M [nvestigacion

Neumonia y miositis aguda benigna de la infancia por Mycoplasma
pnenmoniae asociado a encefalitis: reporte de caso

Pneumonia and benign acute myositis of childhood due to Mycoplasma pneu-
moniae associated with encephalitis: A case report

Noé Atamari-Anahui **

Rodriguez-Camino™®, Evelina Andrea Rondén-Abuhadba®® | Héctor Nufiez-Paucar

, Yamali Betines-Condor*® | Maycol Suker Ccorahua-Rios™®, Marilyn Carmen

di

a Instituto Nacional de Salud del Nifio-Brefia, Asociacién de Médicos Residentes del Instituto Nacional de Salud del Nifio (AME-

RINSN), Lima, Pera

b Universidad San Ignacio de Loyola, Vicerrectorado de Investigacion, Unidad de Investigacion para la Generacion y Sintesis de

Evidencias en Salud, Lima, Pera

¢ Universidad Nacional de San Antonio Abad del Cusco, Facultad de Ciencias de la Salud, Escuela Profesional de Medicina Humana,

Cusco, Peru

dInstituto Nacional de Salud del Nifio — Brefia, Servicio de Neumologfa, Lima, Pert

*Autor de correspondencia noec.atamari@gmail.com

Citaciéon Atamari-Anahui N, Betines-Condor Y,
Corahua-Rios MS, Rodriguez-Camino MC, Rondén-
Abuhadba EA, Nufiez-Paucar H. Pneumonia and benign
acute myositis of childhood due to Mycoplasma
pneumoniae associated with encephalitis: A case report.
Medwave 2020;20(7):¢7998

Doi 10.5867/medwave.2020.07.8006
Fecha de envio 15/04/2020

Fecha de aceptacion 08/08/2020
Fecha de publicacion 24/08/2020

Origen No solicitado

Tipo de revision Con revisiéon por pares externa, por
tres arbitros a doble ciego

Palabras clave micoplasma pneumoniae, myositis, child,

pneumonia, encephalitis, peru

MERQ@ave

Resumen

Una de las principales causas de neumonia en nifios entre 5 y 15 afos es e/ Myco-
plasma prenmoniae, una bacteria que causa manifestaciones clinicas atipicas como
la miositis y encefalitis. Reportamos un caso de una nifia de cinco afios que pre-
senté limitacion funcional en extremidades inferiores precedida por una infec-
cién respiratoria superior. Posteriormente, se complicé con neumonia y encefa-
litis. Se administraron antibiéticos y antivirales debido al detetioro clinico del
paciente. La serologfa de inmunoglobulinas para Mycoplasma pneumoniae fue posi-
tiva; mientras que los demas estudios virales fueron negativos. El curso clinico
fue favorable con disminucién progresiva de la dificultad respiratoria, trastorno
del sensorio y mejoria en la limitacién funcional en las extremidades inferiores a
los 15 dfas de tratamiento.

Abstract

One of the leading causes of pneumonia in children between 5 to 15 years is
Mycoplasma pnenmoniae, a bacterium that causes atypical clinical manifestations
such as myositis and encephalitis. We report a 5-year-old girl who presented
functional limitations of the lower extremities preceded by an upper respiratory
infection. Later on, she developed pneumonia and encephalitis. Antibiotics and
antivirals were administered due to the clinical deterioration of the patient. IgM
serology for Mycoplasma pnenmoniae was positive, while the other viral studies were
negative. The clinical course was favorable with a progressive decrease in respit-
atory distress, sensorial disorder, and improvement in the functional limitations
of the lower limbs after 15 days of treatment.
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Ideas clave

e Lainfeccion por Mycoplasma pneumoniae, se caracteriza por presentar sintomatologfa atipica como la neumontia y miositis. En Perd, su

asociacion con miositis y encefalitis ha sido poco descrita.

e  Lamiositis aguda benigna de la infancia es una enfermedad autolimitada poco frecuente, usualmente viral, que afecta principal-

mente a nifios de 3 a 14 afios. Se desconoce su prevalencia e incidencia exacta.

e  Laprogresién de un cuadro de origen respiratorio a uno neurolégico en nifios es frecuentemente viral; sin embargo, en ocasiones

puede ser bacteriano.

e  [Este reporte se considera importante para el conocimiento de la enfermedad, sus complicaciones inusuales y su correcto abordaje

en pediatria.

