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Resumo

Objetivo: Determinar a prevaléncia e as caracteristicas da pneumonia adquirida na comunidade (PAC) e derrames
pleurais parapneumonicos (DPP) relacionados a Mycoplasma pneumoniae em um grupo de criancas e adolescentes.
Métodos: Estudo observacional retrospectivo com 121 pacientes hospitalizados com PAC e DPP em um hospital
de referéncia terciaria, entre 2000 e 2008, divididos em seis grupos (G1 a G6) segundo o agente etioldgico:
M. pneumoniae com ou sem coinfeccdo, em 44 pacientes; outros agentes que nao M. pneumoniae, em 77;
M. pneumoniae sem coinfeccdo, em 34; Streptococcus pneumoniae, em 36; Staphylococcus aureus, em 31; e
coinfeccdo M. pneumoniael S. pneumoniae, em 9, respectivamente. Resultados: Na comparacio entre os grupos,
G1 apresentou frequéncias maiores em género feminino, tosse seca, uso prévio de beta-lactdmicos e na duracédo
dos sintomas até a admissdo, assim como menor uso de assisténcia ventilatoria e de drenagem tordcica que
G2, enquanto G3 teve maiores frequéncias em uso prévio de beta-lactdmicos e tosse seca, maior duragdo dos
sintomas antes da admissdo e menor frequéncia de uso de drenos tordcicos que G4 e G5, ao passo que G3 teve
média de idade maior e menor frequéncia de nauseas/vomitos que G4, assim como menor uso de assisténcia
ventilatoria que G5. A coinfeccdo M. pneumoniael S. pneumoniae aumentou a duracdo dos sintomas até a
admissdo. Conclusdes: Nesta amostra, a prevaléncia de PAC e DPP por M. pneumoniae foi de 12,75%. Embora
a doenca apresentasse quadros mais leves que aquela por outros organismos, a evolucdo foi mais prolongada.
Nossos dados sugerem a necessidade de uma maior diligéncia na investigacdo de M. pneumoniae em criangas
e adolescentes com PAC e DPP em nosso meio.

Descritores: Derrame pleural; Empiema pleural; Pneumonia; Mycoplasma pneumoniae.

Abstract

Objective: To determine the prevalence and the characteristics of Mycoplasma pneumoniae-related community-
acquired pneumonia (CAP) and parapneumonic pleural effusion (PPE) in children and adolescents. Methods: This
was a retrospective observational study involving 121 patients with CAP/PPE hospitalized in a tertiary referral
hospital between 2000 and 2008, divided into six groups according to the etiologic agent (G1 to G6, respectively):
M. pneumoniae with or without co-infection, in 44 patients (group 1); etiologic agents other than M. pneumoniae,
in 77 (group 2); M. pneumoniae without co-infection, in 34 (group 3); Streptococcus pneumoniae, in 36 (group
4); Staphylococcus aureus, in 31 (group 5); and M. pneumoniae/S. pneumoniae co-infection, in 9 (group 6).
Results: In comparison with group 2, group 1 showed higher frequencies of females, dry cough, and previous
use of beta-lactam antibiotics; longer duration of symptoms prior to admission; and lower frequencies of use
of mechanical ventilation and chest tube drainage. In comparison with groups 4 and 5, group 3 showed higher
frequencies of previous use of beta-lactam antibiotics and dry cough; longer duration of symptoms prior to
admission; a lower frequency of use of chest tube drainage; a higher mean age and a lower frequency of nausea/
vomiting (versus group 4 only); and a lower frequency of use of mechanical ventilation (versus group 5 only).
M. pneumoniael S. pneumoniae co-infection increased the duration of symptoms prior to admission. Conclusions:
In this sample, the prevalence of M. pneumoniae-related CAP/PPE was 12.75%. Although the disease was milder
than that caused by other microorganisms, its course was longer. Our data suggest that M. pneumoniae-related
CAP and PPE in children and adolescents should be more thoroughly investigated in Brazil.
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Introducdo

No Brasil, a prevaléncia de Mycoplasma
pneumoniae como agente etioldgico do
derrame pleural parapneumonico (DPP) ainda
¢ desconhecida. Esse fato decorre da dificuldade
de se correlacionar esse micro-organismo com
as caracteristicas clinicas, do pouco crescimento
em meios de cultura e da caréncia de exames
rapidos e especificos na fase inicial da pneumonia
adquirida na comunidade (PAC) associada ao
DPP.V

As apresentacdes clinicas das infecg¢des por
M. pneumoniae sdo bastante variaveis. O curso
clinico é geralmente moderado e autolimitado,*
e ocorre pneumonia em 3-10% dos pacientes.
Entretanto, sdo descritos quadros graves de
pneumonia, com a presenca de DPP em 4-20%
dos casos, geralmente pequeno e do lado do
infiltrado pulmonar, mas podendo ser macico
e bilateral.>”

A importéancia de pensarmos em M. pneumoniae
nas PAC com DPP, de forma isolada ou em
coinfeccédo, é que esse micro-organismo nao
responde aos antibidticos usados habitualmente
no tratamento, como os beta-lactdmicos.®? O
tratamento adequado evita o prolongamento
das manifestacdes clinicas e o surgimento de
sequelas pulmonares.®

O objetivo do presente estudo foi determinar
as caracteristicas dos DPPs associados a
M. pneumoniae, quando comparados aqueles
associados a outros agentes etioldgicos, em um
grupo de criangas e adolescentes atendidos em
um centro de referéncia regional no Brasil.

