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RESUMO

Objetivo: O objetivo geral do presente estudo ¢ analisar a producao cientifica sobre Mycoplasma
pneumoniae e sua relacdo com pneumonia bacteriana atipica, buscando identificar as principais
complicagdes e métodos diagnosticos e terapéuticos associados a essa infec¢ao. Metodologia: Trata-
se de uma revisdo sistematica centrada na compreensdo das infec¢des causadas por Mycoplasma
pneumoniae. A pesquisa foi guiada pela pergunta: "Quais sao as complicagdes e métodos de tratamento
da infeccdo por Mycoplasma pneumoniae baseados nas evidéncias disponiveis na literatura
cientifica?". Para encontrar respostas, foram realizadas buscas na base de dados PubMed usando trés
descritores combinados com o termo booleano "AND". Isso resultou em 123 artigos. Foram
selecionados 20 artigos para analise e utilizados 14 artigos para compor a coletdnea. Resultados:
Mycoplasma pneumoniae ¢ uma causa comum de pneumonia adquirida na comunidade (PAC) e
apresenta uma gama de manifestacdes clinicas que vao desde infeccdes respiratdrias leves até
complicacdes severas, incluindo manifestacdes extrapulmonares. As complica¢des extrapulmonares
mais frequentes incluem complicagdes neuroldgicas, dermatologicas e hematologicas. Esta revisao
destacou a importancia de métodos diagndsticos modernos, como a amplificagdo de acido nucleico
(PCR), que permite uma detec¢dao rapida e precisa da infeccdo. No tratamento, os macrolideos,
especialmente a azitromicina, sdo preferidos devido ao seu perfil de seguranca, especialmente em
criangas. Além disso, o uso de corticosteroides e imunoglobulinas foi explorado em casos graves com
complicagdes extrapulmonares, embora mais estudos sejam necessarios para validar esses tratamentos.
Conclusdo: A infeccdo por Mycoplasma pneumoniae representa um desafio clinico significativo
devido a sua ampla gama de manifestacdes e a necessidade de métodos diagndsticos e terapéuticos
eficazes. A revisdo enfatiza a importincia de abordagens diagndsticas rapidas e precisas, bem como a
necessidade de estratégias terap€uticas que possam abordar tanto as infecgdes respiratorias quanto as
complicagdes extrapulmonares. Mais pesquisas sao necessarias para melhorar o entendimento das
complicacdes associadas e desenvolver intervengdes terapéuticas inovadoras.

Palavras-chave: Mycoplasma Pneumoniae. Pneumonia Bacteriana Atipica. Complicagdes.
Tratamento. Diagndstico.
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1 INTRODUCAO

A pneumonia adquirida na comunidade (PAC) esta associada a alta morbidade e mortalidade,
e a doenca também é uma grande ameaca a saude publica em todo 0 mundo. Cerca de 8-40% das PAC
em criancas internadas em hospitais foram causadas por Mycoplasma pneumoniae . Com base nos
casos relatados na China, as infecgdes por M. pneumoniae foram responsaveis por 19,2% de todos os
casos de PAC em adultos, e a prevaléncia de PAC em criancas e adolescentes variou de 10% a 30% .
Nos EUA, um estudo recente de 2.254 criangas hospitalizadas com PAC mostrou que 8% das criancas
com idade média de 7 anos foram positivas para M. pneumoniae pela reacdo em cadeia da polimerase
(PCR) (JIANG et al., 2021).

Mycoplasma pneumoniae (M. pneumoniae) € um pequeno microrganismo (2-5 um) que ¢é
Gram-negativo, sem parede celular e pode se replicar autonomamente (JIANG et al., 2021).. Como
um patégeno comum, M. pneumoniae pode causar pneumonia, especialmente em criancas entre 5 e 15
anos e adultos mais velhos com mais de 50 anos. Para criangas de 5 a 15 anos, a infecgao por M.
pneumoniae € responsavel por 10-20% das hospitalizagdes por pneumonia adquirida na comunidade e
por 30-40% durante epidemias ciclicas a cada 3-5 anos (SHEN et al., 2024).

