(37,9) 30(40,0) 0,7797*

>8000 cel/mm?® 59(62,1) 45(60,0)

Neutrdéfilos imaturos (%0)

Média 7,62(1-56) 12,22(1-48) 0,0013*

Mediana 4 9

Desvio padrao 8,917 11,509

<5 50(52,6) 22(29,3) 0,0022*

>5 45(47,4) 53(70,7)

Escore Radiolégicode Khamapirad e Glezen

Média 2,85(-2-7) 3,64(-2-7) 0,0077*

Mediana 3 3

Desvio padrao 2,10 1,91

Escore de Moreno et al

Média 6,95(0-15) 8,27(4-15) 0,0043"

Mediana 7 8

Desvio padrao 3,13 2,79

* Teste Qui-quadrado; *Teste de Mann-Whitney; T Teste t de student
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Na comparac¢do dos aspectos radioldgicos entre os dois grupos, o M. pneumoniae
apresentou maior freqiiéncia de infiltrado menos definido e maior freqiiéncia de infiltrado
difuso e intersticial peribronquial; ¢ o grupo com sorologia negativa para M. pneumoniae e
escore sugestivo de pneumonia bacteriana, segundo Moreno et al., apresentou mais aspecto
lobar e lobular com diferenga estatisticamente significativa (p=0,0322). A efusdo pleural
esteve presente nos dois grupos, porém no grupo com sorologia negativa para M. pneumoniae
e escore para bactéria, segundo Moreno et al., foram mais freqiientes (p=0,0349) e com efusao

pleural mais 6bvia (p=0,0003), com diferenca estatisticamente significativa (Tabela 14).

Tabela 14- Comparagdo entre as caracteristicas radiologicas dos pacientes com sorologia positiva para M.
pneumoniae com 0s pacientes com score positivo para bactéria, segundo Moreno et al. [57].

Positivo Negativo p-valor
(n=95) (n=75)

Infiltrado

Lobar, lobular 48(50,5) 53(70,7) 0,0322*

Menos definido 35(36.9) 15(20,0)

Difuso, intersticial peribronquial 10(10,5) 4(5,3)

Sem definicao 2(2,11) 3(3,16)

Localizacéo

Lobo unico ou multiplos bem definidos 80(84,2) 68(93,2) 0,1624*
Multiplos lobos, perihilar mal definidos 13(13,7) 4(5,5)

Sem definicao 2(2,11) 3(3,16)

Efusdo pleural

Presente 39(41,05) 43(57,33) 0,0349*
Minima 9(9,5) 0(0,0) 0,0003*
Obvia 30(31,6) 43(57,3)

Abscesso, pneumatocele e bolha

Presente 11(11,57) 6(8,0) 0,4399%*
Duvidoso 1(1,1) 0 (0,0) 0,5674*
Evidente 10(10,5) 6(8,0)

Atelectasia

Presente 13(13,7) 3(3,15) 0,03177
Subsegmentar (habitualmente multiplas)  7(7.,4) 2(2,7) 0,0948*
ou lobar(l6bulo superior e médio direito)

Lobar(outros 16bulos) 6(6,3) 1(1,3)

* Teste Qui-quadrado; " Teste Exato de Fisher.
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5.2.2 Comparacao entre o grupo com sorologia positiva para M. pneumoniae e 0o
grupo com sorologia negativa para M. pneumoniae, porém com escore sugestivo de

pneumonia ndo-bacteriana, descrito por Moreno et al.

O grupo com sorologia positiva para M. pneumoniae (n=95) foi comparado com o
grupo com sorologia negativa para M. pneumoniae, porém com escore sugerindo pneumonia

ndo-bacteriana, segundo Moreno et al. (n=20).

Na comparagdo das varidveis entre os dois grupos, a média de idade foi maior no
grupo com sorologia positiva para M. pneumoniae. No grupo com sorologia negativa, mas
com escore negativo para bactéria, segundo Moreno et al; a presenca de menores de nove
meses, a presenca de leucocitose, a média de neutrofilos, a presenca de neutrocitose e a média
de temperatura foram menores, € ndo houve pacientes com temperatura axilar igual ou

superior a 39°C.

Nao houve diferenca estatisticamente significativa quanto a média de neutrdfilos
imaturos, mas a presenca de neutréfilos acima ou igual a 5%, a média do escore radioldgico,
segundo Khamapirad e Glezen [60], ¢ a média do escore, segundo Moreno et al. foi menor
no grupo com sorologia negativa para M. pneumoniae com escore negativo para bactéria,

segundo Moreno et al. (Tabela 15).

Na comparacdo dos aspectos radiologicos entre os dois grupos, houve diferenca
estatisticamente significativa para o tipo de infiltrado que foi mais difuso e intersticial peri-
bronquico (p=0,0000), para localizagdo que foi em multiplos lobos, perihilar mal definidos

(p=0,0004), e para auséncia de efusdo pleural 6bvia (p=0,0067) no grupo com sorologia
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negativa para M. pneumoniae, porém com escore negativo para bactéria segundo Moreno et

al. (Tabela 16).

Tabela 15- Comparagéo entre os pacientes com sorologia positiva para M. pneumoniae com os pacientes
com escore negativo para bactérias, segundo Moreno et al. [57].

Variaveis Positivo Negativo p-valor
(n=95) (n=20)

Idade (meses)

Média 44,39(5-167) 12,95(4-119) 0,0000

Mediana 27,00 6,00

Desvio padrao 39,83 25,39

<9m 8(8,4) 16(80,0) 0,0000"

>9m 87(91,6) 4(20,0)

Temperatura axilar (°C)

Média 30,57(0-40) 28,34(0-38,7) 0,0406"

Mediana 38,0 37.5

Desvio padrao 15,38 16,79

<39°C 78(82,1) 20(100,0) 0,0293"

>39°C 17(17,9) 0(0,0)

Leucécitos (cel/mm?3)

Média 17001(2900-46500)  13765(4000-63500) 0,2857"

Mediana 16100 10500

Desvio padrao 8228 12682

<12000 cel/mm’ 31(32,6) 13(65,0) 0,0067+*

>12000 cel/mm’ 64(67,4) 7(35,0)

Neutréfilos (cel/mmd)

Média 12079(950-37200)  5412(2080-10540)  0,0000"

Mediana 11136,0 5271,5

Desvio padrao 7505 2373

<8000 cel/mm’ 36(37,9) 18(90,0) 0,0000"

>8000 cel/mm’ 59(62,1) 2(10,0)

Neutrofilos imaturos (%0)

Média 7,62(1-56) 5,10(1-25) 0,2369

Mediana 4 3

Desvio padrao 8,91 6,95

<5 50(52,6) 16(80,0) 0,0244"

>5 45(47,4) 4(20,0)

Escore Radiol6gico

Média 2,85(-2-7) 0,10(-2-3) 0,0000

Mediana 3 0

Desvio padrao 2,10 2,15

Escore Moreno et al

Média 6,95(0-15) 0,90(-2-3) 0,0000"

Mediana 7 1

Desvio padrao 3,13 1,65

* Teste Qui-quadrado; T Teste Exato de Fisher; *Teste de Mann-Whitney; T Teste t de student.
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Tabela 16 - Comparagao entre as caracteristicas radiologicas dos pacientes com sorologia positiva para
Mycoplasma pneumoniae com os pacientes com escore negativo para bactéria, segundo Moreno

etal. [57].