Métodos

Este ¢ um estudo com delineamento
observacional e retrospectivo, envolvendo um
grupo de criancas e adolescentes com diagnostico
de PAC e DPP, hospitalizado no Hospital Infantil
Nossa Senhora da Gldria (HINSG), em Vitoria,
ES, Brasil, entre 2000 e 2008. O HINSG é um
centro de referéncia regional de ensino, de nivel
terciario, ligado a Secretaria Estadual de Saude.
0 presente estudo foi aprovado pelo Comité de
Etica em Pesquisa do Hospital Infantil Nossa
Senhora da Gloria, protocolo n° 34/04.

Foram excluidos pacientes portadores de
doenca neuroldgica, doenca neuromuscular,
malformacdo congénita, imunodeficiéncia
adquirida, cardiopatia congénita, displasia

broncopulmonar, neoplasia, bronquiolite
obliterante, fibrose cistica e tuberculose, assim
como aqueles cujos dados estavam incompletos.

Durante o periodo do estudo, foram incluidos
todos os pacientes hospitalizados no HINSG,
com idade entre 3 meses e 16 anos de vida,
de ambos os sexos, com diagndstico clinico e
de imagem (radiografia simples de torax em
incidéncia posteroanterior, perfil e decubito
lateral) de PAC e DPP. Foram incluidos no estudo
apenas os pacientes com identificacio etioldgica
bacteriana (germes tipicos ou M. pneumoniae)
e sem outras bactérias atipicas isoladas como
Unico micro-organismo.

Foi considerado o diagndstico de pneumonia
por M. pneumoniae quando foi detectada 1lgM
positiva para M. pneumoniae em sangue periférico
por ELISA. O kit utilizado (ImmunoWELL; GenBio,
San Diego, CA, EUA) apresenta uma especificidade
de 90% e uma sensibilidade de 92% (IgM na
fase aguda), quando comparado a PCR.1'"9 O
diagnostico para bactérias tipicas foi definido
pela ocorréncia de hemocultura positiva para o
patdgeno ou o seu isolamento em liquido pleural.

Entre 2000 e 2008, deram entrada no
HINSG 496 pacientes com PAC e DPP. Apos a
utilizacdo dos critérios de exclusdo, 345 criancas
e adolescentes hospitalizados foram inicialmente
avaliados e, dentre esses, 121 casos foram incluidos
no estudo devido a identificacdo do agente
etioldgico (germes tipicos ou M. pneumoniae) e
sem a presenca de outras bactérias atipicas como
unico micro-organismo (Figura 1). Os pacientes
foram divididos em seis grupos, de acordo com
os seguintes diagnosticos:

® G1: PAC e DPP por M. pneumoniae, com

ou sem coinfecg¢do por outro agente

e G2: PAC e DPP por outros agentes

etioldgicos, exceto M. pneumoniae

® G3: PAC e DPP por M. pneumoniae sem

coinfeccdo

® G4: PAC e DPP por Streptococcus pneumoniae

e G5: PAC e DPP por Staphylococcus aureus

® G6: PAC e DPP por M. pneumoniae e

S. pneumoniae

Os dados dos pacientes foram codificados e
armazenados em planilhas do programa estatistico
Excel 2007 para Windows e foram analisados
através do Epi Info, versdo 6.0. Foram utilizados
o teste do qui-quadrado e o teste exato de Fisher
para avaliar variaveis categoricas e ordinais, OR
para avaliar a magnitude de associacdes, o teste
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Figura 1 - Fluxograma de inclusdes, perdas e exclusdes da populagdo estudada. Estudo comparativo entre
pacientes com pneumonia adquirida na comunidade (PAC) e derrame pleural parapneumdnico (DPP) por
Mycoplasma pneumoniae e por outros agentes etiologicos. HINSG: Hospital Infantil Nossa Senhora da Gloria.

t de Student para comparar variaveis continuas
e ANOVA para comparar mais de duas varidveis
continuas. Os resultados das analises estatisticas
descritivas estdo apresentados em médias, medianas
e desvios-padrdo. Em todos os testes, fixou-se
em 5% (p < 0,05) o nivel para a rejeicdo da
hipotese de nulidade.

Resultados

Entre os 345 pacientes hospitalizados no HINSG
diagnosticados com PAC e DPP, M. pneumoniae
foi encontrado em 44 (12,75%). A analise final
do quadro clinico, radiologico e hematoldgico
das criancas e adolescentes com DPP por
M. pneumoniae (44 pacientes) e por outros
agentes (77 pacientes) foi feita comparando-se
0S seis grupos.

Na comparacédo entre os pacientes do G1
(com M. pneumoniae) com os do G2 (outros
agentes etiologicos), ndo houve diferenca

J Bras Pneumol. 2012;38(2):226-236

estatisticamente significativa quanto a idade.
0 numero de pacientes com menos de 5 anos
no G1 e G2 foi de 31 (70,5%) e 64 (83,19%),
respectivamente. A média de idade no G1 e G2 foi
de 4,1 e 3,1 anos, respectivamente. Entretanto,
quando comparamos o género no G1 e G2, 27
pacientes (61,4%) e 32 (41,6%) eram do género
feminino, respectivamente, havendo uma diferenca
estatisticamente significativa (p = 0,03). O uso
prévio de beta-lactamicos e a necessidade de
transferéncia de outros servicos para o nosso por
faléncia terapéutica foram mais frequentes no
G1 (p < 0,01 para ambos). A duracio maior dos
sintomas até a admisséo, a presenca mais frequente
de tosse seca e a menos frequente de nauseas ou
vOmitos também tiveram maior ocorréncia no G1
(p <0,01;p<0,01; ep = 0,03, respectivamente).
Em contraste, durante a internacdo, a utilizacio
de assisténcia ventilatéria e de dreno tordcico
foi mais comum no G2 (p = 0,03 e p < 0,01,
respectivamente). Somente houve 6bitos no G2,
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em 5 pacientes. Entre os exames complementares,
o hemograma apresentou um predominio de
neutrofilos imaturos no G2 (p < 0,01), enquanto
proteina C reativa e parametros bioquimicos
do liquido pleural ndo apresentaram diferencas
estatisticamente significativas entre os dois
grupos. Na radiografia de torax, ocorreu maior
presenca de derrame pleural de volume minimo
(DPP < 10 mm) no G1 (p = 0,02; Tabela 1). No
G1, houve associacdes com outras bactérias em 12
pacientes, sendo S. pneumoniae a mais frequente,
em 9 pacientes (20,5%). No G2, S. pneumoniae
também foi a mais frequente, em 36 pacientes
(46,8%), seguido por S. aureus, em 31 (40,3%;
Tabela 2).