Introduccion

La neumonia adquirida en la comunidad es una enfermedad fre-
cuente en todo el mundo, razén comin de morbilidad y hospitaliza-
cién. Ademas, constituye la principal causa de mortalidad infantil
particularmente en paises en vias de desarrollo'. Esta enfermedad
puede ser producida por diferentes agentes, dentro de los cuales se
encuentra el Mycoplasma pnenmoniae, patdgeno significativo en nifios
en edad escolar de 5 a 15 afios, causante de hasta el 40% de los ca-
sos?. Clinicamente se manifiesta con fiebre, cefalea, tos no produc-
tiva, dolor de garganta e incluso mialgias. Posteriormente, se desa-
rrolla dificultad respiratoria’®. En la auscultacién toricica se pueden
evidenciar crepitantes unilaterales, roncus (dispersos o localizados) y
sibilancias espiratorias>®. En la radiografia puede obsetrvarse conso-
lidacién irregular del espacio aéreo, infiltrados intersticiales y derra-
mes pleurales®?.

Se han reportado complicaciones hasta en el 25% de los pacientes
infectados potr Mycoplasma pneumoniae*. Dentro de las manifestaciones
extrapulmonares se encuentran las neurolégicas como encefalitis,
ataxia cerebelosa, neuropatias y miositis®. La encefalitis estd presente
en 5 a 10% de los pacientes pediatricos hospitalizados por Myco-
plasma pnenmoniae’.

La miositis aguda benigna de la infancia es una enfermedad autoli-
mitada poco frecuente, que afecta principalmente a nifios de 3 a 14
aflos®’. Ocurre durante la fase de convalecencia temprana de una
infeccién del tracto respiratotio supetior®’, cominmente asociados
a virus influenza A y B, aunque también al virus Epstein-Barr, virus
parainfluenza, virus del dengue y Mycoplasma pnenmoniae®'°. Se desco-
noce su prevalencia e incidencia exacta’.

Clinicamente, se caracteriza por la apaticioén repentina de dolor bila-
teral, aumento de sensibilidad y ocasionalmente de volumen en pan-
tottilla que provoca dificultad para caminar o soportar el peso®’. Asi-
mismo, se reportan niveles elevados de creatinina quinasa sérica,
trombocitopenia, leucopenia, aumento de transaminasas y niveles de
potasio bajos®3!!. Dentro de sus complicaciones se describen a la
rabdomiolisis, sindrome compartimental y los desequilibrios electro-
liticos”!2.

En Perd, la neumonia adquirida en la comunidad es frecuente. Sin
embargo, su asociacién con miositis y encefalitis es poco descrita’® .
El objetivo del presente reporte fue describir un caso de neumonia
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y miositis aguda por Mycoplasma pnenmoniae asociado a encefalitis en
un hospital pediatrico de referencia nacional de Peru.

Reporte de caso

Paciente mujer de 5 afios, sin antecedentes de importancia. Acudié
a consulta de emergencia con un tiempo de enfermedad de cuatro
dias, caracterizado por maximos de fiebre de 40 grados Celsius, dis-
fagia, rinorrea, tos himeda, dolor cervical con lateralizacion del cue-
llo al lado derecho, dificultad para la marcha lateralizada al lado de-
recho y debilidad en ambas extremidades inferiores asociada a dolor.

No presentaba antecedentes médicos de relevancia. El carné de va-
cunas estaba completo segun el calendario de inmunizacién peruano.
No tuvo hospitalizaciones previas, reporte de enfermedades o inter-
venciones quirurgicas. Reside desde el nacimiento en Surco (distrito
urbano de Lima), en una habitacién compartida con dos personas:
padre de 35 afios y madre de 39 afios, ambos aparentemente sanos
sin enfermedades diagnosticadas.