Positivo Negativo p-valor
(n=95) (n=20)

Infiltrado

Lobar, lobular 48(50,5) 4(20,0) 0,0000*

Menos definido 35(36,9) 5(25,0)

Difuso, intersticial peribronquial 10(10,5) 11(55,0)

Sem defini¢ao 2(2,11) 0(0,0)

Localizacéo

Lobo unico ou multiplos bem definidos 80(84,2) 9(45,00) 0,0004*
Multiplos lobos, perihilar mal definidos 13(13,7) 10(50,00)

Sem defini¢ao 2(2,11) 1(5,0)

Efuséo pleural

Presente 39(41,05) 1(5,0) 0,0020°f
Minima 9(9,5) 1(5,0) 0,0067*
Obvia 30(31,6) 0(95,0)

Abscesso, pneumatocele e bolha

Presente 11(11,57) 0(0,0) 0,2074 7
Duvidoso 1(1,1) 0(0,0) 0,2779%*
Evidente 10(10,5) 0(0,0)

Atelectasia

Presente 13(13,7) 0(0,0) 0,1203 °
Subsegmentar (habitualmente multiplas)  7(7.,4) 0(0,0) 0,2137*
ou lobar(l6bulo superior e médio direito)

Lobar(outros 16bulos) 6(6,3) 0(0,0)

* Teste Qui-quadrado; " Teste Exato de Fisher.

5.3 COMPARACAO ENTRE OS GRUPOS COM PNEUMONIA ADQUIRIDA NA
COMUNIDADE COM SOROLOGIA POSITIVA (SEM CO-INFECCAO) E NEGATIVA

PARA M. PNEUMONIAE.

5.3.1 Comparacdo entre 0s grupos com sorologia positiva para M. pneumoniae

(com e sem co-infec¢do) e 0 grupo com sorologia negativa para M. pneumoniae [57].
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Ao comparamos as varidveis demograficas entre os pacientes com sorologia positiva e
negativa para M. pneumoniae, a presenca de co-infecgdo ndo alterou estatisticamente o

resultado (Tabela 17).

Tabela 17- Comparagdo entre as variaveis demograficas dos pacientes com sorologia positiva (com e
sem co-infec¢do) e sorologia negativa para M. pneumoniae.

Variaveis Positivo com  p-valor Positivo sem  Negativo p-valor
co-infecgao co-infecgao
(n=95) (n=74) (n=95)
Idade (meses)
Média 44,39(5-167)  0,0001% 43,20(5-148)  29,98(4-183) 0,0004%
Mediana 27 25,5 14
Desvio padrao 39,83 39,08 37,41
< 9 meses 8(8,4) 0,0006* 7(9,5) 26(27,4) 0,0035*
> 9 meses 87(91,6) 67(90,5) 69(72,6)
Idade (anos)
< 5 anos 72(75,80) 0,0641* 57(77,00) 82(86,32) 0,1169*
> 5anos 23(24,20) 17(23,00) 13(13,68)
Sexo
Masculino 36(37,89) 0,0023* 29(39,2) 57(60,00) 0,0072*
Feminino 59(62,11) 45(60,8) 38(40,00)

* Teste Qui-quadrado; f{Teste de Mann-Whitney.

Ao compararmos os sinais e sintomas presentes a internacdo, a presenca de febre
acima de 39°C e a permanéncia de febre durante a internacdo nao tinham diferenca
estatisticamente significativa entre pacientes com sorologia positiva com co-infeccdo e os
pacientes com sorologia negativa, porém ao tirarmos as co-infec¢des do grupo com sorologia
positiva, a diferenca passou a estar presente (p=0,0415 e p=0,0440 respectivamente) (Tabela

18).
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Tabela 18- Comparagéo entre o tempo de evolugdo da doenga atual, sinais e sintomas principais e evolugdo dos
pacientes com sorologia positiva (com e sem co-infec¢do) e negativa para M. pneumoniae.

Variaveis Positivo com p-valor Positivo sem Negativo p-valor
co-infecgao co-infecgao
(n=95) (n=74) (n=95)
Tempo evolucdo
Média 10,66(1-120) 0,5361% 10,13(1-120) 8,76(1-45)  0,3084 1
Mediana 6 5 6
Desvio padrao 16,86 17,48 7,82
Sinais/sintomas
Febre > 39°C 17(17,9) 0,1619%* 10(13,5) 25(26,3) 0,0415*
Dispnéia 82(86,32) 0,5451* 62(83,8) 79(83,16) 0,9135%*
Tosse seca 58(79.,45) 0,0001* 41(55,4) 37(49,33) 0,0278*
Sibilancia 48(50,53) 0,6632%* 40(54,1) 45(47,37) 0,3884*
Nausea/ vomito 22(23,16) 0,2518%* 16(21,6) 29(30,53) 0,1938*
Coriza 21(22,11) 0,1406* 19(25,7) 30(31,58) 0,4014*
Diarréia 14(14,74) 0,2661%* 9(12,2) 9(9,47) 0,5740%*
Dor toracica 18(18,95) 0,1579* 11(14,9) 11(11,58) 0,5288*
Dor abdominal 12(12,63) 0,6502%* 10(13,5) 10(10,53) 0,5508%*
Cefaléia 2(2,11) 1,00007 0(0,00) 2(2,11) 0,2092
Tempo intern.
Média 17,73(2-88) 0,2578% 15,50(2-56) 15,97(3-74) 0,7958¢
Mediana 14 12,5 12,0
Desvio padrao 13,08 10,59 12,42
Febre intern.
Média 4,57(0-30)  0,1187% 4,01(0-30)  6,05(0-30)  0,0440q
Mediana 2 2 3
Desvio padrao 6,03 5,90 6,89

Salbutamol na 27(56,25) 0,0008* 26(65,00) 10(22,22) 0,0000*
Sibilancia

Vent. Mecanic. 22(23,16) 0,3691%* 17(23,0) 17(17,89) 0,4139*
Obito 1(1,05) 0,6210% 1(1,4) 3(3,16) 0,6322+%
* Teste Qui-quadrado; " Teste Exato de Fisher; {Teste de Mann-Whitney; 9 Teste t de student.

