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Hemolisis, exantema, serositis.
Manifestaciones extrapulmonares
del Mycoplasma pneumoniae.
Reporte de un caso

ROBERTO MONDACA P.*, VICTORIA PIZARRO C.°,
VICTOR CARES®, GONZALO EYMIN

Hemolysis, serositis and exanthema
induced by Mycoplasma pneumoniae
infection. Report of one case

Mycoplasma infections have extrapulmonary manifestations that may be
associated with respiratory symptoms and may have skin, heart, gastrointestinal,
rheumatologic, neurologic, hematologic involvement. Cold agglutinin mediated
autoimmune hemolytic anemia is the most common hematological manifesta-

tion. We report a 27-year-old woman infected with Mycoplasma pneumoniae,
who presented respiratory involvement with pneumonia, exanthema, serositis
and acute hemolytic anemia that required transfusion. The key for the diagnosis
were the extrapulmonary manifestations associated with respiratory involvement
after five days of hospitalization.

(Rev Med Chile 2014; 142: 1334-1337)

Key words: Exanthema; Hemolysis; Mycoplasma pneumoniae; Serositis.

el compromiso pulmonar es lo mds fre-

cuente de observar; sin embargo, ésta puede
presentarse como un cuadro multisistémico, con
manifestaciones cutdneas, hematoldgicas, neuro-
l6gicas, cardiacas, gastrointestinales, reumatoldgi-
cas, entre otras. La aparicion de crioaglutininas es
lo més caracteristico dentro del espectro hemato-
l6gico, lo cual no siempre se acompana de hemé-
lisis clinica. A continuacién se presenta el caso de
una mujer con compromiso respiratorio en que
la hemolisis y el exantema dieron las claves para
sospechar infeccién por Mycoplasma pneumoniae.

l 2 n la infeccidén por Mycoplasma pneumoniae

Caso clinico

Mujer de 27 afios, con antecedentes de hipo-
tiroidismo, dudoso sindrome antifosfolipidos
y tromboembolismo pulmonar (TEP) en trata-
miento con acenocumarol. Consulta por cuadro
de 3 h de evolucidn caracterizado por dolor sordo,
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de inicio insidioso, intenso, localizado en parte
baja de tdérax e hipocondrio derecho, asociado a
compromiso del estado general y diaforesis. Al
examen fisico destacaba taquicardia de 100 por
minuto, normotension, frecuencia respiratoria de
20 por minuto, temperatura de 36°, sudoracién,
palidez, exantema morbiliforme en dorso, exa-
men pulmonar normal, y sensibilidad abdominal
difusa, sin signos de irritacion peritoneal. Examen
neurolégico normal. Los exdmenes al ingreso
mostraron hematocrito 32,9%, hemoglobina 11,6
g/dl, VCM 88 ], leucocitos 11.400/mm’, plaquetas
311.000/mm?, VHS 65 mm/h, BUN 8 mg/dl, crea-
tinina 1,16 mg/dl, bilirrubina 0,43 mg/dl (normal),
LDH 148 mg/dl (normal < 225), PCR 3,06 mg/dl
(normal < 0,5). Se realizé un AngioTAC de térax
que descarté TEP, mostrando dreas con densidad
en vidrio esmerilado bibasales por lo que se inici6
ceftriaxona. En los cortes de abdomen y pelvis se
encontré moderada ascitis en excavacion pelviana.

Al dia siguiente se evidenci6 caida del hemato-
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crito a 24,8%, y al dia subsiguiente a 19,6%, con
recuento de reticulocitos de 1,5%, sin alteracién
de las otras series ni evidencias de sangrado. Dado
que paciente estaba sintomatica, se transfundieron
2 unidades de hematies y se realiz6 una endoscopia
digestiva alta que resulté normal. Ese mismo dia
paciente presenté desaturacién hasta 89% y fiebre
de 38°C. Se realizé TAC de térax con contraste que
evidenci6 progresion de los focos de condensacién
y derrame pleural bilateral laminar. Se planteé
cuadro de neumonia por germen atipico, y se
cambid terapia a levofloxacino.

