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Co men ta rio so bre:
Glo bal epi de mio logy of pe dia tric se ve re sep sis: the
sep sis pre va len ce, out co mes, and the ra pies study
Weiss SL, Fitz ge rald JC, Pap pa chan J, Whee ler D, Ja ra mi llo-Bus ta man te JC,
Sa lloo A, et al; for the Sep sis Pre va len ce, Out co mes, and The ra pies
(SPROUT) Study Inves ti ga tors and the Pe dia tric Acu te Lung Injury and
Sep sis Inves ti ga tors (PALISI) Net work
Am J Res pir Crit Care Med 2015;191(10):1147-57.

“Tan to la pre ven ción co mo el tra ta mien to exi to so de la sep sis
se ba sa en gran me di da en su re co no ci mien to y en
com pren der la ver da de ra car ga de la en fer me dad”

JC Mars hall
Unders tan ding the Glo bal Bur den of Pe dia tric Sep sis.

Ame ri can Jour nal of Res pi ra tory and Cri ti cal Ca re Me di ci ne (1)

¿Por qué este trabajo es uno de los más
importantes publicados en el 2015?

El es tu dio Sep sis Pre va len ce, Out co mes, and The ra pies
Study (SPROUT), des ta ca por ofre cer mu cha luz so bre
la epi de mio lo gía glo bal de la sepsis.

Con si de ran do las re fle xio nes vol ca das por el Prof.
Mars hall de la Uni ver si dad de To ron to en el edi to rial
que acom pa ña a la pu bli ca ción de es te es tu dio, iden ti fi-
ca mos que la sep sis en car na tan to una cau sa (la in fec-
ción en sí mis ma) co mo una con se cuen cia (la res pues ta
ina dap ta da del hués ped y la dis fun ción or gá ni ca). Re co-
no ce mos que en ca so de la sep sis se ve ra, so lo tra tar con
an ti bió ti cos y con tro lar el fo co pue de ser in su fi cien te
pa ra sos te ner la vi da y se re quie re tam bién abor dar la
res pues ta sis té mi ca y sus con se cuen cias. Las in ter ven-
cio nes so bre es ta res pues ta mul ti mo dal y per ju di cial, de-
pen den de re co no cer los cam bios ini cia les en el au men to
de la per mea bi li dad vas cu lar y la al te ra ción en la dis tri-
bu ción de flui dos. Hoy en día es tán dis po ni bles di fe ren-
tes técnicas de monitorización que permiten a los
clínicos detectar y actuar consecuentemente a estos
cambios hemodinámicos.

La agu de za y la mor ta li dad de la sep sis gra ve por fa-
lla mul ti sis té mi ca son su se llo dis tin ti vo. De la mis ma
for ma, tam bién lo es su po ten cial re ver si bi li dad, de pen-
dien te del tra ta mien to opor tu no y ade cua do. Den tro del
tra ta mien to, la in ves ti ga ción ac tual in clu ye un ob je ti vo
pro ba ble men te vá li do: la mo du la ción de la res pues ta del
huésped, aunque controversial y todavía sin éxito.

La ca pa ci dad de res pon der a la dis fun ción or gá ni ca
múl ti ple de fi ne a la Uni dad de Te ra pia Inten si va. Cuan-
do es te ti po de apo yo no es tá dis po ni ble, la sep sis pue de
ser rá pi da men te mor tal. Más mor tal aún, cuan do ni si-
quie ra es tán dis po ni bles los re cur sos mí ni mos pa ra me-
dir la fre cuen cia car día ca, la pre sión ar te rial, o pro por-
cio nar lí qui dos in tra ve no sos. Del mis mo mo do una in-
ter ven ción tan sim ple co mo la ad mi nis tra ción de flui dos
in tra ve no sos en au sen cia de asis ten cia ven ti la to ria me-
cá ni ca de ter mi na ma yor mor ta li dad en al gu nos gru pos
de pa cien tes con sep sis gra ve. Esto de mues tra lo im por-
tan te que es considerar los diferentes contextos a la hora
de generalizar recomendaciones.

