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Presentacion

Documentar la variabilidad de la practica clinica, analizar sus causas y adop-
tar estrategias orientadas a eliminarla han demostrado ser iniciativas que
fomentan la toma de decisiones efectivas y seguras, centradas en los pacien-
tes, por parte de los profesionales sanitarios. Entre dichas estrategias destaca
la elaboracién de guias de préctica clinica (GPC), conjunto de “recomenda-
ciones desarrolladas de forma sistematica para ayudar a profesionales y pa-
cientes a tomar decisiones sobre la atencién sanitaria mds apropiada, y a
seleccionar las opciones diagndsticas o terapéuticas mds adecuadas a la hora
de abordar un problema de salud o una condicién clinica especifica”.

Elimpulso a la elaboracién y uso de GPC, consolidando y extendiendo
el Proyecto GuiaSalud e incluyendo la realizaciéon de GPC en los planes de
trabajo de la Red Espafiola de Agencias de Evaluacién de Tecnologias y
Prestaciones del SNS.

En este contexto se enmarca la edicion de la presente GPC sobre el
Manejo de la Enfermedad Meningocécica Invasiva (EMI).

La EMI es un proceso con una elevada morbilidad y mortalidad. Su
manejo se ve afectado por la inespecificidad de los sintomas y signos de pre-
sentacion, en ocasiones presentes en procesos mas benignos. El reto para los
profesionales sanitarios se encuentra en identificar aquellos pacientes que
progresaran rdpidamente hacia el deterioro clinico.

El diagnoéstico precoz y la inmediata instauracién del tratamiento
apropiado mejoran considerablemente el prondstico y la calidad de vida de
los pacientes. La adecuacién de la atencién en cada fase de la enfermedad
(aguda, subaguda y secuelas) es critica para lograr una evolucién favorable.

Ademss en el caso particular de nifios, nifias y adolescentes, si cabe es
mayor el impacto de la hospitalizacion, los tratamientos, las secuelas y los
fallecimientos, no s6lo para los propios pacientes, también para familiares y
personas cuidadoras.

Es esencial contar con unas directrices comunes, tanto para el diagnds-
tico como para el tratamiento, basadas en el mejor conocimiento cientifico
disponible.

Con este objetivo nace esta GPC, elaborada especificamente para ser
utilizada por todos aquellos profesionales sanitarios, de atencion primaria y
hospitalaria, involucrados en la atencion del paciente infanto-juvenil afecta-
do por una EMI.
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Esta GPC es el resultado del gran esfuerzo realizado por un grupo de
profesionales, de distintos ambitos y disciplinas sanitarias, pertenecientes a
distintas comunidades auténomas.

Desde la Direccion General de Salud Publica, Calidad e Innovacion
agradecemos a todas estas personas el trabajo realizado y esperamos que
pueda ayudar a profesionales, pacientes, familiares y cuidadores en la toma
de decisiones, mejorando la adecuacién de los tratamientos y la calidad de
vida de las personas afectadas por este proceso infeccioso.

M. MERCEDES VINUESA SEBASTIAN

Directora General de Salud Publica, Calidad e Innovacién
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Niveles de evidencia
y grados de recomendaciones

Tabla 1. Niveles de evidencia y grados de recomendacion de SIGN
para estudios de intervencion’

Niveles de evidencia

1++ | Metaandlisis de alta calidad, revisiones sisteméaticas de ensayos clinicos o ensayos
clinicos de alta calidad con muy poco riesgo de sesgo.

1+ Metaanalisis bien realizados, revisiones sistematicas de ensayos clinicos o ensayos
clinicos bien realizados con poco riesgo de sesgos.

1- Metaanalisis, revisiones sistematicas de ensayos clinicos o ensayos clinicos con alto
riesgo de sesgos.

2++ | Revisiones sistematicas de alta calidad de estudios de cohortes o de casos y contro-
les. Estudios de cohortes o0 de casos y controles con riesgo muy bajo de sesgo y con
alta probabilidad de establecer una relacion causal.

2+ Estudios de cohortes o de casos y controles bien realizados con bajo riesgo de
sesgo y con una moderada probabilidad de establecer una relacion causal.

2- Estudios de cohortes o de casos y controles con alto riesgo de sesgo y riesgo sig-
nificativo de que la relacion no sea causal.

3 Estudios no analiticos, como informes de casos y series de casos.

4 Opinion de expertos.

Grados de recomendacion

A Al menos un metaandlisis, revision sistematica o ensayo clinico clasificado como
1++ y directamente aplicable a la poblacion diana de la guia; o un volumen de evi-
dencia cientifica compuesto por estudios clasificados como 1+ y con gran consis-
tencia entre ellos.

B Un volumen de evidencia cientifica compuesta por estudios clasificados como 2++,
directamente aplicable a la poblacién diana de la guia y que demuestran gran con-
sistencia entre ellos; o evidencia cientifica extrapolada desde estudios clasificados
como 1 ++ 0 1+.

C Un volumen de evidencia cientifica compuesta por estudios clasificados como 2+
directamente aplicable a la poblacion diana de la guia y que demuestran gran con-
sistencia entre ellos; o evidencia cientifica extrapolada de estudios clasificados
COMO 2 ++.

D Evidencia cientifica de nivel 3 0 4; o evidencia cientifica extrapolada de estudios
clasificados como 2+.

Los estudios clasificados como 1-y 2- no deberian usarse en el proceso de elaboracion de recomendaciones
por su alta posibilidad de sesgo.
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Buena practica clinica*

J Préactica recomendada basada en la experiencia clinica y el consenso del grupo
elaborador.

* En ocasiones el grupo elaborador se percata de algun aspecto practico importante sobre el que se quiere
hacer énfasis y para el cual no existe, probablemente, ninguna evidencia que lo soporte. En general estos
casos tienen que ver con alguin aspecto del tratamiento considerado buena practica clinica y que nadlie cues-
tionaria habitualmente. Estos aspectos son valorados como puntos de buena practica clinica. Estos mensajes
no son una alternativa a las recomendaciones basadas en la evidencia, sino que deben considerarse uUnica-
mente cuando no existe otra manera de destacar dicho aspecto.

Q Evidencia extraida de estudios cualitativos relevantes y de calidad. Esta categoria no
esta contemplada por SIGN.
Tabla 2. Niveles de evidencia y grados de recomendacion
para preguntas sobre diagnéstico’
Niveles
de evidencia Tipo de evidencia cientifica
cientifica
la Revision sistematica con homogeneidad de estudios de nivel 1.
b Estudios de nivel 1.
Il Estudios de nivel 2.
Revision sistematica de estudios de nivel 2.
1l Estudios de nivel 3.
Revision sistematica de estudios de nivel 3.
\% Consenso, opiniones de expertos sin valoracion critica explicita.
Estudios Cumplen:
de nivel 1 e Comparacién enmascarada con una prueba de referencia (“patron
oro”) vélida.
e Espectro adecuado de pacientes.
Estudios Presentan solo uno de estos sesgos:
de nivel 2 e Poblacion no representativa (la muestra no refleja la poblacion don-
de se aplicara la prueba).
e Comparacion con el patron de referencia (“patrén oro”) inadecuado
(la prueba que se evaluara forma parte del patron oro o el resultado
de la prueba influye en la realizaciéon del patrén oro).
e Comparacién no enmascarada.
e FEstudios de casos-control.
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Niveles
de evidencia
cientifica

Tipo de evidencia cientifica

Estudios
de nivel 3

Presentan dos o mas de los criterios descritos en los estudios de nivel 2.
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A laolb
B Il
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D v
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1. Introduccidon

La elevada morbilidad y mortalidad de la Enfermedad Meningocécica Inva-
siva (EMI), que en ocasiones sigue un curso fulminante e inesperado, su
acentuada predileccion por la edad infantil y adolescente y su patrén epide-
miolégico de endemia con ondas epidémicas hacen de ella un problema sa-
nitario de primer orden. Pocas enfermedades generan una alarma social si-
milar a la que se registra cuando la poblacién tiene noticia de casos de
infeccién meningocdcica en su entorno.

La EMI es causada por la bacteria Neisseria meningitidis. Historica-
mente, los serogrupos B y C han sido responsables de la mayoria de los ca-
sos clinicos en Espaifia, pero la introduccién en el calendario vacunal de la
vacuna conjugada frente a meningococo de serogrupo C (MenC) en el afio
2000 redujo la incidencia de casos por serogrupo C un 88%?2. Coincidiendo
con la publicacién de esta GPC la Comisién Europea emitié una autoriza-
cién de comercializacién, valida en toda la Unién Europea, para una vacuna
frente a meningococo serogrupo B (MenB), después del dictamen favorable
de la Agencia Europea de Medicamentos.

A pesar del éxito del programa de vacunacién con MenC, en términos
de incidencia y mortalidad a causa de la EMI, en la temporada 2009-2010 la
letalidad para el total de casos confirmados fue 10%?3. Una serie de factores,
que incluyen medidas de salud publica, reanimacién precoz, mejoras en las
técnicas de reanimacion, avances en cuidados intensivos, intervenciones
quirdrgicas e inversion en rehabilitaciéon pueden haber contribuido a una
mejora del prondstico de la EMI. Sin embargo, se registra una mortalidad
elevada, particularmente en las primeras horas de la sepsis fulminante, lo
que pone de manifiesto la necesidad de una informacién cada vez mayor,
reconocimiento de la enfermedad y diagnoéstico del paciente, y la necesidad
de intervencion urgente.

La EMI puede presentarse con un espectro clinico que va desde la
meningitis aguda, con rigidez de cuello, fotofobia y fontanela abultada (pue-
den no presentarse todos los sintomas), a una sepsis meningocdcica rapida-
mente progresiva con petequias o purpura, nivel de conciencia reducido,
shock y fallo multiorganico. El reto para un médico de familia o un pediatra
de atencién primaria es estar alerta para identificar a aquellos pacientes que
progresaran desde un cuadro no especifico a una enfermedad grave, particu-
larmente dado que los sintomas y signos iniciales pueden no ser distingui-
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bles de cualquier infeccién banal. La mayoria de las muertes siguen ocu-
rriendo en las primeras 24 horas, en muchas ocasiones antes de que se haya
instaurado el tratamiento adecuado.

En los dltimos 40 afios ha habido una mejora espectacular del pronds-
tico del shock séptico en la infancia, con una tasa de mortalidad que se ha
ido reduciendo. Se han producido también cambios relevantes en la organi-
zacién y entrega de los servicios de salud, particularmente en lo relativo a las
técnicas de reanimacion y de cuidados intensivos, que se han asociado con
una reduccién de la mortalidad.

La rdpida aparicion y progresion de la EMI en un paciente dado re-
quieren la elaboracién de una Guia de Préctica Clinica (GPC) que asegure
la aplicacion del tratamiento mds eficaz en el contexto del Sistema Nacional
de Salud, con la prestacién de servicios sanitarios tan cercana como sea po-
sible, cuando pueda prestarse de una forma segura y a un coste sostenible,
pero con un rdpido acceso a la atencion hospitalaria en el caso de que resul-
te necesario.

La elaboracion de esta Guia de Practica Clinica sobre el Manejo de la
Enfermedad Meningocdcica Invasiva se justifica por la magnitud del proble-
ma, tanto sanitario como social, y por la demanda generada desde diferentes
ambitos del sistema sanitario implicados en el abordaje de esta patologia.

El presente documento es la versioén resumida de la GPC sobre el Ma-
nejo de la Enfermedad Meningocdcica Invasiva y solo recoge en version
resumida aquellos capitulos que contienen preguntas clinicas y sus corres-
pondientes recomendaciones. La versiéon completa de estos capitulos, don-
de se presenta una descripcién mas detallada de la evidencia, la discusion y
valoracion llevada a cabo por el grupo elaborador de la guia (GEG), junto
con el resto de capitulos relacionados con el alcance y objetivos de la GPC,
la metodologia de elaboracidn, la definiciéon de EMI, su epidemiologia, etio-
patogenia y manifestaciones clinicas, se encuentran recogidos en la version
completa.

La version completa de esta GPC se encuentra disponible en el CD
adjunto y en la Seccién de Guias de Practica Clinica del Sistema Nacional de
Salud del portal GuiaSalud-Biblioteca http://www.guiasalud.es/web/guest/
gpc-sns.
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2. Diagnostico de la EMI

2.1. Signos y sintomas de alerta o red flag

Pregunta para responder:

e En pacientes en edad pedidtrica que acuden a la atencién primaria
(o a urgencias), ;qué conjunto de signos y sintomas debe despertar
sospecha de EMI?

— Fiebre

— Rigidez de cuello
— Dolor de cabeza

— Fotofobia

— Vomitos

— Mareos

— Respiracion rapida
— Somnolencia

— Menos del 50% de la ingesta de liquidos habituales en 24 horas
(< de 1 afo)

— Llanto agudo extrafio (< de 1 afo)

— Color anémalo de la piel (pélido, terroso, moteado, azulado)
— Colapso vascular, hipotension, shock

— Dolor en las piernas o negativa a caminar

— Erupcién cutdnea

— Alteracién de la frecuencia cardiaca

— Manos y pies frios

El diagnéstico clinico de la EMI depende del reconocimiento de signos y
sintomas caracteristicos de la enfermedad, como la presencia de fiebre
acompafiada de exantema, signos meningeos o la disminucién del nivel de
conciencia*. No obstante, la EMI puede presentarse al inicio con caracteris-
ticas clinicas inespecificas que son dificiles de distinguir de las de otras infec-
ciones menos graves. Por este motivo, la identificacion de un paciente pedia-
trico con posible EMI entre todos aquellos que se presentan con infecciones
leves y autolimitadas supone un reto para los profesionales de atencién pri-
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maria y urgencias. Un dato importante que debemos destacar es que solo la
mitad de los casos se identifican en la primera consulta de atenciéon prima-
ria’. Por tanto, es de vital importancia que los clinicos dispongan de eviden-
cia cientifica sobre qué signos o sintomas son ttiles para discriminar la EMI
de otras infecciones menos graves y evitar asi un retraso diagndstico y tera-

péutico potencialmente fatal.

Resumen de la evidencia

En las primeras 4-6 horas, la EMI se presenta con sinto-
mas inespecificos, como fiebre, letargo, rechazo del alimen-
to, nduseas, vomitos o irritabilidad. Los siguientes signos y
sintomas caracteristicos de sepsis preceden en varias horas
a los signos y sintomas clésicos: dolor de piernas (media 7
horas), manos y pies frios (media 12 horas) y coloracién
anémala de piel (media 10 horas). Los signos y sintomas
clasicos, como exantema hemorrdgico, meningismo y com-
promiso del nivel de conciencia aparecen més tarde®.

Los pacientes en edad pedidtrica con EMI tienen mds pro-
babilidad de presentar peor estado general, de tener signos
de irritacién meningea y de tener petequias por debajo de
la linea del pezén que los pacientes en edad pedidtrica con
fiebre (> 38 °C) y exantema petequial por enfermedad no
bacteriémica®.

Las siguientes caracteristicas son predictores independien-
tes de EMI en pacientes en edad pediatrica con fiebre y he-
morragias en piel: hemorragias en piel caracteristicas (OR
11,2;1C95% 2.5 a 50,7); distribucion generalizada de las he-
morragias en piel, (OR 5,1; 1C95% 1,1 a 23,7); didmetro de
las hemorragias en piel > 2 mm, (OR 7; 1C95% 1,5 a 32);
mal estado general, (OR 14; IC95% 3,1 a 62,6); rigidez de
cuello, (OR 6,9; 1C95% 1,1 a 44,0). La sensibilidad y la tasa
de falsos positivos fueron de 97% y 49%, respectivamente,
para un paciente con una o mas de las caracteristicas men-
cionadas; de 97% y 12% para un paciente con dos o mas;y
de 82% y 5% para un paciente con con tres o0 mas®.

GPC Serie de
casos
3

GPC Estudio
de cohortes
2+

GPC Estudio
de pruebas
diagndsticas
II
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La presencia de purpura presenta los indices diagndsticos
de EMI mas elevados, con una sensibilidad del 83%, una
especificidad del 88%, un valor predictivo positivo (VPP)
del 47% y un valor predictivo negativo (VPN) del 98%, se-
guida de relleno capilar > 2 segundos, mal estado general y
temperatura > 38,5 °CS.

En atencién primaria, los siguientes sintomas presentan un
cociente de probabilidad positivo (CPP) de utilidad clini-
ca en el diagndstico de EMI: confusién (CPP 24,2; 1C95%
11,5 a 51,3), dolor de piernas (CPP 7,6; IC95% 4,9 a 11,9),
fotofobia (CPP 6,5; 1C95% 3,8 a 11,0), exantema (CPP 5,5;
I1C95% 4,3 a 7,1) y rigidez de cuello (CPP 5,3;1C95% 3,5 a
8,3).

El conjunto de hallazgos clinicos y de laboratorio que con
mas fuerza sugiere que el agente causal de una meningitis
bacteriana es N. meningitidis incluye la presencia de exan-
tema hemorrégico + ausencia de convulsiones + cefalea +
tincién de Gram del liquido cefalorraquideo (LCR) negati-
va, con un VPP de 96,4% (1C95% 87,7 a 99,6) y un VPN de
38,5% (IC95% 35,8 a 41,3)".

Frecuencia de los hallazgos clinicos presentes en un pacien-
te en edad pedidtrica con EMI%®:

— Fiebre (71% a 100%)

— Cefalea (27% a 86%)

— Vomitos (34% a 82%)

— Exantema hemorragico (48% a 80%)
— Somnolencia/letargo (28% a 89%)

— Rigidez de cuello (11% a 87%)

— Rechazo del alimento (42%)

— Irritabilidad (45%)

— Convulsiones (4% a21%)

GPC Estudio
de pruebas
diagnésticas
II

Estudio de
pruebas
diagnosticas
11

Estudio de
pruebas
diagndsticas
II

GPC Serie de
casos

36

Serie de

casos
38
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Es mas probable que los pacientes menores de 2 afios pre- GPC Serie de
senten irritabilidad, rechazo del alimento, letargo y dis- casos
minucién del nivel de conciencia. Meningismo, confusién, 3¢

exantema hemorrdgico y dolor en extremidades son mds Serie de
probables en pacientes pedidtricos mayores®S. casos

38

En el momento del ingreso, aproximadamente el 49% de GPC Serie de
los pacientes en edad pedidtrica con EMI tendréd un exante- casos
ma petequial, mientras que el 39% presentara un exantema 3

no petequial®.

Los signos y sintomas mas frecuentes de la EMI se enume-

ran en la tabla 3.

Tabla 3. Signos y sintomas de la EMI

Sintomas y/o signos NO ESPECIFICOS

Sintomas y/o signos MAS ESPECIFICOS

Frecuentes

— Fiebre

— Nauseas

— Vomitos

— Letargo

— lIrritabilidad

— Aspecto de estar enfermo
— Rechazo del alimento

— Cefalea

— Dolor muscular o articular

— Signos y/o sintomas respiratorios

Menos frecuentes
— Diarrea/dolor abdominal
— Dolor de garganta

— Coriza

— Exantema que no desaparece por pre-
sién

— Tiempo de relleno capilar > 2 segundos

— Dolor de piernas

— Manos/pies frios

— Confusion mental

— Color anémalo de la piel

— Hipotension

— Shock

— Rigidez de cuello

— Fontanela abombada

— Fotofobia

— Signo de Kernig

— Signo de Brudzinski

— Déficits neurologicos focales

— Convulsiones

22
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Sintomas y/o signos de ALERTA o RED FLAG

® Dolor de piernas
® Manos y pies frios
® (Color anémalo de piel

Signos de SHOCK

®  Tiempo de relleno capilar > 2 segundos

®  Color anémalo de la piel

® Taquicardia y/o hipotension

Sintomas respiratorios o dificultad respiratoria

Dolor de piernas

Manos v pies frios

Confusion mental/disminucion del nivel de conciencia

Adaptada de la GPC del NICE (2010)°.

Recomendaciones

v Los profesionales sanitarios deberian formarse en el reconocimien-
to y manejo de la EMI.

La presencia de un exantema petequial generalizado o purpurico,
con relleno capilar > 2 segundos, en un paciente en edad pediatrica
con afectacién del estado general, debe sugerir EMI y la necesidad
de tratamiento urgente.

En el paciente pedidtrico enfermo, la presencia de alguno de los
siguientes signos y sintomas debe hacer sospechar al clinico la po-
sibilidad de una EMI:

Exantema petequial (que no desaparece por presion)
Tiempo de relleno capilar > 2 segundos

Color de piel anémalo

Disminucién del nivel de conciencia

Dolor en extremidades

Manos y pies frios

Fiebre

Dolor de cabeza

Rigidez de cuello

Fotofobia
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Se debe permanecer alerta ante la posibilidad de EMI cuando se
evalie a pacientes con enfermedad febril aguda porque en las pri-
meras 4-6 horas de comienzo del cuadro clinico la EMI se puede
presentar con sintomas inespecificos, como fiebre, letargo, rechazo
del alimento, nduseas, vomitos, irritabilidad, signos y/o sintomas de
infeccion del tracto respiratorio superior (coriza, dolor de garganta,
etc.), diarrea, o dolor abdominal.

En la evaluacion clinica inicial (atencién primaria), se debe tener
en cuenta que los siguientes sintomas son muy raros en el paciente
en edad pedidtrica con enfermedad febril leve: dolor de piernas,
confusion, rigidez de cuello y fotofobia.

El profesional sanitario tendrd presente que los signos y sintomas
de la enfermedad pueden variar y ser mds especificos con el tiempo.

El conjunto de hallazgos clinicos y de laboratorio que con mas
fuerza sugiere que el agente causal de una meningitis bacteriana
sea N. meningitidis incluye la presencia de exantema hemorrégico
+ ausencia de convulsiones + cefalea + tincion de Gram del LCR
negativa.

