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INTRODUCCIÓN 

La síntesis de evidencia constituye una etapa fundamental dentro del desarrollo de una guía de práctica 

clínica. Tanto la realización de metanálisis como la elaboración de tablas Summary of Findings (Resumen 

de resultados) con el método Grading of Recommendations Assessment, Development and Evaluation 

(GRADE) requieren de profesionales con experticia en estadística y epidemiología clínica y transferencia 

del conocimiento. 

  

A solicitud del Ministerio de Salud de Chile (MINSAL), el Centro de Evidencia UC (CEUC) llevó a cabo el 

análisis de la evidencia científica recopilada a través de la plataforma Living OVerview of the Evidence de 

Epistemonikos (https://love.epistemonikos.org/#/diseases/meningococcal_disease/about), para 

proceder a su síntesis y luego a la elaboración de tablas Summary of Findings Tables con el método GRADE. 

 

Se recibió un total de 12 preguntas, las cuales fueron entregadas por parte del MINSAL, provenientes del 

trabajo previo entre el equipo metodológico y de expertos temáticos convocados con dicho propósito. 

 

MÉTODOS 

La elaboración de las tablas de evidencia se genera de forma estandarizada y replicable siguiendo la 

siguiente secuencia. 

 

1- Análisis de preguntas y obtención de texto completo de artículos incluidos: Se analizaron las 

preguntas y se realizaron sugerencias de mejoras que fuesen pertinentes en aras de resguardar 

la calidad del proceso. Se revisaron todos los estudios primarios identificados en la búsqueda 

(aleatorizados si es que estos son suficientes) y se obtuvieron los textos completos de los artículos 

relevantes para realizar la síntesis de evidencia. 

 

2- Extracción de datos. Para este proceso se utilizó una planilla estándar adecuada para este 

proyecto específico. Los datos se extrajeron de dos fuentes diferentes (por duplicado), como 

resguardo para la minimización de errores y sesgo: 

a. Extracción desde revisiones sistemáticas: Se extrajeron los datos directamente desde lo 

las revisiones sistemáticas que reporten haber encontrado y analizado en los estudios 

primarios. Por ejemplo, desenlaces, riesgo de sesgo de los estudios primarios y datos 

necesarios para reconstruir un metanálisis. Estos datos se procesaron a través del 

programa RevMan. 

b. Se extrajo la misma información directamente desde los estudios primarios. 

En caso de encontrarse discrepancias de los datos, estas fueron resueltas a través de un análisis 

de la situación y acuerdo entre a lo menos dos miembros del equipo del proyecto. 

 

3- Evaluación del riesgo de sesgo de estudios incluidos. La evaluación del riesgo de sesgo se realizó 

en duplicado: 

a. Analizando las evaluaciones de riesgo de sesgo descritas por las revisiones sistemáticas. 
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b. Evaluando directamente a través de una metodología estandarizada, validada y 

reproducible el riesgo de sesgo de cada estudio primario incluido. 

Los detalles de estas evaluaciones se consignaron en plantilla específica para ese propósito. 

 

4- Metanálisis. Cada vez que fuese factible se generó un metanálisis con la información extraída de 

los estudios primarios y las revisiones sistemáticas. Éste se confeccionó a través de un 

procedimiento estándar y validado, utilizando el software RevMan.  

 

5- Tabla resumen de evidencia (Summary of findings - SoF). Se construyó una tabla de resumen con 

los principales resultados de la revisión de la evidencia para cada pregunta definida. Esta tabla se 

elaboró de acuerdo a los requerimientos del MINSAL, es decir, utilizando como base la 

metodología GRADE.  

Se adjuntó un formato sugerido, basado en los últimos artículos del método GRADE y evaluación 

de experiencia de usuarios. El MINSAL tomó la decisión final de qué formato seleccionar. 

Las tablas SoF fueron desarrolladas por el equipo de CEUC y cada una de ellas fue verificada por 

un investigador senior con vasta experiencia en el desarrollo de estos instrumentos. Todos los 

cálculos matemático-estadísticos serán realizados a través de los programas RevMan y GRADE. 

 

6- Tabla GRADE a formato GDT GRADE pro. Una vez terminadas las tablas de evidencia GRADE en 

el formato definido en el paso previo, se generará su equivalente en el software GDT GRADE pro, 

manteniendo todos los datos destacados por el solicitante. 

 

FORMATO DE LA TABLA SOF 
La tabla se desarrolló en español y con siguiente formato: 

₋ Primera columna: Desenlaces. 

₋ Segunda columna: Efecto relativo y su intervalo de confianza 95%, número de participantes y número 

de estudios. 

₋ Tercera columna: Efecto absoluto esperado en el grupo SIN la intervención expresado como 

frecuencia natural por 1.000 individuos. 

₋ Cuarta columna: Efecto absoluto esperado en el grupo CON la intervención expresado en frecuencia 

natural por 1.000 individuos. 

₋ Quinta columna: Diferencia absoluta esperada entre el grupo SIN y CON la intervención expresado 

en frecuencia natural por 1.000 individuos más su correspondiente intervalo de confianza 95%. 

₋ Sexta columna: evaluación de la certeza de la evidencia siguiendo el método GRADE. 

₋ Séptima columna: mensaje clave respecto del efecto de la intervención. 

 

Si la certeza de la evidencia es distinta de ALTA, se incluyó una nota al pie de la tabla explicando 

claramente el criterio que se usó para disminuirla. 
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RESULTADOS 

PREGUNTA 1.- RIFAMPICINA VERSUS CEFALOSPORINA DE 3ERA GENERACIÓN PARA PREVENIR 

CASOS DESPUÉS DE CONTACTO CON UNA PERSONA CON ENFERMEDAD MENINGOCÓCICA 
 

Pregunta solicitada: En niños y adultos en contacto con casos con Enfermedad Meningocócica ¿Se debe 

administrar como quimioprofilaxis Rifampicina en comparación a Ceftriaxona? 

 

Análisis de los componentes de la pregunta en formato PICO 

POBLACIÓN 

Pacientes en riesgo (contacto con casos y portadores faríngeos) (Utilizado como evidencia indirecta) 

 Contacto con casos 

 Contactos en la casa 

 Niños o estudiantes que asistieron al mismo jardín infantil o escuela 

 Personas que compartieron vaso con un caso 

 Personas que compartieron transporte (por ej. avión, barco, bus o auto) 

             Portadores faríngeos 

INTERVENCIÓN 

Antibióticos 

 Rifampicina 

 

COMPARACIÓN 

Cualquiera 

Cefalosporinas de tercera generación. 

 Ceftriaxona 

Cefixime 

 

DESENLACES 

Disminución de portadores faríngeos (Utilizado como evidencia indirecta), Disminución de casos, y efectos 

adversos 

 

Pregunta sugerida por el equipo metodológico 

El equipo metodológico, tomando en cuenta consideraciones clínicas y la evidencia identificada para la 

pregunta sugerida, propone: 

 Utilizar el estimador del efecto de la población más amplia: Pacientes en riesgo (contacto con 

casos y portadores faríngeos), manteniendo la población original para la estimación del riesgo 

basal. 

 Ampliar la intervención a cefalosporinas de 3era generación, es decir incluir ceftriaxona + 

cefixime por su similitud clínica. 

 En relación a los desenlaces, estos no fueron definidos en la pregunta solicitada, y no se cuenta 

con un set de desenlaces principales (Core Outcomes Set - COS) aplicables a esta pregunta. En 

base al análisis de desenlaces utilizados en las guías y revisiones analizadas (Mortalidad, 

ocurrencia de infección por meningococo, efectos adversos, erradicación de portación faríngea, 

ocurrencia de recaída y recolonización, ocurrencia de cepas resistentes), y la opinión del equipo 
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metodológico, en consulta con el experto clínico se seleccionó disminución de casos (desenlace 

sustituto: disminución de portadores) y efectos adversos. 

 

Resumen de la evidencia identificada 

Se identificaron 3 revisiones sistemáticas entre los años 2005 a 2016, las cuales incluyen 3 estudios (4-9), 

realizados entre los años 1988 a 2000; todos los estudios corresponden a ensayos controlados 

aleatorizados. Mediante la revisión de guías clínicas pertinentes se identificaron 2 estudios primarios, no 

incluidos en ninguna revisión sistemática, que evaluaban cefalosporina de tercera generación (cefexime). 