Ao comparamos o hemograma inicial, a presenga de leucocitos > 12000 mm’® deixou
de ter diferenca estatisticamente significativa (p=0,0381 com co-infec¢ao e p=0,0752 sem co-
infeccdo). Os neutrdfilos imaturos acima ou igual a 5% passaram a ter diferenca
estatisticamente significativa quando comparamos o grupo com e sem co-infec¢ao (p=0,0808

com co-infec¢ao e p=0,0193 sem co-infec¢do) (Tabela 19).
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Tabela 19- Comparagdo entre o hemograma inicial dos pacientes com sorologia positiva (com e sem
co- infec¢@o) e negativa para M. pneumoniae.

Variaveis Positivo com p-valor Positivo sem Negativo p-valor
co-infeccdo co-infecgdo
(n=95) (n=74) (n=95)
Hemog. (g/dl)
Média 9,60(5,6-14,3) 0,00677 9,53(5,6-14,3) 8,85(4,6-12,9) 0,02179
Mediana 9,70 9,25 8,90
Desvio padrao 1,80 1,88 1,90
<11 74(77,89) 0,3596* 57(77,0) 79(78.,4) 0,3185*
>11 21(22,11) 17(23,0) 16(21,6)
Leuc.(mm3)
Média 17001,05(2900-4650) 0,0211F 16890(2900-36700) 15470,53(1500-63500) 0,0254%
Mediana 16100 17250 12500
Desvio padrdo 8228,43 7647,52 10922,42
<12000 31(32,6) 0,0381* 25(33,78) 45(47,37) 0,0752*
>12000 64(67,4) 49(66,22) 50(52,63)
<4000 2(2,11) 0,1691F 2(2,7) 7(7,37) 0,3015%
> 4000 93(97,89) 72(97,3) 88(92,63)
Neutroéfilos (mma3)
Média 12079,21(950-37200) 0,0111+11894,66(950-30828) 10034,38(312-47690) 0,0274%
Mediana 11136,00 11525 7896,00
Desvio padrao 7505,90 7042,40 8373,16
<8000 36(37,9) 0,0796* 30(40,5) 48(50,5) 0,1963*
> 8000 59(62,1) 44(59,5) 47(49,5)
Neutroéfilos imaturos %(mma3)
Média 7,62(1-56) 0,0378% 6,51 (1-38) 10,72 (1-48) 0,0074%
Mediana 4 3,5 7
Desvio padrdo 8,91 7,28 11,07
<5% 50(52,6) 0,0808* 43(58,1) 38(40,0) 0,0193*
>5% 45(47,4) 31(41,9) 57(60,0)

* Teste Qui-quadrado; ' Teste Exato de Fisher; { Teste de Mann-Whitney; 9 Teste t de student

A presenga de co-infec¢do no grupo com sorologia positiva ndo alterou o resultado em

relacdo as manifestagdes extra-pulmonares e o aspecto radioldgico entre os pacientes com

sorologia positiva e negativa para M. pneumoniae. (Tabela 20) (Tabela 21).
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Tabela 20-Comparagio entre as principais manifestagdes extra-pulmonares dos pacientes com sorologia positiva
(com e sem co-infec¢do) e negativa para M. pneumoniae.

Manifestacdes Positivo com p-valor Positivo sem Negativo p-valor
Extra-pulmonares  co-infeccao co-infecgao
(n=95) (n=74) (n=95)

Presente 49(51,58) 0,0000* 33(44,6) 21(22,11) 0,0018*
Alt. cardiacas 14(14,74) 0,0295* 12(16,2) 5(5,26) 0,0188*
Alt. neurologicas 6(6,32) 0,49717 2(2,7) 3(3,16) 0,4937%
Alt. hematoldgicas  3(3,16) 0,62107 3(4,2) 1(1,05) 0,4509+
Alt. dermatologica  4(4,21) 0,3683F 1(1,4) 1(1,05) 0,35647
Alt. renal 6(6,32) 0,2785+ 2(2,7) 2(2,11) 0,4920+
Alt. digestiva 7(7,37) 0,55087 4(5,6) 5(5,26) 0,9556*
Alt. articular 1(1,05) 1,0000+ 1(1,4) 1(1,05) 1,0000+
Alt. nas VAS 8(8,42) 0,12047 8(11,2) 3(3,16) 0,1901*

* Teste Qui-quadrado; © Teste Exato de Fisher.

Tabela 21- Comparagdo entre as caracteristicas radioldgica segundo o escore de Khamapirad e Glezen dos
pacientes com sorologia positiva (com e sem co-infec¢do) e negativa para M. pneumoniae.

Variaveis Positivo com  p-valor Positivo sem Negativo  p-valor

co-infecc¢do co-infec¢do

(n=95) (n=74) (n=95)
Infiltrado
Lobar, lobular 48(50,53)  0,1086*  33(44,59) 57(60,00)  0,0548*
Menos definido 35(36,9) 30(40,54) 20(21,05)
Difuso, intesticial, peribronquial 10(10,5) 9(12,16) 15(15,79)
Sem definigéo 2(2,11) 2(2,7) 3(3,16)
Localizacdo
Multiplos lobos, perihilar mal definidos 13(13,7) 0,6835*  11(14,86) 14(14,74)  0,8708*
Lobo tinico ou multiplos bem definidos 80(84,2) 61(82,43) 77(81,05)
Sem definigdo 2(2,11) 2(2,7) 4(4,21)
Efuséo pleural
Presente 39(41,05) 0,4645%  24(32,43) 44(46,31)  0,0678*
Minima 9(9,5) 0,0113* 6(8,10) 1(1,05) 0,0033*
Obvia 30(31,6) 18(24,32) 43(45,26)
Abscessos, pneumatoceles e bolhas
Presente 11(11,57) 0,2037*  8(10,8) 6(6,31) 0,2929*
Duvidoso 1(1,05) 0,3432*  1(1,35) 0(0,00) 0,3848*
Evidente 10(10,53) 7(9,45) 6(6,32)
Atelectasias
Presente 13(13,7) 0,0089" 12(16,21) 3(3,15) 0,0030°
Subsegmentar (habitualmente multiplas) 7(7,37) 0,0313*  7(9,45) 2(2,11) 0,0121*
lobar(lobulo superior e médio direito)
Lobar(outros 16bulos) 6(6,32) 5(6,75) 1(1,05)

* Teste Qui-quadrado; " Teste Exato de Fisher.
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5.3.2 Comparagéo entre os grupos com sorologia positiva para M. pneumoniae (com e
sem co-infec¢do) e o grupo com sorologia negativa para M. pneumoniae, porém com

escore para bactéria, segundo Moreno et al [57].

