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Resumen

INTRODUCCION: El exantema mucocutaneo inducido por Mycoplasma (EMIM) es una
entidad separada del sindrome de Stevens-Johnson(SS)) y el eritema multiforme (EM),
descrita principalmente en adolescentes y en la que predomina la afectacién mucosa
sobre la cutdnea.

OBJETIVO: Describir nuestra experiencia en pacientes pediatricos afectos de EMIM.

MATERIALES Y METODOS: Estudio descriptivo retrospectivo en menores de 14 afos con
EMIM entre 2015 - 2020.

RESULTADOS: Se diagnosticaron 6 pacientes, agrupandose 5 entre enero-abril de 2019.
En 5 casos hubo afectacion de mucosa ocular, faringea y urogenital. Las lesiones cuté-
neas vesiculo-ampollosas fueron las predominantes. En todos se aisl6 M.pneumoniae.
Debido a la afectacién mucosa, 4 pacientes precisaron nutricion parenteral y 3 sondaje
urinario. En 5 se prescribié tratamiento inmunomodulador con corticoides sistémico
e inmunoglobulina intravenosa. La evolucion fue favorable y la secuela mas frecuente
fue la xeroftalmia.

CONCLUSION: A pesar de la similitud clinica del EMIM con el SS) y el EM, debemos
sospecharlo en adolescentes con predominio de afectaciéon mucosa. La evolucion de
nuestros pacientes fue favorable con tratamiento de soporte e inmunomodulador. Son
necesarios estudios bien disefiados para establecer que pacientes se benefician de
tratamiento con corticoides y/o inmunoglobulina.

PALABRAS CLAVES: Mucositis; Mycoplasma pneumoniae; exantema mucocutaeo indu-
cido por Mycoplasma pneumoniae; pediatria.

Abstract

INTRODUCTION: Mycoplasma pneumoniae-induced rash and mucositis (MIRM) is a
different disease from Stevens-Johnson syndrome (SJS) and erythema multiforme (EM),
presenting mainly in adolescents in whom mucosal involvement predominates over
the skin.

OBJECTIVE: To describe our experience of pediatric patients with MIRM.

MATERIAL AND METHOD: Retrospective descriptive study in children under the age of
14 with MIRM between 2015 and 2020.

RESULTS: 6 patients were diagnosed, 5 between January and April 2019. In 5 cases there
was involvement of the ocular, pharyngeal and urogenital mucosa. Vesiculo-bullous
skin lesions were predominant. M. pneumoniae was isolated in all the patients. Due
to mucosal involvement, 4 patients required parenteral nutrition and 3 required uri-
nary catheterization. Immunomodulatory treatment with systemic corticosteroids and
intravenous immunoglobulin was prescribed in 5 cases. The evolution was favorable
and the most frequent sequel was xerophthalmia.

CONCLUSION: Despite the clinical similarity between EMIM and SJS or EM,, it should be
suspected in adolescents with predominance of mucosal involvement. The evolution of
our patients was favorable with supportive treatment and an immunomodulator, although
well-designed studies are necessary to establish which patients require treatment with
corticosteroids and/or immunoglobulin.

KEYWORDS: Mucositis; Mycoplasma pneumoniae; Mycoplasma pneumoniae induced
rash and mucositis; pediatric.
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INTRODUCCION

El exantema mucocutédneo inducido por Myco-
plasma (EMIM) es una entidad cada vez mds
descrita, que se incluy6 inicialmente dentro del
espectro del Sindrome de Stevens-Johnson (SS))
y el eritema multiforme (EM), por presentar una
clinica similar; sin embargo, el SS) se asocia
fundamentalmente al uso de determinados
farmacos, principalmente sulfonamidas, feno-
barbital, carbamacepina, lamotrigina; el EM es
primordialmente secundario a infecciones por
herpes virus y el EMIM es debido a infeccion
por Mycoplasma pneumoniae. Esta entidad
presenta caracteristicas clinico-epidemioldgicas
diferentes al SS) y al EM, tiene lugar fundamen-
talmente en adolescentes, con predominio de la
afectacion mucosa, menor afectacion cutanea y
con un pronéstico favorable en la mayoria de los
casos. Por todas estas razones ha sido definido
en la bibliografia como un sindrome clinico
diferenciado.™

En 2015 Canavan y cols. realizaron un metaa-
nalisis en el que se analizaron las caracteristicas
clinico-epidemioldgicas y prondsticos de 202
pacientes con diagnoéstico de EMIM. De esta
forma, propusieron los siguientes criterios cli-
nicos para su diagndstico: afectaciéon de dos
0 mas mucosas, afectacion cutanea con un
desprendimiento de la epidermis inferior al
10% de la superficie corporal total, presencia
de lesiones cutaneas vesiculo-ampollosas o en
diana y diagnéstico de neumonia atipica secun-
daria a infeccién por Mycoplasma pneumoniae,
diagnosticada mediante serologia o reaccién en
cadena de la polimerasa (PCR).2