2.2. Revaluacion clinica como estrategia para

mejorar el diagndstico

Preguntas para responder:

En un paciente en edad pedidtrica que accede a la atencion primaria
con sintomas sugestivos de EMI, ;mejora el diagnostico una segunda
evaluacion clinica especifica (tras 4-6 horas) en busca de progresion
de la enfermedad?

En un paciente en edad pedidtrica que accede a la atencién primaria
con sintomas sugestivos de EMI, ;una evaluacién telefénica de la
progresién de la enfermedad mejora el diagnéstico?

24
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En ocasiones es dificil distinguir la EMI de infecciones febriles autolimita-
das porque en las primeras 4-6 horas de evolucion de la enfermedad la clini-
ca puede ser inespecifica, sobre todo en los pacientes pedidtricos mds peque-
fios, con sintomas como fiebre, vomitos, rechazo del alimento e irritabilidade®.
Adoptar una actitud de “esperar y ver” podria mejorar el diagndstico de
estos pacientes, ya que las caracteristicas clinicas cldsicas de meningitis y
sepsis aparecen mds adelante en el curso natural de la enfermedad. Por otra
parte, la EMI progresa muy rapidamente. La mayoria de los casos ingresan
en el hospital en un intervalo de 24 horas desde el inicio de la enfermedad,
lo que deja muy poco margen para observar si el cuadro clinico evoluciona
o no desfavorablemente.

Resumen de la evidencia

No debe demorarse el tratamiento urgente en los casos con GPC
una EMI probable a la espera de una segunda evaluacién Opinién de
clinica que mejore el diagndstico’. expertos

4

Recomendaciones

En presencia de signos o sintomas clinicos sugestivos de EMI no
D | debe demorarse el tratamiento a la espera de una segunda evalua-
cion clinica.

Los pacientes en edad pedidtrica con sintomas inespecificos al ini-
V| cio, en los que no se puede excluir la EMI a criterio del facultativo,
deberian revaluarse en un periodo corto de tiempo (horas).

El profesional sanitario informara a los cuidadores sobre la nece-
sidad de solicitar asistencia sanitaria si la situacion clinica del pa-
ciente en edad pedidtrica se deteriora antes de la revaluacién pla-
v nificada; por ejemplo, si las caracteristicas del exantema cambian.
Deben tenerse en cuenta el grado de preocupacion de los padres o
cuidadores, su capacidad para actuar si el paciente empeora y faci-
litar informacion sobre la disponibilidad horaria de los servicios de
salud de la zona.
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2.3. Pruebas de laboratorio no especificas

Pregunta para responder:

e En poblacién pedidtrica con erupcion (rash) petequial, las pruebas
de laboratorio no especificas (proteina C reactiva, recuento de célu-
las blancas, gases en sangre), ;pueden ayudar a confirmar o descartar
el diagnéstico de EMI?

La presentacion clinica clasica de la EMI es la presencia de un exantema
que no desaparece por presion en un paciente en edad pedidtrica con fiebre.
Ademas de la meningococemia, existen otras muchas causas de etiologia
infecciosa de exantemas petequiales y fiebre en pacientes en edad pediatri-
ca. Los profesionales sanitarios deben decidir qué pacientes con exantema y
fiebre tienen EMI y por tanto precisan tratamiento antibidtico y medidas
urgentes de soporte, y cudles no. Las pruebas de laboratorio no especificas
son parte del estudio diagndstico de rutina de estos pacientes®.

Resumen de la evidencia

El valor medio del recuento de células blancas y nimero GPC Estudio
absoluto de células en banda en sangre periférica es signi- de cohortes
ficativamente superior en los pacientes en edad pediatrica 2+

con EMI, exantema petequial y fiebre que el observado en

los pacientes en edad pedidtrica con exantema petequial y

fiebre sin enfermedad bacteriémica®.

La probabilidad de tener un recuento de neutrdfilos eleva- GPC Estudio
do es superior en los pacientes con EMI y exantema que no  de cohortes
desaparece por presion (OR 2,7, 1C95% 1,1 a 6,5) que en 2+

los pacientes con exantema sin EMIC.

Precision diagnéstica en pacientes en edad pedidtrica con GPC Estudio
exantema petequial y fiebre®: de cohortes
e Recuento de células blancas en sangre periférica 2+
>15.000 células/ul: sensibilidad 67%; especificidad 85%;
cociente de probabilidad positivo (CPP) 4,5; cociente de
probabilidad negativo (CPN) 0,39.
e Numero absoluto de células en banda en sangre peri-
férica > 500 células/ul: sensibilidad 80%:; especificidad
74%; CPP 3,0; CPN 0,27.
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Niveles de proteina C reactiva > 6 mg/L son muy sensi- GPC Estudio
bles (100%, IC95% 96 a 100), pero poco especificos (54%, de cohortes
IC95% 47 a 62) para el diagnéstico de EMI en pacientes 2+

en edad pedidtrica con exantema que no desaparece por

presion®.

Cuando, en un paciente en edad pedidtrica con exantema GPC Estudio
petequial y fiebre, el recuento en sangre periférica de cé- de cohortes
lulas blancas y de células en banda (nimero absoluto) y 2+

el recuento de células blancas en liquido cefalorraquideo

(LCR) son todos normales, la probabilidad de EMI es baja®.

Recomendaciones

\/ —

Se recomienda realizar las siguientes determinaciones si un pacien-
te en edad pedidtrica tiene un exantema petequial de origen no fi-
liado y fiebre, o historia de fiebre:

Recuento de células sanguineas
Proteina C reactiva o procalcitonina
Pruebas de coagulaciéon
Hemocultivo

Glucosa en sangre

Pulsioximetria

Si un paciente en edad pedidtrica tiene un exantema petequial de
origen no filiado y fiebre, o historia de fiebre, pero ninguna de las
manifestaciones clinicas de alto riesgo, se recomienda lo siguiente:

Iniciar el tratamiento especifico de forma inmediata si la pro-
teina C reactiva o el recuento de células blancas (especialmente
los neutrofilos) estd elevado, ya que esto indica mayor riesgo de
tener EMI.

Tener en cuenta que, aunque con una proteina C reactiva y re-
cuento de células blancas normales la EMI es menos probable,
no es descartable. Ambos pardmetros pueden ser normales en
casos graves o de muy corta evolucion.

Evaluar la progresion clinica monitorizando los signos vitales,
el tiempo de relleno capilar y la saturacién de oxigeno. Realizar
controles al menos cada hora durante las siguientes 4-6 horas.

Tratar con antibidticos e ingresar en el hospital si la duda persiste.
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La concentracion sérica de procalcitonina puede utilizarse como
v marcador precoz de la EMI. Los cambios de concentracion sérica
de procalcitonina son mds precoces y rapidos que los de la proteina
C reactiva.

Si la valoracién final es de bajo riesgo de EMI y el paciente es dado
v de alta, se recomienda advertir a los cuidadores que regresen si les
parece que empeora (por ejemplo, si aparecen nuevas manchas o si
lo notan excesivamente adormilado o irritable).

2.4. Diagnostico del aumento de la presion
intracraneal

Pregunta para responder:

e En poblacién pedidtrica con sospecha o confirmacion de meningitis
bacteriana, una tomografia craneal computarizada, ;puede demos-
trar de forma fiable un aumento de la presién intracraneal?

El examen del LCR obtenido mediante puncién lumbar es esencial para
identificar el agente causal y asegurar el manejo éptimo de los pacientes en
los que se sospecha meningitis bacteriana. La puncion lumbar (PL) esté con-
traindicada cuando existe un aumento de la presién intracraneal (PIC) por
el riesgo de herniacién cerebral. La tomografia craneal computarizada
(TAC) se ha postulado como una prueba que puede ser util para identificar
incrementos de la PIC en pacientes pedidtricos en los que se sospecha me-
ningitis bacteriana.

Resumen de la evidencia

La TAC mostro signos de edema cerebral solo en 5/10 pa- GPC Serie de
cientes pedidtricos (2 a 16 afios de edad) con meningitis casos
bacteriana y clinica de aumento de la PIC, confirmada me- 3

diante monitorizacién invasiva (> 20 mmHg)°.

La TAC fue normal en 5/14 (36%) pacientes pedidtricos GPC Serie de
diagnosticados de hernia cerebral®. casos
3
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Un total de 6/15 (40%) pacientes pediatricos con meningitis GPC Serie de
bacteriana y signos clinicos de aumento de la PIC tuvieron casos
un resultado de la TAC normal®. 3

Recomendaciones

Se recomienda determinar si es seguro o no realizar una puncién
lumbar en base a la valoracién clinica y no segtn el resultado de
la TAC craneal. La TAC no es un método fiable para identificar un
aumento de presion intracraneal.

Si se ha realizado una TAC craneal, se recomienda no hacer pun-
D | cién lumbar si existen signos radioldgicos de aumento de la presion
intracraneal.

Se recomienda no retrasar la instauracién del tratamiento por rea-
lizar una TAC.

2.5. Pruebas de confirmacién microbiolégica

Pregunta para responder:

e En el caso de pacientes con sospecha de EMI, ;qué pruebas diagnods-
ticas realizadas precozmente son utiles para confirmar posteriormen-
te la EMI?

— Hemocultivo

— Raspado de piel

— Reaccién en cadena de la polimerasa (PCR) de sangre
— Frotis faringeo

— Andlisis rapido de antigenos en orina

— Andlisis rdpido de antigenos en sangre

El diagnostico de confirmacion microbioldgica de la EMI requiere del aisla-
miento en cultivo o de la deteccion del ADN bacteriano de N. meningitidis
en fluidos estériles, como sangre o LCR. En el caso de la EMI, el desarrollo
de métodos de diagndstico molecular ha sido especialmente beneficioso. Es-
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tos métodos son mas sensibles que el cultivo, y su capacidad de deteccién no
se ve afectada por la administracién de antimicrobianos previa a la obten-
ciéon de muestras'C. El dltimo informe de la European Invasive Bacterial Di-
seases Surveillance Network (EU — IBD)" reveld que, aunque el cultivo si-
gue siendo el método mads utilizado para confirmar el diagnéstico de EMI,
(47,9% en 2008 y 44,7% en 2009), los métodos moleculares se utilizan cada
vez con mas frecuencia. Asi, en 2009, el 25% de los casos fueron confirma-
dos por reacciéon en cadena de la polimerasa (PCR) y en algunos paises,
como Irlanda (58,3%), el Reino Unido (51,6%) y Grecia (42,7%), el nime-
ro de casos confirmados solo por PCR super6 a los confirmados por cultivo.
La rentabilidad diagnéstica de las diferentes técnicas y dianas diagndsticas

actualmente disponibles es el objetivo que se plantea esta revision.

Resumen de la evidencia

El hemocultivo es el estdndar de referencia en el diagnésti- GPC
co de confirmacion de la EMDT’. Opinién de
expertos
4
El examen del LCR mediante microscopio, cultivo y PCR  GPC Serie de
es importante a la hora de proporcionar informacién sobre casos
la etiologia de la meningitis, en particular en los pacientes 3
sin las caracteristicas cldsicas de EMI°.
La sensibilidad de la PCR en tiempo real (sangre completa GPC
o suero) es superior a la del hemocultivo. La PCR en tiem- Estudios
po real es mds sensible cuando se utiliza sangre completa de pruebas
que cuando se utiliza suero. La PCR se mantiene positiva 72  diagndsticas
horas después del inicio del tratamiento antibidtico®. Ib/1I
El incremento en la proporcién de casos de EMI con diag- GPC Estudio
ndstico etioldgico al realizar PCR en tiempo real oscila en-  observacio-

tre el 30% y el 40%. La PCR se mantiene positiva hasta 9
dias después de iniciarse el tratamiento®.

nal y serie de
casos

2++/3
Una estrategia secuencial de diagnéstico molecular (PCR  Estudio de
en tiempo real, microarray y secuenciacion) centrada en pruebas
una diana molecular alternativa, 16S ADN ribosomal, de- diagndsticas
mostré una sensibilidad (92%; 1C95% 72,5 a 98,6) superior 111

ala del cultivo de LCR (64%;1C95% 42,6 a 81,3)'2.
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Se estima que la técnica LAMP (loop-mediated isothermal
amplification) es capaz de detectar 6 copias del gen ctrA
por reaccion (6,6 x 10° a 1,2 x 10° copias ctrA/mL) en un
tiempo méximo de 48 minutos (rango de 22 a 48 min). La
sensibilidad y el VPN en sangre y LCR fueron del 100%.
La especificidad en sangre fue del 98,5% y el VPP del 80%.
En LCR Ila especificidad fue del 94,7% y el VPP del 75% 3.

La amplificacion de un fragmento de la secuencia de inser-
cion IS71106 por PCR simple y posterior deteccion por hi-
bridacién colorimétrica increment6 el diagnéstico de con-
firmacién de EMI en un 37% respecto al cultivo'.

La PCR del LCR es més sensible que el cultivo en muestras
tomadas antes y después del comienzo de la terapia antibio-
tica. Una PCR diplex en tiempo real frente a meningococo
y neumococo muestra, para meningococo, una sensibilidad
del 87 %, superior a la del Gram (27%) y el cultivo (17% ).

Se observaron diplococos gramnegativos en el raspado cu-
taneo en el 80% de los casos de EMI confirmada con pete-
quias; solo el 37% de los mismos tuvieron un hemocultivo
positivo. Al considerar todos los casos de EMI, el Gram del
raspado de las petequias no fue mas efectivo que el cultivo
de sangre y LCR®.

La proporcion de casos confirmados de EMI mediante el
examen (tincién de Gram) de biopsia cutanea (56%), he-
mocultivo (56%) y cultivo y/o Gram de LCR (64%) es si-
milar®.

La PCR en tiempo real de biopsia cutdnea es significati-
vamente mds sensible que el cultivo de biopsia cutdnea
(p <0,0001)°.

Recomendaciones

Estudio de
pruebas
diagnésticas
I

Estudio de
pruebas
diagnosticas
I

GPC Estudio
de pruebas
diagnosticas
y serie de
casos

111¢/ 3°

GPC Estudio
de pruebas
diagndsticas
11T

GPC Estudio
de pruebas
diagnésticas
11

GPC Estudio
de pruebas
diagnosticas
111

C

Para confirmar el diagndstico en pacientes con sospecha de EMI
debe extraerse sangre para realizar cultivo de bacterias.
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Para confirmar el diagndstico en pacientes con sospecha de EMI
debe extraerse sangre para realizar PCR de meningococo (en san-
gre completa, con EDTA) en los laboratorios con capacidad técnica
suficiente.

Deberia realizarse puncién lumbar a los pacientes con clinica de
meningitis sin caracteristicas de septicemia (ptrpura), cuando no
existan contraindicaciones.

El LCR debe remitirse al laboratorio de microbiologia. Deberia
realizarse:

— Microscopia
— Cultivo de bacterias

— PCR de meningococo en los laboratorios con capacidad técnica
suficiente

Ninguna de las siguientes técnicas es definitiva cuando se quiere
confirmar o descartar EMI: raspado de piel, biopsia cutdnea, aspi-
rado de lesiones purpuricas o petequiales (obtenido con aguja y je-
ringuilla).

Las muestras deben recogerse lo antes posible, una vez que se esta-
blece la sospecha clinica y, preferiblemente, antes de instaurar tra-
tamiento antimicrobiano. La recogida de la muestra no debe pospo-
ner la instauracién del tratamiento antibidtico.
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3. Manejo prehospitalario de
la EMI

3.1. Administracién prehospitalaria
de antibidticos

Preguntas para responder:

e En pacientes con sospecha de EMI, la administracién prehospitalaria
de antibidticos, ;reduce la mortalidad?

e En pacientes con sospecha de EMI, la administracién prehospitalaria
de antibidticos, afecta a la morbilidad e influye sobre la admisién en
la UCI, sobre la duracién de la estancia hospitalaria, los costes del
ingreso, la duracién de la baja escolar, etc.?

e En pacientes con sospecha de EMI que acuden a la atencién pri-
maria, la administraciéon parenteral de antibidticos, jreduce la
mortalidad y morbilidad mdas que la administracion oral de anti-
bidticos?

e En pacientes con sospecha de EMI que acuden a atencién pri-
maria, la administracién intramuscular de ceftriaxona, jtiene una
eficacia y una seguridad similares a su administracién por via in-
travenosa?

La administracion prehospitalaria de antibidticos en pacientes con sospecha
de EMI podria retrasar el traslado al hospital e incluso ser la causa de un
enmascaramiento del diagndstico definitivo. Es un hecho constatado que la
EMLI, por lo general, progresa rdpidamente, y existe la creencia de que la
administracién precoz de un antibidtico activo frente a N. meningitidis in-
fluiria en la reduccién de la morbilidad y mortalidad. Por el contrario, tam-
bién se ha sugerido que la administracion precoz de antibidticos en un me-
dio ajeno al hospital ocasionaria un empeoramiento inicial de la EMI a
causa de la lisis bacteriana que inducen, y que su administracion seria mas
segura en el hospital.
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Resumen de la evidencia

La administracion prehospitalaria de antibidtico por via GPC RS de
parenteral, en pacientes de cualquier edad con EMI, frente  estudios ob-
a la administracién hospitalaria, ofrece un rango de valo- servacionales
res de riesgo relativo para mortalidad comprendidos entre 2+

el 0,16 y el 2,36 con IC95% comprendidos entre el 0,01 a

22,548,

La administracién prehospitalaria de penicilina por via pa- GPC Estudio
renteral a pacientes pedidtricos con EMI se asocia con un de casos y
incremento del riesgo de muerte (OR 7,4;1C95% 1,5a37,7) controles

y de desarrollar complicaciones (OR 5,0;1C95% 1,7 a 15,0), 2++
teniendo presente que el estado clinico de los que recibie-

ron penicilina era significativamente peor (p = 0,002)°.

La antibioterapia oral prehospitalaria se asocia a una dismi- GPC Estudio
nucién del riesgo de muerte por EMI (OR 0,37;1C95% 0,15  de cohortes

a 0,88). La significacion estadistica se pierde al excluir de la 2+

muestra a los pacientes cuyo diagndstico se basé exclusiva-

mente en la sospecha clinica de EMI (OR 0,4; IC95% 0,11

a1,4)°.

Una serie retrospectiva de casos no observa diferencias sig- GPC Serie de
nificativas en cuanto a mortalidad por EMI (todas las eda- casos

des) entre los pacientes que recibieron tratamiento antibié- 3

tico prehospitalario y los pacientes que no lo recibieron®.

Recomendaciones

Vv Se enviard a los pacientes con sospecha de EMI a un centro hospi-
talario con cardcter de urgencia.

Ante la sospecha de EMI deben administrarse antibidticos por via
parenteral (ceftriaxona 50 mg/kg IV o IM) cuanto antes, tanto en
atencién primaria como en un nivel superior; pero no debe retrasar-
se el traslado urgente al hospital.

34 GUIAS DE PRACTICA CLINICA EN EL SNS



3.2. Reanimacion prehospitalaria

Pregunta para responder:

e En pacientes con sospecha de EMI, las maniobras de reanimacion
antes de llegar al hospital (en la ambulancia), ;mejoran la supervi-
vencia?, ;jreducen la gravedad de la enfermedad e influyen sobre la
admisién en la UCI, la duracién de la estancia hospitalaria, los costes
del ingreso o la duracién de la baja escolar?

En el Sistema Nacional de Salud se han producido cambios importantes en
los modelos de organizacion de los servicios sanitarios que han influido po-
sitivamente en el acceso a medidas de reanimacién que se asocian a una re-
duccién de la mortalidad. El objetivo de la pregunta es averiguar si llevar a
cabo la reanimacion inicial antes de llegar al hospital mejora los resultados
del paciente con sepsis grave.

La reanimacion inicial con fluidos, el cuidado de las vias aéreas y el trata-
miento precoz con corticosteroides pueden consultarse en el capitulo “Tra-
tamiento de soporte precoz”.

Resumen de la evidencia

No se han identificado estudios que comparen el inicio de la reanimacion del
paciente con EMI antes y después de su ingreso en el hospital.

Recomendaciones

En pacientes con sospecha o confirmacion de sepsis meningocdcica,
v deben iniciarse maniobras de reanimacién de manera inmediata; si
es posible, antes de iniciar el transporte del paciente o durante el
traslado.
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3.3. Desarrollo e implementacion de
protocolos

Pregunta para responder:

e Los procesos asistenciales (‘’programas de mapeo de procesos”)
para aquellos pacientes con sintomas progresivos, jmejoran la super-
vivencia o reducen la gravedad de la enfermedad?, ;influyen sobre la
admision en la UCI, la duracién de la estancia hospitalaria, los costes
del ingreso, la duracion de la baja escolar, etc.?

Uno de los objetivos del Plan de Calidad para el Sistema Nacional de
Salud es asegurar que la atencién sanitaria sea de la mdxima calidad®.
Los modelos actuales de gestion (EFQM, ISO 9000) incluyen como re-
quisito la gestién de los procesos. La Gestién por Procesos es una herra-
mienta con la que se analizan los diversos componentes que intervienen
en la prestacion sanitaria, para ordenar los diferentes flujos de trabajo de
la misma e integrar el conocimiento actualizado, teniendo en cuenta las
expectativas que tienen los ciudadanos y los profesionales, e intentando
disminuir la variabilidad de las actuaciones!®. El mapa del proceso es la
representacion grafica del mismo.

La Fundaciéon Hospital Son Llatzer disefid en el aflo 2005 un protocolo
informdatico de manejo integral de la sepsis (PIMIS) en adultos. Su imple-
mentacion se ha traducido en una disminucién de la mortalidad hospitalaria
tanto en la sepsis grave (11,4%) como en el shock séptico (5,4%), asi como
en una clara disminucién de la duracion de las estancias hospitalarias y del
gasto econdmico asociado!’.

