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Coinfeccion por Chlamydia'y Mycoplasma.
Incidencia en nuestro medio
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Objetivos

Investigar la presencia y determinar la importancia de
Chlamydia pneumoniae y Mycoplasma pneumoniae como
copatogenos de las neumonias comunitarias en la in-
fancia.

Material y métodos

Estudio retrospectivo descriptivo, de todos los casos
diagnosticados de neumonia por M. preumoniae en me-
nores de 15 afios, en el servicio de urgencias de pediatria,
en el periodo comprendido entre mayo de 1998 y mayo de
2000, investigando aquellos casos en los que se pudo de-
mostrar la coexistencia con C. pneumoniae.

Resultados

Sobre un total de 242 neumonias diagnosticadas durante
este periodo de tiempo, 84 fueron causadas por M. pneu-
moniae (34,7 %)y 32 por C. pneumoniae (13,22 %); de
ellas, 8 casos presentaron coinfeccion por C. pneumoniae
y M. pneumoniae. Existio predominio en el sexo masculi-
no 5/8, con una edad media al diagndstico de 7,7 afios. No
hubo predominio estacional.

Conclusiones

Tanto C. pneumoniae como M. pneumoniae son respon-
sables de Neumonia Adquirida en la Comunidad en nifios
mayores de 5 afios. A pesar del hecho de que las coinfec-
ciones por C. pneumoniae y M. pneumoniae se acompafan
normalmente de agravamiento en el curso de la enferme-
dad, todos los casos estudiados evolucionaron satisfacto-
riamente.

Palabras clave:
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COINFECTION WITH CHLAMYDIA
AND MYCOPLASMA. INCIDENCE IN OUR
ENVIRONMENT

Objectives

To investigate the presence Mycoplasma pneumoniae
and Chlamydia pneumoniae and to determine their im-
portance as the cause of community-acquired pneumonia
in childhood.

Material and methods

We performed a retrospective descriptive study of all
the patients aged less than 15 years old diagnosed with
community-acquired pneumonia due to M. pneumoniae in
the pediatric emergency department of our hospital be-
tween May 1998 and May 2000. Patients in whom C. pnreu-
moniae was also identified as a cause of pneumonia were
investigated.

Results

Of 242 cases of community-acquired pneumonia, 82 were
due to M. pneumoniae (34.7 %) and 32 were due to C. pneu-
moniae (13.22%). Of these, eight cases were coinfections
with C. pneumoniae and M. pneumoniae. Most infections
occurred in boys (5/8). The mean age at diagnosis was
7.7 years. No seasonal predominance was found.

Conclusions

Both C. pneumoniae and M. pneumoniae play a substan-
tial role in community-acquired pneumonia in children
aged more than 5 years old. Although coinfection with
both species usually worsens the course of the disease,
outcome in all the patients studied was satisfactory.
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INTRODUCCION

Mycoplasma pneumoniaey Chlamydia pneumoniae
constituyen una de las causas mas frecuentes de neumo-
nia adquirida en al comunidad en pacientes mayores
de 5 anos. Con frecuencia actGan como copatogenos de
otros agentes infecciosos como S. pneumoniae 'y virus
respiratorio sincitial, agravando el cuadro clinico y ha-
ciendo que la evolucion sea mas torpidal,

La coinfeccion por Chlamydiay Mycoplasma es una
entidad admitida en la bibliografia; sin embargo, son po-
cos los trabajos publicados al respecto. Se presentan los
casos de 8 pacientes donde pudo demostrarse la asocia-
cion de estos 2 patdgenos.

PACIENTES Y METODOS

Desde mayo de 1998 a mayo de 2000 se han revisado
todos los casos diagnosticados de neumonia ambulatoria
por M. pneumoniae'y C. pneumoniae en el Hospital Ge-
neral Universitario Gregorio Maraiion, en nifios entre los
6 meses y los 15 afos de edad previamente sanos (a to-
dos los pacientes con neumonia se practico hemocultivo
y estudios serologicos frente a M. pneumoniaey C. pneu-
moniae), estudiando aquellos que presentaron coinfec-
cién por ambos agentes.

