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Resumo:;

As manifestacbes dermatoldgicas associadas ao My-
coplasma pneumoniae caracterizam-se por envolvimento
mucoso proeminente e envolvimento cutaneo variavel, ha-
bitualmente na forma de erupgao cutanea vesiculobolhosa.
Durante muito tempo, esta entidade foi classificada como
parte das dermopatias epidermoliticas mas, nos ultimos
anos, tendo em conta 0 seu curso beningo e as suas ca-
rateristicas morfologicas distintas, foi reclassificado como
uma doencga distinta, denominada mucosite e rash indu-
zido por Mycoplasma pneumoniae (MIRM).

Com este trabalho, os autores pretendem apresentar
um caso clinico que constituiu um desafio diagndstico,
pela dificuldade em enquadrar numa sindrome clinica do
continuum sindrome de Stevens-Johnson (SJS)-necrolise
epidermolitica toxica (TEN)-eritema multiforme (EM), aler-
tando para a existéncia desta nova entidade clinica.

Palavras-chave: Eritema Multiforme; Exantema; Mu-
cosite; Mycoplasma pneumoniae; Pneumonia por Myco-
plasma; Sindrome de Stevens-Johnson.

Abstract:

The dermatological manifestations associated with Myco-
plasma pneumoniae are characterized by prominent mucosal
involvement and variable skin involvement, usually in the form
of a vesiculobullous rash. For a long time, this entity was clas-
sified as part of the epidermolytic dermopathies, but in recent
years, considering its benign course and distinct morphology,
it has been reclassified as a separate disease, called mucositis
and rash induced by Mycoplasma pneumoniae.

With this work, the authors present a case that consti-
tuted a diagnostic challenge, due to the difficulty to allocate
this presentation into a clinical syndrome of the Stevens-
-Johnson syndrome (SJS)-toxic epidermolytic necrolysis
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(TEN)-erythema multiforme (EM) continuum, alerting to the
existence of this new clinical entity.

Keywords: Erythema Multiforme; Exanthema; Mucositis;
Mycoplasma pneumoniae;, Pneumonia, Mycoplasma; Ste-
vens-Johnson Syndrome.

Introducao

O Mycoplasma pneumoniae € um patogénio fundamental-
mente respiratério, com atingimento extra-pulmonar em cerca
de 25% dos casos, com predominio do sistema nervoso cen-
tral, seguindo-se a pele, em 1%-7% e 1%-5% dos casos,
respetivamente. O envolvimento cutaneo-mucoso é dos mais
comuns, podendo ocorrer na forma de mucosite isolada ou
associado a alteracdes cutaneas.! A variabilidade da sua ex-
pressao dermatoldgica tem levado a que seja designado sob
varias expressdes como sindrome de Stevens-Johnson ati-
pica, sindrome de Fuchs? ou mucosite e rash induzidos por
Mycoplasma pnemoniae (MIRM).

Caso Clinico

Homem de 24 anos de idade, caucasiano, com antece-
dentes de alopecia areata e rinite alérgica. Consumo espo-
radico de alcool, tabaco e canabindides. Negou exposicao a
outras drogas, bem como contactos sexuais de risco. Admi-
tido por lesdes mucocutaneas com varios dias de evolugao.

Cerca de 12 dias antes da admissao, iniciou quadro de
febre, tosse seca, mialgias e toracalgia de carateristicas pleu-
riticas. Recorreu ao Servico de Urgéncia (SU) e foi medicado
com amoxicilina/acido clavulanico para pneumonia. Oito dias
antes da admisséo, por auséncia de melhoria clinica é-lhe
substituido o antibiético por levofloxacina. No dia seguinte,
surgem les6es na mucosa oral, seguidas, com um intervalo
de alguns dias, do atingimento cutaneo e conjuntival.

Depois de 7 dias de levofloxacina, verificou-se um agrava-
mento das lesdes mucocutaneas, persisténcia da febre e as
carateristicas da tosse alteraram-se, tornando-se produtiva,
com expetoragéo amarelada. O doente recorreu novamente
ao SU, acabando por ser admitido na enfermaria de Medi-
cina Interna. Ao exame fisico, apresentava tensao arterial de
116/70 mmHg, saturagdes periféricas de oxigénio de 95%
em ar ambiente, pulso de 116 bpm e temperatura de 37,8°C.
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Figura 1: Lesbes erosivas com crosta dos labios.