Asimismo, Menéndez et al. ponen de manifiesto la asociacion existente
entre un adecuado cumplimiento de las directrices para el manejo de la neu-
monia adquirida en la comunidad y la mejora en el prondstico del paciente,
reduciendo los fallos del tratamiento y la mortalidad'®. Dado que la EMI es
una situacién que inicialmente puede presentarse ante un variado nimero
de areas de atencion sanitaria, parece necesario intentar identificar si la ad-
hesion a protocolos pertinentes puede reducir la posible variabilidad en la
practica médica e influir positivamente en el prondéstico de estos pacientes.
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Resumen de la evidencia

Protocolos que tengan en cuenta los servicios locales y la
geografia deben garantizar el acceso urgente al cuidado y
supervision adecuados del paciente con EMI°.

En el 83% (20/24) de las historias clinicas de los pacientes
con EMI constan los datos de la anamnesis y la explora-
cion fisica. E1 22,7% (5/22) no contiene informacion sobre
la presencia o ausencia de signos especificos de EMI™.

Indicadores de proceso y tratamiento de la meningitis en
mayores de 14 afios muestran un estudio microbiolégico y
bioquimico del LCR adecuado. Se infrautiliza el hemocul-
tivo y el fondo de ojo, sobreutilizindose la TAC craneal. El
tratamiento se adecua a los protocolos en algo més de la
mitad de las meningitis bacterianas?®.

Recomendaciones

GPC
Opinién de
expertos

4

Serie de
casos
3

Serie de
casos
3

cuenta la geografia y los servicios propios.

Se recomienda que a nivel local se desarrollen instrumentos (vias
clinicas, mapas de procesos, acuerdos interdisciplinares) que faci-
liten el acceso y cuidados de los pacientes con EMI, teniendo en

una asistencia sanitaria optima.

Es recomendable la revision periddica de las historias clinicas de
D | pacientes con EMI para identificar situaciones evitables y lograr
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4. Manejo hospitalario de la
EMI

4.1. Tratamiento antibiotico

Preguntas para responder:

e ;Qué pauta antibidtica deberia utilizarse para tratar una meningitis
bacteriana o una septicemia meningocdcica confirmada?

¢ En pacientes con EMI, un tratamiento de corta duracion (=< 7 dias),
,es tan eficaz 0 mas, y tan seguro o mds, que un tratamiento de dura-
cién mas prolongada (> 7 dias) para mantener o incrementar la tasa
de curacion de la enfermedad y mantener o reducir el ndmero de
secuelas?

En pacientes con sospecha de EMI es primordial el inicio del tratamiento
antibidtico empirico. El diagndstico se confirma por aislamiento del menin-
gococo o deteccion de su ADN en LCR, sangre u otros puntos normalmente
estériles. Las pruebas de sensibilidad antibidtica permiten, en caso de nece-
sidad, cambiar el tipo de antibiético por uno mads efectivo y adaptar la dosis
y la duracién del tratamiento. Dados los inconvenientes que puede generar
la administracion de un tratamiento de mas de siete dias de duracién, en
cuanto a incumplimiento de la pauta por parte del paciente, aparicion de
resistencias o sobreinfeccidén por otros microorganismos, resulta necesario
tratar de identificar la eficacia de pautas cortas (< 7 dias) de tratamiento.

Resumen de la evidencia

Expertos proponen una duracién 6ptima del tratamiento GPC

de la EMI confirmada de 7 dias’. Opinién de
expertos
4

No se observan diferencias significativas, en relacién a la mor- GPC ECA
talidad, entre administrar ceftriaxona intravenosa durante 4 1-

dias (dosis diaria tnica) o penicilina G intravenosa durante 5

dias (6 veces al dia) a los pacientes de 1 mes a 12 afios de edad

con EML. Se observan més lesiones necréticas en piel en los

tratados con penicilina G intravenosa (p < 0,05)°.
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Cuando se compara la administracion de ceftriaxona duran- GPC ECA
te 7 dias (2 veces al dia) con la administracion de ceftriaxo- 1+

na durante 10 dias, en pacientes con meningitis bacteriana,

no se observan diferencias estadisticamente significativas ni

en la respuesta clinica ni en la proporcién de secuelas neu-

roldgicas al mes del inicio del tratamiento. La duracién de

la estancia hospitalaria es mds corta en el grupo que recibe

ceftriaxona durante 7 dias (p < 0,05)°.

Los pacientes mayores de 3 meses de edad con meningitis GPC ECA
bacteriana tratados con ceftriaxona durante 4 dias no mues- 1-

tran diferencias respecto a los tratados con ceftriaxona du-

rante 7 dias en cuanto a la presencia de fiebre a los 5-7 dias

tras el comienzo de la antibioterapia, la tasa de secuelas
neuroldgicas o la pérdida de audicion al mes y a los tres

meses®.

En poblacién pedidtrica (2 meses a 12 afios de edad) con ECA
meningitis purulenta por H. influenzae, neumococo o me- 1+
ningococo, la administracién durante 5 o 10 dias de cef-
triaxona parenteral (80 a 100 mg/kg en dosis tnica diaria)

no muestra diferencias estadisticamente significativas res-

pecto a las siguientes variables: mortalidad, pérdida de au-

dicidn, déficit visual y alteraciones neuroldgicas?!.

En pacientes en edad pedidtrica con meningitis bacteriana, ECA
y durante las primeras 24 horas de terapia antibidtica,nose 1+
observan diferencias estadisticamente significativas entre
administrar cefotaxima en infusién frente administrarla en

bolos, en relacion a las variables estudiadas (mortalidad o
secuelas neuroldgicas graves, sordera, y mortalidad o cual-

quier secuela)?.

Tabla 4. Pauta y dosis de cefotaxima y ceftriaxona en pacientes con EMI

Antibiético Dosis Fracciones/dia
. 100 mg/kg/dia .
Cefotaxima IV (200-300 si meningitis) 4 dosis
50 mg/kg/dia
Ceftriaxona IV o IM (100 si meningitis y via IV, no exce- | 2 dosis
der 4 g/dia)

Adaptada de Sepsis grave. Proceso asistencial integrado, de la Torre MV et al.'®
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Recomendaciones

Los antibidticos de primera linea para el tratamiento de la EMI
B | confirmada son la ceftriaxona intravenosa, cada 12 horas, durante
7 dias en total, o cefotaxima, cada 6 horas, durante 7 dias en total.

4.2. Toma de muestras para el diagndstico
microbiologico

Pregunta para responder:

e En pacientes con sospecha de EMI atendidos en un servicio de ur-
gencias hospitalarias, jel inicio del tratamiento antibidtico debe ser
inmediato o debe iniciarse con posterioridad a la realizacion de pun-
cién lumbar y hemocultivo?

La sospecha clinica de EMI obliga a tomar decisiones urgentes, a veces con
la incertidumbre de que alguna de ellas pueda alterar de manera negativa el
curso de la enfermedad. Por un lado, el tratamiento antibidtico empirico
debe instaurarse lo més rapidamente posible; por otro, administrar antibi6-
ticos antes de la toma de una muestra de sangre o de LCR reduce la posibi-
lidad de aislar N. meningitidis y, por consiguiente, de confirmar el diagndsti-
co de EMI. Determinar cudl es la mejor pauta de actuacion para el paciente
con sospecha de EMI es el objetivo de la pregunta.

Resumen de la evidencia

Las muestras deben recogerse lo antes posible, una vez que GPC

se establece la sospecha clinica y, preferiblemente, antes de  Opinién de
instaurar el tratamiento antimicrobiano. La recogida de la  expertos
muestra no debe retrasar la instauracién del tratamiento 4
antibiético®.

La probabilidad de realizar el diagndstico etiolégico de una  Estudio de
meningitis bacteriana aguda mediante frotis y/o cultivo de cohortes
LCR es superior si el paciente no ha recibido tratamiento 2+
antibidtico antes de la puncién lumbar?.
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Recomendaciones

En un servicio de urgencias hospitalario, ante la sospecha de un
cuadro de EMI, la obtencién de muestras del paciente para una
posterior confirmacion del diagndstico no debe retrasar la instaura-
cién de tratamiento antibitico empirico.

v El hemocultivo debe realizarse tan pronto como sea posible, pero
no debe retrasar la instauracién de tratamiento.

4.3. Indicaciones de la puncién lumbar en la
EMI

Preguntas para responder:

e En pacientes con sospecha de EMI, la puncion lumbar (precoz/tar-
dia), ¢influye en el inicio precoz/tardio del tratamiento especifico, el
diagndstico final, y la morbilidad y mortalidad?

e En poblacion pedidtrica de menos de tres meses de edad con me-
ningitis bacteriana, la puncién lumbar de control, ;deberia realizarse
antes de detener el tratamiento antibiético?

La conveniencia de realizar una puncién lumbar (PL) a todo paciente pedia-
trico que acude a un servicio de urgencias por convulsion febril se ha abor-
dado en numerosos estudios?*?’, que o bien reiteran lo innecesario de su uso
rutinario®*?¢, o bien abogan por su realizacién en funcién del grupo de edad
al que pertenezca el paciente? .

Ante la sospecha de un cuadro infeccioso meningeo es obligada la rea-
lizacién de una puncién lumbar para confirmar el diagnéstico. Sin embargo,
se discute la necesidad de realizar la puncién en caso de sospecha de sepsis
meningocdcica sin signos clinicos de meningitis porque puede suponer una
demora significativa del inicio del tratamiento, aporta poco al diagndstico en
los casos muy evidentes con fiebre y pirpura generalizada, y puede provocar
un deterioro significativo de los sujetos gravemente enfermos’.

En este apartado se plantea la utilidad de la puncién lumbar para ase-
gurar la efectividad del tratamiento de la meningitis bacteriana en los pa-
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cientes menores de 3 meses. En general, se ha visto una recurrencia de la
meningitis en un 1% a 3% de los neonatos después de un tratamiento ade-
cuado?. Documentar la esterilizacién del LCR puede aumentar las posibili-
dades de éxito del tratamiento en estos pacientes. Algunos pediatras han
adoptado la practica de realizar una puncién lumbar durante el tratamiento
o al final del mismo®. Al abordar esta cuestion es importante tener en cuenta
que las bacterias que con mads frecuencia causan meningitis en neonatos
(= 28 dias) son las siguientes: Streptococcus agalactiae (o estreptococo
B-hemolitico del grupo B), L. monocytogenes y Escherichia coli. Estas bac-
terias también son las responsables de sepsis 0 meningitis en los pacientes
=28 dias hospitalizados por ser de bajo peso o gran pretérmino. La infeccion
por N. meningitidis es una causa muy poco frecuente de meningitis o sepsis
durante el periodo neonatal®.

Resumen de la evidencia

El analisis del LCR puede aportar informacién esencial so- GPC RS de
bre la etiologia de la enfermedad, especialmente en pacien- estudios ob-
tes sin manifestaciones caracteristicas de la EMI, y permite  servacionales
corroborar la eleccién y duracién del tratamiento antibié- y series de
tico’. casos

2+/3

No es posible predecir la recurrencia o recidiva de la me- GPC Serie de
ningitis bacteriana en pacientes < 2 afios a partir del exa- casos
men inicial o la revaluaciéon del LCR®. 3

Recomendaciones

La puncién lumbar no se recomienda en la evaluacidn inicial por
sospecha de EMI con caracteristicas de septicemia. La realizacion
V| tardia de puncién lumbar puede tenerse en cuenta si persiste un
diagnostico incierto o una progresion clinica inadecuada y no hay
contraindicaciones.

Se deberia realizar puncién lumbar en pacientes con meningitis cli-
C | nica sin caracteristicas septicémicas (purpura) si no hay contraindi-
caciones.

E1LCR se enviard al laboratorio para la realizacion de microscopia,
cultivo y PCR.
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En poblacién pedidtrica con buen estado clinico y sin pruebas de
enfermedad bacteriana es razonable observar al paciente y diferir
la realizacién de la puncién lumbar.

Se aconseja repetir la puncién lumbar a los pacientes pedidtricos
con edades comprendidas entre 1 mes y 3 meses no hospitalizados
previamente, en las siguientes circunstancias:

— Presencia de fiebre persistente o recurrente
— Deterioro de la situacidn clinica

— Nuevos hallazgos clinicos (especialmente neurolégicos) o reac-
tantes inflamatorios que persisten alterados

No se aconseja realizar puncién lumbar para valorar el éxito del
tratamiento a los pacientes pedidtricos con edades comprendidas
entre 1 mes y 3 meses no hospitalizados previamente, en las siguien-
tes circunstancias:

— En el caso de pacientes que estan recibiendo el tratamiento an-
tibiético de forma adecuada contra el agente causal, y la evolu-
cioén clinica estd siendo buena.

— Antes de interrumpir el tratamiento antibidtico si la evolucion
clinica es buena.

4.4. Tratamiento de soporte precoz

Pregunta para responder:

¢ En pacientes con sospecha de EMI, ;reducen la mortalidad y morbi-
lidad los siguientes tratamientos?

Terapia con corticosteroides

Liquidos intravenosos a debate: coloides/cristaloides (solucién
salina normal de Hartmann, lactato de Ringer), plasma fresco
congelado (PFC), coloides artificiales

Maniobras de reanimacién (oxigeno, cuidado de las vias aéreas y
aparato circulatorio)
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El tratamiento de la EMI debe realizarse en el hospital, con antibioterapia
intravenosa y la terapia de soporte necesaria segin el grado de afectacion
clinica. La sepsis es una enfermedad tiempo-dependiente, entendiendo
como tal aquella en la que el retraso diagndstico o terapéutico influye nega-
tivamente en la evolucion del proceso. Cldsicamente, se engloban en el con-
cepto de tratamiento precoz las medidas de reanimacion en las seis primeras
horas, tras el reconocimiento o la sospecha de la situacion de sepsis o shock
séptico, dirigidas a restablecer la estabilidad cardiovascular (normalizar el
estado mental, relleno capilar < 2 segundos, pulsos periféricos palpables con
frecuencia cardiaca y presion arterial normal para la edad), normalizar la
oxigenacion y ventilacion y corregir alteraciones metabdlicas criticas®.

En caso de fallo cardiocirculatorio, la reposicién del volumen intravas-
cular es crucial para evitar dafio tisular y organico. Con frecuencia es necesa-
rio asociar catecolaminas para mantener el rendimiento cardiaco. La pregun-
ta se plantea la eficacia de las medidas de soporte iniciales, concretamente si
el tratamiento agresivo con fluidos y catecolaminas y el apoyo respiratorio
con apertura de la via aérea, ventilacion o intubacion, influyen de forma direc-
ta en la probabilidad de supervivencia de los pacientes pedidtricos con EMIy
signos de sepsis grave o shock séptico.

La pregunta investiga también el beneficio del tratamiento hormonal
sustitutivo en los pacientes con EMI y sepsis grave. El ascenso fisiologico de
los corticosteroides (tras activacion hipotaldmico-hipofisaria por las linfo-
quinas) desempefia un papel importante en la capacidad que posee el orga-
nismo para hacer frente a situaciones de estrés, tales como la sepsis grave o
el shock séptico. Ademds de mantener el tono vascular e incrementar el
rendimiento cardiaco y la presién sanguinea, modulan la respuesta inflama-
toria sistémica. Estos efectos justificarian su uso terapéutico en los pacientes
con sepsis grave; sin embargo, las pruebas sobre su efectividad disponibles
en la literatura médica son escasas y contradictorias, e incluso llevan a des-
aconsejar su utilizacién. Por otra parte, en el shock séptico asociado a EMI
puede producirse una insuficiencia suprarrenal primaria por hemorragia
aguda de las glandulas suprarrenales por coagulopatia o, con menos fre-
cuencia, por isquemia u otros mecanismos?'. Niveles reducidos de cortisol
asociados a niveles elevados de ACTH se han relacionado con mayor mor-
talidad en pacientes pedidtricos con EMIC.

4.4 1. Corticosteroides

Las principales variables sobre las que se ha recogido informacién han sido
las siguientes: mortalidad, pérdida de audicién, secuelas neuroldgicas y efec-
tos adversos de las intervenciones. En primer lugar se presentan dos revisio-
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nes y un ensayo clinico aleatorizado (ECA) sobre los efectos del uso de
corticosteroides en pacientes con meningitis bacteriana®*?y, a continuacion,
una revision sobre el mismo tema, pero en pacientes adultos con sepsis gra-
ve o shock séptico. No se han encontrado pruebas sobre el uso de corticos-
teroides en poblacion pedidtrica y jovenes con septicemia meningocdcica, y
los estudios identificados para los casos de sepsis o shock séptico son de baja

calidad.

Resumen de la evidencia

El tratamiento adyuvante con corticosteroides de la menin- GPC RS de
gitis bacteriana en edad pedidtrica no se asocia a una dis- ECA y ECA
minucién del riesgo de muerte o de secuelas neurolégicasa  1++/ 1+°
corto®%? o a largo plazo’. ECA 1+%
El tratamiento adyuvante con corticosteroides de la menin- GPC RS de
gitis bacteriana en edad pedidtrica (y adulta) muestra un ECA
efecto beneficioso significativo respecto a la pérdida auditi- 1++

va grave (RR 0,32; 1C95% 0,18 a 0,57)°y (RR 0,67;1C95% ECA 1+%
0,51 a 0,88)%, y riesgo global de pérdida auditiva (RR 0,76;

1C95% 0,64 a 0,89)*.

El uso de corticosteroides en pacientes pedidtricos con GPC RS de
meningitis bacteriana muestra una reduccién significativa ECA

del riesgo de secuelas neuroldgicas a largo plazo (RR 0,62; 1++°
1C95% 0,39 a 0,98)°.

En pacientes pediatricos (y adultos) con meningitis bacte- GPC RS de
riana, la administracion de corticosteroides antes que el an- ECA
tibiético, o con la primera dosis del mismo, reduce de forma  1++°
significativa el riesgo de secuelas neuroldgicas tardias (RR  ECA 1+%
0,48; IC95% 0,25 a 0,92)°. El efecto beneficioso observado

respecto a la pérdida auditiva grave® y la pérdida auditiva

global® es independiente del momento de administracién

del corticosteroide.

Los estudios sobre el empleo de pautas largas de corticoste- GPC ECA
roides a dosis bajas en adultos con shock séptico dependien- 1++

te de catecolaminas muestran resultados contradictorios en
relacion a la mortalidad a los 28 dias. La administracion de
hidrocortisona se asocié con un incremento del riesgo de
nuevos episodios de sepsis o shock séptico®.
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Los pacientes en edad pediatrica con EMI y shock séptico GPC
resistente a catecolaminas podrian beneficiarse del uso de Opinién de
corticosteroides a dosis bajas®. expertos

4

4.4.2. Liquidos intravenosos

En poblacién pediatrica con meningitis bacteriana no se han identificado
pruebas que indiquen el volumen 6ptimo de fluidos para el tratamiento ini-
cial de los pacientes en edad pedidtrica con EMI.

Resumen de la evidencia

Se desconoce el volumen 6ptimo de liquidos que debe ad- GPC RS de
ministrarse como tratamiento inicial en poblacién pedia- ECA

trica con meningitis bacteriana. En entornos con elevada 1+
mortalidad y acceso tardio al sistema sanitario, la restric-

cién de liquidos parece incrementar el riesgo de secuelas

neuroldgicas. En poblacion pedidtrica con estado nutricio-

nal adecuado, no se encuentran diferencias estadisticamen-

te significativas entre restriccién de liquidos y volumen de
mantenimiento en cuanto a mortalidad, complicaciones o

secuelas neuroldgicas®.

La hiponatremia inducida por la fluidoterapia, en pacientes GPC Serie de
menores de 18 afios de edad con meningitis bacteriana, no  casos

se ha asociado de manera estadisticamente significativa con 3

efectos adversos®.

4.4.3. Maniobras de reanimacion: soporte
respiratorio y del aparato circulatorio

No se han identificado estudios que permitan establecer las indicaciones de
los fluidos de reanimacién ni del inicio del tratamiento con catecolaminas.
Tampoco se han encontrado estudios de alta calidad que determinen cudles
son los fluidos de eleccion para la reanimacion en poblacion pedidtrica con
EMI.
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Resumen de la evidencia

En poblacién pedidtrica con EMI y fallo circulatorio, la ad-
ministracion insuficiente de fluidos intravenosos y cateco-
laminas durante las primeras 24 horas se asocié con mayor
riesgo de muerte®.

En poblacion pedidtrica con sepsis, la rapida reversion del
shock mediante fluidos intravenosos y catecolaminas se
asocié con menor mortalidad®.

La administracién de cristaloides (suero salino al 0,9%)
frente a coloides (Haemaccel™) a poblacion pedidtrica con
shock séptico no muestra diferencias estadisticamente sig-
nificativas en cuanto a mortalidad®.

La administracion de cristaloides (suero salino al 0,9%) o
coloides (albimina humana al 4%) en pacientes adultos
con sepsis grave no muestra diferencias estadisticamente
significativas en cuanto a mortalidad a los 28 dias®.

La solucidn coloide fue mas cara (£34) que la solucién cris-
taloide (£0,51); 1a solucidn cristaloide se consideré mas cos-
to-efectiva que la solucion coloide®.

La GPC del National Institute for Health and Clinical Ex-
cellence (NICE) no ha identificado estudios que evalien
las indicaciones para la intubacién endotraqueal en pobla-
cién pedidtrica con septicemia meningocécica 0 meningitis
bacteriana. Tampoco ha identificado estudios que ofrecie-
ran resultados extrapolables a nuestra poblacion de interés
al ampliar los criterios de busqueda a todos los grupos de
edad, pacientes con sepsis, shock séptico u otro tipo de me-
ningitis bacteriana®.

Recomendaciones

GPC Estudio
de casos 'y
controles
24+

GPC Estudio
de cohortes
2-

GPC ECA
1+

GPCECA
1++

GPC Estudio
de evaluaciéon
econdmica

Debe contemplarse la administracién adyuvante de un corticoste-
roide (dexametasona intravenosa a dosis de 0,15 mg/kg/dosis hasta
un maximo de 10 mg/dosis, 4 veces al dia y durante 4 dias) ante la
sospecha de una meningitis bacteriana o una vez confirmada, tan
pronto como sea posible y siempre que no interfiera con la adminis-
tracion del antibidtico y el traslado a un centro especializado.
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No administrar corticosteroides a pacientes en edad pediatrica con
septicemia meningocdcica, excepto en los casos de shock séptico
meningocdcico resistente a catecolaminas.