Se defini6 como neumonia por M. pneumoniae a aquel
cuadro clinico que curs6 con manifestaciones respirato-
rias de vias bajas (tos, dificultad respiratoria y/o taquip-
nea), fiebre superior a 37,5 °C, radiografia de térax con
imagen sugerente de proceso neumoénico (infiltrados di-
fusos bilaterales, condensacion lobular o micronodular)
y serologia positiva para M. pneumoniae con titulos de
inmunoglobulina G (IgG), mediante fijacion de comple-
mento, iguales o superiores a 1/80 o seroconversion con
aumento de 4 diluciones en los titulos de IgG, en 2 mues-
tras pareadas en la fase aguda y de convalecencia, con
una diferencia en cuanto a la extraccion de las mismas de
4 semanas®4,

La neumonia por C. pneumoniae (criterios de Grays-
ton) se definié como todo cuadro que cursara con sinto-
matologia compatible con infeccion de vias respiratorias
inferiores, radiografia de térax indicativa de proceso neu-
monico y serologia positiva para C. pneumoniae con ti-
tulos de IgM superiores a 1/32, IgG superiores a 1/512,
por microinmunofluorescencia o una elevacion de 4 ve-
ces en el titulo de anticuerpos séricos en 2 muestras pa-
readas, tomadas al menos con 4 semanas de intervalo
entre la extraccion de las mismas®>7.

Evaluacion de pacientes

Se han revisado las historias clinicas de los pacientes
(n = 8) diagnosticados de coinfeccion por C. pneumoniae
y M. pneumoniae, en el momento agudo de la enferme-
dad (fecha del diagnoéstico) y a los 30 dias del comienzo
del cuadro, recogiendo datos clinicos, de exploracion fi-
sica, datos analiticos, inmunidad y de imagen (hemoculti-

vos, hematimetria con velocidad de sedimentacion glo-
bular [VSG], valores de complemento y de IgG, IgM e
IgA, serologias a Chlamydiay Mycoplasma) y radiografia
de torax. Se evalud la respuesta clinica y evolucion ra-
diologica segun los diferentes tratamientos empleados
(macrolidos o betalactimicos), asi como la coexistencia
de otros patdogenos.

RESULTADOS

Demogréficos

De las 242 neumonias diagnosticadas en el servicio
de urgencias del hospital, 84 estuvieron causadas por
M. pneumoniae (34,7%) y 32 por C. pneumoniae (13,2%),
8 casos presentaron de forma coincidente serologia posi-
tiva para C. pneumoniae y M. pneumoniae (3,95%). De
estos 8 casos el 62,5% eran varones (5 casos) y el 37,5%,
mujeres. La edad media de presentacion fue de 7,7 afios
con un rango que oscild entre los 3 y 15 afios (media-
na =8), 2 pacientes (25%) tenfan 5 afios o menos, 4 pa-
cientes (50 %) entre 6 y 8 afios, y 2 pacientes presenta-
ban edades entre los 9 y los 15 anos. Tenian antecedentes
alérgicos 4 pacientes, dos de ellos con neumonias de re-
peticion y dos con bronquitis de repeticion, una de ellas
era una nifia de 9 afos portadora de una miopatia con-
génita.

Clinicos

Entre las manifestaciones clinicas halladas destacaba
fiebre en 7 de los casos, en cinco de ellos la temperatura
al diagnéstico fue superior a 39 °C, la tos productiva es-
tuvo presente en 7 pacientes, dos de ellos cursaron ade-
mas con astenia, anorexia y dolor abdominal. S6lo un pa-
ciente presentd dolor toricico en el momento agudo de
la enfermedad. En cuanto a las manifestaciones cutdneas
un paciente desarrolld un cuadro de varicela durante el
tratamiento y el paciente de mayor edad (15 anos) un
exantema maculopapuloso que evolucion6 de manera fa-
vorable. Se objetivo dificultad respiratoria en 2 pacientes,
ambos con antecedentes de asma bronquial.