Dado el aumento de LDH hasta 465 mg/dl, la
reticulocitosis (4,5% al control), y la presencia de
sangre en la orina completa en el andlisis quimico,
pero no en el fisico, se plante6 hemolisis. Se soli-
cité haptoglobina y complemento que resultaron
normales y Coombs directo que fue negativo.
Dado la presencia de neumonia, evidencias de he-
molisis con Coombs negativo, exantema y ascitis,
se plantea infeccién por Mycoplasma. Se solicitd
crioaglutininas e IgM para Mycoplasma resultando
ambas positivas (Crioaglutininas 1/128). La pa-
ciente complet6 14 dias con levofloxacino evolu-
cionando asintomaética, con examen fisico normal,
y con hemograma que evidencié hematocrito de
35,9%, hemoglobina 12,3 g/dl, leucocitos 5.300/
mm’, plaquetas 351.000/mm’, VHS 60 mm/h,
PCR 0,76 mg/dl (peak 11,13), LDH 213 mg/dL

Se concluye que cuadro fue compatible con
anemia hemolitica autoinmune por crioaglutini-
nas, neumonia y rash secundarios a infeccién por
Mpycoplasma, probablemente gatillada por la infu-
sién de soluciones salinas a temperatura ambiente.

Discusion

Se presenta el caso de una mujer con neumo-
nia adquirida en la comunidad por Mycoplasma
que presentd escasa sintomatologia respiratoria,
predominando manifestaciones extrapulmonares
como el exantema, la serositis y la hemdlisis.

La infecciéon por Mycoplasma es asintomatica la
mayor parte de las veces, siendo el sistema respira-
torio el afectado con mayor frecuencia'. En la serie
de Mansel, 75-100% de los pacientes desarroll6 tos
no productiva intratable y s6lo 3-10% desarrollé
neumonia?. El dolor pleuritico es raro’ y la tos es
lo mas frecuente®. En la neumontia el examen pul-
monar puede ser normal y no existir hallazgos que
orienten al diagndstico’. La radiografia de térax
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puede mostrar hallazgos inespecificos o patrén
reticulo nodular uni o bilateral y dreas de conden-
sacion difusas bibasales’. La TAC puede mostrar
opacidades irregulares nodulares y centrolobu-
lillares, en vidrio esmerilado, condensacién y
engrosamiento del paquete broncovascular’. En
15-20% de los casos se encuentra derrame pleural?.

El compromiso extrapulmonar de la infeccién
por Mycoplasma no debe olvidarse, ya que puede
dar la clave cuando se asocian a clinica respira-
toria, destacando las manifestaciones cutineas,
cardiacas, gastrointestinales, reumatoldgicas,
neuroldgicas, hematoldgicas, etc. En la Tabla 1 se
resumen dichas manifestaciones®%.

La sensibilidad de las serologias de deteccién
de Mycoplasma depende de cuando se toman en
relacion a la aparicion de sintomas, y de la dispo-
nibilidad de IgG seriadas. La IgM suele aparecer
después de 7 dias de iniciada la infeccién y alcanza
su maximo a las 3 a 6 semanas, sin embargo, en
adultos la presencia de IgM puede no traducir
infeccion reciente, y, por otro lado, 20% de los
adultos no montan respuesta de IgM ante una
infeccién reciente'®?. En relaciéon a la IgG, un
aumento significativo (4 veces) de los niveles a
las 2 a 3 semanas también traduciria infeccién.
En la reinfeccién no hay respuesta de IgM, sino
un rapido incremento de los niveles de IgG¥.
El estudio de Busson que analiz6 4 técnicas de
deteccién de IgM en 120 pacientes (Mediana de
15 afios) mostré una sensibilidad de 100% y una
especificidad entre 68% y 80% (Muestras seria-
das)?!. La técnica empleada en nuestro laboratorio
(IgM Elisa) tiene una sensibilidad y especificidad
de 89,1 y 92,2% respectivamente. Nilsson com-
par6 la sensibilidad de la PCR de secreciones
respiratorias versus la deteccién serolédgica (IgG
e IgM) en pacientes con infeccién respiratoria
por Mycoplasma, destacando que la sensibilidad
durante la primera semana del inicio de sintomas
fue de 100% parala PCRy 23% para la serologia®.
La presencia de falsos positivos para IgM se puede
ver en cuadros producidos por virus de Ebstein
Barr, Citomegalovirus y Coronavirus. También se
pueden ver valores intermedios de IgG e IgM en
casos de Sarampion, Virus respiratorio sincicial,
Virus Varicela zoster y Chlamidea pneumoniae®.
En casos dudosos se recomienda la determinacién
de crioaglutininas. Dado que mds de la mitad
de los pacientes con infeccién por Mycoplasma
presentan crioaglutininas, la presencia de titulos

1335



CASOS CLINICOS

Hemolisis, serositis y exantema inducidos por infeccién por Mycoplasma pneumoniae - R. Mondaca et al

Tabla 1 Manifestaciones extrapulmonares de la infeccion por Mycoplasma pneumoniae

Cuténeas Rash maculo papular eritematoso 8%-33%
Sindrome Stevens-Johnson 1%-5%
Gastrointestinales  Nauseas, vomitos, anorexia o diarrea 45%
Pancreatitis y hepatitis NR
Cardiacas Inversién de la onda T, bradicardia, prolongacion NR
del PRy QRS estrecho
Miocarditis aguda, pericarditis y miopericarditis <5%

Neuroldgicas

Encefalitis, meningoencefalitis, polirradiculitis, meningitis aséptica,

7% de hospitalizados

ataxia cerebelosa, psicosis paralisis de nervios craneales, mielitis

transversa, Guillain Barre

Hematoldgicas

trombosis arterial

Osteomusculares  Artralgias, mialgias, poliartropatias

Rabdomiolisis

Otras Otitis media aguda, glomérulonefritis, uveitis anterior

NR: No reportado.