OBIJETIVO

Describir las caracteristicas clinico-epidemiol6-
gicas, actitud diagnéstico-terapéutica y secuelas
del EMIM, seglin nuestra experiencia en pacien-
tes pediatricos diagnosticados en un hospital de
tercer nivel.
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MATERIALES Y METODOS

Se realiz6 un estudio observacional retrospectivo
de pacientes menores de 14 anos con diagnds-
tico de EMIM, ingresados en un hospital de
tercer nivel, en el periodo comprendido entre
2015-2020. El diagndstico de EMIM se establecio
segln los criterios de Canavan y cols. descritos
anteriormente.?

Se recogieron datos epidemiolégicos, clinicos,
analiticos y de tratamiento. La infeccion por
Mycoplasma pneumoniae se determiné median-
te serologia (inmunocromatografia) y/o PCR en
aspirado nasal o exudado nasofaringeo.

Las variables cualitativas fueron presentadas en
ndmeros cardinales y porcentajes y las variables
cuantitativas en media y rango intercuartilico
(RIQ). Todo el analisis descriptivo se realiz6 con
el programa G-Stat 2.0.

RESULTADOS

En el cuadro 1 se muestran las principales
caracteristicas de nuestros pacientes. Se diagnos-
ticaron 6 pacientes, 4 varones, con mediana de
edad de 11,5 afos (RIQ: 5). Cinco de los casos
(83,3%) fueron diagnosticados en el periodo
comprendido entre enero y abril de 2019. Nin-
glin caso presentaba antecedente reciente de
infeccidn por virus herpes ni relacion causal con
ingesta previa de farmaco. Tras iniciar clinica de
infeccion respiratoria de vias bajas, cinco de los
casos (83,3%) fueron tratados con amoxicilina
en domicilio, asociado a macrélidos en dos de
los casos (33,3%).

Previo al ingreso en nuestro centro, todos
presentaban fiebre, odinofagia y tos con una
mediana de 5 dias (RIQ: 3,5) desde el inicio de
los sintomas hasta la aparicion de la afectacion
cutaneo-mucosa, consultando a nuestro centro
en las primeras 24 horas del inicio de la afecta-
cién cutaneo-mucosa.
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Cuadro 1. Caracternsticas principales de los pacientes. Mp: M.pneumoniae

Caso | Edad Afectacion Afectacion PCR Mp y Radiografia Tratamiento Secuelas
Sexo cutinea mucosa Serologia de térax inmunomodulador

INV

10 anos Lesiones en  Afectacion de 3  PCR negativa Normal Metilprednisolona 1 Fimosis
Varén diana en mucosas mg/kg cicatricial
extremidades y (ocular, IgM positiva
tronco orofaringea y Inmunoglobulina  Fibrosis del
genitourinaria)  I1gG negativa intravenosa 2 g/kg lagrimal
2 13 anos  Ampollasen  Afectacion de 3  PCR positiva Normal Metilprednisolona 1 No
Varén  extremidades y mucosas mg/kg
tronco (ocular, IgM positiva
Lesiones en orofaringea y Inmunoglobulina
diana en genitourinaria)  IgG negativa intravenosa 2 g/kg
palmas y
plantas
3 13 anos  Papulovesiculas Afectacién de 3 PCR negativa Consolidacién ~ Metilprednisolona 1 Xeroftalmia
Varén en palmas y mucosas neumonica mg/kg
plantas (ocular, IgM positiva
orofaringea y Inmunoglobulina
genitourinaria)  IgG negativa intravenosa 2 g/kg
4 8 anos  Maculas erite-  Afectaciéon de 3 PCR negativa Consolidacién  Metilprednisolona 1 Xeroftalmia
Varén mato- mucosas neumonica mg/kg
descamativas (ocular, IgM positiva
en orofaringea y Inmunoglobulina
extremidades y  genitourinaria)  1gG negativa intravenosa 2 g/kg
tronco
Microvesiculas
cervicodorsal
5 13 aflos  Mdculas erite-  Afectacion de 3 PCR positiva  Engrosamiento  Metilprednisolona 1T Xeroftalmia
Mujer  mato-descama- mucosas peribroncovas- mg/kg
tivas en cara y (ocular, IgM negativa  cular bilateral
extremidades ~ orofaringea y Inmunoglobulina
superiores genitourinaria)  1gG negativa intravenosa 2 g/kg
6 8 anos  Papulovesiculas  Afectacién de  PCR positiva  Engrosamiento No No
Mujer generalizadas  mucosa orofa- peribroncovas-
con predominio ringea IgM negativa  cular bilateral
en extremida-
des IgG negativa