Ante un paciente con sospecha o confirmacién de meningitis bacte-
riana, se evaluaré la existencia de signos de shock, incremento de la
presién intracraneal y deshidratacion.

No debe restringirse la administraciéon de fluidos, salvo que exista
incremento de la presion intracraneal o un incremento de la secre-
cién de hormona antidiurética.

Se debe administrar y mantener un volumen de fluidos que evite la
hipoglucemia y mantenga el equilibrio hidroelectrolitico.

Se recomienda utilizar nutricién enteral como liquido de manteni-
miento si se tolera.

Si es preciso el mantenimiento de fluidos intravenosos, se recomien-
da utilizar fluidos isoténicos (cloruro sédico al 0,9% con glucosa al
5%, o cloruro sédico al 0,9% con dextrosa al 5%).

Debe monitorizarse la administracién de fluidos y la eliminaciéon
de orina para asegurar una adecuada hidratacion y evitar la sobre-
hidratacion.

Deben monitorizarse electrolitos y glucemia regularmente (si se
administran liquidos intravenosos, al menos una vez al dia).

Si hay signos de incremento de la presion intracraneal o shock, se
recomienda iniciar los procedimientos de urgencia pertinentes a es-
tas situaciones y discutir el manejo de fluidos con un intensivista
pedidtrico.

Ante signos de shock, deben administrarse inmediatamente 20 ml/kg
de cloruro sédico al 0,9% en 5 a 10 minutos. Administrar por via

intravenosa o intradsea y revaluar inmediatamente después (ver
tabla 5).
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En poblacién pedidtrica con sospecha de meningitis bacteriana o
septicemia meningocdcica confirmada, con ventilaciéon auténoma
y signos de dificultad respiratoria, se recomienda facilitar mascara
facial de 15 litros de oxigeno a través de una mascara con reservorio
D | (ver tabla 6).

Si hay amenaza de pérdida de permeabilidad de vias respiratorias,
deben aplicarse maniobras de apertura de las vias respiratorias;
ventilacidn con presion positiva a través de bolsa de ventilacién con
mascarilla y, finalmente, aislamiento de la via aérea.

Tabla 5. Manejo del paciente en edad pediatrica con EMI. Fluidos intravenosos

Ante signos de shock, deben administrarse inmediatamente 20 mi/kg de cloruro sodico al
0,9% en 5 a 10 minutos. Administrar por via intravenosa o intradsea y revaluar inmediata-
mente después.

Si persisten los signos de shock, administrar inmediatamente un segundo bolo de 20 mli‘kg
intravenosos o intradseos de cloruro sédico al 0,9%, o de albumina humana en solucién al
4,5%, en 5 a 10 minutos.

Si persisten los signos de shock tras la administracion de 40 mi/kg:

e Administrar inmediatamente un tercer bolo de 20 ml/kg intravenosos o intradseos de
cloruro sédico al 0,9%, o de albumina humana en solucion al 4,5%, en 5 a 10 minutos

e Plantear intubacion traqueal urgente y ventilacion mecanica

e Iniciar tratamiento con farmacos vasoactivos

e Tener presente que hay pacientes que requieren mayores volimenes de liquidos du-
rante un periodo corto de tiempo para restaurar el volumen circulante

e Valorar, ademas, la administracion de 20 ml/kg de fluidos intravenosos o intradseos de
cloruro sédico al 0,9% o de albumina humana en solucion al 4,5%, en 5 a 10 minutos

basandose en signos clinicos y determinaciones de laboratorio que incluyan urea y
electrolitos

Valorar con un intensivista pediatrico otras opciones.

Si persiste el shock tras la reanimacion con fluidos (mas de 40 mi/kg) y el tratamiento con
adrenalina o noradrenalina intravenosa, 0 ambas, tener en cuenta posibles causas, como
acidosis persistente, dilucion incorrecta, extravasacion, y valorar otras opciones con un
intensivista pediatrico.

Utilizar protocolos para la administracion de agentes vasoactivos ante la sospecha o la
confirmacion de septicemia 0 meningitis bacteriana.

Adaptada de la GPC del NICE (2010)°.
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Tabla 6. Manejo del soporte respiratorio en poblaciéon pediatrica con EMI

La intubacién traqueal la debe efectuar un profesional sanitario con experiencia en el ma-
nejo de via aérea pediatrica.

Tener en cuenta que se trata de pacientes criticos en riesgo de deterioro repentino durante
la intubacion. Anticiparse a la aspiracion, edema pulmonar o empeoramiento del shock
durante la intubacion. Asegurarse de que el paciente esta en ayunas desde el ingreso en el
hospital y de que se dispone de los siguientes medios antes de intubar:

e Liquidos para administrar en bolos

e Farmacos vasoactivos

e Acceso a un profesional con experiencia en el manejo de poblacion pediatrica en situa-
cién critica

Recurrir a la intubacion tragqueal y ventilacion mecanica en las siguientes situaciones:

e Amenaza de la permeabilidad (pérdida de reflejos) o pérdida real de la permeabilidad
de las vias respiratorias

e Necesidad de cualquier forma de ventilacion asistida
e Incremento del trabajo respiratorio
e Hipoventilacion o apnea
e Insuficiencia respiratoria que incluya lo siguiente:
— Respiracion irregular (respiracion de Cheyne-Stokes)

- Hipoxia (PaO, inferior a 97,5 mmHg) o disminucion de la saturacion de O, por
pulsioximetria (Sat 02 <92%)

- Hipercapnia (PaCO, superior a 45 mmHg)
e Shock mantenido tras infusion de un total de 40 ml/kg de liquido de reanimacion
e Signos de hipertension intracraneal
e Alteracion del estado mental:
— Nivel de conciencia reducido o fluctuante (Glasgow < 9 o caida de 3 0 mas)
— Estado moribundo
e Control de las convulsiones intratables

e Necesidad de estabilizacion y mantenimiento para obtencion de imagenes cerebrales
o transporte a la UCI pediatrica de otro hospital

Utilizacion de protocolos de intubacion nacionales o locales

Adaptada de la GPC del NICE (2010)e.
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4.5. Estabilizacion y transporte a una unidad
de cuidados intensivos pediatricos

Pregunta para responder:

e Los equipos de transporte especializado, ;mejoran los resultados y
reducen los incidentes adversos durante el transporte de pacientes
en edad pedidtrica con EMI?

Los pacientes pediatricos con EMI pueden evolucionar a una situacion de
inestabilidad clinica que precisa un abordaje terapéutico agresivo y el ingre-
so en una UCI pedidtrica. Tras las maniobras de reanimacién y antes de
efectuar el traslado deben adoptarse las medidas necesarias (hemodindmi-
cas, respiratorias, neurolégicas, etc.) para estabilizar al paciente. Durante el
transporte debe asegurarse el mantenimiento de la via respiratoria, la venti-
lacién mecdnica, las vias centrales venosas y arteriales, la monitorizacion
cardiaca, etc. El traslado es un periodo de elevado riesgo y durante el mismo
pueden producirse problemas, como obstruccién del tubo endotraqueal,
pérdida de via venosa o inestabilizacion hemodindmica secundaria al movi-
miento. Por ello es esencial que el traslado lo realice personal con formacion
pedidtrica especifica®.

Resumen de la evidencia

El transporte sanitario a cargo de equipos pedidtricos espe- GPC Serie de
cializados es efectivo y seguro®. casos
3

La disponibilidad de un equipo especializado en el trans- GPC Serie de
porte de pacientes pedidtricos y de una UCI especializada casos

en el cuidado de pacientes en edad pedidtrica con EMI estd 3

asociado con un descenso de la mortalidad®.

El paciente critico se ve sometido a estrés fisico durante el ~ Serie de
transporte, inducido por las aceleraciones y desaceleracio- casos
nes instantaneas, vibraciones o golpes (ambulancia),y ruido 3
(helicéptero).
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Recomendaciones

Ante pacientes con sospecha o diagndstico confirmado de EMI
D que precisen de maniobras de reanimacion y traslado a una UCI,
se recomienda informar al hospital o unidad de destino.

Se recomienda que el traslado de pacientes con sospecha o diag-
D nostico confirmado de EMI a un centro de referencia sea realiza-
do por unidades especializadas de transporte.
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5. Manejo de la EMI en la UCI

5.1. Consideraciones previas al ingreso

en una UCI

Preguntas para responder:

(mortalidad y discapacidad residual)?

— Terapia intensiva pediatrica

— Asistencia telefonica a distancia

e En pacientes con EMI que precisan ingreso en la UCI, ;existe evi-
dencia de que los tiempos de demora en la consulta con un centro
especializado o una UCI pedidtrica influyan sobre los resultados

e En pacientes con EMI que precisan ingreso en la UCI, ;existe evi-
dencia de que los siguientes factores influyan en los resultados?

— Estabilizacion y transporte por un equipo pedidtrico especializado

— Remision precoz y/o recuperacion (o resolucion rapida del proceso)

El deterioro clinico progresivo que en ocasiones sufren los pacientes con

EMI requiere que sean atendidos en una UCI.

Resumen de la evidencia

Factores de riesgo potencialmente asociados con mayor
mortalidad durante el manejo de los pacientes con EMI”:

— Ausencia de un especialista en atencion pedidtrica en los
servicios de urgencias, anestesia y UCL.

— No consultar con un especialista en las primeras 24 ho-
ras.

El manejo en una UCI pedidtrica contribuye a mejorar el
prondstico y la probabilidad de supervivencia de los pacien-
tes que requieren cuidados intensivos’.

GPC Serie de
casos
3

GPC Serie de
casos
3
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Los pacientes pedidtricos gravemente enfermos ingresados GPC Estudio
en un centro no especializado tienen un riesgo de muerte de casosy
superior que los atendidos en una UCI pedidtrica’. controles

2+

Recomendaciones

Los pacientes que llegan a urgencias del hospital con sospecha

D de EMI deberian ser examinados y tratados de inmediato por un
clinico con experiencia, preferentemente especialista pedidtrico.
D Ante pacientes con EMI en progresion clinica se recomienda

contactar con la UCI en las primeras fases.

5.2. Tratamiento de soporte en la UCI

Pregunta para responder:

En pacientes que requieren cuidados intensivos, ¢ existe evidencia de
que las siguientes intervenciones influyan sobre la mortalidad y mor-
bilidad?

Ventilacién/manejo de las vias respiratorias
Catecolaminas
Monitorizacion invasiva

Hemofiltracién, hemofiltracién veno-venosa continua, plasmafé-
resis

ECMO (oxigenacién con membrana extracorpdrea)
Soporte circulatorio mecénico (liquidos hiperosmolares)
Plasmafiltraciéon

Corticosteroides, reemplazo fisioldgico o dosis altas

Manejo invasivo de la hipertensién intracraneal

El shock séptico es un estado fisiopatoldgico complejo que se caracteriza
por el fallo circulatorio. Su tratamiento se centra en la reanimacion agresiva
con volumen, en el soporte cardiocirculatorio mediante los efectos vasopre-
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sor e inotrdpico de las catecolaminas y en la asistencia ventilatoria mecanica
precoz, ademas de centrarse en la terapia antibidtica. A pesar de este abor-
daje y de la monitorizacion y cuidados intensivos, la mortalidad y morbili-
dad del shock séptico en pediatria sigue siendo muy elevada. Una revision
de 80 casos de EMI ingresados en una UCI pedidtrica observé una mortali-
dad por shock séptico del 35%3.

El objetivo de la pregunta es evaluar la efectividad y seguridad de las
intervenciones mencionadas en los pacientes con EMI que requieren ingre-
so en una UCI pedidtrica. La reanimacién con fluidos, el manejo de la ven-
tilacién y vias respiratorias y el tratamiento con corticosteroides en cuidados
intensivos siguen los principios expuestos en el tratamiento de soporte ini-
cial y pueden consultarse en el capitulo 4.4.

5.2.1. Catecolaminas

Cuando se mantiene la situacién de hipotension, relleno capilar anormal,
taquicardia o frialdad de extremidades a pesar del aporte agresivo de volu-
men, nos encontramos ante un shock resistente a volumen (o refractario a
fluidoterapia). En esta fase, ademads de continuar con el aporte de fluidos es
necesario comenzar el tratamiento con catecolaminas (como dopamina o
dobutamina). Si a pesar del tratamiento con dopamina o dobutamina no se
consiguen los objetivos terapéuticos, entonces estamos ante un shock resis-
tente a dopamina/dobutamina que precisard tratamiento con adrenalina o
noradrenalina para restaurar la presion arterial. Si no hay respuesta, se trata
de shock resistente a catecolaminas, y se valorard la administracion de hi-
drocortisona en funcién del riesgo de insuficiencia suprarrenal®.

Resumen de la evidencia

El tratamiento con catecolaminas deberia iniciarse de for- GPC ECA,
ma precoz en los pacientes con EMI y shock resistente a  serie de casos
volumen. La intervencion puede incluir tratamiento de so- y opinion de
porte con catecolaminas, vasopresor o vasodilatador segiin  expertos

el trastorno clinico’. 1+/3/4

En pacientes con EMI y fallo circulatorio, la no administra- GPC Estudio

cién de las catecolaminas necesarias durante las primeras de casosy

24 horas se asocia con un incremento en la mortalidad®. controles
2++
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Terlipresina es una alternativa potencialmente valida en el ~ Serie de
tratamiento de rescate del shock séptico resistente a cateco- casos
laminas en pacientes pediatricos. Hay que tener en cuenta 3

que, asociada a dosis elevadas de catecolaminas, conlleva el

riesgo de vasoconstriccion excesiva e isquemia’.

La evidencia cientifica sobre terlipresina se circunscribe a
su uso compasivo®. El tratamiento del shock séptico resis-
tente a catecolaminas no se encuentra entre las indicacio-
nes autorizadas en la ficha técnica del fAirmaco.

5.2.2. Monitorizacion invasiva

Resumen de la evidencia

La monitorizacion invasiva de la presion arterial parece no  Estudio de
tener ningun efecto sobre la mortalidad de los pacientes pe- cohortes
diatricos con purpura fulminante. No se observan diferen- 2+

cias con el grupo de control en las tasas de necrosis de piel

y miembros. La tasa de complicaciones por catéter es del

17,5% (hemorragia, hematoma, trombosis, isquemia distal
transitoria)?’.

La mortalidad de los pacientes con meningitis y ventilaciéon  Estudio de
mecdnica no se relaciond estadisticamente con el empleo cohortes
de monitores para medir la PIC3. 2-

Expertos sugieren la monitorizacién no invasiva a los pa- GPC
cientes con shock que responde a fluidoterapia y el acceso  Opinién de
venoso central y la monitorizacién invasiva arterial en los  expertos
pacientes con shock resistente a volumen’. 4

La GPC del SIGN no encontro suficiente evidencia, ni a fa-
vor ni en contra, de las siguientes intervenciones en pacien-
tes con shock séptico: ecocardiografia, tonometria gastrica,
catéteres de termodilucién o monitorizacién de la presion
intracraneal’.
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5.2.3. Hemofiltracion

La hemofiltracién veno-venosa continua es una técnica que permite depurar
citoquinas circulantes proinflamatorias, lo que mejora la estabilidad hemo-
dindmica y puede prevenir el fracaso multiorgdnico. Best et al. consiguie-
ron un 100% de supervivencia en relacién al uso precoz de hemofiltracién
veno-venosa en 4 pacientes con purpura fulminante que, segiin el Glasgow
Meningococcal Septicemia Prognostic Score (GMSPS), tenfan un 75% de
riesgo de muerte®. El objetivo de la pregunta que formulamos es conocer
el papel que puede desempefiar esta medida de apoyo vital en los pacientes
con meningococemia grave.

Resumen de la evidencia

La hemofiltraciéon veno-venosa de alto volumen en adul- GPC Serie de
tos con shock séptico mejora la estabilidad hemodindmi- casos

ca, reduce la necesidad de catecolaminas (estadisticamente 3
significativo) y reduce la mortalidad (estadisticamente no

significativo)’.

5.2.4. Oxigenacion con membrana extracorporea
(ECMO)

Resumen de la evidencia

Los casos mas graves en los que predomina el dafio pulmo- GPC Serie de
nar agudo o el sindrome de distrés respiratorio agudo pue- casos

den beneficiarse de la oxigenaciéon con membrana extracor- 3

porea, pero la reduccién en la mortalidad no se extiende a

los pacientes con shock refractario’.

No se encontré evidencia cientifica sobre las siguientes intervenciones:
plasmafiltracion y manejo invasivo de la hipertension intracraneal.

Recomendaciones

Se recomienda administrar catecolaminas de forma precoz a los pa-
D | cientes con shock séptico meningocdcico resistente a volumen, y
valorar el apoyo con ventilacién mecénica.
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En los pacientes con shock séptico meningocdcico resistente a cate-
colaminas, se consideran estrategias de rescate validas la terlipresi-
na intravenosa y dosis tituladas de corticosteroides.

Los pacientes en edad pedidtrica con shock séptico meningocécico
resistente a catecolaminas podrian beneficiarse del uso de terlipre-
sina como terapia de rescate.

Se recomienda monitorizacién no invasiva (ECG, presion arterial,
temperatura, saturacion de oxigeno) del paciente con shock séptico
meningocdcico que responde a la fluidoterapia.

Se canalizard un acceso central (venoso o arterial) en los casos de
shock séptico meningocdcico resistente a volumen.

Los pacientes con sindrome de distrés respiratorio agudo secunda-
rio a EMI que no responden al tratamiento estandar pueden bene-
ficiarse de la oxigenacion con membrana extracorpdrea.

Los pacientes con shock séptico meningocdcico resistente a volu-
men, acidosis metabdlica grave, fallo renal agudo o inminente, y ba-
lance de fluidos problematico o complejo pueden beneficiarse de la
hemofiltracién veno-venosa continua.

5.3. Terapias adyuvantes

Pregunta para responder:

En pacientes criticos con EMI en la UCI, ;existe evidencia de que
las siguientes medidas hematoldgicas e inmunoldgicas reduzcan la
mortalidad y morbilidad?

Proteina C activada y proteina C
Inmunoglobulinas

Heparina

Plasma fresco congelado (PFC)
PG12

Activador del plasminégeno tisular (t-Pa), antagonistas del factor
activador de plaquetas (PAF), antitrombina III
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Algunos pacientes con EMI desarrollan shock séptico con una repercusion
orgénica importante que puede conducir a la muerte en pocas horas. Los
avances en el conocimiento de la fisiopatologia de la sepsis han permitido el
desarrollo de nuevas terapias que pretenden interrumpir o limitar el efecto
perjudicial de las alteraciones fisioldgicas que acompafian a la sepsis grave y
al shock séptico. La respuesta inflamatoria del huésped se torna excesiva e
incontrolada, lo que desencadena la producciéon masiva de mediadores infla-
matorios, que a su vez inducen la adhesién leucocito-endotelial y la activa-
cioén excesiva y descontrolada de la coagulacion, causando el sindrome clini-
co de coagulacion intravascular diseminada (CID). El objetivo de la
pregunta es conocer cudl es la efectividad y seguridad clinicas de la terapia
anticoagulante y de los tratamientos destinados a la modulacion de la activi-
dad inflamatoria.

5.3.1. Coagulacion

En este apartado se plantea si la normalizacién de los parametros de la coa-
gulacién mejoraria el prondstico de la sepsis meningocécica grave en los
pacientes con CID grave. La reaccién inflamatoria desproporcionada pro-
duce un marcado descenso en los niveles de proteina C (PC), que, junto con
otros mediadores, puede dar lugar a la formacién de microtrombos, hipo-
perfusion tisular y fallo multiorgdnico. La proteina C posee un potente efec-
to antitrombdtico, profibrinolitico y antiinflamatorio. Es un anticoagulante
natural que inactiva los factores de coagulacion Va 'y VlIlla. La proteina C
activada se genera mediante la interacciéon del complejo proteina C-trombi-
na con la trombomodulina y el receptor especifico de la superficie de la cé-
lula endotelial.

Tras la publicacion de los resultados del ensayo PROWESS, la Agen-
cia Europea de Medicamentos aprobd en 2002 el uso de la proteina C acti-
vada recombinante humana, drotrecogin alfa activada (DrotAA), en pa-
cientes adultos con sepsis grave y riesgo de muerte elevado®.

El uso de otras terapias anticoagulantes en adultos con sepsis grave
(antitrombina-III, inhibidor de la via del factor tisular o TFPI) no ha demos-
trado ningtin beneficio, e incluso se ha asociado con un riesgo elevado de
sangrado’.
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Resumen de la evidencia

La incidencia de eventos de sangrado graves en pacientes GPC ECA
pedidtricos con sepsis grave en tratamiento con proteina C = 1+°
activada (PCA) es superior a la observada en los adultos’.

Administrar PCA recombinante a pacientes pedidtricos con

sepsis grave no reduce de forma significativa la mortalidad®.

No se observan efectos adversos graves asociados ala admi-  Serie de
nistracién de proteina C no activada a pacientes < 18 afios  casos
con purpura fulminante. Aparentemente, el tratamiento 3

con proteina C no activada disminuye el nimero de muer-

tes y la necesidad de amputaciones y dermoplastias*'.

5.3.2. Inmunomoduladores

La endotoxina es una molécula central en la fisiopatologia de la sepsis me-
ningocdcica. Sus niveles se relacionan directamente con la gravedad de la
EMl y la liberacién de mediadores inflamatorios. Puede ser captada por di-
ferentes proteinas séricas, como la proteina bactericida incrementadora de
la permeabilidad (PBIP), que se une al lipido A de la endotoxina y neutrali-
za sus efectos bioldgicos. Una forma recombinante de la PBIP de 21 ami-
nodcidos (rPBIP21) ha sido objeto de estudio en pacientes pedidtricos con
septicemia meningocdcica grave®. Los anticuerpos antiendotoxina (HA-1A)
y los anticuerpos monoclonales anti-TNF son otras terapias destinadas a
modular la repuesta inflamatoria exagerada.