Goticulas transportadas pelo ar contendo M. pneumoniae podem ser transmitidas e espalhadas
entre as pessoas por meio de tosse e espirros. M. pneumoniae causa infec¢fes do trato respiratorio
superior e inferior e, na maioria dos casos, 0s sintomas clinicos sao inespecificos. A traqueobronquite
é o tipo mais comum de infecgdo respiratéria inferior, cuja incidéncia é cerca de 20 vezes maior que a
da pneumonia, e 10-40% das infec¢des do trato respiratorio causadas por M. pneumoniae acabardo se
desenvolvendo em pneumonia. Embora a maioria dos casos de pneumonia causada por M.
pneumoniae (MPP) sejam benignos, alguns casos podem evoluir para pneumonia grave e pneumonia
refrataria com derrame pleural, disfuncdo de multiplos 6rgdos e sequelas graves de longo prazo,
incluindo bronquiolite obliterante e bronquiectasia (JIANG et al., 2021).

As infecgdes respiratdrias por M. pneumoniae estdo associadas a exacerbagdo da asma, durante
a qual os pacientes sofrerdo de uma combinacdo de sintomas, incluindo tosse repentina ou progressiva,
dificuldade respiratoria, chiado ou dor no peito. O inicio da asma é devido a liberacdo de citocina
mediada por micoplasma em pacientes infectados . As infeccOes respiratdrias causadas por M.
pneumoniae também estdo associadas a uma ampla gama de manifestacbes extrapulmonares, como
meningoencefalite, miocardite, nefrite, aterosclerose e erup¢des mucocutaneas, etc. Mais importante,
M. pneumoniae induz doengas mucocuténeas, incluindo a sindrome de Stevens-Johnson e a mucosite
associada a M. pneum Essas doengas mucocutaneas estdo frequentemente associadas a inflamacéo
sistémica e maior risco de ocorréncia de sequelas a longo prazo (JIANG et al., 2021).

Devido aos sintomas atipicos produzidos durante a infeccdo por M. pneumoniae, a pneumonia

pode ser subestimada durante o estagio inicial da infeccdo. N&o ha caracteristicas clinicas ou
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radiograficas distintivas em pacientes com infecgdes por M. pneumoniae, entdo o diagnostico
laboratorial é baseado principalmente em cultura rapida de espécimes de esfregaco de garganta, PCR
e ensaios soroldgicos além disso, os ensaios de imunoabsorcdo enzimatica (ELISA) que detectam o
fragmento N-terminal da proteina P116 e a regido C-terminal da proteina P1 sdo promissores para o
sorodiagnostico. Os ensaios de ELISA IgM baseados nas proteinas P116 e P1 recombinantes curtas
demonstraram melhorar a especificidade do ensaio imunodiagnodstico. Embora a infec¢do por M.
pneumoniae seja geralmente autolimitada e ndo exija tratamento com antibioticos, pacientes de todas
as faixas etarias podem desenvolver doencas graves, fatais ou extrapulmonares. Antibidticos como
tetraciclina e fluoroquinolona foram relatados como eficazes na eliminagdo de infecgdes por M.
pneumoniae, mas as tetraciclinas causam descoloracdo de 0ssos e dentes em criangas pequenas. As
fluoroquinolonas também podem afetar mdsculos, articulacbes e tenddes. Em vez disso, 0s
macrolideos, que tém menos efeitos colaterais, tém sido o medicamento de escolha para tratar a
infeccdo por M. pneumoniae nos Ultimos anos (JIANG et al., 2021).

Este artigo de revisdo sistematica visa compilar e analisar as evidéncias cientificas sobre o
diagnostico e 0 manejo da infeccdo pelo Mycoplasma pneumoniae. O objetivo € fornecer uma visao
abrangente e atualizada, que sintetize o conhecimento existente e identifique lacunas na pesquisa,
orientando futuras investigacdes e praticas clinicas. A anélise aprofundada das evidéncias pretende ser
um recurso Util para profissionais de salude, pesquisadores e académicos, contribuindo para a melhoria

das abordagens diagnosticas e terapéuticas.

2 METODOLOGIA

Este estudo consiste em uma revisao sistematica que busca compreender os principais aspectos
relacionados a infeccdo por Mycoplasma pneumoniae e pneumonia bacteriana atipica, bem como
demonstrar as principais complicacdes associadas. Para o desenvolvimento desta pesquisa, foi
elaborada uma questdo norteadora baseada na estratégia PVO (Populacdo, Variavel e Objetivo):
“Quais sdo as complicagdes e 05 métodos de tratamento da infeccdo por Mycoplasma pneumoniae com
base nas evidéncias disponiveis na literatura cientifica?”. As buscas foram realizadas utilizando a base
de dados PubMed, aplicando trés descritores em combinacdo com o termo booleano “AND”:
Mycoplasma pneumoniae, Atypical bacterial pneumonia, e Prognosis of Mycoplasma. A estratégia de
busca incluiu combinagbes como Mycoplasma pneumoniae AND Atypical bacterial pneumonia e
Mycoplasma pneumoniae AND Prognosis of Mycoplasma, resultando em um total de 123 artigos
identificados.