Na comparacéio entre os pacientes do G3
(M. pneumoniae sem coinfecgido) com os do
G2, a retirada dos 10 casos de coinfeccdo com
bactérias tipicas do G1 praticamente nio alterou
as varidveis com diferencas estatisticamente
significativas (Tabela 1).

Ja na comparacdo entre os pacientes do G3
com os do G4 (S. pneumoniae), a média de idade
foi de 4,25 anos e 2,58 anos, respectivamente
(p = 0,01). O uso prévio de beta-lactamicos
antes da internacdo e a presenca de pacientes
encaminhados de outros servicos por faléncia
terapéutica foram mais frequentes no G3 (p < 0,01
para ambos). Também no G3, houve maior duracio
dos sintomas até a admissdo, maior frequéncia
de tosse seca e menor frequéncia de nauseas
ou vémitos (p = 0,02; p = 0,01; e p < 0,01,
respectivamente). No hemograma, leucocitose
foi mais comum no G3 (p = 0,01), enquanto
neutrofilos imaturos foram mais comuns no G4
(p < 0,01). Ndo houve diferenca significativa nos
resultados de proteina C reativa entre os dois
grupos. Entre os procedimentos, o dreno toracico
fechado foi mais frequentemente utilizado no G4
(p < 0,01), bem como o uso de dreno aberto, mas
esse sem diferenca estatisticamente significativa.
A comparacio das alteracdes radioldgicas e
extrapulmonares também ndo apresentaram
diferencas estatisticamente significativas entre
esses grupos (Tabela 3).

Na comparacdo entre os pacientes do G3 com
os do G5 (S. aureus), a média de idade foi de
4,25 anos e de 4,08 anos, respectivamente, sem
diferenca estatistica (p = 0,86). O uso prévio de
beta-lactamicos antes da internacdo e a presenca
de pacientes encaminhados de outros servicos
por falha terapéutica foram significativamente

maiores no G3 (p < 0,01 para ambos), bem como
foram significativamente maiores a duracgéo dos
sintomas até a admissdo e a presenca de tosse
seca (p = 0,04 e p = 0,01, respectivamente).
Durante a internagio, o G5 necessitou assisténcia
ventilatéria mais frequentemente, e o hemograma
apresentou maior quantidade (acima de 5%)
de neutrofilos imaturos (p = 0,04 e p < 0,01,
respectivamente). Ndo houve diferenga significativa
nos resultados de proteina C reativa entre esses
grupos. Em relacdo aos procedimentos, no G5,
houve uso mais frequente de dreno toracico
fechado (p < 0,01), assim como de aberto, mas
esse sem diferenca estatisticamente significativa.
Nio houve diferencas significativas em relacdo a
frequéncia das alteracdes radioldgicas pulmonares
entre esses grupos, mas a presenca de abscesso
hepatico foi maior no G5 (p = 0,02; Tabela 3).
Na comparacdo entre os pacientes do G6
(coinfeccdo de M. pneumoniae e S. pneumoniae)
e o G4, a média de idade foi de 3,0 anos e de
2,5 anos, sem diferencga significativa. A coinfeccéo
M. pneumoniae e S. pneumoniae prolongou
a duracdo dos sintomas até a admissdo, que
foi, em média, de 17 dias e 6 dias no G6 e G4,
respectivamente (p = 0,01; Tabela 4).

Discussio

Em nossa casuistica, M. pneumoniae
ocorreu em 12,75% dos casos, sendo que
proporcdes semelhantes ja foram relatadas
na literatura. Shen et al.,'"” em 2006, em um
estudo com 81 criancas com derrame pleural,
encontraram S. pneumoniae, M. pneumoniae,
Pseudomonas  aeruginosa, S.  aureus,
Haemophilus influenzae e outros agentes
etiolégicos em 20%, 18%, 10%, 3%, 3% e
6% dos casos, respectivamente. Em 2006 na
Espanha, Deiros Bronte et al.,'” em seguimento
de 11 anos, encontraram 130 pacientes menores
de 15 anos com DPP, e o agente etiolégico
foi documentado em 42 (32,3%) desses. Entre
esses agentes, o mais frequente também foi
S. pneumoniae, em 42,8% dos pacientes; seguido
por M. pneumoniae, em 19%; S. aureus, em 9,5%;
Streptococcus pyogenes, em 7,1%; H. influenzae,
em 7,1%; Mycobacterium tuberculosis, em 4,8%;
Klebsiella pneumoniae, em 2,3%; flora anaerobica
mista, em 2,3%; Coxiella burnetii, em 2,3%:; e
Chlamydophila pneumoniae, em 2,3%.

