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PREGUNTA 10. CORTICOIDES PARA SEPSIS MENINGOCOCICA

Pregunta solicitada: En nifios y adultos con Enfermedad Meningocécica éSe debe administrar

corticoides en comparacién a no usar?

BUSQUEDA DE LA EVIDENCIA

Se realizé una busqueda general de revisiones sistematicas asociadas al tema de “Meningococcal
disease”. Las bases de datos utilizadas fueron: Cochrane database of systematic reviews (CDSR);
Database of Abstracts of Reviews of Effectiveness (DARE); HTA Database; PubMed; LILACS; CINAHL;
PsychINFO; EMBASE; EPPI-Centre Evidence Library; 3ie Systematic Reviews and Policy Briefs
Campbell Library; Clinical Evidence; SUPPORT Summaries; WHO institutional Repository for
information Sharing; NICE public health guidelines and systematic reviews; ACP Journal Club;
Evidencias en Pediatria; y The JBI Database of Systematic Reviews and implementation Reports. No
se aplicaron restricciones en base al idioma o estado de publicaciéon. Dos revisores de manera
independiente realizaron la seleccion de los titulos y los resimenes, la evaluacién del texto
completo y la extraccidn de datos. Un investigador experimentado resolvié cualquier discrepancia
entre los distintos revisores. En caso de considerarse necesario, se integraron estudios primarios.

Seleccionadas las revisiones sistemdticas o estudios primarios asociadas a la tematica, se clasificaron
en funcidn de las potenciales preguntas a las que daban respuesta. Los resultados se encuentran
alojadas en la plataforma Living Overview of the Evidence (L-OVE). Por lo tanto, al momento de
definir la pregunta, la evidencia ya se encontraba clasificada segun intervenciones que comparadas.



RESUMEN DE LA EVIDENCIA IDENTIFICADA

Anadlisis de los componentes de la pregunta en formato PICO
POBLACION
Paciente con sepsis (Utilizado como evidencia indirecta)
Pacientes con enfermedad meningocdcica
N Meningitis por neisseria meningitidis
N Sepsis meningocdcica
INTERVENCION
Corticoides
COMPARACION
No uso de corticoides
DESENLACES
Mortalidad.

Aproximacion sugerida por el equipo metodolégico
El equipo metodolégico, tomando en cuenta consideraciones clinicas y la evidencia
identificada para la pregunta sugerida, propone:
e Utilizar el estimador del efecto de la poblacion mas amplia: Pacientes con sepsis,
manteniendo la poblacién original para la estimacién del riesgo basal.
e Enrelacién alos 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 analisis de desenlaces utilizados en las guias y revisiones
analizadas, y la opinién del equipo metodoldgico, en consulta con el experto clinico
se selecciond sélo mortalidad y el efecto adversos hiperglicemia como desenlace
critico para la toma de decisién.

Resumen de la evidencia identificada
No se encontrd evidencia directa para responder la pregunta solicitada.

Tabla resumen de la evidencia identificada (Evidencia indirecta)

Revision Sistemdtica 17 [1-17]

Estudios primarios 51 ensayos aleatorizados [18-68]

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



https://love.epistemonikos.org/#/diseases/meningococcal_disease/591102a07d1d9724d32023dd/591181b60905eeb8a4c417f5

Estimador del efecto

Se realizd un analisis de la matriz de evidencia, ver la evidencia en: Corticosteroids for sepsis.
Considerando que de las 17 revisiones [1-17], la revisidn sistematica Cochrane constituye la mas
completa y las mas reciente de las identificadas, pero que sdlo considera una proporcién baja de
los 51 ensayos aleatorizados existentes, se procedid a utilizar el reandlisis de los ensayos
aleatorizados [18-68] incluidos en un resumen de evidencia [70].