Necesitaron ingreso 4 pacientes: 2 pacientes que aso-
ciaron derrame pleural a la neumonia, la de menor edad
(4 anos) necesitoé drenaje del mismo durante su hospita-
lizacion, que durd 7 dias, por 4 dias el paciente que no
precis6 tratamiento quirGrgico. Los otros 2 pacientes de
6y 9 anos, respectivamente, necesitaron ingreso hospita-
lario durante tan s6lo 24 y 72 h, respectivamente, por pre-
sentar fiebre persistente, dificultad respiratoria e image-
nes radiologicas compatibles con condensacion lobular.

Analiticos

El valor medio de la cifra de leucocitosis en el momen-
to del diagnéstico fue de 12.400 leucocitos (5.600-32.800)
con un recuento medio de neutrofilos de 67,6 % (51-96)
y una linfocitosis del 20,8%, solamente 2 casos presenta-
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TABLA 1. Datos clinicos, epidemioldgicos, analiticos y terapéuticos de los 8 pacientes con coinfeccion

por C. pneumoniae y M. pneumoniae

Complicaciones extrarrespiratorias y secuelas

Radiografia de torax
Ingreso hospitalario
1gG Mycoplasma (0,4 y 8 semanas)

1gG Chlamydia (0,4 y 8 semanas)

Leucocitos (porcentaje neutrofilos)
VSG
Tratamiento

Tos productiva
Astenia, anorexia
Dolor abdominal

Varicela con afectacion cutaneomucosa

Neumonia paracardiaca derecha

Tos productiva
Astenia, anorexia

Eritema maculopapuloso

Infiltrado alveolar
Base derecha

Paciente 1 Paciente 2 Paciente 3
Edad 7 anos 15 anos 5 anos
Sexo Varon Varon Varon
Clinica Fiebre 39 °C Fiebre 39 °C Fiebre 39 °C

Tos productiva
Dificultad respiratoria
Dolor abdominal
Cefalea

Imagen intersticial
Atelectasia LID

No No No

0 0 1/80

1/640 1/160 1/40

- - 1/20

0 1/128 1/512

1/512 1/64 1/128

- 1/32 -

5.600 (60 %) 6.100 (67 %) 6.100 (67 %)

30 6 8

Azitromicina Azitromicina Azitromicina
Claritromicina

LID: l6bulo inferior derecho; LII: 16bulo inferior izquierdo; LSD: l6bulo superior derecho; ORL: otorrinolaringologia; Amox.-Clav.: amoxicilina-dcido clavuldnico;

i.v.: por via intravenosa; VSG: velocidad de sedimentacion globular.

ron mas de 12.000 leucocitos, uno de ellos una mujer de
9 afos con una condensacion lobular izquierda, fiebre y
taquipnea importante y el otro un varon de 6 afios con
fiebre elevada y una condensacion en l6bulo superior de-
recho. La VSG media fue de 16 (2-65). Los valores del
complemento (C;, C4 y CHsp), asi como las cifras de IgA,
IgM e IgG determinados en los 8 pacientes presentaron
valores en limites normales para su edad. A los 30 dias
del comienzo del cuadro la leucocitosis media fue de
7.325, sin neutrofilia en ningan caso (tabla 1).

Serolégicos

Se realiz6 serologia durante la fase aguda de la en-
fermedad y a las 4 semanas en todos los casos. En tan
solo un paciente no se detectaron anticuerpos frente a
C. pneumoniae o M. pneumoniae al diagnostico, pero si
a las 4 semanas donde los titulos IgG frente a Mycoplas-
ma fueron de 1/640 y de 1/512 frente a Chlamydia. Los
hemocultivos realizados en todos los pacientes fueron es-
tériles.