Uno de ellos corresponde a un ensayo controlado aleatorizado. 

 

Tabla resumen de la evidencia identificada 

 

Pregunta Revisiones sistemáticas Estudios primarios 

Pregunta sugerida 3 [1-3] 4 estudios aleatorizados  (7 referencias)[4-10] 

Ver resultados de “Link a la pregunta en L·OVE” en plataforma L·OVE  

 

Estimador del efecto 

Ninguna revisión sistemática identificada incluyó todos los estudios primarios relevantes, por lo que se 

rehízo el metanálisis 

 

Metanálisis 

Mortalidad 

 
 

Erradicación faríngea 

 
 

 

 

https://love.epistemonikos.org/#/diseases/meningococcal_disease/58f8ef8ce889a4beca2bd5b5/5976688796caeb36a565fa85
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Efectos adversos 
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Tabla de Resumen de Resultados (Summary of Findings) 

RIFAMPICINA VERSUS CEFALOSPORINA DE 3ERA GENERACIÓN PARA PREVENIR CASOS DESPUÉS DE CONTACTO CON UNA PERSONA CON 

ENFERMEDAD MENINGOCÓCICA 

Pacientes Pacientes en contacto con una persona con enfermedad meningocócica 

Intervención Cefalosporina de 3era generación (ceftriaxona o cefixime) 
Comparación Rifampicina 

Desenlaces 
Efecto relativo 
(IC 95%) 

Efecto absoluto estimado* Certeza de la 
evidencia 
(GRADE) 

Mensajes clave en 
términos sencillos CON 

rifampicina 
CON 

cefalosporina 
Diferencia 
 (IC 95%) 

Mortalidad 
1 estudio [6] 
(129 pacientes)  

Tres muertes (una en el grupo rifampicina y dos en el grupo 
ceftriaxona). Ninguna asociada a enfermedad meningocócica. 

-- -- 

Casos de 
enfermedad 
meningocócica 
(calculado a partir 
de erradicación de 
portación faríngea) 
 
 

RR 1,13  
(0,15 a 8,49) 
 
4 estudios [4,6,8,10] 
(627 pacientes) 

Alto riesgo (por ej. niños en contacto con un caso en su 
domicilio) 

⊕◯◯◯1,2,3,4 
Muy baja 

No está claro si existen 
diferencias entre 

rifampicina y 
cefalosporinas de 

tercera generación 
porque la certeza de la 
evidencia es muy baja. 

110 por 100.000 124 por 100.000 
14 más 

 (93 menos a 824 más) 

Riesgo moderado (por ej. niños en contacto con un caso  en 
jardín infantil o colegio) 

20 por 100.000 23 por 100.000 
3 más  

(17 menos a 150 más) 

Riesgo bajo (Personas expuestas en vía pública o locomoción 
colectiva 

4 por 100.000 
5 por  

100.000 
1 más 

(3 menos a 30 más) 

Efectos 
adversos** 

RR 0,72 
(0,57 a 0,91) 
 
1 estudio [8] 
(856 pacientes) 

212 por 1000 152 por 1000 
60 menos 

(19 a 91 menos) 
⊕⊕⊕⊕ 

Alta 

La rifampicina se 
asocia a una mayor 
cantidad de efectos 

adversos comparado 
con cefalosporinas de 

3era generación. 

IC: Intervalo de confianza del 95%. 
RR: Riesgo relativo. 
GRADE: grados de evidencia del GRADE Working Group (ver más adelante). 
*Los riesgos CON rifampicina están basados en un estudio [11]. En el caso de riesgo alto (niños en contacto en el hogar) se reportó que, de 5112 niños expuestos a un 
niño afectado, 33 contrajeron la enfermedad (tasa de ataque 0,645%) sin profilaxis efectiva. En el riesgo moderado (niños en contacto en jardín infantil o colegio) de 
18,160 personas expuestas, 18 contrajeron la enfermedad (tasa de ataque de 0,099%). Finalmente, no se encontró información sobre el riesgo en el grupo con bajo riesgo 
(personas en contacto en transporte público, o personas que compartieron el vaso con un contacto), por lo que se utilizó un valor hipotético de un 20% del riesgo que 
presenta el grupo de riesgo moderado. Estimando un RR 0,17 de rifampicina vs placebo [3], la estimación del riesgo en pacientes que reciben profilaxis con rifampicina, 
en el de riesgo alto es de 0,11%, en el de riesgo moderado de 0,02% y en el de riesgo bajo de 0,004%. El riesgo CON cefalosporinas (y su intervalo de confianza) está 
calculado a partir del efecto relativo (y su intervalo de confianza). 
** Náuseas, vómitos, dolor abdominal, diarrea 
1 Se disminuyó un nivel de certeza de evidencia por imprecisión debido a que en cada extremo del intervalo de confianza podría involucrar una decisión diferente. 
2 Se disminuyó un nivel la certeza de la evidencia por riesgo de sesgo de los ensayos aleatorizados. Estos no describieron la forma de aleatorización, ocultamiento de 
secuencia ni ciego de pacientes/tratantes e investigadores. 
3 Se disminuyó en un nivel de certeza de evidencia por tratarse de evidencia indirecta, ya que el efecto relativo corresponde al desenlace sustituto “erradicación 
faríngea”. Además, existe incertidumbre en la estimación del riesgo basal, el cual proviene de un estudio con limitaciones. Además, el grueso del riesgo se observó en 
niños que estuvieron en contacto con otros niños, o en las madres de niños enfermos  
4 Existe inconsistencia entre los distintos estudios (I2=83%) 

Fecha de elaboración de la tabla: 2 de Agosto de 2017 
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PREGUNTA 2.- AZITROMICINA VERSUS RIFAMPICINA PARA PREVENIR CASOS DESPUÉS DE CONTACTO 

CON UNA PERSONA CON ENFERMEDAD MENINGOCÓCICA. 
 

Pregunta solicitada: En niños en contacto con casos con enfermedad meningocócica ¿Se debe administrar 

como quimioprofilaxis con azitromicina en comparación a rifampicina? 

 

Análisis de los componentes de la pregunta en formato PICO 

POBLACIÓN 

Pacientes en riesgo, contacto con casos y portadores faríngeos (Utilizado como evidencia 

indirecta) 

Contacto con casos 

 Contactos en la casa 

 Niños o estudiantes que asistieron al mismo jardín infantil o escuela 

 Personas que compartieron vaso con un caso 

 Personas que compartieron transporte (por ej. avión, barco, bus o auto) 

Portadores faríngeos 

Subgrupo: Niños 

INTERVENCIÓN 

Macrólidos 

 Azitromicina 

COMPARACIÓN 

Rifampicina 

DESENLACES 

Disminución de portadores faríngeos (Utilizado como evidencia indirecta)  

Disminución de casos; Efectos adversos. 

 

Pregunta sugerida por el equipo metodológico 

El equipo metodológico, tomando en cuenta consideraciones clínicas y la evidencia identificada 

para la pregunta sugerida, propone: 

● Utilizar el estimador del efecto de la población más amplia: Pacientes en riesgo (contacto 

con casos y portadores faríngeos), manteniendo la población original para la estimación 

del riesgo basal. 

● En relación a los desenlaces, estos no fueron definidos en la pregunta solicitada, y no se 

cuenta con un set de desenlaces principales (Core Outcomes Set - COS) aplicables a esta 

pregunta. En base al análisis de desenlaces utilizados en las guías y revisiones analizadas 

(Mortalidad, ocurrencia de infección por meningococo, efectos adversos, erradicación de 

portación faríngea, ocurrencia de recaída y recolonización, ocurrencia de cepas 

resistentes), y la opinión del equipo metodológico, en consulta con el experto clínico se 

seleccionó disminución de casos (desenlace sustituto: disminución de portadores) y 

efectos adversos. 
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Resumen de la evidencia identificada 

Se identificaron 3 revisiones sistemáticas entre los años 2005 a 2016 [1-3], las cuales incluyen un ensayo 

aleatorizado[4], publicado el año 1998. 