Foram objetivadas placas esbranquicadas e lesdes aftoides
na mucosa jugal, lingua e labios (Fig. 1), erosdes confluentes
da pele do escroto, de aspeto geografico, de 5 cm de exten-
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para Mycoplasma pneumoniae. O exame microbioldgico de
expetoracéo e as hemoculturas vieram negativos. A tomo-
grafia computorizada toracoabdominopélvica mostrou uma
densificagdo parenquimatosa nos segmentos posteriores
do lobo superior esquerdo, associada a zonas de microno-
dulacao centrilobular, sem outras alteracoes.

O exuberante envolvimento das mucosas, com lesdes
cutaneas em alvo atipico, conjugado com o prédromo gri-
pal e a evidéncia de pneumonia atipica num doente jovem
permitiu-nos estabelecer o diagnodstico de MIRM.

Foi iniciado tratamento da pneumonia com azitromicina,
que se complementou com tratamento local das lesdes cuta-
neas e administracdo de imunoglobulina intravenosa (IglV). As
lesbes oculares foram abordadas com o apoio da Oftalmologia.

A pneumonia resolveu rapidamente, tendo o doente tido
alta 22 dias depois com algumas lesbes cutaneas residuais,
que, no geral, evoluiram para cicatrizes arredondadas, depri-
midas e hiperpigmentadas. Houve recuperagéo integral e sem
complicagbes do atingimento mucoso. Foi reavaliado em con-
sulta aos 6 meses, sem manifestacbes mucocutaneas de novo.

Figura 2: Lesdes em "alvo atipico" das palmas das maos.

sa0, assim como lesdes com halo eritematoso e bolha cen-
tral, em “alvo atipico”, nas palmas das maos (Fig. 2) e dedos
dos pés, e ainda hiperemia conjuntival bilateral com sinequias
e blefarite intensa (Fig. 3). Na auscultagao pulmonar ouviam-
-se roncos dispersos. O exame cardiovascular e abdominal
nao apresentava alteracdes de relevo. Ficou internado na en-
fermaria de Medicina Interna para estudo.

Do estudo analitico realizado, salienta-se hemoglobi-
na de 15,7 g/dL, leucocitose (14 100 leucécitos/ul) com
84% de neutrdfilos, plaquetas 415 000/ulL e proteina C rea-
tiva de 135 mg/dL. As serologias para VIH, EBV, CMV, her-
pes simplex tipo 1 e 2 e parvovirus foram negativas, assim
como o VDRL. Foram detetados anticorpos IgM séricos

Cerca de 9 meses depois do primeiro internamento,
apresentou novamente clinica respiratéria, com tosse e
febre, doseamento de IgM positivo para M. pneumoniae

Figura 3: Blefarite e injecao conjuntival.

PUBLICAGAO TRIMESTRAL
VOL.2 | N.°1 | JAN/MAR 2024




MUCOSITE E RASH INDUZIDOS POR MYCOPLASMA PNEUMONIAE: RELATO DE UM CASO CLIiNICO E REVISAQ DA LITERATURA

e, uma semana depois, voltaram a surgir lesdes ulceradas
orais € les6es em alvo atipicas sobretudo na superficie dor-
sal e palmo-plantar das maos e pés, tendo sido, desta vez,
tratado com corticoide sistémico. Por se ter questionado o
diagnéstico inicial de MIRM, visto a recorréncia desta enti-
dade ser pouco frequente, foi realizada bidpsia de uma das
lesGes cutaneas, que revelou necrose epidérmica, edema e
infiltrado inflamatério linfocitico minimo na derme.

Discussao

Durante anos, as manifestacbes mucocutaneas se-
cundérias a infegcao por Mycoplasma pneumoniae foram
classificadas como uma patologia do espectro das der-
mopatias epidermoliticas, conforme o continuum sindrome
de Stevens-Johnson (SJS)-necrolise epidermolitica téxica
(TEN)-eritema multiforme (EM). No entanto, esta classifi-
cacao tornou-se insuficiente, visto que néao haver uma ca-
tegoria que englobe os casos com envolvimento mucoso
exclusivo.