Radiograficos

Todos los pacientes presentaron alteraciones en la ra-
diografia de térax: 4 casos con afectacion de hemitérax
derecho (una neumonia paracardiaca derecha, una neu-
monia en l6bulo superior, otra en l6bulo inferior dere-
cho y un infiltrado alveolar en base derecha), 2 casos de
neumontia basal izquierda con derrame y 2 casos de infil-
trado intersticial bilateral. El examen radiologico realizado
a las 4 semanas fue normal en todos los casos, excepto
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en uno, en el que en la radiografia de control persistia
una atelectasia residual en l6bulo inferior derecho; el si-
guiente control realizado a las 2 semanas no mostré nin-
guna alteracion radiologica.

Tratamiento

Cuatro de los pacientes hospitalizados recibieron trata-
miento con betalactimicos asociados a macrolidos, en los
cuatro la evolucion fue favorable y no se demostro la co-
existencia con otros patogenos.

Una paciente no recibi6 tratamiento por encontrarse
afebril y no presentar en la radiologia patrén de conden-
sacion lobular, aunque si infiltrado intersticial, la evolu-
cion fue favorable. Los 3 casos restantes se trataron con
macrolidos con buena respuesta (tabla 1).

DiscusiON

La neumonia adquirida en la comunidad es una enti-
dad frecuente en la infancia, con una incidencia anual
en menores de 5 anos de 36-40 casos por cada 1.000 ni-
fios y de 11-16/1.000 en nifios de 5 a 14 anos. Se estima
que en Europa ocurren aproximadamente unos 2,5 millo-
nes de casos anualmente2. Aunque en la mayorfa de las
ocasiones es un proceso de curso autolimitado, la neu-
monia sigue siendo la tercera causa mundial de muerte
en nifos entre 1 mes y 14 anos’. El diagnostico etiologi-
co en la infancia es dificil y en ocasiones imposible, ya que
la realizacion de técnicas invasivas como biopsia pulmo-
nar o lavado broncoalveolar estan indicadas Gnicamente
en neumonias complicadas o pacientes de alto riesgo;
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Paciente 4 Paciente 5 Paciente 6 Paciente 7 Paciente 8
6 anos 8 anos 4 anos 8 anos 9 anos
Varon Mujer Mujer Varon Mujer
Fiebre 39 °C Afebril Faringoamigdalitis Fiebre Fiebre 39 °C
Tos productiva Tos seca, irritativa Fiebre Tos productiva Tos productiva
Dolor tordcico Mucosidad abundante Tos productiva Foco ORL Dificultad respiratoria

Tiraje, taquipnea
Tos residual

Neumonia LIT Neumonia LID

Derrame pleural

Neumonia LIT
Derrame pleural

Neumonia LSD Infiltrado parahiliar peribronquial

1 dia No 7 dias 4 dias 3 dias

1/160 1/20 1/160 1/80 1/640

0 1/80 1/640 1/160 1/240

1/32 1/128 1/128 1/64 1/64

1/256 1/64 1/512 1/256 1/256

- 1/32 - - -

21.800 (88%) 6.100 (52%) 9.000 (51 %) 11.700 (60 %) 32.800 (96 %)
65 2 6 6 8
Amox.-Clav. No tratamiento Amox.-Clav. i.v. Amox.-Clav. i.v. Amox.-Clav.
Claritromicina Claritromicina Claritromicina Claritromicina

ademas, el hecho de que muy pocas neumonias cursen
con bacteriemia (1-13%), el cultivo de esputo en la edad
pediatrica resulta de poco valor y la larga duracion del
tiempo transcurrido hasta la obtencion de los resultados
serologicos y de otras técnicas especificas de laboratorio
como cultivos o deteccion de antigenos, hacen que sea
necesario establecer un tratamiento empirico basindose
en datos epidemiologicos y demograficos!,

