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Intrapleural fibrinolysis (with urokinase) may 
be potentially effective for reducing the need 
for surgery. Additionally, intrapleural 
fibrinolytic therapy is effective for shortening 
the lengths of hospital stays without 
increasing the incidence of severe side effects.

Limitations:
1. The number of trials (10) and 

the total number of enrolled 
patients (977) were modest.

2. The need for surgical 
intervention was based on 
individual clinical judgment. 
Decisions may vary among 
different physicians, and they 
may also be different among the 
trials.

3. The funnel plot exhibited 
asymmetry, so we could not 
exclude the possibility of 
publication bias.
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Estudio multicéntrico (RU)

Empiema (pus o aspecto loculado en ecografía)

Incluye 60 pacientes que requieren drenaje pleural:

• Fiebre tras más de 24 h de antibiótico parenteral

• Derrame pleural que causa dificultad respiratoria

Principal variable: duración de la hospitalización 

tras la entrada en el ensayo (drenaje)

Criterios de alta propuestos:

• Frecuencia respiratoria normal

• Ausencia de fiebre durante las últimas 24 horas

• Derrame pleural ausente o disminuido



RESULTADOS

• Duración de hospitalización 

desde la entrada en el estudio 

(colocación del drenaje): 7,4 días 

frente a 9,5 días (p = 0,027)

• Los tubos pequeños (percutáneos) 

tuvieron estancias más cortas que 

los grandes (quirúrgicos)

• 5 pacientes requirieron 

decorticación (3 y 2 de cada grupo)

4,5 7,4 12,2 20,1 33,1





2010

There is little evidence that intrapleural fibrinolysis is more effective than placebo (normal 
saline) in the treatment of complicated parapneumonic effusion ⁄ empyema in children



“En la actualidad, existe una falta de 

consenso en cuanto al tratamiento óptimo”

Objetivos
Evaluar la efectividad y la seguridad de los tratamientos

quirúrgicos frente a los no quirúrgicos para el derrame

paraneumónico complicado o el empiema pleural.



Se incluyeron 8 ocho ensayos controlados 

aleatorios con un total de 391 participantes

Riesgo de sesgo por 

imposible cegamiento

• Un estudio pediátrico: drenaje pleural frente a toracotomía abierta

• 7 estudios (5 pediátricos): drenaje pleural frente a videotoracoscopia



Estudio unicéntrico (Turquía). Material y métodos un tanto desordenado, no 
específica ética ni estadística. Asignación aleatoria (no se especifica cómo):
- Tubo toracostomía, quirúrgico, (16-32 Fr) sin fibrinolíticos (n=15)
- Toracotomía abierta, debridamiento y tubo de toracostomía (n=15)

La duración media del tubo pleural y la hospitalización fueron significativamente 
menores en toracotomía abierta frente a tubo de toracostomía: 7,5 frente a 13,8 
días y 9,5 frente a 15,4 días, respectivamente (p<0,05)

Complicaciones:
• 60% en tubo de toracostomía (drenaje inadecuado, mala posición del tubo, 

enfisema subcutáneo, infección del punto de inserción) lo que requiere la 
inserción de nuevos tubos y resulta en una estancia hospitalaria más 
prolongada

• 13% en toracotomía abierta (fístula broncopleural).



Drenaje pleural con fibrinolíticos frente a videotoracoscopia

7 ensayos controlados aleatorios (5 pediátricos)

Reducción en la estancia media
hospitalaria en el grupo tratado con videotoracoscopia
Evidencia moderada debido a la elevada heterogeneidad



Estudio unicéntrico (Great Ormond, Londres)

Diseño robusto con cálculo de tamaño muestral

Pacientes con indicación de drenaje pleural por:

• Fiebre más de 24 h tras antibióticos parenterales

• Dificultad respiratoria: taquipnea o necesidad de oxígeno

¡26 % tenían un derrame simple (anecoico)!

Aleatorización en dos grupos:

1. Tubo pleural (8-10 Fr) y urokinasa. Fallo de tratamiento: fiebre persistente 

4 días después de la intervención, asociado a persistencia del derrame 

pleural → videotoracoscopia.