Has ta la pu bli ca ción del es tu dio que se pre sen ta, la
in for ma ción de la ver da de ra car ga de la sep sis pe diá tri ca
era li mi ta da. Por otro la do no exis tía nin gún an te ce den te
so bre es tu dios que ha yan apli ca do de for ma pros pec ti va
Cri te rios de Con sen so pa ra iden ti fi car a ni ños crí ti cos
con sep sis gra ve, o ten gan da tos com ple tos so bre tra ta-
mien to o re sul ta dos den tro de un con tex to in ter na cio nal
y mul ti cén tri co, lo que constituye éste un buen ejemplo
de trabajo en redes colaborativas.

Los da tos de ri va dos de una epi de mio lo gía glo bal
son esen cia les pa ra cuan ti fi car la ac tual va ria bi li dad en
el tra ta mien to de la sep sis gra ve, co mo tam bién po der
con cluir re sul ta dos sig ni fi ca ti vos, ade más de po der cal-
cu lar con al go de exac ti tud los ta ma ños mues tra les ne ce-
sa rios pa ra fu tu ros en sa yos clí ni cos. El tra ba jo en re des
se fun da men ta en la re la ti va ba ja fre cuen cia de la sep sis
gra ve pe diá tri ca en una ins ti tu ción ais la da, ca da una con
po bla ción po co he te ro gé nea, lo cual de ter mi na que se
re quie ra una am plia co la bo ra ción, ideal men te in ter na-
cio nal y mul ti cén tri ca, pa ra lo grar en ro lar una mues tra
sig ni fi ca ti va de pa cien tes y lo grar ge ne ra li zar las ac tua-
les Re co men da cio nes de Con sen so (ba sa das en el tra ta-
mien to de resucitación guiado por objetivos, el control
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del foco, la antibioticoterapia tem pra na y el soporte de la
falla multiorgánica).

Scott Weiss, el pri mer au tor del tra ba jo, es Pro fe sor
Asis ten te de Anes te sio lo gía y Cui da dos Crí ti cos del
Hos pi tal Uni ver si ta rio de Pennsylva nia y del Chil dren’s
Hos pi tal of Phi la delp hia. Es au tor de mu chas pu bli ca-
cio nes so bre el te ma, así co mo del ca pí tu lo Dis fun ción
Orgá ni ca Múl ti ple de Ro gers’ Text book of Pe dia tric
Inten si ve Ca re, (5th Edi tion. Da vid G. Ni chols, MD and
Do nald H. Shaff ner, MD. Wol ters, Klu wer), li bro de re-
fe ren cia mun dial pa ra la formación de especialistas en
terapia intensiva pediátrica.

Los in ves ti ga do res y coor di na do res res pon sa bles
del es tu dio SPROUT, for man par te de la Red PALISI
Net work (Pe dia tric Acu te Lung Injury and Sep sis Inves-
ti ga tors), y re pre sen tan Uni da des de Cui da dos Inten si-
vos Pe diá tri cos (UCIP) de Esta dos Uni dos, Rei no Uni-
do, Co lom bia, Sud áfri ca, India, y Aus tra lia. Los cen tros
par ti ci pan tes del es tu dio SPROUT (cu ya par ti ci pa ción
fue vo lun ta ria y sin con flic to de in te rés de cla ra do por in-
ves ti ga do res in de pen dien tes) fueron en total 128 UCIP
de 26 países y cuatro continentes.

SPROUT per mi ti rá en ton ces que cen tros que no for-
ma ron par te de es te es tu dio, pue dan co no cer y com pa rar
sus da tos, de acuer do a su con tex to, con la epi de mio lo-
gía glo bal, lo cual con si de ro de altísimo valor.

¿Cómo se realizó?

Como se men cio nó pre via men te el ob je ti vo del tra ba jo
fue de ter mi nar la pre va len cia pun tual de sep sis gra ve
pe diá tri ca, ca rac te ri zar la mi cro bio lo gía, la ac tual te ra-
péu ti ca y los re sul ta dos a las in ter ven cio nes so bre los
pa cien tes den tro de una red multicéntrica internacional
de UCIP.