Os critérios de inclusdo adotados foram: artigos publicados em inglés, portugués ou espanhol,
no periodo de 2019 a 2024, que abordassem os temas propostos; além de estudos de revisao,

observacionais e experimentais, que estivessem disponiveis na integra. Por outro lado, os critérios de
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exclusdo incluiram: artigos duplicados, artigos disponibilizados apenas na forma de resumo, artigos
que ndo abordassem diretamente a proposta do estudo ou que ndo atendiam aos demais critérios de
inclusdo.

Apbs a aplicacdo dos critérios de inclusdo e exclusdo, foram selecionados 20 artigos relevantes
para a andlise, dos quais 14 estudos foram utilizados para compor a coletanea final. Esses estudos
forneceram uma visdo abrangente sobre as complicacbes e métodos de tratamento da infecgdo por
Mycoplasma pneumoniae, destacando-se pela utilizacdo de técnicas modernas de diagndstico, como a
amplificacdo de acido nucleico (PCR), e pela preferéncia pelo uso de macrolideos, especialmente a
azitromicina, para o tratamento, devido ao seu perfil de seguranga, principalmente em criangas. Além
disso, o uso de corticosteroides e imunoglobulinas foi explorado em casos graves com complicac6es

extrapulmonares, embora mais estudos sejam necessarios para validar esses tratamentos.

3 RESULTADOS

Tabela 1 — criado pelo autor
Al et al. (2023) Descreveram a descoberta do Mycoplasma pneumoniae e a sua importancia como uma das
causas mais comuns de pneumonia adquirida na comunidade (PAC) em criancas. Detalharam a
apresentacdo clinica variavel da infec¢do, incluindo casos autolimitados e aqueles com
complicacdes sérias, além de fornecer dados sobre a epidemiologia e mortalidade associada ao
Mycoplasma pneumoniae.

Kim et al. (2022) | Examinaram as espécies de micoplasmas que podem causar doengas respiratorias e reprodutivas
em humanos, destacando os desafios no diagndstico devido & auséncia de parede celular.
Forneceram insights sobre a eficacia limitada dos antibidticos beta-lactdmicos e a importancia
dos macrolideos no tratamento de infeccbes por Mycoplasma pneumoniae.

Yang et al. (2024) | Discutiram a variabilidade das manifestagdes clinicas da infec¢cdo por Mycoplasma pneumoniae,
enfatizando a prevaléncia de manifestagdes extrapulmonares, como complicagdes neuroldgicas e
hematold6gicas. Ressaltaram a importancia das técnicas de diagnéstico molecular modernas,
como a amplificacdo de acido nucleico (PCR), para a deteccdo precisa do patégeno.

Xue, Wang e Han Exploraram a resposta imunoldgica ao Mycoplasma pneumoniae, detalhando como a bactéria
(2023) induz a producéo de citocinas pro-inflamatorias, como IL-8 e TNF-a, e descreveram o papel das
células epiteliais alveolares e macréfagos alveolares na resposta imunoldgica e na manutencao
da homeostase pulmonar.

Kant et al. (2024) Analisaram os fatores de risco e 0s modos de transmisséo do Mycoplasma pneumoniae,
destacando a importancia do contato direto e das goticulas respiratorias. Descreveram o impacto
dos fatores ambientais e das praticas de higiene na disseminacéo do patégeno, bem como a
influéncia da idade e do estado imunoldgico na suscetibilidade a infeccao.

Mirijello et al. Contribuiram com uma analise detalhada dos mecanismos patogénicos diretos e indiretos do
(2020) Mycoplasma pneumoniae, incluindo citoaderéncia e citotoxicidade direta, além de explorar a

doenca imunomediada devido a autoimunidade. Ressaltaram a importancia das reagdes cruzadas

entre células humanas e componentes celulares bacterianos no desenvolvimento de
complicacdes extrapulmonares.

Liu e Li (2021) Investigaram as manifestacdes extrapulmonares da infecgcdo por Mycoplasma pneumoniae, com

foco em complicac6es neuroldgicas, dermatolégicas e hematoldgicas. Discutiram os desafios

diagnosticos e terapéuticos associados a essas manifestacoes e destacaram a importancia do

tratamento precoce para reduzir as complicacdes severas.