2. Videotoracoscopia y drenajes. Fallo de tratamiento: decorticación 

inapropiada por adherencias espesas que impiden la reexpansión → 

minitoracotomía.

Principal variable: duración de hospitalización tras la intervención

2006



2006

Sin diferencias en días de hospitalización u otros resultados

Días de fiebre tras la intervención



Unicéntrico. Michigan (EEUU)

Neumonía con derrame ≥ 1,5 cm

5,8 ± 2,8 ← Length of stay, d → 13,2 ± 7,2

3,6 ± 3,0 ← Fever duration, d → 6,3 ± 4,1

2006



2009

Estudio unicéntrico (Kansas). Diseño adecuado. Cálculo del tamaño muestral

Aleatorización:

1. Videotoracoscopia con desbridamiento y drenaje torácico 19 Fr (n = 18)

2. Toracostomía 12 Fr seguido de alteplasa una vez al día, 3 días (n = 18)

Resultados: sin diferencias en la duración de hospitalización u otras variables 

(días con fiebre, días con oxígeno, número de dosis de analgésicos).



2013
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Discussion

Dr Donna Caniano (Columbus, Ohio): ...My 

question relates to the timing to 

determine treatment failure by 

fibrinolysis. How long do you wait?...

Dr St Peter (response): …The failure is 

difficult to define… What we do is once 

the drainage has decreased … meeting 

chest tube removal criteria, then that tube 

drainage with the fibrinolysis has done all it 

can do. …if there is still persistent disease 

in the pleural space …then the patient 

should go to VATS if they are still 

symptomatic. In the patient that has clinical 

resolution, then the tube comes out and 

there is nothing to worry about. We need 

evidence of ongoing pleural space disease 

with a chest tube that is no longer draining.

Dr. Sherif Emil, Montreal, Canada: The problem…is 

how do you define failure? You define failure as 

oxygen dependence and loculations, but how much 

loculations are really a residual empyema? In other 

words, I hardly ever see a patient in which this 

completely cleans up the chest; there's always 

some fluid left behind. And how do you judge if it's the 

parenchymal disease that's still causing the fever, 

oxygen dependence, or the pleural disease?

Dr. Gasior: We did not use fever as a marker for 

failure as much as we used poor PO intake and 

continued oxygen requirements. At those stages, 

then we got the imaging, and those patients who 

continued to be clinically symptomatic with signs of 

persistent disease on imaging, then would undergo 

VATS.



Correspondence

Eyal Cohen, Sanjay Mahant, Michael Weinstein

Department of Pediatrics.University of Toronto: We 

are unaware of any clinical trials comparing different 

management approaches to children who do not 

immediately respond to initial therapy for empyema. 

However, we do know that the appearance of 

prolonged radiographic pleural abnormalities is 

common [2] and that the long-term outcomes for 

children with empyema are excellent... 

Shawn D. St. Peter. Children's Mercy Hospital. 

Kansas City: We must clarify that the suggestion 

from our review for mechanical debridement after 

chemical debridement was based on the patient's 

persistent illness as well as the presence of pleural 

space disease, and not solely pleural disease 

documented on imaging studies.

…The most important facet of our suggestion to 

consider VATS as a salvage therapy was the fact 

that it was given a Grade D recommendation



Estudio unicéntrico (Turquía)

Redacción algo confusa y algunos errores o indefiniciones en los resultados

• Tubo de toracostomía (18-24 Fr) con fibrinolíticos (n = 27)

• Videotoracoscopia seguido de tubo de toracostomía (n = 27)

Éxito terapéutico: expansión pulmonar completa tras completar el tratamiento (3-5 días)

RESULTADOS:

Sin diferencias significativas en el éxito terapéutico, días con oxígeno, duración de la 

fiebre, dosis de analgésico, líquido drenado, complicaciones y resultado a largo plazo.

Diferencias significativas en días con tubo pleural, duración de los síntomas y estancia 

hospitalaria.





Estudio multicéntrico (España).

Derrames complejos y con afectación clínica

• Tubo de toracostomía (12-14 F) con urokinasa (n = 50)

• Videotoracoscopia seguido de tubo de toracostomía (n = 53)

Fracaso terapéutico: fiebre más de 4 días tras procedimiento junto con 

derrame persistente por ecografía → tratamiento de rescate individualizado.