 

Tabla resumen de la evidencia identificada 

Revisión Sistemática 3 [1-3] 

Estudios primarios  1 ensayo aleatorizado [4] 

Ver resultados de “Link a la pregunta en L·OVE” en plataforma L·OVE  

 

Estimador del efecto 

Ninguna revisión sistemática identificada presentó la información como metaanálisis ni realizó 

evaluación de certeza de evidencia GRADE, por lo que hizo este proceso. 

 

Metanálisis 

Erradicación faríngea 

 
 

  

https://love.epistemonikos.org/#/diseases/meningococcal_disease/58f8ef8ce889a4beca2bd5b5/59766982f836314eea009500
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Tabla de Resumen de Resultados (Summary of Findings) 

AZITROMICINA VERSUS RIFAMPICINA PARA PREVENIR CASOS DESPUÉS DE CONTACTO CON UNA PERSONA CON ENFERMEDAD MENINGOCÓCICA. 

Pacientes Pacientes con contacto con una persona con enfermedad meningocócica 

Intervención Azitromicina 
Comparación Rifampicina 

Desenlaces 
Efecto relativo 
(IC 95%) 

Efecto absoluto* 
Certeza de 
la evidencia 
(GRADE) 

Mensajes clave en 
términos sencillos CON 

Rifampicina 
CON 

Azitromicina 
Diferencia 
 (IC 95%) 

Mortalidad 
-- 
1 estudio [4] 
(114 pacientes) 

La mortalidad no fue reportada por el estudio identificado. En base 
a otros estudios es probablemente un evento muy infrecuente. 

-- -- 

Casos de 
enfermedad 
meningocócic
a 

RR 1,02 
(0,92 a 1,13) 
 
1 estudio [4] 
(114  
pacientes) 

Alto riesgo (por ej. niños en contacto con un caso en su domicilio) 

⊕⊕◯◯1,2 
Baja 

Azitromicina y 
rifampicina podrían 

tener un efecto similar 
en la prevención de 

casos de enfermedad 
meningocócica 

110 por 100.000 112 por 100.000 
2 pacientes más  

(9 menos a 14 más) 

Riesgo moderado (por ej. niños en contacto con un caso  en jardín 
infantil o colegio) 

20 por 100.000 20 por 100.000 
0 pacientes  

(2 menos a 3 más) 

Riesgo bajo (Personas expuestas en vía pública o locomoción 
colectiva 

4 por 100.000 
4 por  

100.000 
0 pacientes por 1000  

(0 a 1 más) 

Efectos 
adversos 

-- 
El estudio reporta que no hubo diferencias en la tasa de efectos 

adversos moderados a severos. 
⊕⊕◯◯3 

Baja 

Azitromicina y 
rifampicina podrían 

asociarse a una tasa de 
eventos adversos 

similar, pero la certeza 
de la evidencia es baja. 

IC: Intervalo de confianza del 95%. 
RR: Riesgo relativo. 
GRADE: grados de evidencia del GRADE Working Group (ver más adelante). 
*Los riesgos CON rifampicina están basados en un estudio [5]. En el caso de riesgo alto (niños en contacto en el hogar) se reportó que de 5112 niños expuestos a un 
niño afectado, 33 contrajeron la enfermedad (tasa de ataque 0,645%) sin profilaxis efectiva. En el riesgo moderado (niños en contacto en jardín infantil o colegio) de 
18,160 personas expuestas, 18 contrajeron la enfermedad (tasa de ataque de 0,099%). Finalmente, no se encontró información sobre el riesgo en el grupo con bajo 
riesgo (personas en contacto en transporte público, o personas que compartieron el vaso con un contacto), por lo que se utilizó un valor hipotético de un 20% del 
riesgo que presenta el grupo de riesgo moderado. Estimando un RR 0,17 de rifampicina vs placebo [3], la estimación del riesgo en pacientes que reciben profilaxis 
con rifampicina, en el de riesgo alto es de 0,11%, en el de riesgo moderado de 0,02% y en el de riesgo bajo de 0,004%. El riesgo CON cefalosporinas (y su intervalo 
de confianza) está calculado a partir del efecto relativo (y su intervalo de confianza). 
1 Se disminuyó un nivel de certeza de evidencia por riesgo de sesgo del ensayo aleatorizado. Los pacientes e investigadores no fueron ciegos y se desconoce si hubo 
ocultamiento de secuencia de aleatorización. 
2 Se disminuyó en un nivel de certeza de evidencia por tratarse de evidencia indirecta, ya que el efecto relativo corresponde al desenlace sustituto “erradicación 
faríngea”. Además, existe incertidumbre en la estimación del riesgo basal, el cual proviene de un estudio con limitaciones. Además, el grueso del riesgo se observó 
en niños que estuvieron en contacto con otros niños, o en las madres de niños enfermos  
3 Se disminuyó dos niveles la certeza de evidencia por indirecto ya que se infirió los efectos adversos presentados en otras poblaciones diferentes a la que tiene por 
objetivo esta tabla, ya que en los ensayos aleatorizados incluidos, no hubo eventos (efectos adversos moderados o severos) en ninguno de los dos grupos. 

Fecha de elaboración de la tabla: 28 de Julio de 2017 
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PREGUNTA 3 - CEFIXIMA PARA PARA PREVENIR CASOS DESPUÉS DE CONTACTO CON UNA PERSONA 

CON ENFERMEDAD MENINGOCÓCICA 
 

Pregunta solicitada: En población general, ¿Uso de cefixima en comparación a otros antibióticos como 

quimioprofilaxis de los contactos de enfermos de enfermedad Meningocócica? 

 

Análisis de los componentes de la pregunta en formato PICO 

POBLACIÓN 

Pacientes en riesgo, contacto con casos y portadores faríngeos (Utilizado como evidencia 

indirecta) 

Contacto con casos 

 Contactos en la casa 

 Niños o estudiantes que asistieron al mismo jardín infantil o escuela 

 Personas que compartieron vaso con un caso 

 Personas que compartieron transporte (por ej. avión, barco, bus o auto) 

Portadores faríngeos 

INTERVENCIÓN 

Cualquier antibiótico 

Cefalosporinas de tercera generación 

 Cefixime 

COMPARACIÓN 

Cualquier antibiótico 

 Rifampicina 

DESENLACES 

Disminución de portadores faríngeos (Utilizado como evidencia indirecta)  

Disminución de casos. 

Efectos adversos. 

 

Pregunta sugerida por el equipo metodológico 

El equipo metodológico, tomando en cuenta consideraciones clínicas y la evidencia identificada 

para la pregunta sugerida, propone: 

 Utilizar el estimador del efecto de la población más amplia: Pacientes en riesgo (contacto 

con casos y portadores faríngeos), manteniendo la población original para la estimación 

del riesgo basal. 

 En relación a los desenlaces, estos no fueron definidos en la pregunta solicitada, y no se 

cuenta con un set de desenlaces principales (Core Outcomes Set - COS) aplicables a esta 

pregunta. En base al análisis de desenlaces utilizados en las guías y revisiones analizadas 

(Mortalidad, ocurrencia de infección por meningococo, efectos adversos, erradicación de 

portación faríngea, ocurrencia de recaída y recolonización, ocurrencia de cepas 

resistentes), y la opinión del equipo metodológico, en consulta con el experto clínico se 
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seleccionó disminución de casos (desenlace sustituto: disminución de portadores) y 

efectos adversos 

 

Resumen de la evidencia identificada 

Mediante la revisión de guías clínicas pertinentes se identificaron 2 estudios primarios, no incluidos en 

ninguna revisión sistemática, evaluando otra cefalosporina de tercera generación (cefexime). Uno de ellos 

corresponde a un ensayo controlado aleatorizado. 

 

Tabla resumen de la evidencia identificada 

Revisión Sistemática 0 

Estudios primarios  2 estudios (1 aleatorizado [1]) 

Ver resultados de “Link a la pregunta en L·OVE” en plataforma L·OVE  

 

Estimador del efecto 

No se identificó ninguna revisión sistemática por lo que se analizaron directamente los datos del estudio 

primario. 