Os derrames pleurais constituem uma
complicacdo das pneumonias em criancas e
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Tabela 1 - Comparacio entre o grupo de pacientes com pneumonia adquirida na comunidade (PAC) e
derrame pleural parapneumdnico (DPP) por Mycoplasma pneumoniae, com ou sem coinfeccio, e o grupo
com PAC e DPP por outros agentes etioldgicos.?

Variaveis Grupos p° pe
G1 G2 G3
n=44 n=77 n =34
Idade, meses* 49 + 42 37 + 41 51 + 45 0,1370%* 0,1122%*
(34;8-198) (19;0-203) (33;11-198)
< 5 anos 31 (70,5) 64 (83,1) 24 (70,6) 0,1028* 0,1332*%

Sexo feminino 27 (61,4) 2 (26,4) 1(61,8) 0,0360* 0,0494*

Uso prévio de beta-lactdmicos 15 (34,1) 17 (22,1) 13 (38,2) 0,0000* 0,0003*

Falha terapéutica em 11 (25,0) 2 (15,6) 0(29,4) 0,0001* 0,0007*

outro hospital

Tempo de evolucio, dias? 10+ 10 6+5 9+7 0,0123***  0,0577***

(7;2-60) (6;1-30) (7;2-30)
>7 dias 22 (50,0) 58 (24,7) 16 (47,1) 0,0046* 0,0035*

Sinais e sintomas
Dispneia 39 (88,6) 0 (90,9) 9 (85,3) 0,4564"* 0,2847**
Tosse seca 24 (54,5) 6 (20,8) 19 (55,9) 0,0011* 0,0013*
Febre > 39°C 17 (38,6) 5 (45,5) 2 (35,3) 0,3403* 0,2169*
Hiporexia 14 (31,8) 21(27,3) 10 (29,4) 0,5957* 0,8168*
Dor toracica 10 (22,7) 9 (11,7) 7 (20,6) 0,1083* 0,1733*
Dor abdominal 9 (20,5) 7 (35,1) 6(17,6) 0,9008* 0,0642*
Nauseas/vomitos 8(18,2) 8 (36,4) 4(11,8) 0,0353* 0,0083**
Coriza 8(18,2) 0 (26,0) 6(17,6) 0,3282* 0,3396*
Diarreia 7 (15,9) 5 (6,5) 4(11,8) 0,0902%* 0,2787**

Tempo de internacio, dias’ 22 + 15 22 + 14 19+ 10 0,9231%** 0,2490*%

(21;6-88) (18;5-91) (15;6-46)

Uso de VM 6(13,6) 24 (31,2) 4(11,8) 0,0316* 0,0300*

Uso de dreno toracico 32 (72,7) 72 (93,5) 23 (67,6) 0,0015* 0,0007**

Obito 0 (0,0) 5 (6,5) 0 (0,0) 0,0993** 0,1541%

Hemograma inicial
Hemoglobina < 11 g/dL 36 (81,8) 69 (89,6) 7 (79,4) 0,2235* 0,1267**
Leucdcitos > 12.000 cel/mm? 30 (68,2) 43 (55,8) 5 (73,5) 0,1820* 0,0778*
Neutrofilos > 8.000 cel/mm’ 29 (65,9) 48 (62,3) 4 (70,6) 0,6944* 0,4012*%
Neutrofilos imaturos > 5% 27 (61,4) 68 (88,3) 8 (52,9) 0,0005* < 0,0001*

Proteina C reativa® 127 + 140 85 + 64 138 + 149 0,5137***  0,3998%***

(67;7-467) (62;13-282) (67;7-468)

Liquido pleural 23 (52,3) 58 (75,3) 16 (47,1) 0,0095* 0,0035*
pH< 7,2 5 (26,3) 3 (24,5) 4 (28,6) 0,5512% 0,5005**
Glicose < 40 mg/dL 14 (63,6) 5 (61,4) 8 (53,3) 0,8545* 0,5706*
Proteina > 3,4 g/dL 13 (61,9) 42 (76,4) 9 (60,0) 0,2074* 0,1736"*
Leucdcitos > 1.000 cel/mm? 16 (69,6) 3 (75,4) 10 (62,5) 0,5889* 0,2355**
Predominio de neutrdfilos 16 (72,7) 5 (78,9) 11 (73,3) 0,5546* 0,4386**

Procedimento
DF 32 (72,7) 72 (93,5) 23 (67,6) 0,0015** 0,0007%*
DF + dreno aberto 5(11,4) 9 (11,7) 1(2,9) 0,9571* 0,1277**
DF + decorticagdo 2 (4,5) 2 (2,6) 1(2,9) 0,4618** 0,6702**

Aspecto radioldgico
Volume minimo de DP 6 (13,6) 2 (2,6) 5(14,7) 0,0264** 0,0271%*
Pneumatoceles 7 (15,9) 10 (13,0) 5(14,7) 0,6563* 0,5108**
Pneumotorax 7 (15,9) 12 (15,5) 5(14,7) 0,9623* 0,9056*
Pneumomediastino 0 (0,0) 1(1,3) 0 (0,0) 0,6363** 0,6936"*
Abscesso pulmonar 2 (4,5) 4 (5,2) 1(2,9) 0,6209** 0,5131**

G1: pacientes com PAC e DPP por M. pneumoniae, com ou sem coinfeccio; G2: pacientes com PAC e DPP por outros
agentes etiologicos; G3: pacientes com PAC e DPP por M. pneumoniae sem coinfeccdo; VM: ventilacdo mecénica; DF:
dreno fechado; cel: células; e DP: derrame pleural. ?Valores expressos em n (%), exceto onde indicado. "Comparacéo
entre G1 e G2. ‘Comparacio entre G2 e G3. “Valores expressos em média + dp (mediana;minimo-méaximo). *Teste do
qui-quadrado. **Teste exato de Fisher. ***Teste t de Student. ****Teste de Kruskal-Wallis.
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Tabela 2 - 1dentificacdo bacteriana entre o grupo de pacientes com pneumonia adquirida na comunidade
(PAC) e derrame pleural parapneumonico (DPP) por Mycoplasma pneumoniae e outro micro-organismo e o
grupo com PAC e DPP por outros agentes etioldgicos que ndo M. pneumoniae.