Georgakopoulou et Forneceram uma analise abrangente das técnicas de diagndstico tradicionais e modernas para
al. (2024) Mycoplasma pneumoniae, com énfase na transicdo da cultura e sorologia para métodos
moleculares como PCR. Discutiram os beneficios e as limitagGes dos diferentes métodos de
diagnostico e destacaram a importancia de diagndsticos rapidos e precisos para 0 manejo efetivo
da infeccdo.
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Hu et al. (2023) Analisaram 0s mecanismos patogénicos extrapulmonares de Mycoplasma pneumoniae,
dividindo-os em trés partes: dano direto, dano indireto e oclusdo vascular. Discutiram como a
transmissao sanguinea pode levar a complicagGes extrapulmonares, incluindo danos causados
por autoimunidade e reacbes medicamentosa.
Oishi e Ouchi Discutiram as diretrizes de tratamento da infeccdo por Mycoplasma pneumoniae, destacando a
(2022) eficacia dos macrolideos, como azitromicina, na reducao da duracdo da doenca. Abordaram
também os desafios no tratamento de criangas com tetraciclinas e fluoroquinolonas devido aos
efeitos adversos.

4 DISCUSSAO

A Mycoplasma pneumoniae é uma bactéria intracelular que foi descoberta em 1944 por Eaton,
quando se cultivou uma expectativa de um paciente com pneumonia primaria de caracteristicas
atipicas. Em 1963 foi proposta sua denominacdo taxondmica (Al et al., 2023). A infeccdo pelo
Mycoplasma pneumoniae é uma das causas mais comuns de pneumonia adquirida na comunidade
(PAC) em criangas, sendo responsavel por aproximadamente 30% a 40% dos casos. Alguns casos de
infeccdo por M pneumoniae foram considerados uma doencga autolimitada, enquanto outros casos de
infeccdo por M pneumoniae levaram a resultados clinicos ruins com complicagdes sérias. Existem 200
espécies de micoplasma conhecidas, incluindo seis espécies principais, que podem causar doencas do
trato respiratorio e reprodutivo humano, entre outras doencas (KIM et al., 2022) (YANG et al., 2024).

Foi relatado que a taxa de mortalidade de pacientes idosos com MP é tdo alta quanto 30%. MP,
um microrganismo gram-negativo, é a menor bactéria autorreplicante com um genoma extremamente
pequeno. Como um patdgeno procaridtico, ele tem trés membranas sem parede celular, e sua
sobrevivéncia depende da troca de nutrientes com o hospedeiro. O patégeno é disseminado por meio
do contato direto entre pessoas infectadas e suscetiveis, bem como por meio de goticulas emitidas por
pessoas infectadas quando espirram, tossem ou falam. Ap6s o MP entrar no trato respiratério com o
ar, devido a falta de parede celular, a membrana do MP pode estar em contato direto com células
epiteliais, transferindo ou trocando componentes da membrana. O MP pode produzir varios padrdes
moleculares associados a patégenos (PAMPs), como lipoproteina de membrana, polissacarideo e
ribozima invasiva, que podem causar uma série de alteracdes fisiopatoldgicas do hospedeiro. O MP
induz as células hospedeiras a produzir interleucina (IL)-8, fator de necrose tumoral (TNF)-a e outras
citocinas pro-inflamatérias. O conteldo de IL-8 e TNF-a no soro do paciente aumentou com 0
agravamento da infec¢do por MP (XUE; WANG; HAN, 2023).

O epitélio pulmonar é o local para troca gasosa entre o0 pulméo e o sangue, e é a primeira linha
de barreira de muco para defesa contra invasao estrangeira e fatores patogénicos. As células epiteliais
alveolares maduras (AECs) sdo compostas de células epiteliais alveolares tipo | (AECIs) e tipo Il
(AECIIs), representando 95% e 5%, respectivamente. As AECIs séo células planas que cobrem
capilares que fornecem a superficie fina dos alvéolos e séo o local mais importante para troca gasosa.
Além de servir como uma barreira fisica contra patdgenos e varias particulas ambientais que entram,
as AECIIs também estdo envolvidas no sistema imunolégico (XUE; WANG; HAN, 2023).
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Ap0s entrar no trato respiratdrio, o MP adere aos AECIIs por meio de moléculas de adesdo de
superficie para induzir as células hospedeiras a produzir TGF-b e vesiculas extracelulares carregando
mIiRNA, que ativam os macréfagos alveolares para limpar o MP. Os macrofagos alveolares (AMs),
livres na cavidade alveolar, sdo células imunes primarias no pulméo e sdo os principais sensores
celulares para patdgenos com as caracteristicas de fagocitose e secre¢do de citocinas. A lipoproteina
de membrana da ligacdo de MP aos receptores Toll-like (TLRs) nos AMs ativa vias de sinalizagédo
como o fator nuclear (NF)-kB e causa a secrecdo de citocinas pro-inflamatdrias, promovendo a
agregacao de neutrofilos e a fagocitose de patdgenos . Mais e mais evidéncias demonstram que a
interacdo de células estruturais e células imunes entre si sdo essenciais para resistir a patdgenos
externos No pulmdo, AMs e AECs se comunicam entre si para coordenar suas agdes para manter a
homeostase pulmonar e a troca gasosa (XUE; WANG; HAN, 2023).