Tabela 22- Comparagédo entre os pacientes com sorologia positiva para M. pneumoniae (com e sem co-infecgéo)
com 0s pacientes com escore positivo para bactéria segundo Moreno et al.

Varidveis Positivo com p-valor Positivo sem Negativo p-valor

co-infecgao co-infecgao

(n=95) (n=74) (n=75)
Idade (meses)
Meédia 44,39(5-167) 0,0185% 43,20(5-148) 34,52(4-183) 0,0447%
Mediana 27,00 25,5 19,00
Desvio padrao 39,83 39,08 38,89
<9m 8(8,4) 0,3013* 7(9,5) 10(13,3) 0,4570*
>9m 87(91,6) 67(90,5) 65(86,7)
Temperatura axilar (°C)
Média 30,57(0-40) 0,0018% 28,36(0-40) 35,43(0-40) 0,0001%
Mediana 38,0 37,85 38,5
Desvio padrio 15,38 16,80 10,54
<39°C 78(82,1) 0,0204*  64(86,5) 50(66,7) 0,0043*
>39°C 17(17,9) 10(13,5) 25(33,3)
Leucdcitos (cel/mm3)
Média 17001(2900-466500) 0,1067% 16890(2900-36700)15925(1500-50200) 0,1099%
Mediana 16100 17250 13600
Desvio padréo 8228 7647 10452
<12000 cel/mm3 31(32,6) 0,1785* 25(33,8) 32(42,7) 0,2646*
>12000 cel/mm3 64(67,4) 49(66,2) 43(57,3)
Neutrofilos (cel/mm3)
Média 12079(950-37200)  0,52119 11894(950-30828) 11266(312-47690) 0,2758q
Mediana 11136 11525 9250
Desvio padrio 7505 7042 8960
<8000 cel/mm3 36(37,9) 0,7797* 30(40,5) 30(40,0) 0,9463*
>8000 cel/mm3 59(62,1) 44(59,5) 45(60,0)
Neutrdfilos imaturos (%)
Média 7,62(1-56) 0,0011% 6,5(1-38) 12,23(1-48) 0,0002%
Mediana 4 3,5 9
Desvio padrdo 8,9 7,28 11,50
<5 50(52,6) 0,0022* 43(58,1) 22(29,3) 0,0003*
>5 45(47,4) 31(41,9) 53(70,7)
Escore Radiol6gico
Meédia 2,85(0-15) 0,0077% 2,52(-2-7) 3,64(-2-7) 0,0008%
Mediana 3 2,5 3
Desvio padrao 2,10 2,08 1,91
Escore segundo Moreno et al
Meédia 6,95(0-15) 0,00437 6,35(0-13) 8,27(4-15) 0,00009
Mediana 7 6 8
Desvio padrao 3,13 2,94 2,79

* Teste Qui-quadrado; JTeste de Mann-Whitney; q Teste t de student.
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A presenga de co-infecgdo no grupo com sorologia positiva, praticamente nao alterou
o resultado da comparacdo, entre os pacientes com sorologia positiva e negativa para M.

pneumoniae, porém com escore para bactéria segundo Moreno et al (Tabela 22) (Tabela 23).

Tabela 23- Comparagéo entre as caracteristicas radiologicas dos pacientes com sorologia positiva para M.
pneumoniae (com e sem co-infecgéo) com os pacientes com escore positivo para bactéria segundo Moreno et al.

Varidveis Positivo com  p-valor Positivo sem  Negativo p-valor

co-infecgdo co-infeccao

(n=95) (n=74) (n=75)
Infiltrado
Lobar, lobular 48(50,5) 0,0322* 33(44,6) 53(70,7)  0,0082*
Menos definido 35(36,9) 30(40,5) 15(20,0)
Difuso, intersticial peribronquial 10(10,5) 9(12,2) 4(5,3)
Sem definigdo 2(2,11) 2(2,70) 3(3,16)
Localizagéo
Lobo tinico ou multiplos bem definidos 80(84,2) 0,1624* 61(82,6) 68(90,6)  0,1466*
Multiplos lobos, perihilar mal definidos 13(13,7) 11(14,8) 4(5,3)
Sem definigdo 2(2,11) 2(2,70) 3(3,16)
Efuséo pleural
Presente 39(41,1) 0,0349* 24(32,4) 43(57,3)  0,0022*
Minima 9(9,5) 0,0003* 6(8,1) 0(0,0) 0,0000*
Obvia 30(31,6) 18(24,3) 43(57,3)
Abscessos, pneumatoceles e bolhas
Presente 11(11,6) 0,4399%* 8(10,7) 6(8,0) 0,5565%*
Duvidoso 1(1,1) 0,5674%* 1(1,3) 0 (0,0) 0,5663*
Evidente 10(10,5) 7(9,4) 6(8,0)
Atelectasias
Presente 13(13,7) 0,0317° 12(16,1) 3(4,0) 0,0132°
Subsegmentar (habitualmente multiplas) 7(7,4) 0,0948* 7(9,4) 2(2,7) 0,0454*
ou lobar(l6bulo superior e médio direito)
Lobar(outros 16bulos) 6(6,3) 5(6,7) 1(1,3)

* Teste Qui-quadrado; " Teste Exato de Fisher.

5.3.2 Comparacdo entre 0s grupos com sorologia positiva para M. pneumoniae
(com e sem co-infeccdo) e o0 grupo com sorologia negativa para M. pneumoniae, porém

com escore para ndo bactéria, segundo Moreno et al [57].

A média da temperatura axilar, a freqiiéncia de pacientes com temperatura >39°C ¢ a
presenca de neutréfilos imaturos passaram a ndo apresentar diferenca estatisticamente

significativa quando foi comparado o grupo positivo sem co-infeccao e o grupo com sorologia
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negativa para M. pneumoniae, porém com escore para ndo bactéria, segundo Moreno et al
(Tabela 24). A presenca de co-infecgdo nao alterou a diferenca entre os aspectos radioldgicos

entre os dois grupos (Tabela 25).

Tabela 24- Comparagdo entre os pacientes com sorologia positiva para M. pneumoniae (com e sem co-infec¢io)
com 0s pacientes com escore negativo para bactéria segundo Moreno et al.