Variaveis Grupos
G1 G2
n =44 n=77

n % n %
Com bactérias tipicas 10 22,8 77 100
Streptococcus pneumoniae 9 20,5 36 46,8
Streptococcus pyogenes 0 0,0 3 3,9
Outros estreptococos 0 0,0 2 2,6
Staphylococcus aureus 1 2,3 31 40,3
Staphylococcus epidermidis 0 0,0 1 1,3
Klebsiella pneumoniae 0 0,0 3 3,9
Haemophilus influenzae 0 0,0 1 1,3
Com bactérias atipicas 2 4,6 0 0,0
Chlamydia sp. 2 4,6 0 0,0

G1: pacientes com PAC e DPP por M. pneumoniae, com ou sem coinfeccdo; e G2: pacientes com PAC e DPP por outros

agentes etiologicos.

adolescentes, levando ao aumento de morbidade e
mortalidade."” Recentemente, apesar da introducio
da vacina contra S. pneumoniae, a incidéncia
dos derrames pleurais aumentou cinco vezes na
populacio pediatrica.!" Esse aumento ocorreu
por causas desconhecidas, isto ¢, os DPP néo
tiveram como agente etioldgico S. pneumoniae
ou S. gureus e apresentaram culturas negativas
para outros micro-organismos." Por isso, é
importante entendermos o papel dos micro-
organismos atipicos, como M. pneumoniae, nas
PAC com DPP.

O presente estudo teve como limitagdo os
métodos diagnosticos para os germes tipicos,
que foram realizados apenas por hemocultura
e cultura do liquido pleural, que tém uma
sensibilidade bastante inferior ao método ELISA,
utilizado para o diagnostico de M. pneumoniae.
Frequentemente, a sensibilidade das culturas ¢
baixa, principalmente em pacientes que ja estdo em
uso de antimicrobianos. Sdo descritas sensibilidades
inferiores a 10% em hemoculturas na PAC e de
aproximadamente 9% em culturas do liquido
pleural na PAC com DPP.U9 Provavelmente, se
fossem utilizados outros métodos diagnosticos,
detectariamos micro-organismos em varios dos
223 casos sem identificacdo de agentes etioldgicos,
aumentando principalmente a positividade para
S. pneumoniae. Na infancia, S. pneumoniae ¢ a
bactéria mais comum nas pneumonias e raramente
causa bacteremia, tendo taxa de positividade em
hemocultura menor que 5%. %

Ao avaliarmos as caracteristicas clinicas, a
média de idade dos pacientes foi maior no G1
(M. pneumoniae) que no G2 (outros agentes
etioldgicos) — 4,1 anos vs. 3,1 anos. A idade ¢
um importante preditor do agente etioldgico nas
PAC."" Seqgundo a British Thoracic Society,™ as
pneumonias bacterianas sdo mais comuns em
criancas acima de 3 anos; as virais, em criancas
mais jovens; e M. pneumoniae, em criangas
em idade escolar. Na Finlandia, em criangas
hospitalizadas por pneumonias, a média de
idade dos pacientes infectados por bactérias
tipicas, M. pneumoniae e virus foi de 39,5 meses,
60,2 meses e 18,5 meses, respectivamente.!'®

Apesar de a infec¢do por M. pneumoniae
acometer mais frequentemente pacientes entre
5-25 anos de idade, essa pode ocorrer em pacientes
de todas as idades. Waris et al.” relataram que,
em uma série de pacientes com pneumonia por
M. pneumoniae, 21% tinham menos que 5 anos
de idade. Embora a frequéncia seja menor nessa
faixa etdria, o quadro clinico tende a ser mais
grave e ¢ nesse periodo da vida que acontece
0 maior numero de internacdes. Na Finlandia,
em 2004, Korppi et al.'® encontraram taxas de
hospitalizacdo de 67%, 5% e 9% em pacientes
com idade < 4 anos, de 5-9 anos e de 10-14 anos,
respectivamente. Vale ressaltar que, em nosso
estudo, mais de 70% dos casos com M. pneumoniae
tinham idade < 5 anos. Esses dados reforcam a
necessidade de considerarmos M. pneumoniae
no diagndstico diferencial dos DPPs, inclusive
nessa faixa etaria de menor idade.
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Tabela 3 - Comparacio entre o grupo de pacientes com pneumonia adquirida na comunidade (PAC) e
derrame pleural parapneumonico (DPP) por Mycoplasma pneumoniae sem coinfeccdo, o grupo com PAC e
DPP por Streptococcus pneumoniae e aquele com PAC e DPP por Staphylococcus aureus.