As infeccBes sdo tdo endémicas quanto epidémicas em todo o mundo. Geralmente as ondas
epidémicas ocorrem a cada 4-7 anos. Supondo que essas flutuagOes estejam relacionadas com
mudangas antigénicas nas cepas de Mycoplasma, diminuigdo da imunidade coletiva nas populagdes ou
na combinacdo de ambos. Durante as brotes epidemias, M. pneumoniae pode ser responsavel por até
25% dos casos de pneumonia associados a comunidade, esta proporcdo cai para 1-8% em periodos
interdepidémicos. As infeccbes por M. pneumoniae podem afetar tanto criangas quanto adultos. A
maior parte das infec¢des sdo autolimitadas, principalmente em adultos. Sao excepcionais em criancas
menores de um ano e sdo mais frequentes entre 5 e 15 anos de idade. Pode ocorrer em qualquer época
do ano sem variagBes estacionais importantes. E transmitido de pessoa para pessoa por gotitas
respiratorias infectadas no contato préximo. O periodo de incubacdo € de 2 a 3 semanas. (Al et al.,
2023)

O patdgeno se espalha principalmente por meio de goticulas respiratorias, prosperando em
ambientes lotados, como escolas e domicilios. Fatores como contato proximo com individuos
infectados, préaticas de higiene precéarias e condi¢cdes ambientais contribuem para a transmissao. O
principal modo de transmissdo para M. pneumoniae € através da inalacdo de secre¢des respiratorias
expelidas durante a tosse ou espirro por uma pessoa infectada. Embora menos comum, a transmissao
também pode ocorrer pelo toque em superficies contaminadas com secrec¢des respiratorias de uma
pessoa infectada. Véarios fatores de risco contribuem para a transmissdo eficiente desta patégeno,
incluindo idade (particularmente criancas e adultos jovens), ambientes lotados (escolas, hospitais,
quarteis militares e creches) casas), sistemas imunolégicos enfraquecidos (comprometidos) devido a
certos condi¢cbes medicas ou medicamentos e variagdes sazonais, como condigdes climaticas
temperadas, final do verdo, outono e inicio do inverno. A exposicdo prévia a bactéria pode reduzir a

probabilidade de reinfeccdo através do desenvolvimento de imunidade. Embora esses fatores
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aumentem o risco de transmissdo, nem todos expostos a bactéria necessariamente desenvolvem
sintomas ou uma infeccdo (KANT et al., 2024).

Muito frequentemente, a infeccdo por M. pneumoniae € assintomatica, principalmente em
adultos. Quando a infeccdo se manifesta clinicamente, é habitual a afetacdo do trato respiratdrio
superior e é dificil distinguir outras infec¢cdes respiratdrias causadas por virus ou outras bactérias
atipicas. A sindrome mais tipica, especialmente em criancas, é a traqueobronquite acompanhada de
uma ampla variedade de manifestacGes respiratdrias superiores, como faringite ou rinite. Também
podem ocorrer manifestacfes em areas proximas as vias respiratdrias, como conjuntivite ou miringite.
A manifestagdo mais frequente do trato respiratorio inferior € a pneumonia, incluida nas chamadas
“pneumonias atipicas”, que se desenvolve lentamente e pode durar semanas ou meses. Os sintomas
mais frequentes sdo calafrios, febre, tosse, cefaleia, mialgias, artralgias e mal-estar geral. Na ausculta
podem ser detectadas crepitacdes difusas e sibilantes. O derrame pleural é escasso, ocorre em 15-20%
dos pacientes com pneumonia e o empiema é raro (Al et al., 2023).