A la exploracién, 5 pacientes (83%) presentaban
afectacion mucosa a 3 niveles (ocular,orofaringeo
y urogenital) y el caso restante presentaba exclu-
sivamente afectacion orofaringea (Figura 1).
En todos, la afectacién cutanea fue < 10% de
la superficie corporal total, siendo las lesiones
vesiculo-ampollosas de predominio acral o
tronculo-acral las mas frecuentes (Figura 2). A
la auscultacion, se detecté hipoventilacion y/o
crepitantes en 5 pacientes (83,3%).

En la radiografia de térax, se describieron sig-
nos radiograficos compatibles con neumonia
en 4 pacientes (66.7%), 2 con consolidacién
neumonica y 2 con engrosamiento peribron-
covascular bilateral. La mediana de la proteina
C reactiva maxima durante el ingreso fue 175
mg/L (RIQ: 96,3). No se observaron alteracio-
nes significativas en el hemograma y analisis
sanguineo. La mediana de desaparicion de
la fiebre fue de 7 dias (RIQ: 5,5). Se realizo
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Figura 1. A) Eritema conjuntival. B) Queilitis. C) Lesiones palmares.

serologia a virus hepatotropos en todos los
pacientes, detectandose IgM positiva en 3
casos a virus de Epstein-Barr, Citomegalovirus
y virus Herpes simple respectivamente, sien-
do estos hallazgos incidentales en el estudio
etiolégico, sin presentar correlacion clinica
con la sintomatologia del paciente.

Todos recibieron tratamiento antibiético empirico
al ingreso con una mediana de 4,5 dias (RIQ: 6),
suspendido al recibir hemocultivo negativo. En
todos los pacientes se realizd PCR en muestra res-
piratoria y serologia a Mycoplasma pneumoniae,
detectandose mediante PCR en 2 casos (33,3%),
mediante serologia 3 casos (50%) y mediante

ambos en 1 caso (16,6%). Al diagndstico, se inici6
tratamiento con macrélidos en todos los pacien-
tes. De igual forma, tras el diagndstico de EMIM,
se afnadié tratamiento inmunomodulador con
metilprednisolona a 1 mg/kg con una mediana de
duracién de 5 dias (RIQ:2) e inmunoglobulinas en
5 pacientes (83.3%). Se administré inmunoglobu-
lina a una dosis de 500 mg/kg/dia durante 4 dias
en 4 pacientes (60%) y a 1 g/lkg/dia durante 2 dias
en 1 paciente (16,6%). Ningln paciente precisé
repetir dosis de inmunoglobulinas. Uno de los pa-
cientes no preciso tratamiento inmunomodulador
por resolucion de la clinica antes del diagndstico
de EMIM. Como consecuencia de la mucositis, 5
pacientes (83,3%) recibieron nutricion parenteral
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Figura 2. Paciente con eritema conjuntival y queilitis
con exantema vesiculo-ampolloso en tronco.

y 3 pacientes (50%) precisaron sondaje urinario
permanente, con una mediana de duracion de
6 (RIQ: 4) y 10 (RIQ: 11) dias respectivamente.
Precisaron oxigenoterapia en canulas nasales 4
pacientes (66,6%) con una mediana de 6,5 dias
RIQ: 5,25).

En nuestra serie todos evolucionaron favorable-
mente, teniendo una estancia hospitalaria con
mediana de 12.5 dias (RIQ 6.5), siendo el pacien-
te sin tratamiento con inmunomouladores el que
presenté menos dias de ingreso (5 dias). Tras el
alta hospitalaria 4 pacientes (66%) presentaron
secuelas, siendo la secuela mas frecuente la xe-
roftalmia, observada en 3 pacientes (50 %), que
evoluciond favorablemente en todos los casos
tras tratamiento con lagrimas artificiales segin

INV

sintomatologia y corticoides topicos durante 4-6
semanas. En dos de los pacientes se continu6
el seguimiento y se resolvié la xeroftalmia en
un periodo de 4-6 meses. Uno de los pacientes
desarroll6 fibrosis del lagrimal que precisé inter-
vencién quirdrgica y fimosis cicatricial tratada
con corticoides topicos con éxito. En este Gltimo
paciente se perdio el seguimiento.