Pa ra ello se di se ñó un mo de lo pros pec ti vo, don de se
rea li zó un cor te trans ver sal, du ran te cin co días di fe ren-
tes, du ran te el cur so de un año. Es de cir, un día re pre sen-
ta ti vo de ca da es ta ción es ti val (ju nio 5 de 2013, se tiem-
bre 17 de 2013, no viem bre 6 de 2013, fe bre ro 22 de
2014, y mar zo 19 de 2014). Se mi dió en ca da UCIP par-
ti ci pan te la pre va len cia, la te ra pia, y los re sul ta dos de los
ni ños ad mi ti dos con sep sis. La in vi ta ción a par ti ci par
fue abier ta, vo lun ta ria, sin pro por cio nar fi nan cia ción a
los cen tros, pre via apro ba ción por co mi té de éti ca y fir-
ma de con sen ti mien to in for ma do pa ra re ca bar los da tos.
Se in clu ye ron en el es tu dio los pacientes menores a 18
años ingresados en las UCIP a las 9:00 de la mañana de
cada día del estudio.

Pa ra de fi nir sep sis se ve ra se uti li za ron los cri te rios
de la Con fe ren cia de Con sen so Inter na cio nal de Sep sis
Pe diá tri ca de 2005(2): 1) dos o más cri te rios de sín dro me
de res pues ta in fla ma to ria sis té mi ca (SIRS); 2) in fec ción

in va si va sos pe cha da o con fir ma da; 3) dis fun ción car-
dio vas cu lar, sín dro me de di fi cul tad res pi ra to ria agu da,
o dos o más dis fun cio nes or gá ni cas. Se ex clu ye ron los
pa cien tes con me nos de 42 se ma nas de edad ges ta cio nal
co rre gi da y los que ha bían si do so me ti dos a bypass
cardiovascular 5 días antes.

La re co lec ción de da tos se rea li zó me dian te una pla-
ta for ma elec tró ni ca on li ne. Se re co pi la ron los da tos de-
mo grá fi cos del pa cien te, las co mor bi li da des, el si tio de
la in fec ción y la mi cro bio lo gía ais la da. Tam bién se re co-
lec ta ron los re sul ta dos de los exá me nes de la bo ra to rio,
los an ti mi cro bia nos uti li za dos, la vía de ad mi nis tra ción,
las dro gas va soac ti vas, la ven ti la ción me cá ni ca y la te ra-
pia ad yu van te que se ha ya uti li za do. Se es tra ti fi có la gra-
ve dad al in gre so me dian te la es ca la Pe dia tric Index of
Mor ta lity (PIM 3), la gra ve dad de dis fun cio nes or gá ni-
cas con sco re Pe dia tric Lo gis tic Organ Dysfunc tion
(PELOD) y el out co me funcional al seguimiento con
escala Pediatric Overall performance Category (POPC).

Los pa cien tes in gre sa dos al es tu dio fue ron se gui dos
por 90 días o has ta el al ta hos pi ta la ria o fallecimiento.

Sus resultados
Como men cio na mos, par ti ci pa ron 126 UCIP, con un to-
tal de 6.925 ni ños de los cua les 569 cum plie ron con los
Cri te rios de Con sen so de sepsis severa.

Los pun tos im por tan tes a des ta car de los re sul ta dos
fueron:

 El pun to de pre va len cia de la sep sis se ve ra: los re-
sul ta dos pro me dia ron una pre va len cia de 8,2%. Es
im por tan te des ta car la di fe ren cia de pre va len cia en-
tre re gio nes don de en Amé ri ca del Sur fue de 16.3%
(IC 12,1-21,3), pa ra el res to de las re gio nes: Amé ri-
ca del Nor te 7,7% (IC 95%: 6,9%-8,5%), Eu ro pa
del 6,2% (5,0%-7,6%), Aus tra lia/Nue va Ze lan da
6,8% (4,4% a 9,8%), Asia 15,3% (11,7%-19,5%),
África 23,1% (13,5%-35,2%).