Além dos sintomas respiratorios tipicos, M. pneumoniae pode produzir outras manifestagdes
extra-respiratorias, que podem aparecer antes, durante ou apés a manifestacdes pulmonares, mas
também na auséncia destas. Essas manifestacdes podem aparecer até 25% dos infectados. Ha uma
gama de manifestacGes extrapulmonares de infecgdo por M. pneumoniae que podem potencialmente
envolver todos os sistemas e 6rgdos. A ocorréncia concomitante de micoplasmemia foi obtida no
envolvimento do sistema nervoso central micoplasmatico, o que provou que M. pneumoniae poderia
se transferir para 6rgdos distantes por transmissdo sanguinea para causar doenca. Os mecanismos
patogénicos extrapulmonares de M. pneumoniae podem ser divididos em trés partes: dano direto, dano
indireto e oclusdo vascular. Complicac6es extrapulmonares de inicio precoce podem estar relacionadas
a danos diretos causados pela transmissdo sanguinea de M. pneumoniae, enquanto a doenga de inicio
tardio pode estar associada a danos indiretos causados por autoimunidade, dano vascular e reacdo
medicamentosa (HU et al., 2023).

MP representa um patdgeno intracelular com caracteristicas peculiares de viruléncia, como
citoaderéncia, mobilidade e citotoxicidade direta. Embora a patogénese néo tenha sido completamente
definida, os principais mecanismos da doenca sdo: Direta: a citoadeséo as células da membrana, como
as do trato respiratério (responsaveis pelas manifestacfes pulmonares), eritrocitos (hemdlise direta) e
provavelmente outros 6rgdos (figado e sistema nervoso central) induz citotoxicidade direta com
consequente ativacdo da cascata inflamatoria local devido a presenca do microrganismo no local da
inflamacdo e Indireta: doenca imunomediada devido a autoimunidade por meio de reacao cruzada entre
células humanas e componentes celulares bacterianos e oclusdo vascular devido a vasculite com
obstrucéo do fluxo sanguineo . O mecanismo indireto foi sugerido como responsavel pela maioria das

manifestacOes extrapulmonares da infec¢do por MP por meio de uma reagao autoimune e mimetismo
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molecular. 1sso desencadeia a producdo de anticorpos contra fosfolipidios, glicolipidios e proteinas
com distarbios vasculiticos/ trombéticos associados, tanto na presenca quanto na auséncia de estado
hipercoagulavel sistémico (MIRIJELLO et al., 2020).

Estudos anteriores relataram que Mycoplasma pneumoniae esta envolvido em doencas extra-
respiratorias da pele, musculoesqueléticas, cardiovasculares, hematoldgicas, gastrointestinais,
neuroldgicas e renais . Essas condi¢Ges podem ter caracteristicas clinicas variaveis e pode aparecer em
criancas imunologicamente predispostas com infeccdo recorrente ou persistente por Mycoplasma
pneumoniae um estudo retrospectivo de criancas com infeccdo por Mycoplasma pneumoniae
demonstrou que o tratamento efetivo tardio foi associado a manifesta¢des extrapulmonares. Um estudo
prospectivo revelou que o nivel sérico de imunoglobulina E em criangas com doengas extrapulmonares
relacionadas a Mycoplasma pneumoniae foi significativamente maior em compara¢do com criangas
com apenas doencas respiratorias relacionadas a Mycoplasma pneumoniae (LI1U; LI, 2021).

Uma das manifestacbes mais importantes, embora ndo frequentes, sdo as neuroldgicas,
incluindo as encefalites que sdo produzidas em todas as criancas. Das manifestagdes dermatoldgicas,
a sindrome de Stevens-Johnson é a mais grave, e as urticarias, e o eritemamultiforme que € mais
frequente, provavelmente mediado por imunocomplexos (Al et al., 2023). A trombose é uma das
manifestacBes extrarrespiratorias associadas a infeccdo por Mycoplasma pneumoniae. Com uma
melhor compreensdo do Mycoplasma pneumoniae, 0s relatos de casos de trombose associados a
infecgdo por Mycoplasma pneumoniae estdo aumentando. A trombose é uma das principais causas de
mortalidade e incapacidade em todo 0 mundo. A trombose arterial geralmente esta associada a ruptura
da placa, o que faz com que as plaquetas desenvolvam coagulos ricos em plaquetas; no entanto, o
tromboembolismo venoso esta associado a disfuncdo endotelial e a estase sanguinea, levando a trombo
rico em fibrina e eritrdcitos. Apds a infeccdo por Mycoplasma pneumoniae , a trombose pode ocorrer
em uma parte diferente do corpo, as vezes afetando o prognostico da doenca (LIU; LI, 2021).