RESULTADOS:

Sin diferencias significativas en la duración de la hospitalización, duración 

de la fiebre o tasa de fracaso (13 %)

Solo 1 precisó toracotomía abierta: “la percepción subjetiva por parte del 

cirujano de la distensibilidad pulmonar durante la fase aguda del empiema 

no debería guiar el tipo de cirugía”





¿Cómo se define el empiema?

¿Cómo se define el fallo terapéutico en el empiema?

Incluso con tratamiento adecuado, la progresión del niño con PPE es muy lenta:
• Encamamiento forzado por tubos y conexiones.
• La disfunción respiratoria objetiva (necesidad de oxígeno u otros parámetros) podrían 

ser un indicador de la evolución del paciente, pero esto no ha sido evaluado.
• Es muy habitual la prolongada duración de la fiebre. Resulta difícil decidir cuándo se 

produce la curación bacteriológica y el motivo de que la fiebre persista.
• Igualmente, la resolución de las imágenes radiológicas puede tardar semanas o meses.

Resulta muy difícil diferencias un tratamiento insuficiente (fallo terapéutico) de la 
evolución propia de la enfermedad.

Este aspecto es capital para el diseño de los estudios sobre el tratamiento de niños con 
empiema. Muchos pacientes con una evolución lenta (por ejemplo, con fiebre persistente 
tras varios días) serán adscritos al grupo de fallo terapéutico, lo que conllevará una 
sobrevaloración de los tratamientos de segunda línea sobre los de primera, generalmente 
más conservadores.
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Estudio retrospectivo, unicéntrico (Dinamarca)
100 niños, 88 tratados con tubo torácico (fibrinolíticos en 67 %)

Fracaso terapéutico (50 %):
- Necesidad de cirugía (a criterio del cirujano)
… pero pareció disminuir con los años

Factores predictores:
- Niños menores de 5 años
- No relacionado con ningún otro factor (estadio del derrame, 

fibrinolíticos…)



2016

Estudio retrospectivo, multicéntrico (Canadá)

314 niños tratados con fibrinolíticos

Fracaso terapéutico (34 %):

- Necesidad de nuevo procedimiento de drenaje (tubo torácico o cirugía)

- Estancia hospitalaria de 14 días o más

Factores predictores:

- Hemocultivo positivo

- Ingreso directo en UCI

- Ausencia de septos complejos en la primera ecografía

13 % requirieron un segundo procedimiento, pero solo 2 % precisaron 

cirugía (cerrada o abierta)

Limitaciones:

- Se incluye empiema y derrames complicados (problema en estudios y 

en la clínica)

- Diferentes pacientes y protocolos en los 3 centros participantes

- Retrospectivo



Estudio retrospectivo, unicéntrico. EEUU. 84 adultos (55 años)

Fracaso terapéutico (32 %):

- Persistencia del derrame o complicaciones que precisan cirugía

Factores predictores:

- Engrosamiento pleural > 2 mm.

- Absceso pulmonar o neumonía necrotizante.

Limitaciones:

- Naturaleza observacional y exploratoria

- Pequeño tamaño de muestra

- Posibilidad de sesgo por indicación (precisaron cirugía los que 

parecen ir peor)



1. El tratamiento del empiema en niños sigue siendo 
motivo de controversia

2. La escasez de ensayos clínicos y la indefinición de lo 
que se considera un fallo terapéutico siguen 
permitiendo una excesiva variabilidad de la práctica

3. La eficacia de la fibrinólisis está insuficientemente 
probada

4. No parece que la cirugía (abierta o cerrada) sea 
superior al drenaje sin cirugía

5. Ningún ensayo ha comparado el drenaje con el 
tratamiento no invasivo.



5. En cualquier ensayo o estudio que se plantee, es 
fundamental la definición del fracaso terapéutico 
a la hora de considerar la actitud terapéutica

6. Todavía no se ha considerado la calidad percibida 
y la satisfacción del paciente entre los objetivos 
del tratamiento

7. Hay muchas otras lagunas en el conocimiento: 
tipo y duración del tratamiento antibiótico, 
utilidad de los corticoides…

8. El gran reto es poder determinar precozmente el 
tratamiento óptimo para cada paciente