De facto, verificou-se que esta entidade apresentava
carateristicas distintas: envolvimento mucoso predominan-
te com envolvimento cutaneo escasso, idade mais jovem e
prognostico favoravel. Em 2015, Canavan et al,® apds uma
revisdo de 202 casos clinicos, estabeleceu os seguintes cri-
térios de diagndsticos:

1) Evidéncia clinica (tosse, febre, alteracbes auscultatorias)

e laboratorial (anticorpo IgM contra M. pneumoniae ele-
vado ou culturas positivas para M. pneumoniae ou de-
tecéo de M. pneumoniae por PCR ou aglutininas a frio
seriadas) de pneumonia atipica por M. pneumoniae;

2) Envolvimento de, pelo menos, 2 mucosas;

3) O envolvimento cutaneo atinge <10% da area de super-

ficie corporal, e pode mesmo ser nulo.

Na pele, o padrdo é pleiomoérfico, podendo apresen-
tar-se na forma de lesdes vesiculobolhosas (77%), lesdes
em alvo atipicas (48%), papulas (14%), maculas (12%) e/
ou erupc¢ao morbiliforme (9%), e distribuem-se, sobretudo,
pelos membros ou, menos frequentemente, pelo tronco ou
face.”

As lesdes da mucosa apresentam-se como ulcerativas
ou hemorragicas e sao, frequentemente, dolorosas. A mu-
cosa oral é a mais comummente envolvida (94%), seguida
da mucosa ocular (82%) e da mucosa urogenital (63%). Ra-
ramente, ha envolvimento da mucosa nasal e/ou da mucosa
gastrointestinal.®

A patogénese do envolvimento mucocutaneo na infecao
por M. pneumoniae parece estar relacionada com meca-
nismos imunes, e ndo com o efeito direto da bactéria. Ao
contrario do SJS/TEN e do EM, em que o mecanismo das
manifestacbes cutaneas é dependente de uma reagcédo de
hipersensibilidade tardia tipo IV e de citotoxicidade media-
da por ligando Faz,®" na MIRM parece haver proliferacao
de linfécitos B, com producéo de anticorpos, deposigéo de
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imunocomplexos na pele e mucosas e ativacdo do com-
plemento.® Isto acontece devido a semelhanca entre a mo-
lécula de adesina P1 expressa pelo M. pneumoniae e 0s
antigénios dos queratindcitos, e ha reagdo cruzada dos an-
ticorpos.®

A MIRM ocorre, sobretudo, em criancas e adolescentes,
com uma idade média ao diagndéstico de 12 anos, podendo,
mais raramente, atingir jovens adultos. O género masculino
€ mais afetado que o género feminino (66% vs 34%).?

O envolvimento pulmonar, manifestado por sintomas
respiratorios inespecificos, semelhantes a prédromo gripal,
precede as manifestacdes dermatologicas em cerca de 1
semana.* No entanto, é possivel a ocorréncia de manifesta-
¢des extra-pulmonares pelo M. pneumoniae sem que haja
infecao respiratéria inequivoca. '

Quando as lesdes sédo biopsadas, a histologia mostra
um padréo TEN-/ike com necrose extensa a nivel da epider-
me com descolamento e infiltrado escasso de predominio
linfocitico na camada basal da derme.

N&o hé guidelines especificas para o tratamento do
MIRM, sendo que o tratamento é, sobretudo, de suporte,
passando pelo alivio da dor, correcao de desequilibrios hi-
droeletroliticos ou nutricionais e tratamento antibidtico da
infegdo por M. pneumoniae.* Nao esta definido o posicio-
namento da imunossupressao, mas esta tem vindo a ser
usada, sobretudo nos casos com atingimento mucocutaneo
grave. A corticoterapia sistémica tem sido a mais utilizada,
seguida da IVIG.2'? Mais recentemente, surgiu interesse na
utilizacao da ciclosporina.'

De um modo geral, esta entidade apresenta um bom
prognodstico, com 81% dos doentes a recuperarem sem se-
quelas. A taxa de mortalidade da MIRM é de 3%, sendo
a maioria das mortes atribuiveis a complicagcdes pulmona-
res que ocorreram na era pré-antibioticos. As complicagdes
mais frequentemente associadas a MIRM s&o oculares,
ocorrendo em 8,9% dos pacientes e incluindo ulceracoes
da coérnea, sinequias, olhos secos, madarose palpebral e
retracao conjuntival. Em 5,6% dos doentes existe altera-
¢ao pos-inflamatdéria da pigmentacéao da pele e, em 0,8%,
ha desenvolvimento de sinequias genitais. Raramente, as
lesbes cutaneas podem persistir ou pode surgir uma linfo-
penia de células B.2 A recorréncia desta entidade é pouco
comum, rondando os 8%.* M
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