As caracteristicas de imagem das infec¢des por Mycoplasma pneumoniae refletem sua natureza
elusiva. As radiografias de térax comumente revelam padrdes intersticiais difusos, ocasionalmente
desproporcionais aos sintomas fisicos dos pacientes. Nas tomografias computadorizadas de térax, as
alteracOes intersticiais aparentes nas radiografias se manifestam como formacgdes de &rvore em
brotamento. Em um estudo prospectivo envolvendo 1.280 casos pediatricos de pneumonia causada por
Mycoplasma pneumoniae entre 2010 e 2014, uma proporcao substancial de pacientes apresentou
infiltrados extensos e irregulares, tanto unilaterais quanto bilaterais geral, sugerindo que o diagndstico
de pneumonia ndo poderia ser determinado apenas com base nas caracteristicas de imagem
(GEORGAKOPOULOU et al., 2024).

Tradicionalmente, o diagnostico de Mycoplasma pneumoniae dependia de culturas e sorologia,

com o isolamento de cultura ja considerado o padréo ouro. No entanto, devido ao crescimento lento e
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inconsistente de Mycoplasma pneumoniae, a cultura de rotina ndo é mais comum e oferece utilidade
clinica limitada. Outras vias de diagndstico incluem estudos soroldgicos usando ELISA para
quantificar a expressdo de anticorpos bacterianos, aglutinacdo de microparticulas e ensaios de fixacdo
de complemento. O diagnostico definitivo em estudos soroldgicos exigiu soros pareados que
demonstrassem um aumento significativo de 4 vezes em IgG ou subsequentemente soroconversao
frequente 3-4 semanas depois. No entanto, devido & producgéo tardia de anticorpos e a soroconversao,
esses testes tém utilidade limitada para o diagndstico de infeccBes agudas por Mycoplasma
pneumoniae em ambientes clinicos e sdo mais retroativos (GEORGAKOPOULOU et al., 2024).

Como a cultura e a sorologia apresentam deficiéncias no diagnostico de Mycoplasma
pneumoniae, 0os métodos de diagndstico estdo mudando para técnicas moleculares mais rapidas, como
a amplificacdo de acido nucleico. ficacdo. O diagnostico molecular permite a detec¢do oportuna de
infeccBes por Mycoplasma pneumoniae e é cada vez mais essencial no diagnostico clinico. Uma série
de técnicas laboratoriais, como amplificacdo de acido nucleico, anélise de repeticdo em tandem de
namero variavel multilocus e tipagem de sequéncia multilocus, estdo se tornando proeminentes. Esses
testes fornecem resultados rapidos, altamente especificos e sensiveis. Varios testes empregam PCR em
tempo real para atingir regides genéticas especificas de Mycoplasma pneumoniae, incluindo aquelas
que codificam o gene P1, nibonucleotideo 165 RNA soma, o operon ATPase e a toxina da sindrome
do desconforto respiratdrio adquirida na comunidade (GEORGAKOPOULOU et al., 2024).

A infeccdo causada por Mycoplasma pneumoniae frequentemente passa despercebida, pois 0s
pacientes tendem a deixar de procurar tratamento devido ao inicio gradual dos sintomas. A bactéria
tem um periodo de incubacdo prolongado de 3 semanas, e a eliminacdo sintomatica pode persistir por
até 4 meses; no entanto, a maioria dos casos se resolve naturalmente dentro de 2 a 4 semanas sem
tratamento. Quando o0s pacientes procuram atendimento clinico, seu tratamento é geralmente
direcionado pelas diretrizes da IDSA para PAC, considerando avaliando os sintomas do paciente e 0s
resultados de imagem. Mycoplasma pneumoniae é uma bactéria sem parede celular, portanto,
antibioticos beta-lactamicos que tém como alvo paredes celulares bacterianas nao sao eficazes. Como
o0s antibioticos que tém como alvo as paredes celulares ndo sdo uma opcgao para tratar a infeccdo por
M pneumoniae, as opgdes de tratamento com antibidticos para infecgdes por M pneumoniae incluem
aquelas que desempenham um papel na interrupcdo da sintese de proteinas (por exemplo, macrolideos
e tetraciclinas) e na inibicdo da replicacdo do DNA (por exemplo, fluoroquinolonas). No entanto, as
tetraciclinas e fluoroquinolonas tém uso limitado para criancas devido a falta de informac6es sobre a
seguranca nessa populacdo, embora eficazes, estdo associadas a efeitos desfavoraveis efeitos colaterais
que sdo mais problematicos em pacientes mais jovens como descoloragdo da dentigdo com tetraciclinas
e tendinite com fluoroquinolonas. Portanto, os macrolideos tém sido a primeira escolha para tratar a

infeccdo por M pneumoniae em criancgas e adultos.Apesar disso, é geralmente tratado em tratamento
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de PAC empirico com macrolideo, frequentemente na auséncia de um diagnostico laboratorial
confirmatdrio. Este tratamento antimicrobiano tem o potencial de reduzir a duracdo da doenca,
exigindo um curso de antibioticos variando de 5 dias a 2 semanas, dependendo do antibiotico
selecionado para individuos afetados pela infeccdo (KIM et al., 2022) (OISHI; OUCHI, 2022)
(GEORGAKOPOULOU et al., 2024).