Varidveis Positivo com p-valor Positivo sem Negativo p-valor

co-infeccao co-infec¢ao

(n=95) (n=74) (n=20)
Idade (meses)
Meédia 44,39(5-167) 0,0000% 43,20(5-148) 12,95(4-119) 0,0000%
Mediana 27 25,5 6
Desvio padrdo 39,83 39,08 25,39
<9m 8(8,4) 0,0000t 7(9,5) 16(80,0) 0,0000*
>9m 87(91,6) 67(90,5) 4(20,0)
Temperatura axilar (°C)
Média 30,57(0-40) 0,0406% 28,36(0-40) 28,34(0-38,7) 0,1704%
Mediana 38,0 37,85 37,5
Desvio padrao 15,38 16,80 16,79
<39 0oC 78(82,1) 0,0293* 64(86,5) 20(100,0) 0,1123%
>39 oC 17(17,9) 10(13,5) 0(0,0)
Leucacitos (cel/mma3)
Meédia 17001(2900-466500)  0,2857% 16890(2900-36700)  13765(4000-63500) 0,1679%
Mediana 16100 17250 10500
Desvio padrdo 8228 7647 12682
<12000 cel/mm3 31(32,6) 0,0216* 21(28,4) 13(65) 0,0067*
>12000 cel/mm3 64(67,4) 53(71,6) 7(35)
Neutrofilos (cel/mm3)
Média 12079(950-37200) 0,00009 11894(950-30828) 5412(2080-10540) 0,00011
Mediana 11136,0 11525,0 5271,5
Desvio padrao 7505 7042 2373
<8000 cel/mm3 36(37,9) 0,0000* 30(40,5) 18(90,0) 0,0000*
>8000 cel/mm3 59(62,1) 44(59,5) 2(10,0)
Neutrdfilos imaturos (%)
Média 7,62(1-56) 0,0625% 6,5(1-38) 5,10(1-25) 0,4390%
Mediana 4 3,5 3
Desvio padrdo 8,91 7,28 6,95
<5 50(52,6) 0,0244t 43(58,1) 16(80,0) 0,0723*
>5 45(47,4) 31(41,9) 4(20,0)
Escore Radiol6gico
Média 2,85(0-15) 0,0000% 2,52(-2-7) 0,10(-2-3) 0,0000%
Mediana 3 2,5 0
Desvio padrao 2,10 2,08 2,15
Escore segundo Moreno et al
Meédia 6,95(0-15) 0,00001 6,35(0-13) 0,90(-2-3) 0,00009
Mediana 7 6 1
Desvio padrao 3,13 2,94 1,65

* Teste Qui-quadrado; T Teste Exato de Fisher; {Teste de Mann-Whitney; 9 Teste t de student
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Tabela 25- Comparagéo entre as caracteristicas radiologicas dos pacientes com sorologia positiva para M.
pneumoniae ( com e sem co-infec¢@0) com os pacientes com escore negativo para bactéria segundo Moreno et
al.

Variaveis Positivo com  p-valor Positivo sem Negativo ndo  p-valor

co-infeccao co-infec¢do  bactéria

(n=95) (n=74) (n=20)
Infiltrado
Lobar, lobular 48(50,5) 0,0000* 33(44,6) 4(20,0) 0,0005*
Menos definido 35(36,9) 30(40,5) 5(25,0)
Difuso, intersticial peribronquial 10(10,5) 9(12,2) 11(55,0)
Sem definigdo 2(2,11) 2(2,70) 0(0,0)
Localizacdo
Lobo unico ou multiplos bem definidos 80(84,2) 0,0004*  61(82,6) 9(45,00) 0,0025*
Multiplos lobos, perihilar mal definidos13(13,7) 11(14,8) 10(50,00)
Sem definigdo 2(2,11) 2(2,70) 1(5,0)
Efuséo pleural
Presente 39(41,05) 0,0020"  24(32,43) 1(5,0) 0,0137°
Minima 9(9,5) 0,0067*  6(8,1) 1(5,0) 0,0353*
Obvia 30(31,6) 18(24,3) 0(0,0)
Abscessos, pneumatoceles e bolhas
Presente 11(11,57)  0,2074"  8(10,8) 0(0,0) 0,1954
Duvidoso 1(1,1) 0,2779*  1(1,3) 0(0,0) 0,3067*
Evidente 10(10,5) 7(9,4) 0(0,0)
Atelectasias
Presente 13(13,7)  0,1203"  12(16,21) 0(0,0) 0,0639"
Subsegmentar (habitualmente multiplas)7(7,4) 0,2137* 7(9,4) 0(0,0) 0,1558*
ou lobar(lébulo superior € médio direito)
Lobar(outros 16bulos) 6(6,3) 5(6,7) 0(0,0)

* Teste Qui-quadrado; T Teste Exato de Fisher.
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6 DISCUSSAO

O HINSG ¢ o maior hospital publico especializado em pediatria do Estado. Foi
inaugurado em 15 de agosto de 1933 e possui Residéncia Médica em Pediatria, desde janeiro
de 1976. E um hospital de referéncia para urgéncia/emergéncia e especialidades pediatricas,
inclusive Pneumologia; logo, as criangas hospitalizadas por pneumonias adquiridas na

comunidade sd3o mais graves que as encontradas na maioria dos servicos.

6.1 ASPECTOS DEMOGRAFICOS

Neste trabalho, a freqiiéncia do sexo feminino foi maior no grupo com M. pneumoniae
positivo o que corresponde ao trabalho de Heiskanen-Kosma et al. [61], que descreveram a
incidéncia maior no sexo feminino (2,1casos/1000/criangas/ ano) que no sexo masculino

(1,3casos/1000/ criangas/ ano).

No grupo com M. pneumoniae, 75,8% dos casos eram menores de cinco anos de idade.
Segundo a literatura, o M. pneumoniae pode ocorrer independente da faixa etaria. Waris et al.
[24], encontraram 21% dos pacientes com pneumonia por M. pneumoniae em menores de
cinco anos de idade. Esposito et al. [62], em um estudo com 196 criangas abaixo de cinco
anos de idade encontrou o Streptococcus pneumoniae em 24,5% e o M. pneumoniae em
15,3% das criancas. Embora a freqiiéncia seja menor nesta faixa etdria, ¢ neste periodo que
ocorre 0 maior nimero de internagdes. Em um estudo feito na Finlandia por Korppi et al.

[23], a taxa de hospitalizagdo foi de 67% em menores de quatro anos, 5% nas criancas de
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cinco a nove anos € 9% nas de dez a quatorze anos. Neste estudo, foi avaliado apenas criancas

hospitalizadas, dai a incidéncia grande nesta faixa etaria.

6.2 ASPECTOS CLINICOS

Na pneumonia por M. pneumoniae, os sintomas aparecem, geralmente, de forma
gradual, em um periodo de varios dias e podem persistir por semanas ou meses [18]. No
grupo com sorologia positiva, ocorreu o maior tempo de evolugdo (120 dias) comparados a 45
dias no grupo com sorologia negativa. A tosse seca foi mais comum no grupo com sorologia
positiva. Segundo Waites [18], quando a infecgdo por M. pneumoniae se instala na traquéia,
bronquios e bronquiolos, surgem uma tosse incontrolavel de forma constante, nao-produtiva,
provocando despertares noturnos, levando o paciente a acordar. Cabe salientar que o ndo-
surgimento deste sintoma, ndo exclui a infec¢do por M. pneumoniae e a auséncia de tosse foi

mais comum no grupo com sorologia positiva (22,11%) que nos casos negativos (13,68%).