Mientras que las infecciones por C. pneumoniae son
frecuentes en la poblacion adulta (se estima que alrede-
dor del 50% de adultos en la tercera década de la vida
presentan anticuerpos frente a C. pneumoniae), estos an-
ticuerpos son mas raros de encontrar en ninos menores
de 5 anos, donde la incidencia de infecciones produci-
das por estos patdgenos atipicos suele ser menor>!!l. No
ocurre lo mismo en nifios mayores en quienes las tasas
de anticuerpos detectables frente a C. pneumoniae son
equiparables a las de la poblacién adulta, y alcanzan ci-
fras que oscilan entre el 36 y el 42%, elevandose al 64 %
en preadolescentes!'>13. No obstante, tanto C. preumo-
niae como M. pneumoniae desempenan un papel im-
portante, como causantes de neumonia adquirida en la
comunidad, en lactantes y menores de 5 anos, aunque
su incidencia real estd infravalorada®121416; asi en el es-
tudio de Montes et al'7, llevado a cabo en Espana se ob-
servo que el 12% de los niflos entre 2 y 5 anos de edad,
habian presentado ya al menos una infeccion por alguno
de estos patogenos. Estos datos son similares a los ob-
tenidos por Harris et al'!, donde en su estudio sobre la
eficacia de la azitromicina en el tratamiento de la neu-

monia comunitaria en nifios, identificd a M. pneumoniae
y a C. pneumoniae en el 44,5% de casos: en menores de
5 afnos, el 15% de casos se asocié a infeccion por
M. pneumoniaey el 9% de casos a C. pneumoniae, mien-
tras que en mayores de 5 afios estas cifras se elevaron a
42y 20%, respectivamente?. En otro estudio similar tam-
bién llevado a cabo en Estados Unidos la incidencia de
infeccion por C. pneumoniae fue algo mayor para los
2 grupos de edad: en nifos entre 3 y 4 anos la incidencia
de infeccion por C. pneumoniae y M. pneumoniae fue
del 23% tanto para Mycoplasma como para Chlamydia y
en mayores de 5 anos del 31 y 28 %, respectivamen-
te!1215. A pesar de que estos 2 estudios americanos se
han llevado a cabo en diferentes estados, en diferentes
fechas y que para el diagnoéstico se han empleado dife-
rentes técnicas, los resultados parecen bastante consis-
tentes. En nuestro estudio la incidencia global de neu-
monias producidas por alguno de estos 2 patdgenos ha
sido del 47,9 %, siendo la mayoria de ellas (75%) en nifios
mayores de 5 anos.

La respuesta de anticuerpos a la primera infeccion es li-
mitada en el tiempo (de 3 a 5 afos), de lo cual se dedu-
ce que la mayor parte de la poblacién se infecta y rein-
fecta durante toda la vida. Existen varias teorfas sobre el
mecanismo de actuacion de estos patogenos: se ha suge-
rido que para que se produzca infeccion respiratoria se
necesita una hipersensibilidad creciente por infecciones
asintomadticas repetidas, de forma que la enfermedad cli-
nica serfa expresion de la respuesta hiperinmunitaria a la
infeccion!®, En 2 estudios prospectivos llevados a cabo en
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Suiza y Australia se observo que el 50% de pacientes in-
fectados por C. pneumoniae no desarrollaron anticuerpos
detectables por inmunofluorescencia en el momento agu-
do de la enfermedad, la mayoria de estos pacientes eran
menores de 5 afios!®19. Grayston® y Korppi et al'8, sugie-
ren que existen infecciones latentes por C. pneumoniae
que son reactivadas por otras enfermedades®.