 

Metanálisis 

Erradicación faríngea 

 
 

 

 

  

https://love.epistemonikos.org/#/diseases/meningococcal_disease/58f8ef8ce889a4beca2bd5b5/5976f17c94b620429decb795
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Tabla de Resumen de Resultados (Summary of Findings) 

CEFIXIMA VERSUS RIFAMPICINA PARA PREVENIR CASOS DESPUÉS DE CONTACTO CON UNA PERSONA CON ENFERMEDAD MENINGOCÓCICA 

Pacientes Pacientes en contacto con una persona con enfermedad meningocócica 

Intervención Cefixima 
Comparación Rifampicina 

Desenlaces 
Efecto relativo 
(IC 95%) 

Efecto absoluto estimado* Certeza de la 
evidencia 
(GRADE) 

Mensajes clave en 
términos sencillos CON 

rifampicina 
CON 

cefixima 
Diferencia 
 (IC 95%) 

Mortalidad 
-- 
1 ensayo [1] 
(247 pacientes)  

No hubo muertes en ninguno de los dos grupos -- -- 

Casos de 
enfermedad 
meningocócica 
(calculado a partir de 
erradicación de 
portación faríngea) 
 
 

RR 6,76  
(1,63 a 28,09) 
 
1 estudios [1] 
(247 pacientes) 

Alto riesgo  
(por ej. niños en contacto con un caso en su domicilio) 

⊕⊕◯◯1,2 
Baja 

Cefixima podría ser 
menos efectiva que 

rifampicina en reducir el 
número de casos de 

enfermedad 
meningocócica, pero la 
certeza de la evidencia 

es baja. 

110 por 100.000 744 por 100.000 
634 más  

por 100.000 
 (69 a 2980 más) 

Riesgo moderado 
(por ej. niños en contacto con un caso  en jardín infantil o 

colegio) 

20 por 100.000 135 por 100.000 
115 más  

por 100.000 
(13 a 542 más) 

Riesgo bajo 
(Personas expuestas en vía pública o locomoción colectiva 

4  
por 100.000 

27 por  
100.000 

23 más 
por 100.000 

(3 a 108 más) 

Efectos adversos** 

 
El ensayo aleatorizado no señaló el total de pacientes que reportó eventos 
adversos, pero hubo una mayor incidencia de  náuseas, dolor abdominal, 

deposiciones blandas y diarrea en el grupo con cefixima 

⊕⊕◯◯2,3 
Baja 

Cefexime podría 
asociarse a más efectos 

adversos que 
rifampicina, pero la 

certeza de la evidencia 
es baja. 

IC = Intervalo de confianza del 95%. 
RR = Riesgo relativo. 
GRADE: grados de evidencia del GRADE Working Group 
*Los riesgos CON rifampicina están basados en un estudio [3]. En el caso de riesgo alto (niños en contacto en el hogar) se reportó que de 5112 niños expuestos a un 
niño afectado, 33 contrajeron la enfermedad (tasa de ataque 0,645%) sin profilaxis efectiva. En el riesgo moderado (niños en contacto en jardín infantil o colegio) de 
18,160 personas expuestas, 18 contrajeron la enfermedad (tasa de ataque de 0,099%). Finalmente, no se encontró información sobre el riesgo en el grupo con bajo 
riesgo (personas en contacto en transporte público, o personas que compartieron el vaso con un contacto), por lo que se utilizó un valor hipotético de un 20% del 
riesgo que presenta el grupo de riesgo moderado. Estimando un RR 0,17 de rifampicina vs placebo [4], la estimación del riesgo en pacientes que reciben profilaxis con 
rifampicina, en el de riesgo alto es de 0,11%, en el de riesgo moderado de 0,02% y en el de riesgo bajo de 0,004%. El riesgo CON cefixima (y su intervalo de confianza) 
está calculado a partir del efecto relativo (y su intervalo de confianza). 
1 Se disminuyó un nivel la certeza de la evidencia por riesgo de sesgo de los ensayos aleatorizados. Este no describió la forma de aleatorización. 
2 Se disminuyó en un nivel de certeza de evidencia por tratarse de evidencia indirecta, ya que el efecto relativo corresponde al desenlace sustituto “erradicación 
faríngea”. Además, existe incertidumbre en la estimación del riesgo basal, el cual proviene de un estudio con limitaciones. Además, el grueso del riesgo se observó en 
niños que estuvieron en contacto con otros niños, o en las madres de niños enfermos  
3 Se disminuyó un nivel de certeza de evidencia por imprecisión debido a la baja cantidad de eventos en ambos grupos. 

Fecha de elaboración de la tabla: 28 de Octubre de 2017 
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PREGUNTA 4 - CIPROFLOXACINO ARA PARA PREVENIR CASOS DESPUÉS DE CONTACTO CON UNA 

PERSONA CON ENFERMEDAD MENINGOCÓCICA 
 

Pregunta solicitada: En población general ¿Uso de ciprofloxacino en comparación a otros antibióticos 

como quimioprofilaxis de los contactos de enfermos de enfermedad Meningocócica? 

 

Análisis de los componentes de la pregunta en formato PICO 

POBLACIÓN 

Pacientes en riesgo, contacto con casos y portadores faríngeos (Utilizado como evidencia 

indirecta) 

Contacto con casos 

 Contactos en la casa 

 Niños o estudiantes que asistieron al mismo jardín infantil o escuela 

 Personas que compartieron vaso con un caso 

 Personas que compartieron transporte (por ej. avión, barco, bus o auto) 

Portadores faríngeos 

INTERVENCIÓN 

Cualquier antibiótico 

Quinolona 

 Ciprofloxacino 

COMPARACIÓN 

Cualquier antibiótico 

 Rifampicina 

DESENLACES 

Disminución de portadores faríngeos (Utilizado como evidencia indirecta)  Disminución 

de casos. 

Efectos adversos. 

 

Pregunta sugerida por el equipo metodológico 

El equipo metodológico, tomando en cuenta consideraciones clínicas y la evidencia identificada 

para la pregunta sugerida, propone: 

 Utilizar el estimador del efecto de la población más amplia: Pacientes en riesgo (contacto 

con casos y portadores faríngeos), manteniendo la población original para la estimación 

del riesgo basal. 

 En relación a los desenlaces, estos no fueron definidos en la pregunta solicitada, y no se 

cuenta con un set de desenlaces principales (Core Outcomes Set - COS) aplicables a esta 

pregunta. En base al análisis de desenlaces utilizados en las guías y revisiones analizadas 

(mortalidad, ocurrencia de infección por meningococo, efectos adversos, erradicación de 

portación faríngea, ocurrencia de recaída y recolonización, ocurrencia de cepas 

resistentes), y la opinión del equipo metodológico, en consulta con el experto clínico se 
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seleccionó disminución de casos (desenlace sustituto: disminución de portadores) y 

efectos adversos. 

 

Resumen de la evidencia identificada 

Se identificaron 2 revisiones sistemáticas (reportadas en 3 referencias), las cuales incluyen 2 ensayos 

controlados aleatorizados. 

Tabla resumen de la evidencia identificada 

Revisión Sistemática 2 [1-3] 

Estudios primarios  2 ensayos aleatorizados [4-5] 

Ver resultados de “Link a la pregunta en L·OVE” en plataforma L·OVE  

 

Estimador del efecto 

Existe una revisión sistemática [1] que incluye todos los ensayos de la matriz (Ciprofloxacino versus 

rifampicina para prevención de casos secundarios después de contacto con persona con enfermedad 

meningocócica), por lo que se decidió reutilizar su metanálisis. 