Nao houve diferenca estatistica em relagdo a presenga de sibilancia nos dois grupos,
mais sim na gravidade do quadro. O uso de salbutamol venoso em infusdo continua foi mais
freqiiente e estatisticamente significante no grupo com sorologia positiva. O M. pneumoniae ¢
um indutor de sibilancia em criangas asmaticas, podendo levar a asma persistente e aumento
da gravidade do quadro. Um estudo prospectivo feito por Biscardi et al. [36], analisou 119
criangas de dois a 14 anos hospitalizadas por asma grave, ¢ o M. pneumoniae esteve associado

a 20% das crises e na metade dos ataques iniciais de asma.



74

6.3 ASPECTOS HEMATOLOGICOS

Apesar de a literatura relatar, que infecgdes por M. pneumoniae cursam com anemia
hemolitica sub-clinica, em aproximadamente, 50% dos casos [14,17,18], as anemias nao
foram mais freqiientes neste grupo. Nos casos com sorologia negativa, as médias da contagem
de leucécitos e neutrédfilos foram inferiores aos casos com sorologia positiva, o que se deve
provavelmente, a maior freqiiéncia de leucopenia neste grupo. O aumento dos neutrofilos
imaturos nos pacientes sem M. pneumoniae ¢ conseqiiéncia de quadros mais agudos. Na
pneumonia por M. pneumoniae os sintomas aparecem geralmente de forma mais insidiosa o

que refletiu no hemograma [18].

6.4 PRESENCA DE CO-INFECCAO

Entre os casos estudados que apresentaram IgM positivo para M. pneumoniae, em
aproximadamente, 22% houve co-infeccdo. O germe mais comum foi o Streptoccocus
pneumoniae com sete casos (7,36%). O M. pneumoniae da mesma forma que os virus
predispde a infecgdo bacteriana secundaria. Na literatura, existe relato de co-infec¢do com
varios virus e bactérias, em aproximadamente, 52% dos casos nas infec¢des por M.
pneumoniae e de 51,4% nas infec¢des por Streptoccocus pneumoniae [25]. E possivel que
uma infecgdo adicional pelo Streptoccocus pneumoniae nao diagnosticada pelos métodos
padronizados, exacerbe os sintomas de um paciente com pneumonia por M. pneumoniae,
levando a internagdo. Da mesma forma, a presenca do M. pneumoniae em pacientes com
Streptoccocus pneumoniae, que ¢ de, aproximadamente, 10%, pode prolongar o curso da

doenga [26].
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6.5 IDENTIFICACAO ETIOLOGICA

No grupo com sorologia negativa, houve identificacao etiologica em 38 (40%)
pacientes, ¢ dentre eles o Streptoccocus pneumoniae foi o mais freqiiente, com 39,47% dos
casos identificados. Provavelmente, a presenca de outros microorganismos associados seria
maior, se o estudo utilizasse um painel mais ampliado para a detec¢do de outros agentes
etiologicos das pneumonias adquiridas na comunidade. Logo, ao se tratar uma pneumonia por
germe identificado e sensivel ao antibiotico utilizado, mas sem resposta satisfatoria, deve-se

pensar na possibilidade de associagdao com germe atipico como o M. pneumoniae.

6.6 MANIFESTACOES EXTRA-PULMONARES

A presenga de manifestagdes extra-pulmonares na infecgdo por M. pneumoniae é
vastamente descrita na literatura. Praticamente, qualquer 6rgdo pode ser acometido pelo M.

pneumoniae, embora o trato respiratdrio seja o principal sitio de infecgao.

Segundo Waites [18], aproximadamente 25% dos pacientes hospitalizados com
infeccdo por M. pneumoniae podem apresentar complicagdes extra-pulmonares em algum
periodo da doenga. A patogenia dessas complicacdes ¢ desconhecida e pode surgir antes,
durante ou depois das manifestacdes pulmonares e pode ocorrer na auséncia completa de

sintomas respiratorios.

Neste estudo, 51,58% dos casos apresentaram manifestacdes extra-pulmonares,
numero superior ao descrito na literatura, provavelmente, devido a gravidade dos pacientes.

Nos casos negativos, s6 22,11% apresentaram as alteragdes. Entre as manifestacdes extra-
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pulmonares mais importantes, se destacam as alteragdes cardiacas, com predominio no grupo

positivo de 14 casos (14,75%) contra cinco casos (5,26%) no grupo negativo.

A literatura relata complica¢des cardiacas associadas ao M. pneumoniae em 1-8,5%
dos individuos infectados, embora haja poucos casos descritos em menores de dezesseis anos
[17]. Todas as miocardites ocorreram em menores de cinco anos, com predominio nos casos
positivos (seis dos sete casos). Dai a importincia de pensarmos nesse agente etioldgico até

mesmo nesta faixa etaria.

6.7 ASPECTOS RADIOLOGICOS

Ao tratarmos criangas com pneumonia, ainda se tem dificuldade de decidir se a
etiologia ¢ viral, bacteriana ou por germe atipico, como o M. pneumoniae e definir se o
antibiotico deve ser ou ndo administrado. Isso se deve a necessidade de tratar com antibidticos
os quadros bacterianos, para assim diminuir a morbimortalidade e, por outro lado, restringir
nos quadros virais, o uso indiscriminado de antibioticos, que leva ao aumento da resisténcia
bacteriana. A outra questdo importante ¢ escolher qual o antibidtico deve ser prescrito. O
conhecimento de como o M. pneumoniae se comporta frente a essa questdo, auxilia-nos na
escolha, ja que os mesmos, por ndo terem parede celular, ndo respondem aos beta-lactamicos

[6,7].

A radiografia de torax ¢ muito util e deve ser solicitada sempre que possivel, para
diagnostico diferencial e avaliacdo da extensdo e complicacdo da pneumonia. A interpretagao
da radiografia de térax depende do examinador [63], e tabelas de pontuagdo com

caracteristicas radiograficas fornecem parametros para diferenciacdo entre pneumonia virais €
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bacterianas. Normalmente, o aspecto intersticial sugere etiologia viral e o padrao alveolar, a
quadros bacterianos. O aspecto radioldgico da pneumonia por M. pneumoniae ¢ variavel,
estando geralmente associado, a padrdes semelhantes a infecgdes virais das vias aéreas
inferiores [31]. Wahlgren et al., na Finlandia [64], ndo encontrou diferenga significante no

aspecto radiologico, entre a etiologia bacteriana e virdtica.