Variaveis Grupos p° pe
G3 G4 G5
n=34 n =36 n =31
ldade, meses? 51 + 45 32 + 31 49 + 54 0,0111%*  0,8684***
(33;11-198) (19;5-160) (24;0-203)
< 5 anos 24 (70,6) 31 (86,1) 23 (74,2) 0,1136* 0,7456"

Sexo feminino 1(61,8) 4 (38,9) 5 (48,4) 0,0557* 0,2785*

Uso prévio de beta-lactamicos 13 (38,2) 6 (16,7) 9 (29,0) 0,0021* 0,0014*

Falha terapéutica em 0(29,4) 4(11,1) 5(16,1) 0,0080* 0,0014*

outro hospital

Tempo de evolucio, dias® 9+7(7;2-30) 6+5(6;2-30) 6+5(6;1-30)  0,1823****  0,0450%**
>7 dias 16 (47,1) 8 (22,2) 7 (22,6) 0,0286* 0,0392*

Sinais e sintomas
Dispneia 29 (85,3) 5(97,2) 26 (83,9) 0,0866™ 0,5715*
Tosse 24 (70,58) 0 (83,3) 14 (45,2) 0,2043* 0,0377*
Tosse seca 19 (55,9) 1(30,6) 4(12,9) 0,0104* 0,0043*
Febre > 39°C 12 (35,3) 6 (44,4) 14 (45,2) 0,4630* 0,4868*
Hiporexia 10 (29,4) 0(27,8) 8 (25,8) 0,8797* 0,7456*
Dor toracica 7 (20,6) 4 (11,1) 5(16,1) 0,2761% 0,6434%
Dor abdominal 6(17,6) 2 (33,3) 12 (38,7) 0,1334* 0,0580*
Néuseas/vomitos 4(11,8) 7 (47,2) 8 (25,8) 0,0012* 0,1450%
Coriza 6(17,6) 1 (30,6) 6(19,4) 0,2081% 0,8593*
Diarreia 4(11,8) 4 (11,1) 0 (0,0) 0,6120%* 0,0684**

Tempo de internacio, dias* 19+ 10 22+ 18 21+ 10 0,6506"***  0,2987***

(15;6-46) (15;5-91) (21;8-50)

Uso de VM 4(11,8) 9 (25,0) 10 (32,3) 0,1546" 0,0447*

Uso de dreno toracico 23 (67,6) 34 (94,4) 30 (96,8) 0,0039* 0,0025*

Obito 0 (0,0) 3(8,3) 2 (6,5) 0,1304** 0,2235%

Hemograma inicial
Hemoglobina < 11 g/dL 27 (79,4) 34 (94,4) 25 (80,6) 0,0629* 0,9011*
Leucocitos = 12.000 cel/mm? 25 (73,5) 16 (44,4) 21 (67,7) 0,0135* 0,6083*
Leucdcitos < 5.000 cel/mm? 0 (0,0) 8(22,2) 3(9,7) 0,0032** 0,1029**
Neutrofilos > 8.000 cel/mm? 24 (70,6) 19 (52,8) 23 (74,2) 0,1260* 0,7456*
Neutrofilos imaturos > 5% 8 (52,9) 31 (86,1) 28 (90,3) 0,0024* 0,0009*

Proteina C reativa, mg/dL¢ 138 + 149 72 + 47 111 + 89 0,2493****  0,6034***

(67;7-468) (60;47-248) (67;13-282)

Liquido pleural 16 (47,1) 28 (77,8) 22 (71,0) 0,0078* 0,0507*
pH< 7,2 4 (28,6) 7 (28,0) 5(22,7) 0,6242% 0,4938**
Glicose < 40 mg/dL 8 (53,3) 9 (67,9) 3 (59,1) 0,3476™* 0,7285*
Proteina > 3,4 g/dL 9 (60,0) 2 (78,6) 6 (76,2) 0,1738** 0,2394**
Leucdcitos > 1.000 cel/mm? 10 (62,5) 1 (75,0) 7 (77,2) 0,2950** 0,2497*
Predominio de neutrdfilos 11 (73,3) 8 (64,3) 1(95,4) 0,4016** 0,0757**

Procedimento
DF 23 (67,6) 34 (94,4) 30 (96,8) 0,0039* 0,0025*
DF + dreno aberto 1(2,9) 5(13,9) 3(9,7) 0,1126** 0,27227%*
DF + decorticacio 1(2,9) 1(2,8) 0 (0,0) 0,7391** 0,5230**

G3: pacientes com PAC e DPP por M. pneumoniae sem coinfeccdo; G4: pacientes com PAC e DPP por Streptococcus pneumoniae;
G5: pacientes com PAC e DPP por Staphylococcus aureus, VM: ventilacdo mecanica; cel: células; DF: dreno fechado;
DP: derrame pleural; e VAS: vias aéreas superiores. “Valores expressos em n (%), exceto onde indicado. "Comparacio
entre G3 e G4. ‘Comparacio entre G3 e G5. “Valores expressos em média + dp (mediana;minimo-méaximo). *Teste do
qui-quadrado. **Teste exato de Fisher. ***Teste t de Student. ****Teste de Kruskal-Wallis.
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Tabela 3 - Continuacédo...
Variaveis Grupos p® pe
G3 G4 G5
n =34 n =36 n =31
Aspecto radioldgico
Volume minimo de DP 5(14,7) 1(2,8) 1(3,2) 0,0866** 0,1207**
Pneumatoceles 5(14,7) 1(2,8) 7 (22,6) 0,0866** 0,4137*
Pneumotdrax 5(14,7) 5(13,9) 7 (22,6) 0,5948* 0,4137*
Pneumomediastino 0 (0,0) 1(2,8) 0 (0,0) 0,5142** 1,0000**
Abscesso pulmonar 1(2,9) 1(2,8) 0 (0,0) 0,7391* 0,5230**
Alteracoes extrapulmonares
Abscesso hepatico 0 (0,0) 0 (0,0) 5(16,1) 1,0000* 0,0205**
Celulite/abscesso de pele 0 (0,0 1(2,8) 3(9,7) 0,5142%* 0,0920**
Pioartrite 0 (0,0) 1(2,8) 3(9,7) 0,5142% 0,1029*
Osteomielite 0 (0,0) 0 (0,0) 1(3,2) 1,0000* 0,4769*
Alteracdes cardiacas 5 (14,7) 1(2,8) 3(9,7) 0,0866** 0,4083
Alteracdes neuroldgicas 2 (5,9) 0 (0,0) 2 (6,5) 0,2322** 0,6575**
Alteracoes das VAS 2 (5,9) 2 (5,6) 2 (6,5) 0,6709** 0,6575**
Tratamento
Macrolideos 22 (64,7) 10 (27,8) 0 (0,0) 0,0019* < 0,0001*
Beta-lactdmicos 32 (94,1) 36 (100,0) 31 (100,0) 0,1902* 0,3903*