Resumen de la evidencia

No hay diferencias significativas en la mortalidad de los pa- GPC ECA
cientes < 17 afios con EMI grave que recibieron rPBIP21y 1+
los que recibieron placebo®.

El andlisis de los estudios de mayor calidad de dos revisio- GPC RS de
nes sistemdticas no apoya el uso de inmunoglobulina intra- ECA
venosa en el tratamiento de la sepsis grave’. 1++
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Recomendaciones

No se recomienda administrar proteina C activada ni proteina re-
A | combinante bactericida incrementadora de la permeabilidad a pa-
cientes en edad pedidtrica con EMI grave.

En caso de sepsis grave, no se contempla el tratamiento con inmu-
noglobulina intravenosa.

5.4. Manejo quirurgico de la EMI

Preguntas para responder:

e En pacientes con afectacion cutdnea extensa, el control de la presion
compartimental y la fasciotomia, ;disminuyen el ndmero y la exten-
sion de necrosis de tejidos, las amputaciones y el grado de discapaci-
dad residual?

e En pacientes con EMI y complicaciones, ;qué es mas eficaz y seguro
para disminuir la necrosis de tejidos o evitar la amputacién e infec-
cion secundaria: el desbridamiento quirdrgico precoz o el tratamien-
to conservador?

Las amputaciones de extremidades son secuelas graves consecuencia de la
isquemia periférica asociada a la EMI. Monitorizar la presion compartimen-
tal en la fase aguda de la enfermedad y realizar incisiones de descarga me-
diante fasciotomias antes de que se produzcan lesiones isquémicas irreversi-
bles podria mejorar las posibilidades de preservar las extremidades de estos
pacientes®. Este enfoque es controvertido: su utilidad se cuestiona en pre-
sencia de sindrome compartimental agudo e isquemia de los dedos o ausen-
cia de pulsos periféricos, ya que en estos casos la cirugia demuestra que los
tejidos profundos no son viables. La aparicion de didtesis hemorrégica con-
traindicaria la intervencién debido al riesgo de sangrado, segtin algunos au-
tores®.

Es dificil establecer el momento idoneo del desbridamiento quirtirgico
de las lesiones necréticas. Es importante permitir que las placas de necrosis
se delimiten completamente, lo que puede llevar varias semanas. Por otra
parte, aunque el tratamiento conservador puede evitar una amputacion ex-
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cesiva y poco funcional realizada de urgencia, el tejido necrético favorece el
sobrecrecimiento bacteriano, lo que incrementa el riesgo de infeccién y sep-

sis invasiva*x#,

Resumen de la evidencia

La monitorizacién de la presiéon compartimental durante GPC

las primeras 24 horas puede reducir la necrosis muscular  Opinion de
en los pacientes con compromiso vascular extenso de un expertos
miembro (edema periférico o exantema purpurico con- 4

fluente). Cuando hay aumento de la presion compartimen-

tal, las fasciotomias pueden reducir la necesidad de ampu-

taciones mds proximales’.

No existe consenso respecto al momento de realizar el des- GPC
bridamiento quirtrgico del tejido necrético. Algunos au- Opinién de
tores recomiendan una intervencidén precoz, mientras que expertos
para otros la mejor opcién es aguardar a la demarcacion 4

entre tejido viable y necrético. Ante una infeccidén secun-

daria, deberia realizarse un desbridamiento quirdrgico de

urgencia’.

La arteriolisis microquirdrgica precoz disminuye los reque- ECA
rimientos de amputacion proximal en pacientes pedidtricos 1-

con EMI#*,

Recomendaciones

Se recomienda considerar la monitorizacion de la presiéon compar-
timental en los pacientes con EMI y el compromiso vascular exten-
so de un miembro.

Es necesario recurrir al especialista de manera urgente para que
valore e interprete la monitorizacién de la presion compartimental.

Se recomienda el desbridamiento urgente en caso de infeccién se-
cundaria de la herida en el paciente en edad pedidtrica, siempre que
la situacion lo permita.

Deberia consultarse desde las primeras horas de ingreso con orto-
pedas y cirujanos plasticos para que se evalten las necesidades del
paciente.
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La necesidad en algunos casos de amputar extensas zonas corpora-
les plantea un conflicto ético que debe ser discutido conjuntamente
entre cirujanos e intensivistas, teniendo siempre en cuenta la opi-
nion de los padres o cuidadores.

En pacientes con purpura fulminante meningocdécica e isquemia,
V| valorar la posibilidad de realizar la técnica de arteriolisis cuando
existan los recursos humanos y técnicos necesarios.
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6. Factores prondsticos y de
gravedad de la EMI

6.1. Factores clinicos indicadores de
gravedad

Pregunta para responder:

e En pacientes con sospecha de enfermedad menigocdcica invasiva,
(qué factores clinicos son ttiles para predecir supervivencia, morta-
lidad o secuelas?

— Signos clinicos: taquicardia, taquipnea, hipotensién, mala per-
fusion periférica, diferencia de temperatura central y periférica,
gravedad o extension de la erupcidn, progresion de la erupcion,
presencia de fiebre, rigidez de cuello, irritabilidad o nerviosismo,
letargo, cansancio, somnolencia, nivel de conciencia.

— Estudio de laboratorio: recuento de glébulos blancos, coagulopa-
tia, proteina C reactiva, plaquetas, gases en sangre, funcién renal,
funcién hepatica, cortisol, glucemia, otros (CPK, rabdomiolisis).

Los factores prondsticos pueden definirse como aquellos datos capaces de
suministrar informacién sobre la evolucién que puede experimentar un pa-
ciente en particular. Esta informacién puede referirse a la supervivencia glo-
bal del enfermo o a la posibilidad de que aparezca una complicacién deter-
minada. La identificaciéon de factores de mal prondstico en la EMI puede
ayudar a seleccionar a los pacientes que pueden beneficiarse con el manejo
que se presta en una UCI pedidtrica y a establecer un plan de seguimiento a
largo plazo que asegure su rehabilitacion.

Resumen de la evidencia

En poblacion pediatrica con EMI, la presencia de signos de  GPC Estudio
sepsis en ausencia de meningitis, un ndmero de petequias de cohortes
superior a 50, acidosis, coma, mala perfusion, hipotension, y series de
bradicardia o una duracion de los sintomas inferior a 24 ho- casos 2+/ 3°
ras se asocian a evolucién clinica desfavorable®#. Serie de

casos
39.46
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En poblacion pediatrica con EMI, la presencia de neutro-
penia, plaquetopenia, un producto de plaquetas y neutroéfi-
los < 40 x 10%1 (VPP del 66%), procalcitonina > 150 ng/ml,
< 5 leucocitos/ mm?® en LCR o proteinas en LCR = 50 mg/dl
se asocian a evolucion clinica desfavorable®#. Todos los pa-
cientes con un nivel de procalcitonina < 10 ng/ml sobrevi-
vieron a la EMI¥.

No se ha encontrado asociaciéon entre la gravedad de la
EMl y los lipidos plasmaticos o la vasopresina. La presencia
de insuficiencia adrenal no predice mortalidad’.

En poblacién pediatrica con meningitis bacteriana, son fac-
tores prondsticos de secuelas neuroldgicas los siguientes:
presencia de convulsiones durante la fase aguda, afectacion
de nervios craneales, niveles bajos de glucosa en LCR y ni-
veles altos de proteinas®#4. Ninguno de estos factores se
asocia de forma significativa con pérdida auditiva, la com-
plicacién maés frecuente de la EMI°.

En poblacién pedidtrica con meningitis bacteriana, la pre-
sencia de leucopenia (< 4.500 cel/mm?) y de < 10 cel/mm? en
LCR se asocian a mayor riesgo de complicaciones, secuelas
y muerte*-%.

Recomendaciones

GPC
Estudios

de cohortes
y series de
casos 2+/ 3947
Serie de
casos

346

GPC Serie de
casos 3

GPC Serie de
casos 3°

RS de
estudios ob-
servacionales
y serie de

casos
1-48/ 394849

RS de
estudios ob-
servacionales
y serie de
casos

1_49/ 350

10971

— Un nivel de procalcitonina > 150 ng/ml

Se tendrd en cuenta que se asocian con una mortalidad elevada en
pacientes en edad pedidtrica con EMI los siguientes factores:

C |- Un producto de los recuentos de plaquetas y neutroéfilos < 40 x

pacientes pedidtricos con EMI.

Se tendra en cuenta que la presencia de leucopenia (< 4.500 cel/mm?)
C | es un factor asociado a una evolucion clinica desfavorable en los
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Se tendrd en cuenta que se asocian a gravedad extrema en los pa-
cientes en edad pedidtrica con EMI los siguientes factores:

— Evolucién de los sintomas inferior a 24 horas
— Presencia de un nimero de petequias superior a 50
— Disminucién del nivel de conciencia

— Presencia de shock

Se tendra en cuenta que la meningitis meningocdcica conlleva me-
D | nos riesgo de evolucion neuroldgica desfavorable que las meningi-
tis causadas por otras bacterias.

6.2. Escalas de gravedad y de riesgo de
mortalidad

Pregunta para responder:

e En pacientes con sospecha de EMI, ;qué evidencia existe de que el
uso de alguna de las siguientes escalas de prondstico pueda predecir
la gravedad de la enfermedad o el riesgo de resultados clinicos po-
bres?

— Leclerc
—  Glasgow Meningococcal Septicaemia Prognostic Score (GMSPS)

— Gedde-Dahl’s MOC score

Existen multitud de escalas desarrolladas para medir la gravedad de los pa-
cientes con EMI en edad pediatrica. Todas ellas utilizan caracteristicas clini-
cas, y en algunos casos también datos de laboratorio, para otorgar una pun-
tuacién; a mayor puntuacion, mayor riesgo de mortalidad o morbilidad para
el paciente. El principio que subyace a todas ellas es la instauracion precoz
del tratamiento adecuado y el ingreso del paciente con riesgo elevado de
empeoramiento brusco en una UCI pedidtrica. La atencién de los pacientes
graves en una UCI es un factor que parece asociarse de forma indepen-
diente con un mejor prondstico (ver apartado 5.1).
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Resumen de la evidencia

Una puntuacion = 8 en la escala GMSPS tiene un VPP para
predecir mortalidad por EMI del 29% y un CPP de 4,2.
Muestra un rendimiento diagnéstico similar o superior al
de otras escalas especificas de EMI®’.

La capacidad discriminatoria de gravedad de GMSPS fue
mejor que el resto de sistemas de puntuacién utilizados, de
manera estadisticamente significativa®.

GPC Estudio
de prueba
diagnostica
11

GPC Estudio
de prueba
diagnostica
11

Tabla 7. Glasgow Meningococcal Septicaemia Prognostic Score (GMSPS)*

VARIABLES DE VALORACION INICIAL Si NO

Hipotension sistdlica (ausencia de pulso distal) (< 75 mmHg en menores

- ~ 3 0
de 4 anos o < 85 mmHg en mayores de 4 anos)
Temperatura diferencial (rectal/piel) > 3 °C 3 0
Puntuacion del coma (Simpson & Reilly) < 8 en cualquier momento (tabla

3 0

8) 0 descenso > de 3 puntos en 1 hora
Ausencia de meningismo 2 0
Opinién paterna o materna de deterioro clinico en la Ultima hora 2 0
Rapida extension de la purpura petequial o presencia de equimosis 1 0
Déficit de bases (< - 8 mmol/l) en muestra capilar 1 0

bases, se consideraréa el valor 1 para este ftem.
GMSPS < 6: meningococemia leve

GMSPS 6-7: meningococemia grave estable
GMSPS 7-8: meningococemia grave de alto riesgo
GMSPS > 8: sepsis grave meningocdcica.
GMSPS >10: meningococemia fulminante

En el medio extrahospitalario, si no esta disponible la gasometria para conocer el déficit de
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Tabla 8. Escala pediatrica del coma (Simpson & Reilly)3?

Mejor
L. Apertura de .
Puntuacion . respuesta Mejor respuesta motora
ojos
verbal
5 Orientado Obedece 6rdenes
4 Espontanea- Palabras Localiza dolor
mente
3 Ala llamada Sonidos Flexion al dolor
vocales
2 Al dolor Gritos Extension al dolor
1 Ninguna Ninguna Ninguna

Méxima puntuacién esperable para cada edad

0 a6 meses: 9

6 a 12 meses:
11

1a2anos: 12

2 abanos: 13

> 5 afios: 14

Recomendaciones

Ante pacientes con sospecha o diagndstico confirmado de EMI, se
V| utilizard una escala de puntuacion para identificar variaciones en el
estado del paciente.

Para pacientes con sospecha o diagndstico confirmado de EMI, la
escala Glasgow Meningococcal Septicaemia Prognostic Score (GM-
SPS) puede ser una buena herramienta para la identificacién de va-
riaciones en el estado de salud del paciente.

Si un paciente con sospecha o diagnéstico confirmado de EMI
V' | muestra empeoramiento del estado de salud, se contactard inme-
diatamente con la unidad de cuidados intensivos.
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7. Prevencion y control de la
EMI

7.1. Indicaciones de la profilaxis antibidtica

Pregunta para responder:

e ;Qué evidencia hay de que los siguientes grupos, tras haber manteni-
do contacto con un paciente con EMI en los tltimos siete dias, deban
recibir profilaxis antibidtica?

— Personas que han tenido contacto en el hogar
— Alumnos de una misma clase o escuela

— Personas que han tenido contacto con fluidos corporales (tras
reanimacion)

— Personas que han intercambiado besos
— Personas que han compartido bebidas
— Personas que han compartido medio de transporte

Aunque la mayoria de los casos de EMI son esporadicos (hasta un 97%,
segtin Hastings et al.>®), también se pueden dar brotes epidémicos. El princi-
pal objetivo de la quimioprofilaxis es reducir la transmisién del meningoco-
co a individuos susceptibles no portadores de N. meningitidis en nasofaringe
y, ademds, eliminar el estado de portador de los neocolonizados (adquisi-
cion reciente del estado de portador, durante los primeros 7 dias tras la apa-
ricion del caso indice) que podrian desarrollar la enfermedad. Para lograrlo,
es fundamental definir en qué grupos estd indicado intervenir ante la apari-
cién de un caso de EMI, teniendo en cuenta tanto el beneficio de la preven-
cién como el riesgo de reacciones adversas.
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Resumen de la evidencia

La administracion de quimioprofilaxis a los contactos con-
vivientes durante los primeros 30 dias tras el inicio de los
sintomas en el caso indice reduce en un 89% la aparicion
de casos secundarios de EMI. El nimero necesario a tratar
para prevenir un caso es 218 (IC95% 121 a 1.135)°.

Latasa de ataque de la EMI, durante los primeros 14 dias, es
de 3,1/1.000 a 28,5/1.000 contactos convivientes sin quimio-
profilaxis (o pauta incorrecta) frente a 0,0/1.000 a 0,2/1.000
contactos convivientes con quimioprofilaxis correcta’*.

Los contactos que comparten aula en centros educativos
(preescolar, primaria, secundaria y universidad) tienen mas
riesgo de ser un caso secundario de EMI que de ser un caso
esporadico, aunque la diferencia solo es estadisticamente
significativa en el &mbito preescolar®.

El riesgo absoluto de enfermar en las siguientes 4 semanas
tras la aparicion de un caso de EMI para un alumno de la
misma institucién es de 1/1.500 en preescolar, 1/18.000 en
primaria y 1/33.000 en secundaria’.

El riesgo de posible infeccién en trabajadores expuestos
mas de 0,5 horas a un caso se estima en 0,8/100.000 trabaja-
dores sanitarios’.

No se han identificado estudios sobre la efectividad de la
quimioprofilaxis en personas que hubieran compartido la
misma bebida o el mismo vehiculo de transporte (coche, au-
tobts, avidn, etc.) que un paciente infectado.

La Red Nacional de Vigilancia Epidemiolégica recomienda
administrar la quimioprofilaxis en las primeras 24 horas tras
el diagnéstico del caso.

GPC RS de
estudios de
cohorte
24+

RS de
estudios ob-
servacionales
2.

RS de
estudios ob-
servacionales
1-

GPC
Opinién de
expertos

4

GPC Serie de
casos
3

Opinién de
expertos
4
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Recomendaciones

Se recomienda administrar quimioprofilaxis lo antes posible, pre-
feriblemente en las primeras 24 horas, a todos aquellos que hayan
tenido contacto estrecho (ver glosario) y prolongado con un caso de
D | EMIen el entorno familiar (viven o duermen en la misma vivienda)
0 en un contexto equiparable (residencia de estudiantes que com-
parten cocina, piso compartido, etc.) durante los 7 dias previos al
comienzo de los sintomas en el caso.

En guarderias y centros de educacion infantil (hasta 6 afos), se
recomienda administrar quimioprofilaxis a todos los alumnos que
D | asisten a la misma aula que un caso esporddico y al personal del
aula. No esta indicada la quimioprofilaxis para los alumnos y el per-
sonal de otras aulas del mismo centro distintas a la del caso de EMI.

No estd indicado administrar quimioprofilaxis a los alumnos que
asisten a la misma clase o centro de educacién primaria, secundaria
y universitaria que un caso esporddico, a no ser que se trate de con-
tactos estrechos.

Se recomienda ofrecer quimioprofilaxis a todo trabajador sanita-
rio cuya boca o nariz haya podido estar expuesta a las secreciones
respiratorias de un paciente con EMI antes de que el paciente haya
completado las primeras 24 horas de tratamiento antibidtico.

Las siguientes situaciones no son, por si mismas, indicacién de qui-
mioprofilaxis:

v | Compartir bebidas, comida, cigarrillos o besos en la mejilla, u
otros actos que supongan un contacto de saliva similar.

— Compartir ocasionalmente medio de transporte, aunque se ocu-
pe el asiento contiguo al del caso de EMI.
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7.2. Antibidticos de eleccion para la
profilaxis de la EMI

Preguntas para responder:
e ;Qué evidencia hay de que los siguientes antibidticos sean efectivos
para la prevencién de la EMI en los grupos de contacto?
— Rifampicina
— Ciprofloxacino
— Ceftriaxona
e En personas que han mantenido contacto estrecho con un caso de

EMLI, ;qué es mas eficaz para prevenir casos secundarios: la rifampi-
cina via oral o la ceftriaxona intramuscular?

e En personas que han mantenido contacto estrecho con un caso de
EMLI, ;qué es mas eficaz para prevenir casos secundarios: la rifampi-
cina via oral o el ciprofloxacino via oral?

Rifampicina, ceftriaxona y ciprofloxacino son antibiéticos universalmente
aceptados para prevenir casos secundarios de EMI. La rifampicina es el an-
tibiético de eleccion en Espaiia, se administra por via oral (jarabe o pasti-
llas) cada 12 horas durante 2 dias. Su uso estd contraindicado en embaraza-
das, durante la lactancia, casos de alcoholismo y enfermedad hepatica grave.
Rifampicina interacciona con anticonceptivos orales, anticoagulantes y al-
gunos anticonvulsivos, disminuyendo su eficacia. Otras limitaciones son el
cumplimiento de la pauta: muchos padres no vuelven a repetir la toma en
caso de vomitos del nifio o nifia; la aparicién de resistencias, asociadas a
quimioprofilaxis masivas y en casos de recolonizaciones; y que no es f4cil de
encontrar en farmacias.

La ventaja que presenta ceftriaxona respecto a rifampicina es, ademds
del hecho de que se puede administrar a mujeres embarazadas y durante la
infancia, que se administra en una tnica dosis intramuscular, lo que asegura
el cumplimiento de la quimioprofilaxis. Las limitaciones en su uso derivan
de su via de administracion, peor aceptada que la oral. Ciprofloxacino pre-
senta como ventajas frente a rifampicina que se administra oralmente en
una Unica dosis y que es mds facil de encontrar en farmacias, pero no se
puede administrar a embarazadas o mujeres lactantes. La ficha técnica del
farmaco contraindica su uso en pacientes en edad pedidtrica porque produ-
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ce artropatia en animales jévenes. En la tabla 9 se indican las pautas de
profilaxis antibiética de la EMI.

Resumen de la evidencia

No se observan diferencias entre la efectividad de ceftriaxo-
na y la de rifampicina para prevenir la aparicién de casos
secundarios de EMI en contactos estrechos (ver glosario)
de casos de la enfermedad®’.

La administracién de ceftriaxona como profilaxis de la
EMI incrementa el riesgo de colonizacién nasofaringea de
novo*, respecto a rifampicina, en un 4% a los 6 dias y un
1,5% a los 14 dias. Estas diferencias son estadisticamente
no significativas®’.

ECA

* Los casos colonizados de novo fueron aquellos con cultivo nasofaringeo negativo antes de iniciar la quimio-
profilaxis que, transcurridas 1 a 2 semanas del inicio de la misma, presentaron cultivo positivo para N. menin-

gitidis.
Tabla 9. Pautas de quimioprofilaxis de la EMI
Farmaco Grupo de edad Dosis Duracién
Rifampicina (oral) Nifios < 1 mes 5 mg/kg cada 12 horas 2 dias
Nifios > 1 mes 10 mg/kg cada 12 horas | 2 dias
Adultos 600 mg cada 12 horas 2 dias
Ceftriaxona Nifios < 15 afios 125 mg Dosis Unica
(intramuscular)
Ninos mayores y 250 mg Dosis Unica
adultos
Ciprofloxacino (oral) | Adultos 500 mg Dosis Unica

Adaptada de Bilukha et al. (2005)8.
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Recomendaciones

Se recomienda quimioprofilaxis postexposicién con rifampicina
como primera eleccién. Se recomienda la administracion de cef-
triaxona como alternativa en las siguientes circunstancias:

— Cuando la rifampicina esté contraindicada (ver ficha técnica:
http://www.aemps.gob.es/).