Las infecciones mixtas son frecuentes en la poblacion
infantil. El porcentaje varia de unas series a otras, pero
se estima que entre el 10 y el 25% de los casos de neu-
monia en la infancia estin causados por mas de un agen-
te etiol6gico®10.18:21.22 En general, la forma mas frecuen-
te de infeccion por C. pneumoniae es asintomitica (90 %
de casos) y la coinfecciéon con otros patdgenos es comun.
En la mayoria de ocasiones C. pneumoniae actGa en aso-
ciacion con otros agentes infecciosos como Streptococ-
cus pyogenes, Bordetella pertussisy M. pneumoniae; este
hecho, junto con la alta tasa de anticuerpos detectables a
partir de los 5 afios de vida, hacen suponer que este mi-
croorganismo intracelular obligado actiia como copatoge-
no 0 coOmo microorganismo oportunista. En estos casos
en los que C. pneumoniae se asocia a otros agentes in-
fecciosos, la evolucion del cuadro clinico suele ser mas
torpida, con exacerbacion de las manifestaciones clinicas
y llegando incluso a la mortalidad??. Cuatro de los pa-
cientes con coinfeccion por Chlamydia y Mycoplasma
precisaron ingreso hospitalario (50%), mientras que s6lo
7 de los 84 pacientes diagnosticados de neumonia por
M. pneumoniae (8,33%) y 5 de los 32 pacientes diagnos-
ticados de neumonia por C. pneumoniae (15,6 %), am-
bos porcentajes muy inferiores al 50 % de los casos de
coinfeccion por ambos patdgenos que precisaron ingre-
so, aunque dada la escasa cantidad de casos no permite
sacar conclusiones sobre este aspecto.

Kauppinen et al?? y Liberman et al** han comunicado
en adultos la asociacion de este patdgeno con otras bac-
terias como responsables de neumonia; sin embargo, no
han encontrado ninguna asociacién entre C. pneumoniae
y M. pneumoniae. En este estudio, al igual que en el de
Saez-Llorens et al®>, se ha demostrado una fuerte aso-
ciacion de C. pneumoniae con M. pneumoniae como
responsable de neumonia comunitaria en mayores de
5 anos, pero no con otros patogenos. Este estudio pana-
mefio que versd sobre la importancia de C. pneumoniae
y M. pneumoniae como responsables de neumonia co-
munitaria encontré una incidencia del 13% de infeccion
causada por estos 2 patdgenos®. Nuestros resultados han
sido inferiores a éstos (7,4 % de casos), probablemente
porque el tamano muestral era algo menor. Se sabe que
el porcentaje de neumonias infantiles asociada a estos pa-
togenos oscila entre el 3 y el 10%.

Es de sobra conocida la relacion existente entre infec-
cion por C. pneumoniae o M. pneumoniae 'y el desarro-
llo de hiperreactividad bronquial®8; de nuestros 8 pacien-
tes tan solo 2 niflos con coinfeccion por C. pneumoniaey
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M. pneumoniae mostraron signos de dificultad respirato-
ria y sibilancias en el momento del diagnoéstico, por lo
que en, nuestro caso, a diferencia de lo observado por
Block et al2, no se ha observado que la asociacion entre
M. pneumoniaey C. pneumoniae agravara o potenciara
el desarrollo de hiperreactividad bronquial que parece es-
tar claramente relacionado con las infecciones producidas
por Chlamydia.

No se ha utilizado la reaccion en cadena de polime-
rasa (PCR) para la deteccion de C. pneumoniae, por no
estar disponible en nuestro laboratorio; no obstante, son
muchos los estudios que sugieren que la serologia es mas
sensible y fiable que la PCR o el cultivo para el diagnos-
tico de infeccion aguda'>?-?. El uso de estas 2 técnicas
diagnosticas de forma conjunta para la determinacion de
infecciones por C. pneumoniae o M. pneumoniae con fre-
cuencia proporcionan datos discordantes; a menudo, la
PCR es positiva cuando las pruebas serolégicas son ne-
gativas. Ademas, la presencia de una PCR positiva para
C. pneumoniae en el tracto respiratorio superior no im-
plica necesariamente que este patogeno sea el agente
etiologico responsable de la infeccion de vias respirato-
rias inferjores!®-13,

Son pocos los estudios publicados que han demostrado
la asociacion o confeccion de C. pneumoniaey M. pneu-
moniae como responsables de neumonia comunitaria en
nifios. Creemos de interés este articulo, ya que demuestra
la alta prevalencia de estos 2 patdgenos como responsa-
bles de infeccion respiratoria en nifios de edad escolar.
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