 

Metanálisis 

Falla en erradicación faríngea  

 
 

Efectos adversos 

 
 

 

 

 

 

 

https://love.epistemonikos.org/#/diseases/meningococcal_disease/58f8ef8ce889a4beca2bd5b5/5976693f524e8acff5e30979
http://www.epistemonikos.org/matrixes/59f8989e6ec0d60ee7676b82
http://www.epistemonikos.org/matrixes/59f8989e6ec0d60ee7676b82
http://www.epistemonikos.org/matrixes/59f8989e6ec0d60ee7676b82
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Tabla de Resumen de Resultados (Summary of Findings) 

CIPROFLOXACINO VERSUS RIFAMPICINA PARA PREVENIR CASOS DESPUÉS DE CONTACTO CON UNA PERSONA CON ENFERMEDAD MENINGOCÓCICA 

Pacientes Pacientes en contacto con una persona con enfermedad meningocócica 

Intervención Ciprofloxacino 
Comparación Rifampicina 

Desenlaces 
Efecto relativo 
(IC 95%) 

Efecto absoluto estimado* Certeza de 
la 

evidencia 
(GRADE) 

Mensajes clave en 
términos sencillos CON 

rifampicina 
CON 

ciprofloxacino 
Diferencia 
 (IC 95%) 

Mortalidad 
1 estudio [4] 
(1547 
pacientes)  

Hubo una muerte en el grupo rifampicina y ninguna en 
el grupo de ciprofloxacino. No fue relacionada a 

meningococo. 
-- -- 

Casos de 
enfermedad 
meningocócica 
(calculado a partir 
de erradicación 
de portación 
faríngea) 
 
 

RR 0,34  
(0,11 a 1,04) 
 
2 estudios [4-5] 
(218 pacientes) 

Alto riesgo  (por ej. niños en contacto con un caso en 
su domicilio) 

⊕⊕◯◯
1,2 

Baja 

Ciprofloxacino 
comparado con 

rifampicina podría 
disminuir el número de 
casos de enfermedad 

meningocócica, pero la 
certeza de la evidencia 

es baja. 

110 por 
100.000 

37  
por 100.000 

73 menos 
por 100.000 

(98 menos a 2 más) 

Riesgo moderado (por ej. niños en contacto con un 
caso  en jardín infantil o colegio) 

20 por 
100.000 

7  
por 100.000 

13 menos  
por 100.000 

(0 a 18 menos) 

Riesgo bajo (Personas expuestas en vía pública o 
locomoción colectiva 

4 por 
100.000 

1 por  
100.000 

3 menos 
por 100.000 

(0 a 4 menos) 

Efectos adversos 

RR 0,75 
(0,36 a 1,56) 
 
2 estudios [4-5] 
(1598 
pacientes) 

2035 por 
100.000 

1526 por  
100.000 

509 menos  
por 100.000 

(1303 menos a 1140 
más) 

⊕⊕◯◯
1,3 

Baja 

Ciprofloxacino podría 
asociarse a menos 

efectos adversos que 
rifampicina, pero la 

certeza de la evidencia 
es baja 

IC = Intervalo de confianza del 95%. 
RR = Riesgo relativo. 
GRADE: grados de evidencia del GRADE Working Group  
*Los riesgos CON rifampicina están basados en un estudio [6]. En el caso de riesgo alto (niños en contacto en el hogar) se reportó que entre 5112 niños expuestos a un 
niño afectado, 33 contrajeron la enfermedad (tasa de ataque 0,645%) sin profilaxis efectiva. En el riesgo moderado (niños en contacto en jardín infantil o colegio) de 
18,160 personas expuestas, 18 contrajeron la enfermedad (tasa de ataque de 0,099%). Finalmente, no se encontró información sobre el riesgo en el grupo con bajo 
riesgo (personas en contacto en transporte público, o personas que compartieron el vaso con un contacto), por lo que se utilizó un valor hipotético de un 20% del riesgo 
que presenta el grupo de riesgo moderado. Estimando un RR 0,17 de rifampicina vs placebo [1], la estimación del riesgo en pacientes que reciben profilaxis con 
rifampicina, en el de riesgo alto es de 0,11%, en el de riesgo moderado de 0,02% y en el de riesgo bajo de 0,004%. El riesgo CON ciprofloxacino (y su intervalo de 
confianza) está calculado a partir del efecto relativo (y su intervalo de confianza). 
1 Se disminuyó un nivel la certeza de la evidencia por riesgo de sesgo de los ensayos aleatorizados. En un ensayo (Cuevas 1995) no no describió la forma de 
aleatorización y no fue ciego. Otro ensayo [5] la secuencia de aleatorización presenta alto riesgo de sesgo y no fue ciego. 
2 Se disminuyó en un nivel de certeza de evidencia por tratarse de evidencia indirecta, ya que el efecto relativo corresponde al desenlace sustituto “erradicación 
faríngea”. Además, existe incertidumbre en la estimación del riesgo basal, el cual proviene de un estudio con limitaciones. Además, el grueso del riesgo se observó en 
niños que estuvieron en contacto con otros niños, o en las madres de niños enfermos  
3 Se disminuyó un nivel de certeza de evidencia por imprecisión porque a cada extremo del intervalo de confianza involucra una decisión diferente. 

Fecha de elaboración de la tabla: 29 de Octubre de 2017 
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PREGUNTA 5  
 

Pregunta solicitada: ¿Debería usarse Cultivo nasofaríngeo vs. no hacer cultivo en niños y adultos en 

contacto con casos con Enfermedad Meningocócica? 

 

Resumen de la evidencia identificada 

No se encontraron revisiones sistemáticas que respondieran la pregunta. Se extendió la búsqueda a través 

de guías clínicas o síntesis amplia, pero tampoco se encontró ningún estudio pertinente. 

 

Tabla resumen de la evidencia identificada 

No aplica 

 

Estimador del efecto 

No aplica 

 

Metanálisis  

No aplica 

 

Tabla de Resumen de Resultados (Summary of Findings) 

No aplica 

 

Referencias 

No aplica 

 

  



 

23 
 

PREGUNTA 6.- PUNCIÓN LUMBAR EN SOSPECHA DE ENFERMEDAD MENINGOCÓCICA SIN SIGNOS DE 

MENINGITIS 
 

Pregunta solicitada: En niños y adultos con sospecha de Enfermedad Meningocócica como manejo inicial, 

¿Se debe tomar punción lumbar para descartar compromiso meníngeo en comparación a hacerlo sólo en 

casos con semiología sugerente de compromiso meníngeo? 

 

Análisis de los componentes de la pregunta en formato PICO 

POBLACIÓN 

Sospecha de enfermedad Meningocócica 

 Sospecha de sepsis por meningococo (NO sospecha de meningitis) 

INTERVENCIÓN 

Realizar punción lumbar  

COMPARACIÓN 

No realizar punción lumbar 

DESENLACES 

Mortalidad, secuelas, complicaciones de la punción lumbar (Utilizado como evidencia indirecta) 

 

Pregunta sugerida por el equipo metodológico 

El equipo metodológico, tomando en cuenta consideraciones clínicas y la evidencia identificada 

para la pregunta sugerida, propone mantener la pregunta. 
 

Resumen de la evidencia identificada 

No se encontraron revisiones sistemáticas respondiendo esta pregunta. Se identificó un estudio primario 

no aleatorizado en niños, no incluido en ninguna revisión sistemática.  

 

Tabla resumen de la evidencia identificada 

Revisión Sistemática No encontradas 

Estudios primarios  
Ensayos clínicos aleatorizados=0  
otros diseños=1 [1] 

Ver resultados de “Link a la pregunta en L·OVE” en plataforma L·OVE  

 

Estimador del efecto 

Debido a la ausencia de revisiones sistemáticas y a la imposibilidad de calcular un estimador del efecto, 

se decidió preparar un resumen narrativo de los diferentes desenlaces seleccionados. 

 

Metanálisis 

No aplica 

 

  

https://love.epistemonikos.org/#/diseases/meningococcal_disease/59118877fc86927f7625d177/597ae09454f1b27b417a544b
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Tabla de Resumen de Resultados (Summary of Findings) 

PUNCIÓN LUMBAR EN SOSPECHA DE ENFERMEDAD MENINGOCÓCICA SIN SIGNOS DE MENINGITIS 

Pacientes Niños con sospecha de sepsis por meningococo (sin clínica sugerente de meningitis) 

Intervención Realización de punción lumbar 
Comparación No realización de punción lumbar 

Desenlaces 
Efecto 
relativo 

Efecto  
Certeza de 
la evidencia 
(GRADE) 

Mensajes clave en términos 
sencillos 

Mortalidad 
 

-- 
 
1 estudio 

No hubo ninguna muerte en 43 niños 
con sospecha de sepsis meningocócica 
sin signos de compromiso de sistema 

nerviosos central en quienes no se 
realizó una punción lumbar. 