— Si existe consumo de alcohol y en situaciones de desnutricion,
cuando se considere que el riesgo excede el beneficio potencial
para el sujeto.

— En contactos <18 afios, cuando sea necesario realizar una nueva
v intervencion en el contexto de un brote y la profilaxis anterior se
hubiera realizado con rifampicina.

— Ante la sospecha de posible incumplimiento de la quimioprofi-
laxis por via oral.

Y la administracién de ciprofloxacino como alternativa a rifampici-
na en las siguientes circunstancias:

— En contactos >18 anos, cuando sea necesario realizar una nueva
intervencion en el contexto de un brote y la profilaxis anterior se
hubiera realizado con rifampicina.

7.3. Vacunacion meningocdcica en pacientes
con EMI

Pregunta para responder:

e La vacunaciéon meningocdcica a los casos de EMI, ;jreduce el riesgo
de una segunda EMI cuando se compara con pacientes que han sido
diagnosticados y tratados por EMI y a los que no se ha vacunado?

La gravedad de la EMI en términos de morbilidad y mortalidad exige a los
profesionales de la salud extremar las medidas de prevencion. En la actuali-
dad se dispone de una vacuna conjugada monovalente de eficacia y seguri-
dad probadas frente a N. meningitidis serogrupo C (MenC), su inclusion en
el calendario sistematico de vacunacion fue aprobada por el Consejo Inter-
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territorial del Sistema Nacional de Salud en diciembre del afio 2000. Consi-
deramos importante conocer si estd indicada su administracion a los pacien-
tes que han padecido una EMI, con el propdsito de prevenir recidivas.

Resumen de la evidencia

Expertos aconsejan ofrecer la vacuna MenC antes del alta GPC

hospitalaria’. Opinién de
expertos
4
Recomendaciones

Se recomienda ofrecer la vacuna MenC antes del alta hospitalaria
tras una EMI a los siguientes grupos:

— A los pacientes con EMI por serogrupo C confirmada que pre-
viamente hayan sido inmunizados con MenC.

— A todos los pacientes no inmunizados previamente con MenC,
con independencia del serogrupo causante del episodio.

7.4. Otras medidas de control de la
infeccion

Pregunta para responder:

e En pacientes con sospecha de EMI, medidas como el aislamiento en
habitacion individual, uso de equipo de proteccion individual (guan-
tes limpios no estériles, bata limpia no estéril, impermeable, mascari-
lla y proteccion ocular o protector facial) y quimioprofilaxis (rifam-
picina), ;son eficaces en la atencién hospitalaria para la reduccién
del riesgo de infeccion secundaria asociada a cuidados de salud por
parte del personal clinico (excluido personal laboratorio), familiares
0 personas que conviven con el caso indice?
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Resumen de la evidencia

Los pacientes con EMI dejan de ser infecciosos a las 24 ho- GPC

ras de iniciarse el tratamiento intravenoso con ceftriaxona. Opinién de
Mientras exista riesgo de transmision a través de gotitas res- expertos
piratorias, el paciente debe ser instalado solo en una habita- 4

cion

y deben adoptarse las medidas de proteccién apropia-

das. Asimismo, el personal sanitario debe utilizar el equipo
de protecciéon adecuado durante los procedimientos que su-
ponen un riesgo de contacto con secreciones respiratorias’.

Las precauciones especificas para prevenir la transmision
de agentes infecciosos por gotas (> 5 um didametro) se des-
criben en la tabla 10.

Tabla 10. Precauciones para prevenir la transmisiéon por gotas de la EMI?®

Los pacientes deben ser instalados en habitaciones individuales.

Deben hacer uso de mascarillas desechables las personas que tengan un contacto
cercano con el paciente (menos de un metro).

No esta indicado el uso de guantes ni de batas desechables.

Cuando el paciente es trasladado fuera de su habitacion debe usar mascarilla.

Recomendaciones

Los pacientes en edad pedidtrica con sospecha de EMI deberian ser

ingresados inicialmente en habitacién individual.
Cuando ingresa en el hospital un caso con sospecha de EMI deben
D | adoptarse precauciones de transmision por gotas, que pueden inte-
rrumpirse tras 24 horas de tratamiento efectivo del caso.
D El personal sanitario con alto riesgo de exposicion a las secreciones

respiratorias debe usar un equipo de proteccion personal adecuado.
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8. Seguimiento después de la
EMI

8.1 Secuelas asociadas a la EMI y apoyo
a pacientes, familiares y cuidadores

Preguntas para responder:

e ,Cuales son las secuelas asociadas con la EMI y sobre qué aspectos
necesitan mayor apoyo e informacion los pacientes y sus familiares y
cuidadores?

e ,Qué proporcién de la poblacion pedidtrica con meningitis bacteria-
na desarrolla morbilidad fisica y psicoldgica?

e ,Qué proporcién de la poblacidon pedidtrica con septicemia menin-
gocdcica desarrolla morbilidad fisica y psicoldgica?

El espectro de complicaciones a corto y largo plazo tras padecer EMI es
muy amplio. No todos los pacientes en edad pedidtrica que sufren EMI de-
sarrollan secuelas, y es dificil predecir qué casos, y en qué proporcion, tie-
nen mayor riesgo’. Los estudios identificados para dar respuesta al tipo de
preguntas planteadas en este apartado se asocian invariablemente a un nivel
de evidencia bajo.

8.1.1. Pérdida de la capacidad auditiva

La pérdida de la capacidad auditiva es la complicacion asociada a EMI mas
frecuente, con un rango de incidencia que oscila entre el 1,6% y el 25%%%.
La incidencia en los paises en vias de desarrollo (9,4%-25%) es superior a la
observada en los paises desarrollados (1,9%-4,2%)°, y es mas frecuente en
la meningitis que en la sepsis meningocdcica.
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8.1.2. Complicaciones ortopédicas

La secuela mas frecuente es la lesion de los cartilagos de crecimiento, que
puede manifestarse afios después del alta por EMI°.

En pacientes menores de 18 afos que sobrevivieron a un shock sépti-
co meningococico (SSM) se han descrito las siguientes complicaciones or-
topédicas: complicaciones a causa del mufién o del sobrecrecimiento dseo,
alteraciones del crecimiento con discrepancias longitudinales de 3 cm a
13 cm, genu varo de una extremidad inferior, cojera y dolor en el momento
de la consulta de seguimiento, entre 4 y 16 afios después del alta de la UCI®'.

8.1.3. Complicaciones cutaneas
Se observan cicatrices cutaneas en el 18% de los casos de EMI2,

E148% de los pacientes que sobreviven a un SSM presentan cicatrices
cutdneas por purpura necrotica, desde apenas visibles a graves®'.

8.1.4. Complicaciones psicosociales y psiquiatricas

Los supervivientes de EMI en edad pediatrica y adultos refieren una dismi-
nucién de su calidad de vida (incremento de la ansiedad, disminucion de la
energia y de la capacidad de trabajo y reduccién de las actividades de ocio)’.

Al compararlos con los controles, los supervivientes de EMI obtienen
peores puntuaciones en los cuestionarios en relacién a la calidad de vida y la
fatiga mental. Los casos de EMI tienen mas probabilidad de tener sintomas
depresivos. Las secuelas fisicas se asocian a un rendimiento inferior en salud
mental®.

Los supervivientes de EMI puntdan significativamente peor que los
controles en los siguientes dominios: integracion visomotora (importante
para lograr un desarrollo adecuado de la escritura), rendimiento verbal e
inteligencia; y mas alto en problemas cognitivos (relativos a los procesos
mentales de comprension, juicio, memorizacién y razonamiento) y en las
mediciones del trastorno por déficit de atencion e hiperactividad®.

Los supervivientes a un SSM presentan peor resultado a largo plazo (en-
tre 4y 16 afios después del evento) en lo relativo a la capacidad de compresion
verbal, integracion visual y motora, funcion ejecutiva y atencion (atencion se-
lectiva y concentracion). El porcentaje de pacientes con retraso mental o bor-
derline es comparable al de la poblacion general®. Los padres y madres de los
casos que enferman a una edad mds temprana refieren significativamente mas

82 GUIAS DE PRACTICA CLINICA EN EL SNS



problemas emocionales, de conducta y de estrés postraumatico, respecto de
sus hijos, que los padres y madres de los pacientes mas mayores®.

Los trastornos psiquidtricos en pacientes de 4 a 17 afios tras una EMI
mds comunes son los trastornos depresivo, negativista y de ansiedad. La
puntuacién de gravedad de la EMI, shock clinico al ingreso y la presencia
de problemas emocionales y de conducta anterior a la EMI son predictores
independientes de desdrdenes psiquidtricos al afio de seguimiento’.

8.1.5. Complicaciones neuroldgicas

En pacientes supervivientes a un shock séptico meningocécico se han des-
crito las siguientes secuelas neuroldgicas: dolor de cabeza crénico, pérdida
de la sensibilidad en un brazo, paresia en un brazo, parestesia en un pie y/o
mano, y temblor en ambas manos®.

Elriesgo de presentar convulsiones en los supervivientes a una EMI es
del 0,9% (IC95%;0,1% a 2,0%) con una mediana ajustada de 0,5%°9.

8.1.6. Otras complicaciones

Los pacientes que precisaron didlisis renal tienen mds probabilidad de desa-
rrollar dafio renal permanente’. Otras complicaciones a largo plazo descritas
en estos pacientes son las siguientes: epilepsia, migrafia, pericarditis, insufi-
ciencia adrenal, psoriasis, estrabismo, pturpura de Schonlein-Henoch, déficit
de coordinaciodn, artritis reumatoide y lupus eritematoso sistémico (paciente
con déficit de complemento)®.

8.1.7. Necesidades de apoyo e informacion

No se han identificado estudios que evalien las necesidades de informacién
y de apoyo que precisan especificamente aquellos pacientes que logran so-
brevivir a una EMI pero sufren alguna secuela.

Segtin un estudio cualitativo, las campafias de sensibilizacion pueden
intensificar la presiéon que experimentan los padres con mensajes como
“conocer los sintomas de la meningitis podria significar la diferencia entre
la vida y la muerte”. Los padres asumen inmediatamente la necesidad de
permanecer vigilantes ante la aparicion de cualquier erupcién, a pesar de
que las erupciones autolimitadas son frecuentes en la infancia. Los autores
consideran necesario informar incluyendo fotografias que muestren cémo
distinguir el exantema que aparece en la EMI®.
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Segtin un estudio cualitativo sobre las necesidades de los padres du-
rante la hospitalizacion del paciente en edad pedidtrica con dafio cerebral
adquirido, destacan tres cuestiones principales®®:

—  Servicios dirigidos a la recuperacion del paciente, que incluyan un
diagnostico rdpido y preciso para iniciar el tratamiento lo antes
posible, un espacio fisico adecuado y la necesidad de un enfoque
multidisplinar (Unidad de Rehabilitacion Multidisciplinar).

—  Servicios de apoyo a los padres, que les permitan afrontar la en-
fermedad del hijo o hija.

—  Servicios dirigidos a mantener la estabilidad de la unidad familiar.

La Fundacién Irene Megias dispone de un registro sobre las deman-
das de informacién mas frecuentes y aquellas areas sobre las que se solicita
mayor apoyo, informacién disponible en la URL <http://www.contralame-
ningitis.org/>%

La Universidad de Bristol y la Meningitis Research Foundation conclu-
yen que hay tres dreas importantes para los padres: el acceso a la atencién
sanitaria, la comunicacion, y la relevancia y adecuacion de los cuidados pos-
teriores’.

Recomendaciones

v El paciente que ha padecido EMI debe abandonar el hospital con
un plan de atencién individualizado.

El plan de atencién individualizado para los pacientes que han pa-
decido EMI describir4 el seguimiento a realizar, de tal manera que
permita la identificacién de complicaciones inmediatas y aquellas
que puedan aparecer a largo plazo.

v Asimismo, el plan de atencidén individualizado incluird una relacién
extensa de los profesionales, centros, asociaciones, fundaciones e
instituciones que pueden ayudar al afectado y sus familiares a ges-
tionar su nueva vida, sin olvidar incluir aquellas instituciones publi-
cas o privadas que puedan prestar ayuda econdmica.
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El paciente que ha padecido EMI y sus familiares deben ser infor-
mados de las siguientes secuelas potenciales a largo plazo:

— Pérdida de audicién

— Secuelas ortopédicas (dafio en huesos o articulaciones)
— Lesiones en la piel (cicatrices por necrosis)

— Problemas psicosociales

— Alteraciones neuroldgicas y de desarrollo

— Fallo renal

Asimismo, deben ser informados de las caracteristicas de la enfer-
medad, sus tasas de prevalencia, letalidad, morbilidad, sus vias ha-
bituales de contagio, etc., a fin de tratar de minimizar el sentimiento
de culpa que suele aparecer en todos los implicados cercanos a cada
caso.

El plan de atencién individualizado debera incluir la entrega a la fa-
milia de una copia impresa gratuita de esta Guia de Practica Clinica
en su version destinada a pacientes, familiares y cuidadores.

Se deben realizar pruebas auditivas y neuroldgicas a todo paciente
que ha padecido EMI, con el fin de instaurar lo antes posible un
tratamiento en caso de ser necesario.

Antes del alta hospitalaria se debe ofrecer a los familiares la posibi-
lidad de adquirir habilidades para implicarse en los cuidados bdsi-
cos del paciente en edad pedidtrica.

En situaciones de lejania al centro asistencial se puede ofrecer la
posibilidad de adquirir habilidades relacionadas con atencién en
cuidados especializados.

La oferta de apoyo psicoldgico permitird a la familia decidir y miti-
gar la intensidad del estrés postraumatico en caso de que aparezca.

Se debe ofrecer a los profesionales sanitarios medios que les permi-
tan adquirir habilidades de comunicacién efectivas.
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8.2. Impacto en familiares y cuidadores

Pregunta para responder:

e Las familias y cuidadores de aquellos que han padecido EMI, ;ex-
perimentan problemas psicosociales? Y, si es asi, jlas intervenciones
psicosociales y la oferta de informaciéon mejoran su calidad de vida?

La presentacion clinica de la EMI es a menudo dramatica y la muerte puede
producirse en cuestion de horas. Los familiares o cuidadores de los pacien-
tes que viven esta experiencia se ven sometidos a un enorme estrés, genera-
do por el temor de que el paciente muera y por la ansiedad por su estado
fisico y mental si sobrevive a la enfermedad. Las intervenciones invasivas a
las que se ven sometidos los casos mds graves pueden causar un profundo
shock en los padres, que, ademads, ven transformado el aspecto de sus hijos
de forma dréstica. Por todo ello, la EMI representa una carga psicoldgica
enorme no solo para los pacientes, sino también para sus familiares y cuida-
dores.

Resumen de la evidencia

El ingreso en la UCI por EMI puede ocasionar en los pa- GPC

cientes y sus cuidadores trastorno por estrés postraumatico, Estudios ob-
que se relaciona con la duracion de la estancia en la UCI  servacionales
pediatrica. Las madres de los pacientes tienen mayor ries- 2+

go de desarrollar trastorno de estrés postraumdtico que los

padres’.

A corto plazo, hasta 2 afios después, el 17% de las madres Estudios de
de los pacientes que sobrevivieron a un SSM tenfan ansie- cohortes
dad o depresion que requirieron ayuda profesional. Estose 2+
relaciona con la edad del paciente en el momento del ingre-

so en la UCI. Las madres que precisaron ayuda profesional

tenian hijos significativamente mas jovenes que las que no
precisaron ayuda’. A largo plazo, de 4 a 16 afios después,

presentan niveles similares de sintomas psiquiatricos que la

poblacion general. Una minoria muestra todavia trastornos
psicosociales como consecuencia de las secuelas que sufren

sus hijos’.
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El episodio de SSM en el paciente pediatrico no tiene un
impacto negativo en la calidad de vida relacionada con la
salud de padres y madres ni a corto’! ni a largo plazo’.

El incremento en los sintomas psicolégicos observado en
padres y madres a los 3 meses del alta del hijo o hija tras
una EMI desciende de forma significativa a los 12 meses. A
pesar de ello, el 23% de las madres y el 11% de los padres
se encuentran en alto riesgo de sindrome de estrés postrau-
madtico’™.

No se han encontrado estudios que investiguen si las in-
tervenciones psicosociales y el suministro de informacién
mejoran la calidad de vida de las familias y cuidadores de
aquellos que han padecido EMI.

Recomendaciones

Estudios de
cohortes
2+

Serie de
casos
3

Los profesionales sanitarios implicados en el seguimiento de los
pacientes en edad pediatrica con EMI deben ser conscientes de la
posibilidad de trastorno por estrés postraumdtico con ansiedad o
depresion en los pacientes, sus familias y cuidadores.

Se recomienda que un psicélogo o psicoterapeuta realice un segui-
miento a corto plazo (hasta 2 afios) de los pacientes con EMI y de
B | sus padres en las semanas siguientes al alta de la UCI pediatrica,
o en su caso al fallecimiento del paciente, con el fin de reducir el
alcance de las consecuencias psicoldgicas de la enfermedad.
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9. Campaias de sensibilizacion
e informacion sobre la EMI

Pregunta para responder:

e Los programas educativos dirigidos a profesionales sanitarios y po-
blacion general, ;mejoran la rapidez de reconocimiento, diagnéstico
y tratamiento de la EMI?, ;aumentan la supervivencia o disminuyen
la gravedad de la enfermedad y sus complicaciones?, ;influyen sobre
la admisién en la UCI, la duracién de la estancia hospitalaria, los
costes del ingreso, la duracion de la baja escolar, etc.?

Los programas educativos dirigidos a mejorar el conocimiento sobre los sig-
nos y sintomas clinicos de alerta de la EMI tienen como objetivo reducir el
tiempo que transcurre entre el inicio de la enfermedad y la instauracion del
tratamiento adecuado. El propoésito de la pregunta es conocer qué impacto
tienen en el prondstico de la EMI.

Resumen de la evidencia

Existe un desconocimiento generalizado de los padres so-  Serie de
bre la erupcién hemorragica y su importancia. Solo el 7%  casos
(IC95% 3% a 12%) es capaz de identificar un exantema 3
petequial y conoce la prueba del vaso” (ver glosario).

La meningitis ocupa un lugar importante en la conciencia Estudio
de la poblacion espafiola, pero la mayoria desconoce los cualitativo
sintomas caracteristicos, las posibles secuelas o como actuar Q

ante un caso de meningitis®.

Recomendaciones

La ciudadania y otros colectivos (como farmacéuticos, cuidadores
V| de guarderias, etc.) deben estar informados sobre la EMI con el
objetivo de sospechar la enfermedad de forma precoz.

La ciudadania deberia conocer el significado de la aparicién de pe-
v . )
tequias para la deteccion precoz de la EMI.
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10. Estrategias diagnosticas y
terapéuticas

Algoritmo 1: Signos y sintomas clinicos de la
EMI

a N
SEPSIS

¢+ Dolor extremidades/articulaciones

< Manos/pies frios y tiempo de relleno capilar > 2 sg

< Piel palida/moteada/azul (precoz)

¢ Taquicardia

<+ Taquipnea, respiracion laboriosa, hipoxia

¢ Oliguria/sed

<+ EXANTEMA en cualquier localizacion (puede no ser precoz)

¢ Dolor abdominal (en ocasiones con diarrea)

< Confusion mental/disminucion del nivel de conciencia (tardio)

¢ Hipotension (tardio)

< El deterioro rapido es caracteristico

& )
~

PRODROMOS
Fiebre
Néuseas, vomitos
Malestar
Letargo

MENINGITIS

« Cefalea grave

% Rigidez de cuello (no siempre presente en < 2 afios)

+ Fotofobia (no siempre presente en < 2 afos)

< Confusién mental/disminucion del nivel de conciencia (tardio)
« Convulsiones (tardio)

« Déficit neurolédgicos focales (tardio)

)

El orden de aparicion de los sintomas puede variar. Algunos sintomas pueden no estar presentes.

LOS PACIENTES PEDIATRICOS < 2 ANOS PUEDEN MOSTRAR ADEMAS LOS SIGUIENTES SINTOMAS:
irritabilidad con llanto agudo o gemido, rechazo del alimento, postura inusual o tono inusual, letargo,
abombamiento de la fontanela, cianosis.

EXANTEMA caracteristico de la EMI: Petequias > 2 mm por debajo del territorio de la vena cava supe-
rior que no desaparecen por presion.

La presencia de un exantema petequial generalizado o purpurico, con relleno capilar > 2 segundos, en
un paciente en edad pediatrica con afectacion del estado general, debe sugerir EMI y la necesidad de
tratamiento urgente.

En una fase inicial previa el exantema puede ser atipico (maculopapuloso) en algunos pacientes.
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Algoritmo 2: Manejo prehospitalario de la

EMI

Paciente < 18 afos con posible EMI

Signos y/o sintomas
INESPECIFICOS (1)

\ 4

Signos y/o sintomas Signos y/o sintomas
de MENINGITIS de SEPSIS

v v

TRASLADO URGENTE AL HOSPITAL

e Administrar primera dosis de antibidtico,
ceftriaxona 50 mg/kg IV o IM si no se
dispone de acceso vascular, y trasladar con
acompafiamiento sanitario (2)

e Administrar primera dosis de corticosteroide,
dexametasona intravenosa 0,15 mg/kg,
ante la sospecha de una meningitis menin-
gococica (3)

v

EVALUACION EN ATENCION PRIMARIA

Realizar un examen exhaustivo.

Tener en cuenta el grado de preocupacion
de los padres.

Juzgar la capacidad de los padres para
actuar si el paciente empeora.

Tener en cuenta la disponibilidad horaria
de los servicios de salud de la zona.