Al examen fisico la paciente se encontraba despierta, conectada con
el entorno en regular estado general, regular estado de hidratacion,
ventilando espontaneamente. La frecuencia cardiaca fue de 108 lati-
dos por minuto, frecuencia respiratoria de 22 respiraciones por mi-
nuto, temperatura 38 grados Celsius, saturacion de oxigeno 95%
(fraccion inspirada de oxigeno: 21%). Al examen fisico preferencial
ptesentaba palidez +/+++ en piel y mucosas, se evidencié tiraje
subcostal, con murmullo vesicular disminuido en base de hemitérax
derecho y subcrépitos difusos en ambos hemitérax. Al examen neu-
rolégico la escala de Glasgow fue 15/15, pupilas isocéricas foto-
rreactivas, dificultad para la marcha con debilidad en extremidades
infetiores (arrastre del miembro infetior izquierdo), dolot (+/+++)
a la palpacion en las pantorrillas bilateral a predominio del lado iz-
quierdo. La fuerza muscular segin la escala de Daniels en las extre-
midades infetiores fue 4/5 (lado derecho) y 3/5 (lado izquierdo), con
reflejos rotulianos presentes, sin evidencia de signos meningeos. El
resto del examen estuvo sin alteraciones.

Se le realizé una radiografia de térax anteroposterior, donde se evi-
denciaron opacidades alveolo intersticiales en ambos campos pul-
monares a predominio derecho, parahiliar y apical (Figura 1).
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Figura 1. Radiografia de térax al ingreso.

Se observan opacidades alveolo intersticiales en ambos campos pulmonares a

predominio derecho.
Fuente: radiografia de la paciente.

En sus exdmenes de laboratotio de ingreso se encontré hemograma:
hemoglobina 12 gramos por decilitro; leucocitos 2 760 por milimetro
ctbico; 67% neutrofilos; 30% linfocitos; plaquetas 175 000 por mi-
limetro cubico; proteina C reactiva 14,7; aspartato aminotransferasa
2140; alanina aminotransferasa 683; creatina fosfoquinasa sérica
4976 y lactato deshidrogenasa 3504. La urea y creatinina estaban den-
tro de valores normales, al igual que los electrolitos. Se le realizo,
ademds, una citometrfa de flujo donde se encontré linfocitos T' ma-
duros con recuento y fenotipo normal, linfocitos B y NK dentro de
rangos normales.

Se inici6 tratamiento antibiético con ceftriaxona (80 miligramos por
kilbgramo al dfa) y clindamicina (40 miligramos por kilégramo al
dia). Sin embargo, durante su estancia en emergencia el primer dia se
evidencié aumento del distrés respiratorio progresivo. Hacia el se-
gundo dfa de hospitalizacién la paciente presentd distrés marcado
con episodio de saturaciéon 88% (fraccion inspirada de oxigeno:
21%), persistencia de fiebre y trastorno del sensorio.

Se realizé control radiografico evidenciandose mayor compromiso
intersticial en ambos campos pulmonares, sugerente de neumonia
bacteriana complicada o coinfeccién bacteriana viral. Debido al tras-
torno del sensorio, se sugirié descartar encefalitis de etiologfa a de-
terminar. Por ese motivo, se decidié cambiar la terapia antibiética a
vancomicina 60 miligramos por kilégramo al dia (recibié por 10
dias), meropenem 120 miligramos por kilégramo al dia (recibié por
10 dfas), azitromicina 10 miligramos por kilégramo al dia (por siete
dfas) y metilprednisolona 30 miligramos por kilégramo al dia (por
tres dfas). Luego, la paciente fue derivada a la unidad de cuidados
intensivos para monitorizar el patrén respiratorio y el sensorio. Por
la sospecha de encefalitis, se realizé puncién lumbar y se obtuvo
muestra para estudio de inmunofluorescencia indirecta viral por hi-
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sopado nasofaringeo y se inicié aciclovir 40 miligramos por kil6-
gramo al dia (recibié por sicte dias) y oseltamivir 5 miligramos por
kilbgramo al dia (por cinco dfas). Ademas, se realizé6 tomografia ce-
rebral reportada como normal.

La puncién lumbar resulté normal y el panel para liquido cefalorra-
quideo resulté negativo para bacterias (Escherichia coli, Haemop-
hilus influenzae, Listeria monocytogenes, Neisseria meningitidis,
Streptococcus agalactiae, Streptococcus grupo B, Streptococcus
pneumoniae), virus (citomegalovirus, herpes simple tipo 1, herpes
simple tipo 2, herpes humano tipo 6, enterovirus, parechovirus hu-
mano y vaticela zostet) y hongos (Criptococcus gattii/neoformans).