⊕◯◯◯1,2 

Muy baja 

Prescindir de la punción lumbar podría 
no aumentar la mortalidad en 

pacientes con sospecha de 
enfermedad meningocócica sin signos 

de meningitis, pero la certeza de la 
evidencia es muy baja. 

Secuelas 
 

-- 
1 estudio 

No hubo ninguna secuela en 43 niños 
con sospecha de sepsis meningocócica 
sin signos de compromiso de sistema 

nerviosos central en quienes no se 
realizó una punción lumbar. 

⊕◯◯◯1,2 

Muy baja  

Prescindir de la punción lumbar podría 
no aumentar el riesgo de secuelas en 

pacientes con sospecha de 
enfermedad meningocócica sin signos 

de meningitis, pero la certeza de la 
evidencia es muy baja. 

Complicaciones de 
la punción lumbar 

-- No reportadas en el estudio. -- 
Las complicaciones de la punción 
lumbar no fueron medidas en el 

estudio. 

GRADE: grados de evidencia del GRADE Working Group. 
1 Estudio observacional retrospectivo. 
2 Imprecisión: estudio con pequeño número de pacientes. 

Fecha de elaboración de la tabla: 30 de Octubre de 2017 

 

Referencias 
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PREGUNTA 7  
 

Pregunta solicitada: En niños y adultos con sospecha de Enfermedad Meningocócica ¿Se debe tomar 

hemocultivo previo al inicio de tratamiento? 

 

Resumen de la evidencia identificada 

No se encontraron revisiones sistemáticas que respondieran la pregunta. Se extendió la búsqueda a través 

de guías clínicas o síntesis amplia, pero tampoco se encontró ningún estudio pertinente. 

 

Tabla resumen de la evidencia identificada 

No aplica 

 

Estimador del efecto 

No aplica 

 

Metanálisis  

No aplica 

 

Tabla de Resumen de Resultados (Summary of Findings) 

No aplica 

 

Referencias 

No aplica 

  



 

26 
 

PREGUNTA 8  
 

Pregunta solicitada: En niños y adultos con sospecha de Enfermedad Meningocócica ¿Debería usarse 

aislamiento de gotitas en pieza individual comparado con aislamiento de gotitas solamente?  

 

Resumen de la evidencia identificada 

No se encontraron revisiones sistemáticas que respondieran la pregunta. Se extendió la búsqueda a través 

de guías clínicas o síntesis amplia, pero tampoco se encontró ningún estudio pertinente. 

 

Tabla resumen de la evidencia identificada 

No aplica 

 

Estimador del efecto 

No aplica 

 

Metanálisis  

No aplica 

 

Tabla de Resumen de Resultados (Summary of Findings) 

No aplica 

 

Referencias 

No aplica 
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PREGUNTA 9.- ADMINISTRACIÓN PRECOZ DE ANTIBIÓTICOS PARENTERALES ANTE SOSPECHA DE 

ENFERMEDAD MENINGOCÓCICA 
 

Pregunta solicitada: En niños y adultos con sospecha de enfermedad meningocócica ¿Se debe administrar 

precozmente el antibiótico ceftriaxona (hasta 3 primeras horas desde la sospecha) en comparación a 

administrarlo tardíamente (más de 3 horas desde la sospecha)? 

 

Análisis de los componentes de la pregunta en formato PICO 

POBLACIÓN 

Pacientes con sospecha de enfermedad meningocócica 

INTERVENCIÓN 

Administración precoz del antibiótico 

Administración pre-hospitalaria 

Administración en las primeras 3 horas 

Antibiótico (cualquiera) 

Antibiótico oral 

Antibiótico parenteral 

 Ceftriaxona 

COMPARACIÓN 

Administración menos precoz 

Administración después de las primeras 3 horas 

DESENLACE (OUTCOME) 

Mortalidad y complicaciones 

 

Pregunta sugerida por el equipo metodológico 

El equipo metodológico, tomando en cuenta consideraciones clínicas y la evidencia identificada 

para la pregunta sugerida, propone m ampliar la intervención a cualquier intervención orientada 

a administrar el antibiótico precozmente, y a cualquier tipo de antibiótico. 

 

En relación a los desenlaces, estos no fueron definidos en la pregunta solicitada, y no se cuenta 

con un set de desenlaces principales (Core Outcomes Set - COS) aplicables a esta pregunta. Se 

seleccionó aquel utilizado en las guías y revisiones analizadas (mortalidad). 

 

Resumen de la evidencia identificada 

No se encontró evidencia directa para responder la pregunta solicitada. Se extendió la búsqueda a 

preguntas más amplias, encontrando dos revisiones sistemáticas (la más reciente de 2017) que incluyen 

14 estudios pertinentes [3-16], de los cuales ninguno corresponde a un ensayo controlado aleatorizado.  
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Tabla resumen de la evidencia identificada 

Revisión Sistemática 2 [1-2] 

Estudios primarios  
14 [3-16]. Ninguno corresponde a un ensayo 
aleatorizado. 

Ver resultados de “Link a la pregunta en L·OVE” en plataforma L·OVE  

 

Estimador del efecto 

Se realizó un análisis de la matriz de evidencia. Ver evidencia identificada en: Administración 

prehospitalaria de los antibióticos en pacientes con sospecha de enfermedad meningocócica. 

Si bien existe una revisión sistemática Cochrane de 2017, ésta identificó sólo un estudio no aleatorizado1 

que compara 2 antibióticos en el ámbito pre-hospitalario, y no identificó ningún estudio aleatorizado o no 

aleatorizado respondiendo la pregunta de interés.  

 

Por lo tanto, la matriz de la pregunta específica sobre antibióticos parenterales precoces versus tardíos es 

la siguiente: Administración prehospitalaria de los antibióticos parenterales en pacientes con sospecha de 

enfermedad meningocócica 

 

Metanálisis 

Si bien existe una revisión sistemática que incluye el total de los estudios pertinentes, está no realizó un 

metanálisis por la alta tasa de heterogeneidad. Si bien esta postura es válida, también existen posturas 

según las cuales un metanálisis puede ser realizado en estas condiciones, por lo que procedimos a hacerlo. 

 

 
 

 

  

                                                           
1  Estudio experimental en el cual los participantes fueron asignados a la intervención utilizando métodos no aleatorios 
(definición grupo Cochrane EPOC). 

https://love.epistemonikos.org/#/diseases/meningococcal_disease/58f8efc6e7598007d0af8dce/5918ffd942db35fb11637cf4
http://www.epistemonikos.org/matrixes/59726b167db23a2aeb87dee9
http://www.epistemonikos.org/matrixes/59726b167db23a2aeb87dee9
http://www.epistemonikos.org/matrixes/598323326ec0d65f5b4e8466
http://www.epistemonikos.org/matrixes/598323326ec0d65f5b4e8466
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Tabla de Resumen de Resultados (Summary of Findings) 

ADMINISTRACIÓN PRECOZ DE ANTIBIÓTICOS ANTE SOSPECHA DE ENFERMEDAD MENINGOCÓCICA 

Pacientes Adultos o niños con sospecha de enfermedad meningocócica  

Intervención Antibióticos parenterales precoces (prehospitalarios) 
Comparación Antibióticos parenterales más tardíos (intrahospitalarios) 

Desenlaces 
Efecto relativo 

(IC 95%) 

Efecto absoluto estimado* Certeza de la 
evidencia 
(GRADE) 

Mensajes clave en 
términos sencillos SIN 

ATB precoz 
CON 

ATB precoz 
Diferencia 
 (IC 95%) 

Mortalidad 

RR 0,6  
(0,36 a 0,99) 
-- 
14 estudios 
4656 pacientes 
[3-16]  

74 por 1000 45 por 1000 
29 menos 

(1 a 47 
menos) 

⊕⊕◯◯1 
Baja 

El uso de antibióticos 
precoces podría 

disminuir la mortalidad.  

RR: Riesgo relativo. 
IC: Intervalo de confianza del 95% 
GRADE: grados de evidencia del GRADE Working Group  
1 Los estudios corresponden a estudios observacionales. 

