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PREGUNTA 3. AZITROMICINA VERSUS RIFAMPICINA PARA PREVENIR CASOS DESPUES DE
CONTACTO CON UNA PERSONA CON ENFERMEDAD MENINGOCOCICA.

Pregunta solicitada: En nifios en contacto con casos con enfermedad meningocdcica ¢Se debe

administrar como quimioprofilaxis con azitromicina en comparacién a rifampicina?

BUSQUEDA DE LA EVIDENCIA

Se realizd 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 selecciéon 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

Analisis de los componentes de la pregunta en formato PICO
POBLACION
Pacientes en riesgo, contacto con casos y portadores faringeos (Utilizado como evidencia
indirecta)
Contacto con casos
N Contactos en la casa
N Nifios o estudiantes que asistieron al mismo jardin infantil o escuela
N Personas que compartieron vaso con un caso
N Personas que compartieron transporte (por ej. avion, barco, bus o auto)
Portadores faringeos
Subgrupo: Nifios
INTERVENCION
Macrélidos
N Azitromicina
COMPARACION
Rifampicina
DESENLACES
Disminucién de portadores faringeos (Utilizado como evidencia indirecta) 2>
Disminucién de casos; Efectos adversos.

Pregunta sugerida por el equipo metodoldgico
El equipo metodoldgico, tomando en cuenta consideraciones clinicas y la evidencia
identificada para la pregunta sugerida, propone:

e Utilizar el estimador del efecto de la poblacién mas amplia: Pacientes en riesgo
(contacto con casos y portadores faringeos), manteniendo la poblacién original para
la estimacién del riesgo basal.

® En relacién 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 andlisis de desenlaces utilizados en las guias y
revisiones analizadas (Mortalidad, ocurrencia de infeccion por meningococo,
efectos adversos, erradicacion de portacion faringea, ocurrencia de recaida y
recolonizacién, ocurrencia de cepas resistentes), y la opinién del equipo
metodolégico, en consulta con el experto clinico se selecciond disminucién de casos
(desenlace sustituto: disminucion de portadores) y efectos adversos.

Resumen de la evidencia identificada
Se identificaron 3 revisiones sistematicas entre los afios 2005 a 2016 [1-3], las cuales incluyen un
ensayo aleatorizado [4], publicado el afio 1998.






Tabla resumen de la evidencia identificada

Revision Sistematica 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 revisidn sistematica identificada presentd la informacién como metaanalisis ni realizo
evaluacidon de certeza de evidencia GRADE, por lo que hizo este proceso.

Metanalisis
Erradicacion faringea

Azitromicina Rifampicina Risk Ratio Risk Ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight IV, Random, 95% CI IV, Random, 95% Cl
Girgis 1998 a3 57 52 57 100.0% 1.02[092,1.13]
Total (95% CI) 57 57 100.0% 1.02 [0.92,1.13]
Total events a3 52
Heterogeneity: Mot applicable s o ] ne 1

Testforoverall effect Z= 035 (F=0.73)

Favours [azitromicina] Fawvours [rifampicina]


https://love.epistemonikos.org/#/diseases/meningococcal_disease/58f8ef8ce889a4beca2bd5b5/59766982f836314eea009500

Tabla de Resumen de Resultados (Summary of Findings)

AZITROMICINA VERSUS RIFAMPICINA PARA PREVENIR CASOS DESPUES DE CONTACTO CON UNA PERSONA CON ENFERMEDAD MENINGOCOCICA.

Pacientes Pacientes con contacto con una persona con enfermedad meningocécica
Intervencion Azitromicina
Comparacion Rifampicina

Efecto absoluto*

) Certeza de .
Desenlaces Efecto relativo : . la evidencia Mensajes clave en
(1C 95%) CON CON Diferencia (GRADE) términos sencillos
Rifampicina Azitromicina (IC 95%)
Mortalidad -l-estudio (4] La mortalidad rTo fue reportada por el estudio identiﬁ'cado. En base B B
. a otros estudios es probablemente un evento muy infrecuente.
(114 pacientes)
2 pacientes mas
110 por 100.000 | 112 por 100.000 Eliaes EGEs)
Casos de
enfermedad RR 1,02 Azitromicina y
meningocdcica (0,92a1,13) rifampicina podrian
(calculado a DpOOr2 tener un efecto similar
partir de 1 estudio [4] 0 pacientes Baja en la prevencién de
erradicacionde | (114 20 por 100.000 | 20 por 100.000 (2 menos a 3 més) casos de enfermedad
portacién pacientes) meningocdcica
faringea)
4 por 0 pacientes por 1000
4 por 100.000 100.000 (0a 1 mas)
Azitromicina y
rifampicina podrian
Efectos El estudio reporta que no hubo diferencias en la tasa de efectos 1 10@% asociarse a una tasa de
adversos - adversos moderados a severos. Baja 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 mas adelante).

*Los riesgos CON rifampicina estan basados en un estudio [5]. En el caso de riesgo alto (nifios en contacto en el hogar) se reporté que de 5112 nifios expuestos a un
nifio afectado, 33 contrajeron la enfermedad (tasa de ataque 0,645%) sin profilaxis efectiva. En el riesgo moderado (nifios en contacto en jardin infantil o colegio) de
18,160 personas expuestas, 18 contrajeron la enfermedad (tasa de ataque de 0,099%). Finalmente, no se encontré informacion sobre el riesgo en el grupo con bajo
riesgo (personas en contacto en transporte publico, o personas que compartieron el vaso con un contacto), por lo que se utilizé 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 estimacidn 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) estd calculado a partir del efecto relativo (y su intervalo de confianza).

1 Se disminuy6 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 aleatorizacion.

2 Se disminuyd en un nivel de certeza de evidencia por tratarse de evidencia indirecta, ya que el efecto relativo corresponde al desenlace sustituto “erradicacion
faringea”. Ademas, existe incertidumbre en la estimacidn del riesgo basal, el cual proviene de un estudio con limitaciones. Ademds, el grueso del riesgo se observé en
nifios que estuvieron en contacto con otros nifios, o en las madres de nifios enfermos

3 Se disminuyd dos niveles la certeza de evidencia por indirecto ya que se infiri6 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 elaboracion de la tabla: 28 de Julio de 2017
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