La serologfa (inmunoglobulinas tipo M y tipo G) para toxoplasma,
rubéola, citomegalovirus, herpes simple tipo Iy II, adenovirus, he-
patitis A, hepatitis B, hepatitis C, salié negativo; a excepciéon de in-
munoglobulinas tipo M para Mycoplasma pnenmoniae que resulté posi-
tivo. Los hemocultivos también resultaron negativos. Asimismo, la
inmunofluorescencia inditecta para adenovirus, influenza (A y B),
parainfluenza tipo 1, 2 y 3, y virus sincitial respiratorio resultaron
negativos. Se realiz6 cultivo en aspirado gastrico para Mycobacterinm
tubercnlosis resultando también negativo.

Durante su estancia en la unidad de cuidados intensivos el distrés
respiratorio disminuyd, as{ como el requerimiento de oxigeno; sin
embargo, la limitacién funcional ain persistia. En los controles de
creatina fosfoquinasa y transaminasas se encontraron disminuidas
(Tabla 1). Después de 10 dias de tratamiento, se encontré mejoria en
la limitacion funcional de las extremidades inferiores, asi como recu-
peracién paulatina de la fuerza muscular.
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Tabla 1. Valores de laboratorio durante la hospitalizacion.

Dia de hospitalizacion Dia2 Dia3 Dia5 Dia8

Dia 14

CPK (U/L) - - 4976 156
TGO (U/L) 2140 - - 104
TGP (U/L) 683 - - 139
DHL (U/L) - 4848 3504 -

51
24
45

Valores durante la hospitalizacion.
CPK: creatina fosfoquinasa.
TGO: aspartato aminotransferasa.
TGP: alanina-aminotransferasa.
DHL: deshidrogenasa lactica.

Fuente: registro de laboratorio de la paciente.

La paciente evolucioné favorablemente, con control radiolégico a  Se solicité al familiar del paciente su consentimiento informado y
los 14 dias (Figura 2) con tenue patrén intersticial. La fuerza muscu-  aceptacién para discusion académica del caso, y eventual publica-
lar en los miembros inferiores fue recuperada totalmente, pudiendo cién, segun los estandares internacionales de presentacion de casos.

llegar a la marcha normal a los 15 dias de hospitalizacion. Al segui-
miento por consultorio la paciente no presentaba sintomatologfa al-
guna y podia caminar adecuadamente.

Figura 2.- Radiografia de térax a los 14 dfas de tratamiento.

Se obsetva tenue patrén intersticial en ambos campos pulmonares a
predominio derecho.

Fuente: radiografia de la paciente.
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Discusion
La neumonia en nifios es un problema de salud publica en Peril4. Se
ha reportado a las infecciones virales como la etiologia més frecuente

seguido de las bacterianas; sin embargo, existe un grupo que pueden
presentar coinfeccion viral y bacteriana'4.,

Mycoplasma pnenmoniae, es una bacteria pleomoérfica que carece de pa-
red celular®. Alrededor del 10% de los que estin infectados desarro-
llan neumonia®. En el caso reportado, la paciente presenté un cuadro
infeccioso de via respiratoria superior que posteriormente progresd
a via respiratoria inferior desarrollando una neumonia, con pocos
dfas de evolucién. En la infeccion por Mycoplasma pnenmoniae, la apa-
ricién de los sintomas es gradual, pudiendo desatrollar neumonia en-
tre el sexto y décimo dia en el 10% de los pacientes?, similar evolu-
ci6én se observo en la paciente reportada aqui. Asimismo, en la pre-
sentacion inicial de la enfermedad en la paciente se encontré la pre-
sencia de dificultad para la marcha y debilidad en ambas extremida-
des inferiores, algo atipico pero también reportado en este tipo de
infecciones?.

Con los resultados iniciales de laboratorio y las manifestaciones cli-
nicas, se plante6 ademads de la neumonta, el diagnéstico de miositis
por el elevado registro de creatina fosfoquinasa asociada a hipertran-
saminasemia (Tabla 1). La miositis aguda benigna de la infancia suele
presentarse como un cuadro benigno de aparicién repentina de difi-
cultad al caminar, con dolor intenso bilateral y simétrico asociado a
debilidad proximal de las extremidades inferiores con predominio de
edad escolat y con mayor frecuencia en el sexo masculino’. Aparen-
temente, se presenta solo ante la primera exposicién a un determi-
nado virus, lo que podria explicar los pocos casos reportados en la
edad adulta®. Ocasionalmente puede asociarse con complicaciones
de rabdomidlisis e insuficiencia renal”!>. Estas dltimas complicacio-
nes no se evidenciaron en la paciente. Usualmente, es posterior a
sintomas prodrémicos tales como rinorrea, fiebre, dolor de garganta,
tos y malestar general de una enfermedad viral de pocos dias de evo-
lucién como lo encontrado en nuestro reporte’.