> 1:32 es altamente sugerente de infeccién. Estas
son autoanticuerpos de tipo IgM que aglutinan
eritrocitos en un rango entre los 4° y 3702, La
mayoria de las veces esta hemolisis no se traduce
en manifestaciones clinicas importantes?, sin
embargo, en casos con titulos altos la hemolisis
puede ser severa'®. En general el cuadro hemoli-
tico aparece durante la segunda a tercera semana
posterior al inicio de la fiebre*. El pronéstico de
la enfermedad suele ser benigno, y la hemdlisis
remite generalmente a las 4-6 semanas'®. La sospe-
cha de hemolisis se sustenta principalmente en el
aumento de LDH, hiperbilirrubinemia indirecta,
reticulocitosis y haptoglobina baja, orientando-
nos ademas en este caso el hallazgo de sangre en
el andlisis quimico de orina, pero no en el fisico,
lo que sugiere pigmenturia. La observacién al
frotis de eritrocitos aglutinados sugiere reaccién
mediada por crioaglutininas. El test de Coombs
directo suele ser negativo debido a que la hemo-
lisis es mediada principalmente por activacién del
complemento®®. En el diagnéstico diferencial debe
considerarse los linfomas, infecciones por virus de
Ebstein Barr, Citomegalovirus, Influenza, Varicella,
y por bacterias como Legionella y Citrobacter**. La
transfusiéon de hemoderivados calentados a 37°
podria disminuir el riesgo de hemdlisis™.
Nuestra paciente acude a urgencias con tope
inspiratorio y dolor en hipocondrio derecho. Dado
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Anemia hemolitica, coagulacién intravascular diseminada
Pdrpura trombocitopénica trombotica, anemia apléstica, Raynaud,

Hasta 50% en forma subclinica
Reportes aislados

14%
8 reportados. 7 en nifios

Reportes aislados

sus antecedentes, lo primero que se descarté fue
TEP. La aparicién de anemia aguda fue el eje que
motivé su estudio diagndstico y manejo. Al quinto
dia de hospitalizacién, se planted que el cuadro
era secundario a infeccién por Mycoplasma dado
la aparicién de infiltrados pulmonares, exantema,
anemia aguda y pigmenturia. Si bien no encontra-
mos reportes en la literatura de ascitis sin hepatitis
como manifestacién extrapulmonar de infeccién
por Mycoplasma, en la TAC de control ésta ya
habia desaparecido, lo cual sugiere que haya sido
un epifenémeno, o bien una manifestacién ex-
trapulmonar no descrita. Los niveles normales de
haptoglobina pueden explicarse por la infeccion,
lo cual inducirfa su produccién como reactante
de fase aguda.

Conclusiéon

La infeccién por Mycoplasma pneumoniae
puede tener variadas presentaciones y afectar a
diversos sistemas. La presencia de sintomatologia
respiratoria asociada a exantema, manifestaciones
hematoldgicas, neuroldgicas u otras, obliga a plan-
tear una infeccién por Mycoplasma pneumoniae.
Esto es fundamental si consideramos que en nues-
tro medio no es infrecuente que las neumonias se
traten con antibiéticos beta-lactdmicos, los cuales
dejan sin cobertura a este organismo que carece
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de pared celular. La anemizacién inexplicada en
un paciente hospitalizado obliga a considerar
hemolisis por anticuerpos en frio. Esto se debe a
que las crioaglutininas tienen un rango térmico
de aglutinacién que es variable (4° a 37°), y por lo
tanto, la hemolisis puede gatillarse al pasar sueros
a temperatura ambiente. Si bien la mayor parte de
las veces la hemlisis es de poca cuantia, esta puede
ser intensa, llevando a anemizacién importante
que requiera transfusién como fue el caso de nues-
tra paciente. Ante titulos indeterminados de IgG o
de IgM la presencia de crioaglutininas aumenta la
posibilidad de infeccién por Mycoplasma. En casos
sospechosos con IgM negativa la determinacién
de PCR en secreciones respiratorias puede ser una
alternativa diagndstica mds sensible.
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