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

Metanalisis

Mortalidad a 28 dias

Risk Ratio

Weight M-H, Random, 95% C|

Risk Ratio
M-H, Random, 95% CI

Experimental Control

Study or Subgroup Events Total Events Total
Abdelsalam Rezk 2013 0 18 3 9
Annane 2002 82 150 gl 148
Arabi YM 2010 34 39 32 36
Bennet 1963 59 170 36 159
Bernard 1988 30 50 31 49
Bollaert 1998 7 22 12 19
Bone 1987 65 191 48 190
Briegel 1999 5 20 6 20
Chawla 1999 6 23 10 21
Cicarelli 2008 7 14 12 15
Cicarelli 2007 5 15 3 14
COIITSS Study 2010 0 0 0 0
Confalonieri 2005 1 23 g 23
de Gans 2002 11 157 21 144
Futrakul 1981 0 0 0 0
Gordon 2014 8 31 9 30
Hoffman 1964 2 20 10 18
Hu 2009 4 38 6 39
Huang 2014 4 20 7 20
Hughes 1984 0 0 0 0
Huh 2006 0 0 0 0
Kaufmann 2008 0 0 0 0
Keh 1999 0 0 0 0
Keh 2003 0 0 0 0
Klastersky 1971 24 66 22 39
Kularatne 2009 0 0 0 0
Liu 2012 3 12 6 14
Lucas 1984 5 23 5 25
Luce 1988 22 38 20 37
Marik 1993 1 14 3 16
Meduri 2007 10 42 8 19
Meduri 2009 23 48 6 32
Meijvis 2011 9 151 11 153
Mikami 2007 1 15 0 16
Min 1975 0 ] 0 0
Mirea 2014 0 0 0 o
Mussack 2005 3 12 5 12
Mussack 2005 Il 0 0 0 1]
Nafea 2013 4 60 6 20
Nguyen 2013 0 0 0 0
Oppert 2005 10 23 11 25
Pongpanich 1973 0 0 0 o
Rinaldi 2006 6 26 7 26
Rogers 1970 0 0 4] [V
Sabry 2011 2 40 6 40
Scarborough 2007 140 231 127 228
Schumer 1976 9 86 33 86
Shashidhara 2013 0 0 0 0
Slusher 1996 6 36 4 36
Snijders 2010 6 104 6 109
Sprung 1984 33 43 11 16
Sprung 2008 86 251 78 248
Sumarmo 1982 0 o] 0 0
Tandan 2005 11 14 13 14
Tassniyom 1993 0 0 0 Q
The veterans 1987 23 112 24 111
Thompson 1976 22 28 25 32
Thwaites 2004 87 274 112 271
Torres 2015 6 59 9 61
Valoor 2009 o] o] 0 0
Villar 2009 o 0 0 0
Wagner 1956 1 52 1 61
Wan 2011 3 35 5 35
Widya 1976 0 0 0 0
Yildiz 2002 8 20 12 20
Yildiz 2011 16 27 15 28
Total (95% CI) 2888 2730
Total events 903 925

0.1%
5.7%
6.0%
4.1%
4.5%
1.9%
4.5%
1.0%
1.5%
2.4%
0.7%

0.3%
1.9%

1.5%
0.6%
0.8%

3.5%

0.8%
0.9%
3.7%
0.3%
1.7%
1.6%
1.4%
0.1%

0.8%
0.8%
2.1%
1.2%
0.5%
6.1%
2.0%
0.8%
0.9%
4.0%
5.1%
4.5%
2.9%
5.0%

5.4%
1.1%

0.2%

2.1%
3.1%

100.0%

0.08 [0.00, 1,32]
0.90 [0.74, 1.09]
0.98 [0.83, 1.16]
1.53[1.08,2.18]
0.95 [0.69, 1.29]
0.50 [0.25, 1.02]
1.35[0.98, 1.84]
0.83 [0.30, 2.29]
0.55 [0.24, 1.25]
0.63[0.35,1.12]
1.56 [0.45, 5.33]
Not estimable
0.11[0.02, 0.81]
0.48 [0.24, 0.96]
Not estimable
0.86 (0.38, 1.93]
0.18 [0.05, 0.71]
0.68 [0.21, 2.23]
Not estimable
Not estimable
Not estimable
Not estimable
Not estimable
Not estimable
0.64 [0.42, 0.98]
Not estimable
0.58 [0.18, 1.85]
1.09 [0.36, 3.27]
1.07 [0.72, 1.60]