La causa etiologica de la miositis es frecuentemente viral, no obs-
tante, se han reportado casos secundarios a infeccion por Mycoplasma
preumoniae'®. En nuestro caso, no se pudo aislar ningun agente viral
en el hisopado nasofaringeo, siendo solo positiva la prueba inmuno-
globulinas tipo M para Mycgplasma, por lo que presumiblemente esta
ha podido ser la causa etiolégica. Sin embargo, no se podria descartar
un posible coinfeccién viral, debido a la baja sensibilidad de esta
prueba seroldgica (inmunoglobulinas) y porque no se tenfa disponi-
ble la reaccién de cadena de polimerasa, sugerida en casos de pacien-
tes hospitalizados?.

Con respecto al tratamiento, casusa del empeoramiento clinico de la
paciente al segundo dia de hospitalizacién se amplié cobertura anti-
bidtica y por el marcado distrés respiratotio se utilizé corticoide pa-
renteral. Ademas, debido al trastorno del sensorio caracterizado
como encefalitis, se decidié iniciar tratamiento antiviral para cubrir
una posible infeccién por virus herpes o influenza. El resultado en
la puncién lumbar y panel viral fue negativo para estos virus en la
paciente.

La progresion de un cuadro de origen respiratorio a uno neurologico
en nifios es frecuentemente viral. Sin embargo, ante los resultados
negativos para el estudio de virus en la paciente, la posibilidad de
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encefalitis por Mycoplasma fue elevada. La encefalitis debido a Myco-
plasma preumoniae puede clasificarse en aquella de apariciéon temprana
(aparicion de sintomas neurolégicos antes de siete dias posteriores a
la aparicién de la fiebre), que podria depender de la invasion directa
por el microorganismo que causa inflamacién local a través de la
produccién de interleucinas, principalmente la 6 y 8; y de aparicién
tardfa (presentacion de sintomas neurolégicos desde los ocho dias
después de la aparicion de fiebre) que se produce por lesion indirecta
del tejido producto de la produccién de autoanticuerpos contra glu-
colipidos, en particular el galactocerebrésido (importante en las vai-
nas de mielina) que conduce a la desmielinizaciéon!7-1°.

Con el tratamiento instaurado, la paciente presenté una evolucion
favorable con lenta recuperacién de la debilidad de extremidades in-
feriores debido a la miositis. L.os mecanismos patogénicos de la mio-
sitis aun no estan completamente estudiados. Se ha sugerido que po-
dria ser resultado de una invasion directa de tejidos. Oishi y colabo-
radores reportaron niveles elevados de interleucina 18 y factor de
necrosis tumoral « en una paciente con miositis, y se cree que la alta
produccién de las citocinas inflamatorias inducidas por la infeccién
de Mycoplasma pneumoniae pueden estar involucradas en el mecanismo
de la miositis?.

En Perd, se han reportado limitados casos de miositis asociados a
neumonia. En uno se reportan tres casos asociados al curso de en-
fermedad viral tipo influenza de dos dias de evolucién, que desatro-
llaron dolor en las pantorrillas y elevacién de creatina fosfoquinasa,
con remisién del cuadro a los 10 dias?!. Otro caso se reportd en un
nifio de siete aflos con antecedente de hiperreactividad bronquial y
con cuadro respiratorio alto de cuatro dfas de evolucién, que tam-
bién desarrollé inestabilidad para la marcha y elevacion de la creatina
fosfoquinasa, mejorando el cuadro clinico a los siete dias!3. En am-
bos reportes la evoluciéon fue favorable.

Conclusion

La asociacién de neumonia y miositis por Mycoplasma pnenmoniae es
infrecuente en la poblacién pediatrica. Es necesario su estudio para
evitar complicaciones que puedan presentar durante el desarrollo de
la enfermedad. Asimismo, debe considerarse las coinfecciones vira-
les ante un deterioro clinico, especialmente en el caso de afectacién
neurolégica.
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