 

Fecha de elaboración de la tabla: 18 de Agosto 2017 
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PREGUNTA 10.- ADMINISTRACIÓN PRECOZ DE ANTIBIÓTICOS PARENTERALES ANTE SOSPECHA DE 

ENFERMEDAD MENINGOCÓCICA 
 

Pregunta solicitada: En niños y adultos con sospecha de enfermedad meningocócica ¿Se debe administrar 

precozmente aporte de volumen con Cristaloides en comparación a no usar precozmente? 

 

Análisis de los componentes de la pregunta en formato PICO 

POBLACIÓN 

Pacientes con sepsis (Utilizado como evidencia indirecta) 

 Pacientes con sospecha de enfermedad meningocócica 

             

INTERVENCIÓN 

Administración precoz de fluidos 

 Administración precoz de cristaloides 

 

COMPARACIÓN 

Administración menos precoz 

DESENLACE (OUTCOME) 

Mortalidad 

 

Pregunta sugerida por el equipo metodológico 

El equipo metodológico, tomando en cuenta consideraciones clínicas y la evidencia identificada 

para la pregunta sugerida, propone ampliar la intervención a administración precoz de fluidos 

 

En relación a los desenlaces, estos no fueron definidos en la pregunta solicitada, y no se cuenta 

con un set de desenlaces principales (Core Outcomes Set - COS) aplicables a esta pregunta. Se 

seleccionó de aquellos utilizados en las guías y estudios analizados (mortalidad, mortalidad 

hospitalaria, mortalidad en UCI, admisión a UCI, ventilación mecánica, tiempo  de hospitalización 

total, tiempo de hospitalización en UCI), en consulta con el equipo de expertos clínicos, 

incluyéndose sólo mortalidad total como desenlace crítico para la toma de decisión. 

 

Resumen de la evidencia identificada 

No se encontraron revisiones sistemáticas relevantes para responder la pregunta solicitada. 

Se extendió la búsqueda, encontrando dos estudios observacionales que no han sido incluidos en 

ninguna revisión sistemática. 

 

Tabla resumen de la evidencia identificada 

Revisión Sistemática 0 

Estudios primarios  2 estudios observacionales 
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Estimador del efecto 

Se obtuvo el estimador del efecto de uno de los estudios observacionales, de mayor tamaño muestral. La 

inclusión del segundo estudio, del mismo autor y con metodología similar no llevaría a cambios en la 

certeza de la evidencia, ni a cambios sustantivos en la magnitud del efecto. Por otra parte, muy 

probablemente existe sobreposición de pacientes en ambos reportes). 

 

Tabla de Resumen de Resultados (Summary of Findings) 

APORTE PRECOZ DE CRISTALOIDES ANTE LA SOSPECHA DE ENFERMEDAD MENINGOCÓCICA 

Pacientes Sospecha de enfermedad meningocócica (extrapolado de sepsis de cualquier causa) 

Intervención Administración precoz de cristaloides (< a 30 minutos) 
Comparación Administración menos precoz (> a 30 min) 

Desenlaces 
Efecto relativo 

(IC 95%) 

Efecto absoluto estimado* 
Certeza de 

la evidencia 
(GRADE) 

Mensajes clave en 
términos sencillos 

SIN 
administración  

precoz 

CON 
administración 

precoz 

Diferencia 
(IC 95%) 

Mortalidad 

OR 0,74  
(0,62 a 0,87)  
 
1 estudio [1]**5.336 
pacientes 

178 por 1000 138 por 1000 
40 menos  
(19 a 60) 

⊕⊕⊕◯1 
Moderado 

La administración 
precoz de cristaloides 

probablemente 
disminuye la 
mortalidad.  

IC: Intervalo de confianza del 95%. 
RR: Riesgo relativo. 
GRADE: grados de evidencia del GRADE Working Group  
*Los riesgos SIN administración precoz están basados en los riesgos del grupo control en los estudios. El riesgo CON administración precoz (y su intervalo de 
confianza) está calculado a partir del efecto relativo (y su intervalo de confianza). 
** Estudio observacional 
1 Se aumentó un nivel de certeza de evidencia por existir un gradiente dosis-respuesta, en el que a mayor tiempo mayor mortalidad. 

Fecha de elaboración de la tabla: 4 de Agosto de 2017 

 

Referencias 

1. Leisman DE, Goldman C, Doerfler ME, Masick KD, Dries S, Hamilton E, Narasimhan M, Zaidi G, 

D'Amore JA, D'Angelo JK. Patterns and Outcomes Associated With Timeliness of Initial Crystalloid 

Resuscitation in a Prospective Sepsis and Septic Shock Cohort. Critical care medicine. 2017 

2. Leisman D, Wie B, Doerfler M, Bianculli A, Ward MF, Akerman M, D'Angelo JK, Zemmel D'Amore 

JA. Association of Fluid Resuscitation Initiation Within 30 Minutes of Severe Sepsis and Septic 

Shock Recognition With Reduced Mortality and Length of Stay. Annals of emergency medicine. 

2016;68(3):298-311. 

 

 

  



 

33 
 

PREGUNTA 11.- CORTICOIDES PARA MENINGITIS MENINGOCÓCICA 
 

Pregunta solicitada: En niños y adultos con Enfermedad Meningocócica que desarrollan Meningitis ¿Se 

debe administrar corticoides en comparación a no usar? 

 

Análisis de los componentes de la pregunta en formato PICO 

POBLACIÓN 

Pacientes con enfermedad meningocócica 

 Meningitis por meningococo 

 Meningococcemia 

Meningitis 

Meningitis aguda 

Meningitis aguda bacteriana (Utilizado como evidencia indirecta) 

 Meningitis por Neisseria Meningitidis 

 Meningitis por Haemophilus Influenzae 

 Meningitis por Streptococcus Pneumoniae 

Meningitis aguda viral         

INTERVENCIÓN 

Corticoides 

COMPARACIÓN 

No uso de corticoides 

DESENLACES 

Mortalidad, secuelas neurológicas, pérdida auditiva, efectos adversos. 

 

Selección de los desenlaces 

Estos no fueron definidos en la pregunta solicitada, y no se cuenta con un set de desenlaces 

principales (Core Outcomes Set - COS) aplicables a esta pregunta. En base al análisis de desenlaces 

utilizados en las guías y revisiones analizadas, y la opinión del equipo metodológico en consulta 

con el experto clínico se seleccionó mortalidad, secuelas neurológicas y pérdida auditiva. 

 

Resumen de la evidencia identificada 

Se encontraron 3 revisiones sistemáticas (más reciente: 2015), incluyendo 13 ensayos aleatorizados. 

 

Tabla resumen de la evidencia identificada (Evidencia indirecta) 

Revisión Sistemática 3 [1-3] 

Estudios primarios  13 ensayos aleatorizados [4-16] 

Ver resultados de “Link a la pregunta en L·OVE” en plataforma L·OVE  

 

  

https://love.epistemonikos.org/#/diseases/meningococcal_disease/591102bf859ea37a7ff06f77/591181c83d561cd9055e2acd
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Estimador del efecto 

Se realizó un análisis de la matriz de evidencia Corticoides para la meningitis meningocócica, la cual incluye 

una revisión sistemática Cochrane de 2015 que contiene el total de los estudios en la matriz, por lo que 

se utilizó el estimador entregado por ésta. 

 

Dado que la revisión Cochrane aborda una pregunta más amplia (Corticoides para la meningitis aguda 

bacteriana [de cualquier etiología]), el análisis de meningitis meningocócica corresponde a un análisis de 

subgrupo.  

 

En el desenlace mortalidad se decidió reutilizar el estimador del subgrupo entregado por la revisión 

sistemática. 

 

Para los desenlaces secuelas neurológicas y pérdida auditiva, la revisión Cochrane no llevó a cabo un 

análisis de subgrupo, por lo que se decidió realizar dos aproximaciones y optar por la que entrega una 

mayor certeza de evidencia 

1- Uso de evidencia indirecta, mediante el estimador de efecto de corticoides para la meningitis 

aguda bacteriana [de cualquier etiología]. 

2- Rehacer el metanálisis de evidencia directa. 

 

Ambas opciones resultaron en evidencia de certeza baja (evidencia indirecta: -1 por riesgo de sesgo y -1 

por evidencia indirecta; evidencia directa: -1 por riesgo de sesgo y -1 por imprecisión).  Se optó por la 

evidencia directa, ya que la incorporación de evidencia indirecta no parece aportar a la toma de decisión. 