Dentro dos macrdlidos, a azitromicina, a roxitromicina ou a clari-tromicina sdo preferidas a
eritromicina por sua melhor tolerancia, sua melhor administracdo e menor duracdo de tratamento.
Segundo o Guia Terapéutico Antimicrobiano do Sistema Nacional de Saude (PRAN), na infancia o
tratamento mais utilizado para a pneumonia atipica de elei¢do é a azitromicina oral uma dose de 10
mg/kg/dia, uma dose ao dia o primer dia (dose maxima 500 mg) seguida de 5 mg/kg/dia (dose maxima
250 mg/dia) nos dias 20 a 50. Como alternativa € utilizar claritromicina oral: 15 mg/kg/ dia em dose
unica (maximo 1 grama / dia) durante 7 dias (Al et al., 2023).

Gerenciando sintomas extrapulmonares ou casos complexos de infeccdo por Mycop/asma
pneumoniae além do tratamento com antibidticos O tratamento permanece incerto em termos de
protocolos de tratamento especificos. Para pacientes com extra-associacdo a Mycoplasma pneumoniae
condicdes pulmonares, entender a natureza inflamatdria da bactéria € crucial . Por meio de vias ligadas
ao receptor Toll-like 2, a bactéria pode estimular a producdo de citocinas pré-inflamatorias e a
atividade do inflamossomo. Isso pode esclarecer por que 0s sintomas sdo mais comuns entre adultos
jovens, pois eles geralmente tém uma resposta imunolégica mais forte em comparacédo com bebés ou
pacientes idosos que podem ndo gerar o mesmo nivel de resposta. Em pacientes com complicactes
no sistema nervoso central ou pneumonia grave causada por Mycoplasma pneumoniae, houve relatos
sugerindo os beneficios potenciais dos esteroides e da terapia com imunoglobulina, embora essas
descobertas ndo tenham sido validadas em ensaios clinicos (GEORGAKOPOULOU et al., 2024).

5 CONCLUSAO

A infeccdo por Mycoplasma pneumoniae é um problema de saude publica relevante,
especialmente devido ao seu potencial de causar tanto infec¢des autolimitadas quanto manifestagdes
clinicas graves, incluindo complicacGes extrapulmonares. Essa bactéria atipica apresenta mecanismos
de viruléncia complexos, como citoaderéncia e citotoxicidade direta, que favorecem sua persisténcia
no organismo e a indugéo de respostas inflamatdrias significativas. A variabilidade das manifestacdes
clinicas, que vao desde infeccdes respiratorias leves até complicacdes extrapulmonares severas, exige
uma atencdo diagnostica especial, pois M. pneumoniae frequentemente ndo é identificado nas
investigacdes clinicas de rotina.

O diagnostico da infeccdo esta evoluindo, com métodos moleculares cada vez mais

proeminentes em detrimento da cultura e sorologia, que, embora eficazes, apresentam limitagdes em
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diagndsticos agudos. A introducdo de técnicas baseadas em PCR e outras analises genéticas tém
contribuido para uma detecgdo mais precisa e rapida do patdgeno. No que diz respeito ao tratamento,
os macrolideos, especialmente a azitromicina, sdo preferidos no manejo de infeccbes respiratorias
causadas por M. pneumoniae, principalmente em criancas, por conta de seu perfil de seguranca.
Contudo, as complicagOes extrapulmonares representam um desafio adicional, e o uso de
corticosteroides e imunoglobulinas tem mostrado algum beneficio em casos graves, embora mais
estudos sejam necessarios para validar esses tratamentos.

Essa revisdo destaca a necessidade de uma abordagem integrada e atualizada para o diagnostico
e tratamento da infec¢do por Mycoplasma pneumoniae, considerando suas complexas interagcdes com
0 sistema imune e seu impacto potencial em multiplos sistemas organicos. Futuros estudos deverdo
focar em estratégias de diagnostico rapido e em terapias especificas para complicacOes
extrapulmonares, contribuindo para um manejo mais eficaz e seguro dessa infeccdo em diferentes

faixas etérias e contextos epidemioldgicos.
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