G3: pacientes com PAC e DPP por M. pneumoniae sem coinfeccdo; G4: pacientes com PAC e DPP por Streptococcus pneumoniae;
G5: pacientes com PAC e DPP por Staphylococcus aureus; VM: ventilagdo mecanica; cel: células; DF: dreno fechado;
DP: derrame pleural; e VAS: vias aéreas superiores. “Valores expressos em n (%), exceto onde indicado. *Comparagio
entre G3 e G4. “Comparagido entre G3 e G5. “Valores expressos em média + dp (mediana;minimo-méximo). *Teste do
qui-quadrado. **Teste exato de Fisher. ***Teste t de Student. ****Teste de Kruskal-Wallis.

Uma caracteristica importante para
diferenciarmos os DPPs ¢ o tempo de evolucédo
dos sintomas até a internacdo. Nos pacientes com
M. pneumoniae, 0s sintomas aparecem, geralmente,
de forma gradual, em um periodo de varios
dias, e podem persistir por semanas ou meses.""?
Em nosso estudo, o grupo com M. pneumoniae
apresentou um maior tempo de evolucido até a
internacdo, quando comparado ao grupo com
outros agentes etiologicos e especificamente com
0S grupos com S. pneumoniae e S. aureus. A
associacdo de M. pneumoniae com S. pneumoniae
também prolongou a duracdo dos sintomas até a
admissdo, que foi, em média, 17 dias para aqueles
com essa associacdo e 6 dias para aqueles com
apenas S. pneumoniae. Portanto, uma evolugéo
prolongada ou arrastada do DPP deve suscitar
a hipotese da presenca de M. pneumoniae de
forma isolada ou em coinfeccéo.

No presente estudo, a bactéria mais
frequentemente encontrada em associacdo com
M. pneumoniae foi S. pneumoniae, em 9 pacientes
(20,5%). Ja foi descrito que M. pneumoniae pode
apresentar coinfeccdo com S. pneumoniae em
até 30% dos casos de PAC.0'®

Entre os sinais e sintomas, a presenca de tosse
seca foi maior no grupo com M. pneumoniae,
enquanto nauseas ou vomitos foram mais comuns
no grupo com outros agentes etioldgicos. Segundo
a literatura, se a infeccdo por M. pneumoniae
se instala na traqueia, bronquios e bronquiolos,
surge uma tosse seca, constante e incontrolavel,
que pode provocar despertares noturnos.!" Cabe
salientar que a auséncia desse sintoma nio exclui
a infeccdo por M. pneumoniae.

Durante a internacdo, 12% dos pacientes
com M. pneumoniae necessitaram assisténcia
ventilatoria, enquanto 25% dos pacientes com
S. pneumoniae e 32,3% dos pacientes com
S. aureus a necessitaram também. Os casos
com M. pneumoniae também apresentaram um
volume menor de DPP e menos frequentemente
necessitaram drenagem toracica. Esses achados
confirmam a maior gravidade dos casos com
bactérias tipicas.

Por definicdo, o DPP é o derrame pleural
associado a pneumonia, podendo ser complicado
ou ndo complicado. O DPP complicado ¢ um
exsudato que pode ser purulento, podendo
apresentar germes na cultura ou na colora¢io de

J Bras Pneumol. 2012;38(2):226-236



234 Vervloet LA, Vervloet VEC, Tironi-Junior M, Ribeiro JD

Tabela 4 - Comparacio entre o grupo de pacientes com pneumonia adquirida na comunidade (PAC) e derrame
pleural parapneuménico (DPP) por Streptococcus pneumoniae e o grupo com PAC e DPP pela coinfecciio
por Mycoplasma pneumoniae e Streptococcus pneumoniae.