DISCUSION

Actualmente existen pocos estudios que des-
criban el EMIM en la bibliografia, siendo el
mas completo el de Canavan y cols.,* en el
que se describen las principales caracteristicas
de la enfermedad. Estas coinciden con las des-
critas en nuestra serie, pacientes adolescentes
con predominio en varones con un exantema
vesiculo-ampolloso de predominio acral y ex-
tremidades y afectacion de mucosa oral, ocular
y genitourinaria, ordenadas éstas de mayor a
menor frecuencia.

El prondstico es benigno en la mayoria de casos,
con recuperacion completa hasta en el 80%.
En nuestra serie, todos evolucionaron favora-
blemente con una estancia hospitalaria de 12,5
dias de mediana, similar a la estancia descrita
en otras series.® Las secuelas son frecuentes
aunque de baja importancia, destacando: la
afectacion ocular, sinequias de mucosas y la
alteracion de la pigmentacion postinflamatoria.
Existen series de casos donde describen la afec-
tacion ocular como la mas frecuente, afectando
en torno al 80-90%.27 En nuestro estudio 4
pacientes (66%) presentaron afectacién a nivel
ocular, siendo la xeroftalmia la mas frecuente
con evolucién favorable tras instauracion de
tratamiento tépico.

Actualmente existe escasa evidencia en cuanto
al tratamiento de esta enfermedad y la mayoria
de los estudios publicados son series de casos.
Por su similitud con el SSJ, que es su principal
diagndstico diferencial, es tratado por la mayoria
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de autores con inmunoglobulinas y corticoides
sistémicos;'® sin embargo, se han reportado ca-
sos autolimitados que no precisaron tratamiento.
Por ello hay autores que consideran el EMIM
una entidad de buen pronéstico que Ginicamente
requiere tratamiento sintomatico.*?

De esta forma, aunque no hay consenso en
cuanto al tratamiento de estos pacientes, la base
angular de su manejo podria ser el tratamiento de
soporte con control del dolor, soporte nutricional
y cuidados de piel y mucosas, pudiendo tener
utilidad los corticoides sistémicos e inmunog-
lobulina en los casos mas graves, sin saber cudl
de ellos seria mas efectivo.*? A su vez, existe
una serie de 3 casos pediatricos donde valora-
ron la utilidad de la ciclosporina en el EMIM,
empleando una dosis de 3-5 mg/kg/dia durante
7-10 dias, acortandose la estancia hospitalaria
a 5-7 dias y con detencién de la progresion de
la enfermedad en 48-72 horas desde el inicio
del tratamiento.™

En nuestra serie, 5 pacientes fueron tratados
con corticoides sistémicos e inmunoglobulinas
intravenosas con buena evolucién. El paciente
que no fue tratado con corticoides sistémicos e
inmunoglobulinas fue el paciente que presen-
t6 menos dias de ingreso (5 dias de ingreso),
probablemente por presentar una forma mas
leve, frente al resto de pacientes que recibieron
tratamiento con corticoides sistémicos e inmuno-
globulinas con una mediana de dias de ingreso
de 13 dias (RIQ 6,5).

En cuanto al uso de macrélidos, su utilidad tam-
poco esta demostrada. Aunque en la mayoria de
casos publicados se emplean macrélidos, con
o sin tratamiento inmunomodulador.>*? Existen
casos tratados con macrélidos en los que se ha
observado empeoramiento o recaida hasta en
1/3 de los pacientes.® En nuestra serie todos re-
cibieron macrélidos sin mostrar efectos adversos
ni recaida de la clinica.

2022; 43 (5)

Por Gltimo, cabe destacar que la mayoria de los
pacientes (83,3 %) se agruparon en un periodo de
tiempo de 4 meses. A pesar de no poder estable-
cer una causa, podria existir algin predominio
estacional o la circulacién de algin serotipo
especifico de Mycoplasma pneumoniae podria
haber influido, no describiéndose actualmente
en ningln estudio el agrupamiento en “clusters”
de esta entidad.

CONCLUSIONES

El EMIM es una enfermedad con predominio en
adolescentes, con afectacion mucosa intensa y
cutanea escasa, exantema de distribucion acral
y extremidades secundario a infeccién por Myco-
plasma pneumoniae. Los criterios diagnésticos
establecidos por Canavan y cols./, nos pueden ayu-
dar aidentificar los casos. El prondstico es benigno
en la mayoria de casos y la presencia de secuelas
es frecuente, aunque de caracteristicas leves.

No hay consenso en cuanto a su tratamiento,
por lo que es necesaria la realizacién de estudios
bien disefiados para establecer qué grupo de
pacientes se podrian beneficiarse de tratamiento
inmunomodulador, o si, por el contrario, se trata
de una entidad benigna en la que es suficiente
el tratamiento conservador.
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