Transporte PRIORITARIO asistido
medicalizado

Mascarilla de oxigeno de alto flujo con ventila-
cién asistida (segun sea necesario)

Si ain no se ha administrado, administrar
en transito la primera dosis de ceftriaxona IM
(50 mg/kg)

A4

Diagnéstico de EMI

v

y

Tratar el SHOCK en ruta:

e Infundir un bolo de suero isotdnico
20 mi/kg en 10 min. Revaluar los signos
vitales antes de repetir la infusion (méax.
3 bolos).

e Comprobar glucemia, si < 80 mg/dl, ad-
ministrar suero glucosado 10% (5 ml/kg)

OBSERVACION Y REVALUACION FRECUENTE

v

El examen no lo
sustenta:
“Red de seguridad” (4)

Poco probable pero podria
progresar a EMI:
“Red de seguridad” (4) y
revaluacién del paciente

Posible EMI

Adaptado de SIGN (2008)° y Meningococcal Disease. Meningitis Research Foundation (2009)76.

(1) En las primeras 4 a 6 horas de comienzo del cuadro clinico la EMI se puede presentar con sintomas inespecificos como fiebre, letargo, rechazo
del alimento, nduseas, vomitos, irritabilidad, signos y/o sintomas de infeccion del tracto respiratorio superior (coriza, dolor de garganta, etc.), diarrea,

dolor abdominal.

(2) Ante la sospecha de EMI, administrar antibiéticos via parenteral en la primera oportunidad, tanto en atencién primaria como en un nivel superior,
pero no retrasar el traslado urgente al hospital.

(3) Debe contemplarse la administracion adyuvante de un corticosteroide ante la sospecha de una meningitis meningocécica o una vez confirmada,
tan pronto como sea posible y siempre que no interfiera con la administracién del antibidtico y el traslado a un centro especializado.

(4) EI profesional sanitario informara a los cuidadores sobre la necesidad de solicitar asistencia sanitaria si la situacion clinica del paciente se

deteriora, por ejemplo, si las caracteristicas del exantema cambian.
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Algoritmo 3: Manejo hospitalario de la EMI

ENFERMEDAD MENINGOCOCICA INVASIVA
Puede presentarse con un cuadro clinico de SEPSIS (con shock), MENINGITIS o ambos. El exantema petequial/purpurico
que no desaparece por presion es caracteristico. En algunos pacientes, el exantema es atipico o no esta presente.

Administrar sin demora 50 mg/kg de CEFTRIAXONA IV o 50 mg/kg de CEFOTAXIMA IV
Exploracion en busca de signos clinicos de shock o incremento de la presion intracraneal
No realizar puncion lumbar

¢Signos de shock? (1)

\ si

* Mascarilla de oxigeno (flujo minimo 10 I/min)
e Canula IV o intradsea: hemograma, gases, lacta-
to, bioquimica, coagulacién, hemocultivo

REANIMACION CON VOLUMEN

¢ Carga inmediata de bolo de 20 mi/kg de

suero salino al 0,9% en 5-10 min. y revaluacion
inmediata

Si el shock persiste, administrar un segundo bolo
de 20 ml/kg de suero salino al 0,9% o de albu-
mina humana al 4,5% en 5-10 min. y revaluacion
inmediata.

¢ Observar la respuesta/deterioro del paciente.

® Valorar catéter urinario para monitorizar diurésis.

v

NO
— - ;l ¢Aumento de la presion intracraneal? (2)

Si

( No realizar puncion lumbar ]

* Mascarilla de oxigeno (flujo minimo 10 I/min).

e Administrar manitol (0,25 g/kg) en bolo o salino al
3% (3 ml’kg) en 5 min.

¢ Tratar el shock si existe.

Activacion traslado a UCI
e Intubar y ventilar para controlar la PaCO2
o Catéter urinario, sonda nasogastrica

CARACTERISTICAS

CLINICAS DE
MENINGITIS

v

CUIDADOS NEUROLOGICOS
¢ Elevacion de la cabeza 30°.

Reanimacién con fluidos prudente (corregir el

Tras 40 ml/kg de reanimacion con fluidos NO ’ - :
C ¢PERSISTE EL SHOCK? e Evitar vias yugulares internas.
¢ Repetir manitol o salino al 3% si estéa indicado
L Repetir e Sedar (relajacion muscular para el transporte).
si exploracién .

PRECISARA INTUBACION Y VENTILACION
URGENTE/ELECTIVA
Activacion traslado a UCI

* Administrar inmediatamente un tercer bolo de

suero salino al 0,9% o de albimina humana al

shock coexistente).

Monitorizar tamafio y reactividad pupilar.

Evitar la hipertermia.

Una vez estabilizado considerar TAC para detec-
tar otras patologias intracraneales si Glasgow < 8,
nivel de conciencia fluctuante o signos neurolégi-

NO

Vigilar estrechamente la

5 ] aparicién de:
4,5%, en 5-10 minutos y revaluar; continuar con G 0Bl opAumemo de la presion
los bolos si es necesario, en funcién de los signos intracraneal p
clinicos y las determinaciones de laboratorio que o Shock

incluyan gases en sangre.

Iniciar tratamiento con catecolaminas (3)
(Dopamina); si acceso intradseo iniciar adrenali-
na.

Tubo endotraqueal (mejor con manguito) y radio-

A

No restringir aporte de liquidos, salvo:

Realizar puncién lumbar
si no hay contraindica-
ciones

grafia de torax. ¢ Incremento de la presion intracraneal, o LA Egl\mfl.:-:'pl?sl(\CRION
5 | 1t I i0 h tidiuré- =
Prever edema de pulmén (asegurar PEEP). * Incremento de la secrecién de hormona antidiuré: DE ANTIBIOTICOS

Acceso venoso central.

Catéter urinario, sonda nasogastrica.

Iniciar i de adr lina (central) si per-
sisten la necesidad de liquidos y catecolaminas.
Para el shock caliente (relleno capilar en flash,
presion diferencial amplia, pulsos saltones) admi-
nistrar noradrenalina (central) o dopamina (perifé-
rica)

e o o o

tica

-

* Siel shock es resistente a volumen y catecolami- -
nas, consultar con intensivista pediatrico. [ Ver algoritmo 4 ]

Anticipar, monitorizar y corregir:

* Hipoglucemia (4) Repetir exploracién

o Acidosis (5) Los pacientes pediatricos

R ——s) y pueden sufrir un empeo-

ramiento clinico brusco

e Hipocalcemia(z)  fp------- 4 TRASL‘E%?,:C?::;:S: QuiPo ¢Presencia de deterioro
inico?

* Hipomagnesemia (8) clinico?

Anemia

Coagulopatia (Plasma Fresco Congelado
10 mi/kg)
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Algoritmo 3, adaptado de: Management of meningococcal disease in children and young people. Meningitis
Research Foundation (2009)7"
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Signos de shock:

—  Taquicardia y/o hipotension

—  Tiempo de relleno capilar > 2 segundos
—  Color inusual de la piel

— Dificultad respiratoria

—  Dolor de piernas

—  Manos y/o pies frios

—  Confusién mental

—  Disminucion del nivel de conciencia
Signos de aumento de la presion intracraneal:

—  Nivel de conciencia reducido (Glasgow = 8) o fluctuante
—  Hipertension arterial y bradicardia relativa

—  Signos neurolégicos focales

—  Posturas anormales

—  Convulsiones

—  Pupilas asimétricas, dilatadas o con mala respuesta

—  Edema de papila

—  Maniobra de los “ojos de mufieca” anormal

Dopaminaa 10-20pg/kg/min. Preparar 3 x peso (kg) mg en 50 ml 5% dextrosa y velocidad de
infusién a 10 mi/hr = 10ug/kg/min. (estas diluciones pueden ser utilizadas en via periférica).

Iniciar adrenalinaviacentral o intraéseaa 0,1 pg/kg/min. Titular hasta lograr el efecto deseado.

Iniciar noradrenalina via central o intradésea a0,1pug/kg/min. en “shock caliente”. Titular hasta
lograr el efecto deseado.

Adrenalina y noradrenalina: preparar 300 ug/kg en 50 ml de salino normal a 1ml/hr = 0,1 pug/kg/
min. Aumentar hasta 0,3 pg/kg/min.

Hipoglucemia (glucosa < 3 mmol/l) 5Sml/kg 10% Dextrosa bolo IV.

Correccion de la acidosis metabdlica pH < 7,2. Inyectar la mitad de la cantidad calculada de
NaHCO, IV

Volumen (ml) a administrar = (0,3 x peso en kg x déficit de bases +2) de 8,4% NaHCO, en 20 min.

Si K*< 3,5 mmol/l. Administrar 0,25 mmol/kg en 30 min. IV con monitorizacion ECG. Preferible via
central. Precaucion en caso de anuria.

Si Calcio total < 2 mmol/l o i6nico Ca**< 1,0. Administrar 0,1 ml/kg 10% CaCl, (0,7 mmol/ml) en
30 min IV (méx. 10 ml) o 0,3 ml/kg 10% Ca gluconato (0,22 mmol/ml) en 30 min (max. 20 ml).
Preferible via central.

Si Mg+< 0,75 mmol/l. Administrar 0,2 ml/kg de 50% MgSO, en 30 min. IV. (max 10 ml).
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Algoritmo 4: Manejo hospitalario
de la meningitis
meningococica

[ ¢Signos y sintomas de meningitis bacteriana? ]

Ver Algoritmo 3 * st

[Comprobar vias aéreas, respiracion, circulacion; obtener acceso vascu\ar]

A
) A4
SI4[ ¢ Signos de aumento de la presion intracraneal o shock? ]
y NO

[ Realizar pruebas diagnésticas (1) Corregir posible deshidratacion ]

NO
[ ¢Puncion lumbar contraindicada? (2) }»[REALIZAR PUNCION LUMBAFg

ysi

rTratamiento empirico meningitis (3) )
Ceftriaxona IV
NO DEMORAR ANTIBIOTICO (ATB) ¢El andlisis del LCR sugiere
meningitis?
Corticosteroides: Dexametasona 0,15mg/kg hasta dosis max. de sil*> 5 células/ml, o

10 mg, 4 veces al dia x 4 dias si < 12h desde inicio del ATB y con LCR: o > 1 neutrdfilos/ml

- francamente purulento —

) No descartar meningitis con re-
- leucocitos > 1000/l cuentos celulares mas bajos si
— leucocitos elevados y proteinas > 1 g/L los signos o sintomas sugieren
— presencia de bacterias en el GRAM el diagnostico

'

SI
[LNiveI de conciencia reducido o fluctuante o signos neurolégicos focales?}b[ REALIZAR TAC ]

T o

Utilizar nutricién enteral como liquido de mantenimiento si se tolera,
o fluidos isoténicos (suero salino al 0,9% o suero salino al 0,9% con
glucosa al 5%).

No restringir el aporte de liquidos, salvo aumento de hormona
antidiurética o aumento de presion intracraneal.

Monitorizar infusion de liquidos, diurésis, electrolitos y glucosa en
sangre.

Tratar convulsion
L atar convulsiones )

v

e I
Vigilar estrechamente la aparicién de signos de aumento de la presion
intracraneal y shock.

Realizar puncién lumbar en cuanto no exista contraindicacion.

Y

[ ¢ldentificado el patégeno responsable? j

ysi
Neisseria meningitidis
Cefotaxima o ceftriaxona IV durante 7 dias

(.
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Algoritmo 4, adaptado de Management of bacterial meningitis in children and young people. Meningitis Re-
search Foundation (2009).
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Anexos

Anexo 1. Informacién para pacientes.
Enfermedad Meningocdcica
Invasiva

Informacion para pacientes, familiares, cuidadores y
otros profesionales

1. Definiciéon de Enfermedad Meningocécica Invasiva

La enfermedad meningocécica invasiva (EMI) es una infeccion grave causa-
da por la bacteria Neisseria meningitidis también conocida como meningo-
coco. La EMI puede presentarse de las siguientes formas:

1. Meningitis meningocdcica: es una infeccion de
las membranas que rodean el cerebro y la mé-
dula espinal. La persona afectada puede mos-
trar sintomas como fiebre, dolor de cabeza, ri-
gidez de cuello (imposibilidad para doblar
completamente el cuello hacia adelante), y
sensibilidad de los ojos a la luz (fotofobia). Los
nifios muy pequefios pueden tener la fontanela
abombada por el aumento de la presién dentro
del créneo.

2. Sepsis meningocécica: es una enfermedad grave causada por la in-
vasion y proliferacion del meningococo dentro del torrente sangui-
neo y en diversos 6rganos. Es una forma de
EMI que evoluciona rdpidamente, con man-
chas rojas en la piel, conocidas como pete-
quias, que no desaparecen al comprimirlas con
un vaso de cristal. La persona afectada puede
presentar escalofrios, fiebre alta, malestar ge-
neral, respiracién acelerada, frecuencia cardia-
ca rapida, somnolencia exagerada y confusion
mental, y puede afectar y alterar varios 6rga-
nos a la vez. Su prondstico es peor que el de la
meningitis meningocdcica.
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3. Combinacién de ambos, meningitis y sepsis.

En la tabla 11 se presentan otros signos y sintomas de la enfermedad.
Habitualmente, una misma persona no presenta todos los signos y sintomas
descritos.

La sepsis meningocdcica se presenta en aproximadamente el 20% de
los casos.

2. Evolucién de la EMI

Cuando el meningococo coloniza nuestro cuerpo, lo
hace habitualmente asentdndose en la nariz y la fa-
ringe. Las personas que desarrollaran la enfermedad
serdn pocas, solo aquellas en las que el meningococo
consigue superar el sistema inmune de la persona
previamente colonizada. El meningococo accede al
torrente sanguineo y, a través de la sangre, alcanza
las meninges. En el 50% de estos pacientes se va a
desarrollar la enfermedad con afectacion del sistema
circulatorio (sepsis) y las meninges (meningitis), mientras que en el 20% de
los casos, el meningococo desarrolla gran actividad en la sangre y produce
una sepsis incluso antes de alcanzar las meninges.

El110% de las personas que padecen EMI fallecen
por la enfermedad. Este porcentaje asciende al 20% en
los casos de sepsis, y alcanza el 50% en aquellas personas
que entran en situacion de shock antes de recibir trata-
miento médico. Por otra parte, de aquellas personas que
sobreviven a la enfermedad, entre un 11% y un 19% pa-
deceran algtn tipo de secuela, principalmente de tipo
neuroldgico o por complicaciones debidas a la sepsis”™.

3. Reconocimiento de signos y sintomas precoces

La presentacion de la EMI es variada. La enfermedad puede manifestarse
de manera facilmente reconocible (por ejemplo, dolor de cabeza intenso con
rigidez de cuello y manchas rojas o petequias en la piel) o en situaciones que
permiten una rapida asociacién, como tras la exposicion reciente a un pa-
ciente con EMI. Sin embargo, las manifestaciones de la enfermedad tam-
bién pueden ser tan inespecificas, que hacen dificil un diagndstico precoz.
Los sintomas inespecificos (sintomas muy comunes y que son anteriores a
los sintomas caracteristicos de la EMI) pueden aparecer en cualquier orden.
Los iniciales son fiebre, vomitos, dolor de cabeza y malestar general, los
mismos que se corresponden con muchas enfermedades leves, por tanto,
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resulta muy dificil, en los primeros momentos,
hacer un diagndstico correcto. Por este motivo,
hay que llamar la atencién de padres, madres y
cuidadores ante situaciones que entrafian un
riesgo elevado para el paciente porque pueden
confundirse con afecciones benignas.

La tabla 12 muestra la cronologia de los
sintomas, los caracteristicos de sepsis y de me-
ningitis, y los que indican mayor gravedad®. Lo
habitual es que ademads el nifio dé la impresion
de estar realmente enfermo: no juega, no sonrie,
le cuesta hablar, etc. En los bebés las manifesta-
ciones de la enfermedad son menos evidentes y
debe sospecharse si hay rechazo de la alimenta-
cién con mal aspecto, respiracion quejumbrosa y decaimiento o bien irrita-
bilidad exagerada.

@ o mo

Habitualmente, el diagndstico de la meningitis se realiza mediante una
puncién lumbar, que permite obtener una muestra del LCR para analizarlo
y efectuar un cultivo. En caso de que el meningococo acceda a la sangre, se
podra identificar a través de un hemocultivo. Generalmente, el laboratorio
necesita unas 48 horas para obtener los resultados del cultivo y determinar
qué tipo de microorganismo es el causante de la enfermedad?’!.

4. Dimension de la EMI

N. meningitidis solo infecta al ser humano. La bacteria puede aislarse a par-
tir de muestras tomadas de la nariz y faringe de personas sanas sin sintomas
de EMI (portadores). Los portadores suelen serlo durante un periodo de
tiempo muy variable, habitualmente varias semanas. El porcentaje de por-
tadores de meningococo en un entorno determinado puede variar entre el
5% y el 25%. Esta variacion depende de factores como la edad (mas fre-
cuente en ninos pequefios), el hacinamiento, el tabaquismo, o de otras situa-

ciones como la existencia de un brote
de EMI.

La bacteria se transmite de perso-
na a persona a través de gotas de tama-
fio grande de las secreciones respirato-
rias o de la garganta. Los mecanismos
por los cuales solo en algunos casos N.
meningitidis supera las defensas del or-
ganismo y causa enfermedad son com-
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plejos y no se conocen con precisién. Un factor importante es la presencia de
una capsula que rodea a la bacteria y que se observa en los meningococos
aislados de pacientes con EMI. En las personas portadoras de meningococo y
sanas, la bacteria aparece sin capsula.

La EMI es una enfermedad de declaracién obligatoria lo que significa
que los médicos estdn obligados a informar de cada caso al organismo de sa-
lud publica correspondiente por ser una enfermedad transmisible que repre-
senta un riesgo para la poblacién. Los profesionales de salud publica son los
encargados de identificar a las personas que han estado en contacto muy cer-
cano con la persona enferma para evitar la aparicion de mas casos de EMI. A
su vez, los profesionales del sistema sanitario buscardn los mejores cuidados
para aquellas personas diagnosticadas de EMI y para su pronta recuperacion.

La mayoria de los casos de EMI se presentan en la edad pedidtrica.
Hay diferentes bacterias que producen meningitis. El meningococo es la
causa de meningitis bacteriana mas comun en este grupo de edad y la segun-
da causa mas frecuente en adultos.

La infeccion suele presentarse mds en invierno y primavera y puede oca-
sionar epidemias locales en internados, residencias universitarias, bases mili-
tares y, en general, lugares mas o menos cerrados donde conviven personas.

Se han identificado distintos meningococos segun las caracteristicas de
la cépsula que rodea al microorganismo; en Espafia los més frecuentes son
los conocidos como B y C. Por el momento, s6lo hay vacuna eficaz frente al
meningococo C. Este hecho ha contribuido a que los casos de EMI por me-
ningococo C hayan descendido y que el B sea el meningococo predominante
en nuestro pais.

Las personas con mayor riesgo de padecer EMI son aquellas:

*  Alas que se les ha extirpado el bazo

*  Que tienen alteraciones especificas del sistema inmune que favo-
recen la infecciéon por meningococo

e Personal de laboratorio de microbiologia

. Viajeros que visitan regiones donde la enfermedad es muy fre-
cuente, como Oriente Medio (Arabia Saudi) o paises del Africa
subsahariana’

5. Tratamientos para las personas afectadas y medidas
preventivas para los contactos

El tratamiento antibi6tico debe iniciarse lo antes posible. La ceftriaxona es
uno de los antibidticos comtiinmente utilizados para la EMI. La cefotaxima
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es otro antibidtico de uso frecuente para la EMI. En oca-
siones, se pueden administrar corticosteroides, especial-
mente en la edad pediatrica.

Las personas que estdn en contacto muy cercano o
han estado en contacto muy préximo con una persona que
padece meningitis meningocdcica son personas que tienen
mayor riesgo de desarrollar la enfermedad. Por este moti-
VO es necesario que sean tratadas con antibidticos para
prevenir la infeccién. Estas personas con mayor riesgo
pueden ser:

v" Miembros de una misma familia
v" Compaiieros de dormitorio

v Personas en contacto cercano y prolongado
(visitar MedlinePlus®)s2.

6. Secuelas

La sepsis (multiplicacién del microorganis-
mo en la sangre) por meningococo da lugar
a la formacion de trombos o coagulos en la
sangre que pueden producir una reducciéon
de la circulacién sanguinea sobre uno o va-
rios 6rganos o extremidades (con frecuen-
cia las inferiores), provocando su gangre-
na. Esto aumenta el riesgo de infecciones
y, por tanto, pone en mayor peligro la vida
de la persona afectada. Paraddjicamente,
la sepsis y el incremento de la coagulaciéon
en la sangre pueden desembocar en hemo-
rragias de dificil control que empeoran el riego en extremidades y érganos
vitales.

Uno de cada cuatro pacientes que desarrolla sepsis meningocdcica va
a requerir la amputacién de una extremidad. A su vez, las lesiones en la
piel pueden dar lugar a cicatrices que provocan deformidades y que re-
quieren liberacion quirdrgica y aplicacion de injertos de piel. Este tipo de
lesiones tienen un proceso de curacion muy lento y, para poder acomodar
las protesis que deben utilizar, suele ser necesario realizar intervenciones
quirdrgicas afiadidas. Asi, tanto la enfermedad como posteriores necesida-
des de tratamiento pueden tener consecuencias muy importantes para la
apariencia posterior de la persona.
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Durante las fases de pubertad y adolescencia, las personas desarrollan
y asientan una imagen estable de si mismos, lo que aumenta su autonomia e
independencia respecto de la familia. Se producen cambios donde la apa-
riencia y el atractivo juegan un papel destacado en el desarrollo de la perso-
nalidad. La EMI, que pone en grave riesgo la vida de estas personas, puede
ser la responsable de una serie de cambios de apariencia no recuperables o
de lenta recuperacion, en un momento del desarrollo de las personas en el
que el mayor referente para una autoestima adecuada es la apariencia. El
apoyo familiar y social en esta etapa de la vida es fundamental para que la
persona pueda adaptarse de manera satisfactoria a la nueva situacion.

A pesar de que la cicatrizacion rdpida de una herida pueda conside-
rarse un éxito del tratamiento desde una perspectiva médica es necesario
tener en cuenta que, para la persona afectada, la misma lesién puede tener
un simbolismo negativo que afecta tanto a su esfera personal como a la
social®.