0.38 [0.04, 3.26]
0.57 [0.27, 1.20]
2.56[1.17, 5.57]
0.83 [0.35, 1.94]
3.19 [0.14, 72.69]
Not estimable
Not estimable
0.60[0.18, 1.97]
Not estimable
0.22 [0.07, 0.71]
Not estimable
0.99 [0.52, 1.88]
Not estimable
0.86[0.33, 2.21]
Not estimable
0.33 [0.07, 1.55]
1.0 [0.93, 1.27]
0.27 [0.14, 0.53]
Not estimable
1.50 [0.46, 4.87]
1.05 [0.35, 3.15]
1.12[0.77. 1.61]
1.09 [0.85, 1.40]
Not estimable
0.85[0.62, 1.15]
Not estimable
0.95 [0.57, 1.58]
1.01[0.77. 1.31]
0.77 [0.61, 0.96]
0.69 [0.26. 1.82]
Not estimable

Neot estimable
1.17 [0.08, 18.30]
Not estimable

Not estimable
0.67 [0.35, 1.27]
1.11 [0.69, 1.76]

0.88 [0.79, 0.98]

Heterogeneity: Tau® = 0.05; Chi* = 84.95, df = 43 (P = 0.0001); I’ = 49%
Test for overall effect: Z = 2.27 (P = 0.02)

+

*

0.01

0.1

Favours [experimental] Favours [control]

10

100




Hiperglicemia

Experimental Control Risk Ratio Risk Ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Random, 95% CI M-H, Random, 95% CI
Annane 2002 130 150 111 149 40.6% 1.16 [1.04, 1.30]
Arabi YM 2010 3 39 2 36 0.3% 1.38 [0.25, 7.82] e
Bollaert 1998 3 22 3 19 0.4% 0.86 [0.20, 3.79] —T
Luce 1988 16 38 15 37 3.1% 1.04 [0.61, 1.78] T
Meduri 2007 22 42 6 19 1.8% 1.66 [0.81, 3.41] o
Meijvis 2011 67 151 35 143 7.5% 1.81[1.29, 2.54] —_—
Schumer 1976 1 86 1 86 0.1% 1.00 [0.06, 15.73]
Snijders 2010 5 104 2 109 0.4% 2.62 [0.52,13.21] —
Sprung 1984 4 43 0 16 0.1% 3.48 [0.20,61.18]
Sprung 2008 186 234 161 232 42.8% 1.151[1.03, 1.28] u
The veterans 1987 23 112 17 111 2.8% 1.34[0.76, 2.37] T
Yildiz 2002 9] 20 0 20 Not estimable
Yildiz 2011 0 27 o] 28 Not estimable
Total (95% CI) 1068 1005 100.0% 1.21 [1.10, 1.33] ()
Total events 460 353
Heterogeneity; Tau? = 0.00; Chi®? = 11.15, df= 10 (P = 0.35); I = 10% IO o1 051 150 1005

Test for overall effect: Z=3.79 (P = 0.0001) Favours [experimental] Favours [control]

Tabla de Resumen de Resultados (Summary of Findings)

CORTICOIDES PARA SEPSIS MENINGOCOCICA

Pacientes Sepsis meningocdcica (extrapolado de informacidn con sepsis de cualquier causa)
Intervencion Corticoides
Comparacion | Placebo o no tratamiento

Efecto Efecto absoluto estimado* Certeza
. dela Mensajes clave en términos

Desenlaces relativo SIN CON Diferencia | yjdencia sencillos

(IC95%) corticoides corticoides  (IC 95%) (GRADE)

RR 0,88

(0,79 2 0,98) 15 menos Los corticoides probablemente
Mortalidad 121 por 106 por (7a71 OODO! disminuyen la mortalidad en

44 estudios 1000 1000 pacientes con sepsis

(5.618 TCITES, Ml EEeE mengingocdcica.

pacientes)

RR 1,21 (1,10 Los corticoides aumentan el

al,33) 339 por 410 por 71 mas OODD riesgo de hiperglicemia en la
Hiperglicemia 1000 1000 (34 a Alta forma en que utilizan en el

13 estudios 112mas) tratamiento de la sepsis

(2.073 meningocacica.

pacientes)

IC: Intervalo de confianza del 95%.

RR: Riesgo relativo.

GRADE: grados de evidencia del GRADE Working Group (ver mas adelante).

*Los riesgos SIN corticoides estdn basados en los riesgos del grupo control en los estudios. El riesgo CON corticoides (y su intervalo de confianza)
estd calculado a partir del efecto relativo (y su intervalo de confianza).

1 Se disminuy6 un nivel de certeza de evidencia por inconsistencia (12=49%).

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