Variaveis Grupos P
G4 G6
n =36 n=9
Idade, meses® 32 + 31 (19;5-160) 36 + 26 (32;8-80) 0,6937%**
< 5 anos 31 (86,1) 7 (77,8) 0,4297%**
Sexo feminino 14 (38,9) 5 (55,6) 0,2965**
Tempo de evolucio, dias + 5(6:2-30) 17 + 17 (10;4-60) 0,0112%**
>7 dias 8 (22,2) 6 (66,7) 0,0171%*
Sinais e sintomas
Dispneia (97 2) 9 (100) 0,8000**
Tosse 0(97,2) 8 (88,9) 0,5702%*
Tosse seca (30 6) 5 (55,6) 0,4692*
Febre > 39°C 6 (44,4) 4 (44,4) 0,6480**
Hiporexia 0(27,8) 4 (44,4) 0,2801**
Dor toracica 4(11,1) 2(22,2) 0,3442**
Dor abdominal 2 (33,3) 3(33,3) 0,6313*
Nauseas/vomitos 7 (47,2) 4 (44,4) 0,5899**
Coriza 11 (30,6) 2 (22,2) 0,4822*
Diarreia 4 (11,1) 3(33,3) 0,1306**
Tempo de internacdo, dias® 22 + 18 (15;5-91) 35 + 24 (30;9-88) 0,0983***
Uso de VM 9 (25,0) 2(22,2) 0,6184**
Uso de dreno toracico 34 (94,4) 8 (88,9) 0,4968**
Obito 3(8,3) 0(0,0) 0,5031*
Hemograma inicial
Hemoglobina < 11 g/dL 34 (94,4) 9 (100,0) 0,6363**
Leucdcitos > 12.000 cel/mm? 16 (44,4) 4 (44,4) 0,6480**
Leucocitos < 5.000 cel/mm? 8(22,2) 2(22,2) 0,6547**
Neutrdfilos > 8.000 cel/mm? 9 (52,8) 4 (44,4) 0,4698**
Neutrofilos imaturos > 5% 31 (86,1) 8 (88,9) 0,6557**
Liquido pleural 28 (77,8) 6 (66,7) 0,3815*
pH < 7,2 7 (28,0) 1(25,0) 0,6999**
Glicose < 40 mg/dL 9 (67,9) 5 (83,3) 0,4161*
Proteina > 3,4 g/dL 22 (78,6) 4 (80,0) 0,7180**
Leucdcitos > 1.000 cel/mm? 21 (75,0) 5 (83,3) 0,5624**
Predominio de neutrdfilos 8 (64,3) 4 (66,8) 0,6494**
Procedimento
DF 34 (94,4) 8 (88,9) 0,4968**
DF + dreno aberto 5(13,9) 4 (44,4) 0,0626™
DF + decorticacdo 1(2,8) 1(11,1) 0,3636**
Aspecto radioldgico
Pneumatoceles 1(2,8) 2(22,2) 0,0972**
Pneumotdrax 5(13,9) 2 (22,2) 0,4297**
Pneumomediastino 1(2,8) 0 (0,0) 0,8000**
Abscesso pulmonar 1(2,8) 1(11,1) 0,3636*"

G4: pacientes com PAC e DPP por Streptococcus pneumoniae;, G6: pacientes com PAC e DPP por Mycoplasma pneumoniae
e S. pneumoniae; cel: células; VM: ventilagdo mecanica; e DF: dreno fechado. “Valores expressos em n (%), exceto
onde indicado. "Valores expressos em média + dp (mediana;minimo-maximo). *Teste do qui-quadrado. **Teste exato
de Fisher. ***Teste t de Student. ***Teste de Kruskal-Wallis.
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gram, ou ainda apresentar, na analise bioquimica,
pH < 7, glicose < 40 mg/dL e desidrogenase
latica > 1.000 U1/L.2Y Mocelin et al.?" encontraram,
para o diagnostico de DPP complicado, uma
sensibilidade de 76% para glicose em liquido
pleural < 40 mg/dL, uma sensibilidade de 55%
para pH < 7,0 e uma sensibilidade de 79% quando
o ponto de corte do pH em liquido pleural foi
aumentado para 7,2. Em 2010, Maranhio et al.??
utilizaram a dosagem de proteinas totais no liquido
pleural para o diagndstico de exsudato. Com o
ponto de corte de 3,4 g/dL para proteinas totais
no liquido pleural, a sensibilidade, a especificidade
e a acuracia foram de 99,49%, 72,6% e 99,20,
respectivamente. Em nosso hospital, a realizacdo
de dosagem de desidrogenase latica em liquido
pleural ndo ¢ rotineira.

No presente estudo, as caracteristicas do
liquido pleural ndo foram uteis na diferenciagao
entre os grupos. Os resultados de pH e glicose
ndo apresentaram diferencas estatisticamente
significativas, e nem a presenca de proteina
total > 3,4 g/dL, que, apesar de estar menos
presente nos pacientes com M. pneumoniae
(60,0%) em comparagcdo com aqueles com
S. pneumoniae (78,6%) e com S. aureus (76,2%),
também ndo apresentou diferencas estatisticamente
significativas.

Na avaliacdo radioldgica, a presenca de
pneumatoceles, pneumotdrax e abscesso pulmonar
foram de pouca ajuda na diferenciacdo dos diversos
agentes etioldgicos. Porém, o abscesso hepatico
foi mais frequente no grupo com S. aureus,
confirmando uma disseminacido hematogénica
Nesses casos.

Nos DPPs, o tratamento usual nédo inclui
medicamentos contra M. pneumoniae, que, por
ndo ter parede celular, é naturalmente resistente
aos beta-lactdmicos (como penicilinas, seus
derivados e cefalosporinas).?®’ Chamamos a atencio
para o uso de beta-lactamicos que, antes da
hospitalizacdo, ocorreu em 38,0% nos pacientes do
grupo com M. pneumoniae, comparado a 16,7%
nos pacientes do grupo com S. prneumoniac e a
299% mnaqueles do grupo com S. aureus. Logo, o
uso de beta-lactdmicos em criancas com PAC e
DPP precedendo a internacdo, mas sem melhora
dos sintomas e com manutencdo da febre, deve
ter como diagnostico diferencial a infecgcdo por
germes atipicos.

Nossos dados sugerem a necessidade de uma
maior diligéncia na investigacdo de M. pneumoniae

em criancas e adolescentes com PAC e DPP em
nosso meio. Estudos longitudinais e prospectivos
deverdo explicar o papel desse micro-organismo
no DPP, principalmente em criancas menores de
5 anos, como foi por n6s demonstrado.
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