La pérdida de audicion es la secuela més frecuente de la meningitis,
por lo que es importante realizar su diagnostico lo antes posible. El diagnés-
tico puede realizarse a través de diversas pruebas adaptadas a la edad del
paciente y las caracteristicas de la pérdida de audicién. Establecida la pérdi-
da de audicidn, y en funcion del grado de afectacién del sistema auditivo, se
propondrén distintos dispositivos de ayuda®*.

7. Habitos y conductas preventivas
El meningococo coloniza la nasofaringe pum
en humanos y se transmite por contacto '
directo con las gotas de tamafio grande
que se expulsan en las secreciones respira-
torias. La colonizacién por meningococo
en humanos puede tener un caracter tran-
sitorio, intermitente o de larga duracion.
Las personas con infecciones del tracto
respiratorio superior suelen ver incremen-
tadas las posibilidades de ser colonizadas, al igual que las que viven en condi-
ciones de hacinamiento o las personas fumadoras, activas y pasivas. Hay auto-
res que afirman que incluso el contacto con fumadores puede resultar un
factor de riesgo crucial, debido al alto nimero de portadores y a la tos que
caracteriza a los fumadores. Seria de utilidad que los mensajes de las autori-
dades sanitarias no se cifieran exclusivamente a la necesidad de limitar los
espacios para fumar fuera del hogar, sino que insistieran en la necesidad de
abandonar el habito tabaquico®.
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La colonizacion por meningococo induce una respuesta inmunolégica,
de tal forma que la mayoria de las personas adultas jévenes tienen anticuer-
pos contra el meningococo. Con mayor frecuencia, la EMI ocurre en aque-
llas personas que no han estado en contacto previo con el meningococo y
que modifican sus condiciones de vida (como comenzar a alojarse en resi-
dencias de estudiantes o instituciones militares)”.

8. Superar el duelo

La muerte de una persona cercana por
EMI es algo traumadtico, generador de
angustia y doloroso. Lo repentino del
fallecimiento puede llevar a confusion,
sentimiento de aislamiento e increduli-
dad. Pueden surgir muchas preguntas
sobre la muerte, la enfermedad y sobre
lo que se puede esperar en las proximas
semanas y meses.

Se entiende por duelo el rango de
emociones, cambios, experiencias y
trastornos que tienen lugar tras una
muerte.

La afliccion representa las reacciones que una persona puede tener
cuando se encuentra en situacion de duelo.

No hay una forma correcta o incorrecta de sentirse tras la muerte de
una persona cercana. Se trata de una experiencia individual. Se puede
experimentar afliccién a través de sintomas fisicos, como dolor de cabe-
za, sensacion de vacio en el estémago, falta de aire, boca seca y dolor fi-
sico. También es natural sentir culpa, enojo, confusién, resentimiento,
desesperacioén, incredulidad, conmocién, tristeza, soledad y aislamiento.
Es importante reconocer que estos sentimientos son parte del proceso de
duelo.

La afliccién también puede influir de tal manera en el comportamiento
que cause trastornos del suefio, llanto, cambios en el apetito y el aislamiento
de la sociedad. El llanto es una forma natural y beneficiosa de la liberacion
de la emocion. Algunas personas se dan cuenta de que modifican las relacio-
nes con otras personas después del duelo.

Es muy importante recordar que, a pesar de lo que otros puedan decir,
no hay limite de tiempo establecido para la afliccién. Hay que hacer las co-
sas cuando la persona esté preparada para hacerlas y se sienta bien.
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La afliccién también se presenta en edades tempranas tras la pérdida
de un ser querido. Los menores precisan, al igual que los adultos, sinceridad,
informacioén y participacion. La exclusion en el momento de la muerte pue-
de interpretarse como una forma de proteccion, pero puede llevar a los ni-
fios y nifias a confusion y ansiedad que afecten y alteren su afliccion. Hablar-
les con palabras que puedan comprender e invitarles a que compartan sus
pensamientos y sentimientos es importante. Los menores necesitan sentir
que pueden hablar abiertamente acerca de la persona que ha muerto. En
ocasiones, pueden necesitar ayuda profesional.

Es importante reconocer que la afliccién es una respuesta natural a la
muerte de alguien cercano. No se deben ocultar o negar los sentimientos y
emociones, y ser consciente de ello y de la forma de responder, ayuda en el
proceso de duelo.

Contar con el apoyo de amigos y familiares, y hablar acerca de la muer-
te puede ser beneficioso. Puede ser dificil y a veces doloroso, pero es impor-
tante hablar de la persona que ha muerto y compartir recuerdos de ella con

personas cercanas®.
2
Jd

9. Recursos utiles. Organismos y entidades de ayuda a afectados

*  Biblioteca Nacional de Medicina de EEUU. Institutos Naciona-
les de la Salud. MedlinePlus®, Informacién de salud para usted.
X-Plain patient education.Tutorial interactivo del Instituto de
Educacién al Paciente. Disponible en septiembre de 2012 en el
siguiente enlace:

<http://www.nlm.nih.gov/medlineplus/spanish/tutorials/meningi-
tisspanish/htm/ no 50 no 0.htm>

*  Fundacién Irene Megias contra la Meningitis

La Fundacién Irene Megias contra la Meningitis fue creada en
2006 por Jorge Megias y su esposa, Purificaciéon Roca, como con-
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secuencia del fallecimiento de su hija, Irene Megias Roca, en
agosto de 2005 a la edad de 17 afios, por una sepsis meningocdci-
ca. Disponible en septiembre de 2012 en el siguiente enlace:

<http://www.contralameningitis.org/>
*  Meningitis Research Foundation

Fundacién dedicada a la investigacion para prevenir la meningitis
y la septicemia, y mejorar las tasas de supervivencia y los resulta-
dos. Promueven la educacién y el conocimiento para reducir la
mortalidad, las secuelas y ofrecer apoyo a las personas afectadas.
Disponible en septiembre de 2012 en el siguiente enlace: <http://

WWww.meningitis.org/>
o Centers for Disease Control and Prevention

Tienen como misién la colaboracion para formar a expertos, ge-
nerar informacion y herramientas que las personas y la sociedad
necesitan para proteger su salud, mediante la promocion de la
misma, la prevencién de la enfermedad, lesiones y secuelas, y la
preparacion para nuevas amenazas para la salud. Disponible en
septiembre 2012 en el siguiente enlace: <http://www.cdc.gov/>

Tabla 11. Manifestaciones de la meningitis aguda

Fiebre y escalofrios

Cambios en el estado mental (confusion)

Nauseas y vomitos

Areas de color purpura, similares a hematomas (purpura)

Erupcion, pequefias manchas rojas en la piel (petequias)

Sensibilidad a la luz (fotofobia)

Dolor de cabeza intenso

Rigidez de cuello (meningismo)

Otras manifestaciones que pueden aparecer con esta enfermedad

Agitacion

Fontanela abombada

Rechazo del alimento o irritabilidad en los menores de 2 anos

Llanto agudo

Respiracion rapida

Postura inusual. Cabeza y cuello arqueados hacia atras (opistétonos)
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Tabla 12. Sintomas de la meningitis y la septicemia

Septicemia Meningitis
Fiebre y/o vomito @ @
Dolor de cabeza intenso @

Dolor en las extremidades o articulaciones o musculos*

Manos y pies frios, escalofrios

Piel palida o con manchas

Respiracion rapida o entrecortada

( 3NN AN BN

Erupcion (cualquier parte del cuerpo)

++

Cuello rigido (menos comun en menores de 2 anos)

Intolerancia a la luz brillante (menos comun en menores
de 2 anos)

Somnoliento, ausente, dificultad para mantenerse
despierto

Confuso o delirante

Convulsiones

®
® 00 & 3

*: A veces dolor de estobmago o diarrea
1: No se da en todos los casos.

Por favor, recuerde:

Los sintomas con cruz roja ( dlls ) suelen aparecer antes que los sintomas de meningitis
(tales como rigidez, intolerancia a la luz) y antes que los sintomas mas graves: punto rojo ( @)

Otros sintomas que pueden estar presentes en la sepsis y/o meningitis ( €& )
La septicemia puede darse con o sin meningitis

Extraido y modificado de: Meningitis Research Foundation 2007. Versién traducida al
castellano.
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Copyright de los dibujos e imagenes

A continuacion se especifica el copyright de los dibujos seleccionados para
ilustrar la Informacién para Pacientes de la Guia de Practica Clinica sobre
el Manejo de la Enfermedad Meningocécica Invasiva: ©NLshop-Fotolia.
com
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Anexo 2. Glosario

Caso co-primario: dos o mds casos que tienen lugar en un grupo de
contactos proximos con inicio de sintomas de enfermedad en menos de 24
horas.

Caso confirmado: aquel en el que se aisla N. meningitidis a partir de un
sitio normalmente estéril (LCR, sangre, etc.) en un paciente con clinica
compatible de EMI.

Caso primario: aquel caso que tiene lugar en ausencia de contacto
préximo previo conocido con otros pacientes.

Caso probable: aquel en el que se detecta el antigeno polisacarido en
el LCR (por ejemplo, mediante aglutinacion en latex, reaccioén en cadena de
la polimerasa o inmunohistoquimica) o la presencia de clinica de purpura
fulminante en ausencia de un diagnéstico por cultivo, en un paciente con
clinica compatible de EMI.

Caso secundario: aquel que tiene lugar en un contacto préximo a un
caso primario tras 24 horas o més del inicio de sintomas en el caso primario.

[TP4

Células en banda: las “células en banda” o cayados son neutroéfilos li-
geramente inmaduros caracterizados por presentar un nticleo no segmenta-
do que forma una banda continua. Normalmente menos del 5% de los neu-
trofilos de la sangre periférica son “células en banda”.

Cociente de probabilidad o razén de verosimilitud: cociente entre la
probabilidad de obtener un determinado resultado en un individuo enfermo
y la probabilidad de ese mismo resultado en un individuo no enfermo.

Cociente de probabilidad positive: proporciéon de enfermos que tienen
un resultado de la prueba positivo (sensibilidad) frente a la proporcién de
no enfermos que también tienen un resultado positivo (1- especifidad).

Cociente de probabilidad negativo: proporcién de enfermos que tie-
nen un resultado negativo (1-sensibilidad) frente a la proporcién de no en-
fermos que también tienen un resultado negativo (especifidad).

Contacto estrecho (Close contact): término que no ha sido definido con
una precision absoluta, pero que se pretende que incluya a todas aquellas
personas que hayan tenido contacto prolongado (8 horas o mds) y ademas
préoximo (90 centimetros es el limite general establecido para la disemina-
cién de gotitas de gran tamaiio) con un caso de EMI, o que hayan estado
directamente expuestos a las secreciones orales del paciente, durante la se-
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mana previa al inicio de los sintomas del paciente y hasta 24 horas después
del comienzo del tratamiento antibidtico.

Los contactos estrechos de un paciente con EMI son los siguientes:
miembros del hogar, contactos de guarderias y personas directamente expues-
tas a las secreciones orales del paciente (por ejemplo, al besar, maniobras de
reanimacion boca a boca, intubacion endotraqueal o manejo del mismo).

Segiin la GPC del SIGN®, contacto estrecho y prolongado se define
como aquel derivado de vivir o dormir en el mismo hogar, alumnos del mis-
mo dormitorio, novios/as o estudiantes universitarios que comparten la co-
cina en una residencia universitaria.

Deteccion por hibridacion colorimétrica: Hibridacién del material am-
plificado con sondas especificas marcadas y lectura objetiva de los resulta-
dos utilizando un espectrofotémetro.

Enfermedad meningocdcica invasiva (EMI): se trata de una infeccion
bacteriana cuyo agente etioldgico es Neisseria meningitidis. La EMI puede
presentarse con un espectro clinico que va desde la meningitis aguda a un
cuadro de septicemia meningocdcica rdpidamente progresiva, o una combi-
nacion de ambos. Habitualmente se presenta de tres formas:

. Septicemia meningocdcica, caracterizada por fiebre, petequias,
purpura y afectacién importante del estado general. Esta presen-
tacion se asocia con resultados significativamente peores.

J Meningitis clinica, con fiebre, letargo, vomitos, dolor de cabeza,
fotofobia, rigidez de cuello y signos positivos de Kerning y Bru-
dzinski. Estas son las caracteristicas clasicas de la meningitis bac-
teriana establecida por cualquier causa. También pueden asociar-
se petequias y purpura. Algunos pacientes de corta edad pueden
tener caracteristicas menos especificas, como falta de apetito,
irritabilidad, llanto agudo y una fontanela abombada.

. Combinacién de ambos, meningitis y septicemia.

Ensayo clinico abierto (Open clinical trial): al menos hay dos acepcio-
nes para este término:

. Ensayo clinico en el que el investigador y participante conocen la
intervencion que se estd aplicando en los participantes (no ciego).
La aleatorizacion puede o no utilizarse en estos ensayos. En oca-
siones se denominan también como disefios open label.

. Ensayo clinico que utiliza un disefio secuencial abierto (open se-
quential design) consistente en que la decision de detener el estu-
dio depende de la magnitud del efecto, y no hay un nimero maxi-
mo finito de participantes en el estudio.
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Especificidad: proporcién de personas realmente sanas que tienen un
resultado del test negativo. Mide la capacidad de la prueba diagnéstica de
detectar a los individuos sanos.

Herramienta de puntuacion del grado de gravedad (Severity scoring
systems): sistemas utilizados para la identificacion de variaciones de las con-
diciones clinicas; utilizados de manera generalizada pueden mejorar los re-
sultados.

LAMP (loop-mediated isothermal amplification): es una variante de la
técnica de PCR desarrollada recientemente. Esta metodologia utiliza multi-
ples iniciadores (primers) y condiciones isotérmicas (60°C a 65°C) para la
amplificacion de la secuencia diana en un tiempo relativamente corto (30-60
min.), utilizando la Bst-ADN polimerasa (Bst-ADNpol). LAMP no requie-
re termociclador para garantizar los ciclos de denaturalizacién-reasociacion
para la hibridacion de los primers y la actividad de la polimerasa, como ocu-
rre en la PCR convencional.

Microarray de baja densidad: un array es un conjunto de sondas mole-
culares (ADN o ARN) fijadas de manera ordenada sobre un soporte sélido.
El término baja densidad hace referencia al nimero de sondas fijadas.

Odds ratio: es el cociente entre la probabilidad de que ocurra un even-
to y la probabilidad de que no ocurra. Este cociente, que en inglés se deno-
mina odds y para el que no hay una traduccién espafiola comtinmente acep-
tada, indica cuanto mds probable es la ocurrencia del evento que su no
ocurrencia.

Precauciones de transmision: todas aquellas medidas encaminadas a
separar a los enfermos infectados de los sanos, con el objetivo de evitar la
transmision.

. Precauciones de transmision estandar: incluye lavado de manos,
guantes, gafas y mascarilla, bata y prevencion de accidentes bio-
l6gicos.

*  Precauciones de transmision aérea: incluye habitacion individual
con sistema de presion negativa, filtros HEPA vy suficientes re-
cambios de aire diarios. Proteccién respiratoria mediante masca-
rilla para entrar en la habitacién y limitacion del transporte del
paciente por el hospital. Si es imprescindible, debe realizarse con
mascarilla quirtdrgica.

. Precauciones de transmision por contacto: habitacién individual
0 con otro paciente con la misma infeccién. Lavado de manos y
empleo de guantes al entrar en la habitacién. Al salir, se desechan
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los guantes y se vuelven a lavar las manos. Empleo de bata y limi-
tacién en lo posible el transporte del paciente por el hospital.

. Precauciones de transmision por gotas: las medidas a adoptar en
el caso del paciente con enfermedad meningocdcica consistirdn
en lo siguiente:

—  Se evitard que el paciente comparta la habitacion.

- Las personas que tengan un contacto cercano con el pacien-
te usaran mascarillas desechables.

—  No estd indicado el uso de guantes ni de batas desechables.

Prevencion primaria: conjunto de intervenciones que intentan evitar el
inicio o incidencia de la enfermedad; las intervenciones se dirigen a perso-
nas susceptibles, que pueden presentar o no factores de riesgo, para evitar
que padezcan la enfermedad. También se incluyen las acciones de detec-
cién, evaluacién y reduccion o control de los factores de riesgo en la pobla-
cion.

Prevencion secundaria: conjunto de intervenciones que intentan evitar
la progresion de la lesion bioldgica o enfermedad en pacientes que se hallan
asintomdticos o manifiestan una morbilidad reducida. No puede reducir la
incidencia de la enfermedad, puesto que ya se ha iniciado; pero puede dis-
minuir su prevalencia poblacional.

Prevencion terciaria: conjunto de intervenciones que intentan preve-
nir la discapacidad en los pacientes que presentan una enfermedad en fase
sintomdtica. Incluye medidas para posponer o retrasar la progresion de la
enfermedad y evitar las complicaciones, y para la rehabilitacion de los pa-
cientes.

Prueba del vaso: prueba para llevar a cabo en casa para detectar una
caracteristica propia de la sepsis: la aparicién de petequias o manchas en la
piel en cualquier parte del cuerpo. Se realiza presionando un vaso de cristal
firmemente contra la mancha o erupcion, si las manchas no desaparecen y se
ven a través del vaso, puede tratarse de sepsis.

Purpura fulminante: equimosis extensa o rapidamente progresiva aso-
ciada con CID y shock.

Reanimacion de la sepsis: medidas que se realizan en la primera y si-
guientes cinco horas de tratamiento tras la hora 0, dirigidas a restablecer la
estabilidad cardiovascular (normalizar estado mental, relleno capilar < 27,
pulsos periféricos palpables con frecuencia cardiaca y presién arterial nor-
mal para la edad), normalizar oxigenacion y ventilacion y correccion de dis-
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turbios metabdlicos criticos. Incluye la extraccion de hemocultivo, inicio de
antibioterapia y control del foco infeccioso, asi como determinacién de nive-
les de lactato sanguineo.

Riesgo relativo: mide la fuerza de la asociacion entre la exposicion y la
enfermedad. Indica la probabilidad de que se desarrolle la enfermedad en
los expuestos a un factor de riesgo en relacién al grupo de los no expuestos.
Su célculo se estima dividiendo la incidencia de la enfermedad en los ex-
puestos entre la incidencia de la enfermedad en los no expuestos.

Salud Publica: es la ciencia y el arte de prevenir las enfermedades, pro-
longar la vida, fomentar la salud y la eficacia fisica y mental, mediante el
esfuerzo organizado de la comunidad para: a) el saneamiento del medio, b)
el control de las enfermedades transmisibles; ¢) la educacion sanitaria; d) la
organizacion de los servicios médicos y de enfermeria, y e) el desarrollo de
los mecanismos sociales que aseguren al individuo y a la comunidad un nivel
de vida adecuado para la conservacién de la salud.

Sensibilidad: proporcién de pacientes realmente enfermos que tienen
un resultado del test positivo. Mide la capacidad de la prueba diagndstica de
detectar a los individuos enfermos.

Sepsis, sepsis grave y shock séptico: la sepsis se caracteriza por la pre-
sencia de dos o mas de las siguientes respuestas inflamatorias sistémicas a
una infeccién documentada:

1. Temperatura > 38 °C o < 36 °C.

2. Frecuencia cardiaca > 90 latidos/min.

3. Frecuencia respiratoria >20 respiraciones/min o presion arterial
de CO,< 32 mmHg

4. Recuento de células blancas en sangre > 12,000/mm?3, < 4000/mm?3,
0 > 10% formas inmaduras.

Sepsis grave: sepsis asociada con disfuncién organica, hipoperfusion o
hipotension. Las alteraciones debidas a la hipoperfusién pueden incluir aci-
dosis léctica, oliguria o alteracién aguda del estatus mental.

Shock séptico: subgrupo de sepsis grave que se define como la persis-
tencia de hipotension inducida por la sepsis a pesar de la adecuada reanima-
cioén con fluidos.

Tasa de letalidad: proporciéon de muertes entre los enfermos. Inciden-
cia acumulada de muerte en un grupo de enfermos.

Tasa de ataque: proporcion de casos que se producen en una poblacién
cerrada y en un tiempo muy determinado. Es una incidencia acumulada.
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Normalmente se utiliza esta terminologia en el estudio de brotes epidémi-
cos. La tasa de ataque secundaria representa la probabilidad de enfermar en
un sujeto expuesto a un caso primario, el nimero de enfermos entre los
contactos de un caso.

Tratamiento adyuvante: medicacién administrada en adicién a un tra-
tamiento primario (en nuestro caso, el tratamiento primario es antibiético).

Valor predictivo positivo: proporcién de personas con un resultado de
test positivo y que realmente tienen la enfermedad. Varia con la prevalencia
de la enfermedad en la poblacion.

Valor predictivo negativo: proporcién de personas con un resultado de
test negativo y que realmente no tiene la enfermedad. Varia con la preva-
lencia de la enfermedad en la poblacidn.
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Anexo 3. Abreviaturas

ADN
CPN
CPP
ECA
EDTA
EMI
GEG
GPC
IC
LCR
NICE
OR
PCA
PCR
PIC
PL
RR
SIGN
SSM
TAC
UCI
VPP
VPN
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Acido desoxirribonucleico

Cociente de probabilidad negativo
Cociente de probabilidad positivo

Ensayo clinico aleatorizado

Acido etilendiaminotetracético
Enfermedad meningocdcica invasiva
Grupo elaborador de la guia

Guia de practica clinica

Intervalo de confianza

Liquido cefalorraquideo

National Institute for Health and Clinical Excellence
Odds ratio

Proteina C activada

Polymerase chain reaction (reaccidon en cadena de la polimerasa)
Presion intracraneal

Puncién lumbar

Riesgo relativo

Scottish Intercollegiate Guidelines Network
Shock séptico meningocécico

Tomografia craneal computarizada
Unidad de Cuidados Intensivos

Valor predictivo positivo

Valor predictivo negativo
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