Virios trabalhos tém questionado a acuricia da radiografia. Em estudo realizado na
Finlandia com 215 criangas, a infeccdo bacteriana estava presente em 71% das 137 criangas
com infiltrado alveolar na radiografia de térax e na metade dos 77 pacientes com infiltrado
intersticial. Os autores concluiram que, a maioria das criangas com pneumonia com padrao
alveolar, principalmente infiltrado lobar, tem evidéncias laboratorias de etiologia bacteriana,
mas o infiltrado intersticial estd presente tanto nas pneumonias virais quanto nas bacterianas

[65].

Swingler et al. [66], realizou uma revisdo sistematica da literatura para avaliar a
utilidade da radiografia de torax na crianca, na diferenciagdo da infec¢do bacteriana e viral do
trato respiratorio inferior. De 864 trabalhos citados, 13 foram selecionados e desses s6 cinco
trabalhos reuniram os critérios de inclusdo. Neste estudo, o escore de Khamapirad e Glezen
[60] foi o que obteve melhor sensibilidade e especificidade (89% e 84% respectivamente).
Recentemente, Moreno et al. [57] elaborou um escore baseado em uma escala clinico-
radiologica de predicdo de etiologia para criancas hospitalizadas por pneumonia, a partir do
modelo pré-existente de Khamapirad & Glezen [60]. Esta escala tem melhor acurdcia com
sensibilidade de 100%, especificidade de 93,8% e valor preditivo positivo de 75,8% e
negativo de 100% para predizer etiologia bacteriana. Este escore utiliza varidveis simples
obtidas através do aspecto radiologico, da idade, da temperatura e do hemograma, que sdo

facilmente encontrados na maioria dos servigos.
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Na comparacao radiologica, utilizando o escore de Khamapirad e Glezen [60] entre as
pneumonias com ¢ sem M. pneumoniae, nao houve diferenga estatisticamente significativa,
segundo a pontuacdo radioldgica, mas houve no aspecto radioldgico. Chama a atengdo, o
aspecto do infiltrado menos definido nos casos positivos, maior nimero de atelectasias ¢ a
presencga de efusdo pleural em 41,1% dos pacientes, apesar de menos volumosas ¢ em menor
numero (46,3% dos pacientes) que nos casos negativos. Shen et al. [67], em um estudo onde
avaliou 81 criangas com derrame pleural, o Streptococcus pneumoniae foi o mais encontrado

em 20% dos casos, seguido pelo M. pneumoniae com 18%.

O indice Kapa foi alto, provavelmente, pela escolha dos radiologistas, uma vez que
todos os trés tém mais de 25 anos de radiologia pediatrica e esse grau de concordancia

propicia maior seguranca na andlise dos resultados.

6.8 DIFERENCA ENTRE PNEUMONIA POR M. PNEUMONIAE E PNEUMONIA

BACTERIANA E NAO-BACTERIANA

Ao utilizarmos o escore de Moreno et al. [57] para diferenciarmos as pneumonias com
sorologia positiva e negativa para M. pneumoniae, mas com possivel etiologia bacteriana ou
nao-bacteriana (viral e outras), as variaveis clinicas, laboratoriais e radioldgicas da pneumonia
por M. pneumoniae ficaram, na maioria das vezes, com médias intermedidrias entre processos

bacterianos e virais com mais variaveis que o diferenciam dos virus que das bactérias.
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6.8.1 Aspectos demograficos entre pneumonia por M. pneumoniae e pneumonia

bacteriana e ndo-bacteriana.

Nas variaveis clinicas, a média de idade foi maior no grupo de M. pneumoniae que nos
outros grupos. A idade ¢ um importante preditor do agente etioldégico na pneumonia [68].
Segundo a British Thoracic Society [1], as pneumonias bacterianas sdo mais comuns em
criangas acima de trés anos, os virus em criangas mais jovens € o0 mycoplasma em criangas de
idade escolar. Michellow et al. [25] encontraram na Finlandia, em criangas hospitalizadas,
média de idade de 39,5 meses nas bactérias tipicas, 60,2 meses no M. pneumoniae e 18,5

meses nos virus.

6.8.2 Aspectos clinicos entre pneumonia por M. pneumoniae e pneumonia bacteriana e

nao-bacteriana

Febre alta acima de 39°C sugere infeccao bacteriana e a febre de baixa intensidade
geralmente esta associada a infeccao virotica [69]. No nosso estudo, a febre na pneumonia por
M. pneumoniae foi mais baixa que nas infec¢des bacterianas e mais altas que nas infecgdes

viroticas.

6.8.3 Aspectos hematologicos entre pneumonia por M. pneumoniae e pneumonia

bacteriana e ndo-bacteriana
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Nas varidveis ligadas ao hemograma, a média de leucdcitos nao teve diferenca
estatistica entre os grupos, mas esta caracteristica ndo entrou no escore de Moreno et al [57].

A média do escore radiologico e do escore segundo Moreno et al. [57], na pneumonia
por M. pneumoniae foi menor que na pneumonia por bactéria ¢ maior que na pneumonia por

virus.

6.8.4 Aspectos clinicos entre pneumonia por M. pneumoniae e pneumonia bacteriana e

nao-bacteriana.

Na comparag¢do do aspecto radioldgico, o infiltrado foi mais lobar e lobular nas
bactérias, menos definido no M. pneumoniae e mais difuso, intersticial e peribronquial nos
virus. A efusdo pleural foi 6bvia nas pneumonias bacterianas; quase ausente nas pneumonias
por virus; e presentes, embora muitas vezes minima nas pneumonias por M. pneumoniae. Na
literatura, o aspecto de infiltrado peribronquial e perihilar intersticial também esta associado a
virus, e efusdo pleural importante ¢ rara. Doencga alveolar, consolidacdo, presenca de
broncograma aéreo e efusdo pleural sdo caracteristicas de pneumonia bacteriana [65,69,70].
Segundo Donnellly [70], o M. pneumoniae tem aspecto radioldgico entre o aspecto viral e o

bacteriano.

6.9 INFLUENCIA DA CO-INFECCAO NA DIFERENCA ENTRE PNEUMONIA COM

E SEM M. PNEUMONIAE
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A presenca de co-infecgdo praticamente ndo influenciou a diferenca entre pneumonia

por M. pneumoniae e pneumonia bacteriana.

Quando comparamos as pneumonias com e sem M. pneumoniae e as pneumonias com
M. pneumoniae e sem M. pneumoniae, mais com escore para ndo bactéria, o nimero de
neutrofilos jovens, a média e caracteristicas da febre, passaram a ndo apresentar diferenga

estatisticamente significativa.
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7 CONCLUSOES:

1.

O M. pneumoniae foi mais freqliente em criangas do sexo feminino

(p=0,0023), com idade média maior (p=0,0001) e com tosse seca (p=0,0001).