 

Metanálisis 

 

Mortalidad  

 

 

https://www.epistemonikos.org/es/matrixes/5963e8317aaac82ec8a25653
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Secuelas (evidencia directa) 

 
 

Pérdida auditiva (evidencia indirecta) 
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Secuelas neurológicas a largo plazo  (evidencia indirecta) [1] 

 
 

Efectos adversos 
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Tabla de Resumen de Resultados (Summary of Findings) 

CORTICOIDES PARA MENINGITIS POR MENINGOCOCO 

Pacientes Pacientes con meningitis por Neisseria meningitidis 

Intervención Corticoides 
Comparación Placebo o no uso de corticoides 

Desenlaces 
Efecto relativo 
(IC 95%) 

Efecto absoluto estimado* Certeza de 
la 
evidencia 
(GRADE) 

Mensajes clave en términos 
sencillos SIN 

corticoides 
CON 

corticoides 
Diferencia 
(IC 95%) 

Mortalidad 

RR 0,71  
(0,35 a 1,46) 
 
13 ensayos [4-
16] 
(618 pacientes) 

52 por 1000 37 por 1000 

15 menos por 
1000 

(34 menos a 24 
más) 

⊕⊕◯◯1,2 
Baja 

Los corticoides podrían no 
disminuir la mortalidad en la 

meningitis meningocócica, pero 
la certeza de la evidencia es 

baja. 

Secuelas 
totales** 

RR 0,91  
(0,60 a 1,39) 
 
8 ensayos  
[5-9, 12,13,16] 
610 pacientes 

114 por 
1000 

103 por 
1000 

11 menos por 
1000 

(45 menos a 
44 más) 

⊕⊕◯◯1,2 
Baja 

Los corticoides podrían no 
disminuir las secuelas en la 

meningitis meningocócica, pero 
la certeza de la evidencia es 

baja. 

Efectos 
adversos 
*** 

RR 0,75  
(0,21 a 2,63) 
 
1 ensayo [6] 
97 pacientes 

106 por 
1000 

80 por 
1000 

26 menos por 
1000 

(84 menos a 
173 más) 

⊕⊕⊕◯ 3 
Moderada 

Los corticoides probablemente 
no tienen efectos adversos 

clínicamente relevantes en la 
forma en que utilizan en el 

tratamiento de la meningitis 
meningocócica. 

IC 95%: Intervalo de confianza del 95%. 
RR: Riesgo relativo. 
GRADE: grados de evidencia del GRADE Working Group (ver más adelante). 
*Los riesgos SIN CORTICOIDES están basados en los riesgos del grupo control en los estudios. El riesgo CON CORTICOIDES (y su 
intervalo de confianza) está calculado a partir del efecto relativo (y su intervalo de confianza). 
*** Incluye secuelas auditivas y neurológicas, entre otras, no especificadas por lo estudios. 
** No se especifica en el ensayo cuáles fueron los efectos adversos. 
1 Se disminuyó un nivel de certeza de evidencia por riesgo de sesgo, ya que algunos de los ensayos no son ciegos, tienen pérdidas 
de seguimiento importante, y en el caso de las secuelas, podrían existir sesgo de reporte. 
2 Se disminuyó un nivel de certeza de evidencia por imprecisión, ya que el intervalo de confianza incluye la posibilidad de que el 
efecto tenga cualquier dirección. 
3 Se disminuyó un nivel de certeza por tratarse de un sólo estudio, con un número pequeño de pacientes. 

Fecha de elaboración de la tabla: 30 de Julio de 2017 
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PREGUNTA 12.- CORTICOIDES PARA SEPSIS MENINGOCÓCICA 
 

Pregunta solicitada: En niños y adultos con Enfermedad Meningocócica ¿Se debe administrar corticoides 

en comparación a no usar? 

 

Análisis de los componentes de la pregunta en formato PICO 

POBLACIÓN  

Paciente con sepsis (Utilizado como evidencia indirecta) 

Pacientes con enfermedad meningocócica 

 Meningitis por neisseria meningitidis 

 Sepsis meningocócica   

INTERVENCIÓN 

Corticoides 

COMPARACIÓN 

No uso de corticoides 

DESENLACES 

Mortalidad. 

 

Aproximación sugerida por el equipo metodológico 

El equipo metodológico, tomando en cuenta consideraciones clínicas y la evidencia identificada 

para la pregunta sugerida, propone: 

 Utilizar el estimador del efecto de la población más amplia: Pacientes con sepsis, 

manteniendo la población original para la estimación del riesgo basal. 

 En relación a los desenlaces, estos no fueron definidos en la pregunta solicitada, y no se 

cuenta con un set de desenlaces principales (Core Outcomes Set - COS) aplicables a esta 

pregunta. En base al análisis de desenlaces utilizados en las guías y revisiones analizadas, y 

la opinión del equipo metodológico, en consulta con el experto clínico se seleccionó sólo 

mortalidad y el efecto adversos hiperglicemia como desenlace crítico para la toma de 

decisión. 

 

Resumen de la evidencia identificada 

No se encontró evidencia directa para responder la pregunta solicitada. 

 

Tabla resumen de la evidencia identificada (Evidencia indirecta) 

Revisión Sistemática 17 [1-17] 

Estudios primarios  51 ensayos aleatorizados [18-68] 

Ver resultados de “Link a la pregunta en L·OVE” en plataforma L·OVE  

 

Estimador del efecto 

https://love.epistemonikos.org/#/diseases/meningococcal_disease/591102a07d1d9724d32023dd/591181b60905eeb8a4c417f5
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Se realizó un análisis de la matriz de evidencia, ver la evidencia en: Corticosteroids for sepsis. 

Considerando que de las 17 revisiones [1-17], la revisión sistemática Cochrane constituye la más completa 

y las más reciente de las  identificadas, pero que sólo considera una proporción baja de los 51 ensayos 

aleatorizados existentes, se procedió a utilizar el reanálisis de los ensayos aleatorizados [18-68] incluidos 

en un resumen de evidencia [70].  

 

  

https://www.epistemonikos.org/en/matrixes/56c0771718d84e1ab1f580c9
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Metanálisis 

Mortalidad a 28 días 
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Hiperglicemia 

 

 
 

Tabla de Resumen de Resultados (Summary of Findings) 

CORTICOIDES PARA SEPSIS MENINGOCÓCICA 

Pacientes Sepsis meningocócica (extrapolado de información con sepsis de cualquier causa) 
Intervención Corticoides 
Comparación Placebo o no tratamiento 

Desenlaces 
Efecto 
relativo 
(IC 95%) 

Efecto absoluto estimado* Certeza 
de la 
evidencia 
(GRADE) 

Mensajes clave en términos 
sencillos SIN 

corticoides 
CON 

corticoides 
Diferencia 
(IC 95%) 

Mortalidad 

RR 0,88 
(0,79 a 0,98) 
 
44 estudios 
(5.618 
pacientes) 

121 por 
1000 

106 por 
1000 

15 menos  
(7 a 71 
menos) 

 

⊕⊕⊕◯1 
Moderada 

Los corticoides probablemente 
disminuyen la mortalidad en 

pacientes con sepsis 
mengingocócica.  

Hiperglicemia 

 
RR 1,21 (1,10 
a 1,33) 
 
13 estudios 
(2.073 
pacientes) 

339 por 
1000 

410 por 
1000 

71 más 
(34 a 

112más) 

⊕⊕⊕⊕ 
Alta 

Los corticoides aumentan el 
riesgo de hiperglicemia en la 
forma en que utilizan en el 

tratamiento de la sepsis 
meningocócica. 

IC: Intervalo de confianza del 95%. 
RR: Riesgo relativo. 
GRADE: grados de evidencia del GRADE Working Group (ver más adelante). 
*Los riesgos SIN corticoides están basados en los riesgos del grupo control en los estudios. El riesgo CON corticoides (y su intervalo de confianza) 
está calculado a partir del efecto relativo (y su intervalo de confianza). 
1  Se disminuyó un nivel de certeza de evidencia por inconsistencia (I2=49%). 

Fecha de elaboración de la tabla: 4 de Agosto de 2017 
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