Na populagao pediatrica hospitalizada, o M. pneumoniae ¢ mais freqiiente em

criangas abaixo de cinco anos de idade (75,80%).

Na presenca de sibilancia, o M. pneumoniae aumenta a gravidade, levando a

maior necessidade de salbutamol venoso em infusdo continua.

Apesar das infec¢des por M. pneumoniae apresentarem anemia hemolitica sub-
clinica, em aproximadamente, 50% dos casos, segundo a literatura, as anemias

foram mais presentes no grupo negativo.

A presenca de manifestacdes extra-pulmonares ¢ um forte indicativo de
pneumonia por M. pneumoniae. Nos casos positivos, estavam presentes em
51,58% dos pacientes, em contraste com 0s casos negativos que estavam

presentes em 22,11% dos casos (p=0,0000).

O M. pneumoniae apresenta, na radiografia de torax, mais pacientes com
infiltrado menos definido, maior nimero de atelectasias; e pode apresentar

efusdo pleural, apesar de menos volumosas que nos casos negativos.
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8.
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Ao utilizarmos o escore de Moreno et al., as variaveis clinicas, laboratoriais e
radiologicas da pneumonia por M. pneumoniae ficaram, na maioria dos casos,
com pontuagdes intermedidrias entre pneumonia bacteriana e nao-bacteriana

(virais e outras).

Na comparacdo do aspecto radiologico, o infiltrado foi mais lobar e lobular nas
bactérias, menos definido no M. pneumoniae e mais difuso, intersticial e
peribronquial nos quadros sugestivos de etiologia ndo-bacteriana (viral e
outras). A efusdo pleural quando presente, foi Obvia nas pneumonias
bacterianas; praticamente ausente nos quadros sugestivos de processo nao-
bacteriano; pequena em 23% dos casos e obvia em 77% dos pacientes com

pneumonias por M. pneumoniae.

A presenca de co-infec¢do praticamente ndo influenciou a diferenca entre

pneumonia por M. pneumoniae e pneumonia bacteriana.
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ANEXO |
NOME: Pront: n ENF
HD
Sexo (1) masc (2)fem Peso atual Idade : Datanasc: / /

Procedéncia (1)Vitoria (2)V. Velha (3)Cariacica (4)Viana (5)Serra (6)Guarapari
(7)Outros municipios (8) Bahia (9)Outros

Data de internacéo / / Data de alta  / / Alta ( )obito ( )melhora

Doenca pre-existente (0) ndoha (1)asma (2) outros

Evolucéo a dias Tamanho do figado cm Temp FR

Sintomas (0) ausente ( 1) febre dias (2) dispnéia (4) tosse (8) coriza
(16) nausea/vomito (32 ) diarréia (64) dor toracica  (128) cefaléia

(256) outros

Sinais (0) ausente ( 1) sibilos (2) estertores (4) linfadenomegalia ( 8) hepatomegalia
(16) hiperemia de faringe (32) acometimento timpanico (64) exantema

(128) ictericia (256) outros

EXAME
Data / / Hb HTCO Leuc Neutrofilos Bastao
Data colheita myc /__/  IgGmyc IgM myc dias evolugdo

Hemocultura (0) negativo (1)strept pneum (2) staphy (4) haemophylus (8) outros

(9) ausente

Lig pleural (0) negativo (1)strept pneum (2) staphy (4) haemophylus ( 8) outros
(9) ausente
Bact: ( )ausente ( )pres PH GLIC PROT
LEUC NEUT
Sorologia posit IgM (0) negativo (1) CMV (2) chlamy trac (4) chlam pneum

(8) mononucleose ( 9) ausente outros
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Hepéatico funcdo (1) aumentada (2) normal (9) ausente

Renal funcdo (1) aumentada (2) normal (9) ausente

Cardiaco (1) aumentada (2) normal (9) ausente

DHL

Intercorrencia

Febre dias

Mycantibiotico

Outrosantibiot

Compantib

Medicamentos

IgE PCR ECO
(0) ausente (1) insuficiéncia respiratoria / vent mec dias
(2) insuficiéncia hepatica (4) insuficiéncia renal (8) dreno térax  dias

()ndo ()sim (1) eritromicina (2) claritromicina (4) azitromicina

(1) penicilina cristalina (2) ampicilina (4 ) rocefin (8) garamicina
(16) amicacina (32) amoxacilina  ( 64) clavulin (128) oxac

(256 ) cefalotina

(1) cefepime (2 ) meropenem (4) vanco (8) anfotericina

(16) cipro  (32) outros

(1) corticoide (2) salbutamol (4) droga vasoativa (8) digital
(16) diurético ( 32) outros

CARACTERISTICAS Observador 1 Observador 2 Observador 3
INFILTRADO

Lobar, lobular 2

Menos definido 1

Difuso, intersticial, peribronquial -1

LOCALIZACAO

Lobo tnico

Multiplos lobos, bem definidos

Muiltiplos lobos, pehilar , mal definidos -1

EFUSAO PLEURAL

Minima

Obvia

ABSCESSO, PNEUMATOCELE,

BOLHA

Duvidoso

Evidente

ATELECTASIA

Subsegmentar (habitualmente multipla) -1

Lobar ( 16bulo superior e médio direito) -1

Lobar (outros 16bulos) 0




93

J’w,zumw Jo %4/
5 = -
I r) vr
A\ D j_f_) X
“ &7
%E(?nous i°
Anexo 11

Dear Dr. Leticia Vervloet

Thank you for sending us your manuscript, “Infeccdo por Mycoplasma pneumoniae
e sua Importancia como Agente Etioldgico nas Pneumonias Comunitarias da Infancia”
number (1994-7)”. Based on careful consideration by our reviewers, we would like to
reconsider your manuscript following significant revisions as described in the enclosed

review. Please, send the reviewed article in two weeks.

BJID - The Brazilian Journal of Infectious Diseases
Rua Alfredo Magalhaes, n. 04 Barra CEP 40140-140 Salvador-Ba
Telefax (71) 3264-2971/3326 - E-mail: bjid@bjid.com.br
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Comments for the author:

The manuscript entitled ""Infecgdo por Mycoplasma pneumoniae e sua importancia
como agente etiolégico nas pneumonias comunitarias da infancia", submitted by
Vervloet et Camargos is an interesting overview on a common, but usually
unrecognized infectious disease affecting children. The review is well written
and cover the main features of such infections. However, it must be translated
to English, and the authors must review the Journal’s guidelines regarding to
the citation of  references, in order to be published by BIJID.

BJID - The Brazilian Journal of Infectious Diseases
Rua Alfredo Magalhaes, n. 04 Barra CEP 40140-140 Salvador-Ba
Telefax (71) 3264-2971/3326 - E-mail: bjid@bjid.com.br
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