So bre las ca rac te rís ti cas de los pa cien tes se des ta ca:

 La edad, con una me dia na de 3 años. (IQR,
0,7-11,0).

 La pre sen cia de co mor bi li da des en un 77% (una co-
mor bi li dad, don de las más fre cuen tes fue ron las en-
fer me da des res pi ra to rias en un 30,3%.)

 El ori gen de las ad mi sio nes hos pi ta la rias (que re pre-
sen ta ron el 81,1%) pre sen ta ron una dis tri bu ción
uni for me des de don de pro vie nen: emer gen cia del
hos pi tal, sa la de pe dia tría o trans fe ri do de otro hos-
pi tal. Los de ri va dos des de otro hos pi tal tenían una
mayor tasa de comorbilidades.

 Las dis fun ción or gá ni ca más fre cuen te en con tra da
el día del es tu dio fue la res pi ra to ria (469=82,7%),
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lue go por or den de fre cuen cia: car dio vas cu lar
(398=70,2%), he ma to ló gi ca (175=30,9%), he pá ti ca
(143 =25,2%), neu ro ló gi ca (119 =21,0%) y renal
(93 = 16,4%).

So bre el si tio pri ma rio de in fec ción:

 El si tio pri ma rio más fre cuen te fue el fo co res pi ra to-
rio (40%). Se lo gró iden ti fi car el or ga nis mo in fec-
cio so en un 65% de los pa cien tes. El he mo cul ti vo
tu vo un ren di mien to del 26% (he mo cul ti vos po si ti-
vos, in clu ye pa cien tes con bacteriemia secundaria).

 Los Gram po si ti vos y los Gram ne ga ti vos tu vie ron
una si mi lar pro por ción de ais la mien tos (26,5% y
27,9%, res pec ti va men te).

 Staph ylo coc cus au reus fue la bac te ria ais la da con
más fre cuen cia.

 Fue ron ais la dos hon gos, par ti cu lar men te es pe cies
de Can di da, en 13,4%.

En cuan to al tra ta mien to:

 98% de los pa cien tes fue ron tra ta dos con an ti bió ti-
cos, 19% con an ti vi ra les y 33% con an ti fún gi cos.

 421 pa cien tes (74%) re ci bie ron AVM in va si va, con
una me dia de 13 días (6-28 días).

 En 55% de los ca sos se uti li zó dro gas va soac ti vas,
con una gran va ria bi li dad en tre los gru pos y una me-
dia de 7 días.

 La epi ne fri na y no re pi ne fri na fue ron las dro gas más
co mún men te uti li za das (43% y 42% de los pa cien tes
tra ta dos con dro gas va soac ti vas). El uso de epi ne fri-
na ten dió a dis mi nuir con la edad, ob ser ván do se una
ten den cia a uti li zar no ra dre na li na en pa cien tes de
mayor edad.

 La do pa mi na se uti li zó en 32%.
 Un 30% fue ron tra ta dos con mil ri no na, el uso de

otros va so di la ta do res fue po co fre cuen te (3%).
 A 4% se les co lo có una vía ve no sa cen tral y a 62%

una vía ar te rial.
 45% re ci bió cor ti coi des.
 Otros tra ta mien tos coad yu van tes se uti li za ron en

me nos del 10%, prin ci pal men te en pa cien tes que no
so bre vi vie ron: in su li na, es ti mu lan tes de co lo nias de
gra nu lo ci tos –mo no ci tos (fac tor de G/GM-CSF), in-
mu no glo bu li na, plas ma fé re sis, oxi ge na ción me-
dian te membrana extracorpórea (ECMO).

 So bre la mor ta li dad y mor bi li dad.
 La mor ta li dad du ran te la es ta día en UCIP fue de

24%, y la hos pi ta la ria 25%.
 La mor ta li dad fue más al ta en pa cien tes tras plan ta-

dos, ya sea de ór ga nos só li dos o cé lu las ma dre (mor-
ta li dad de 48,2%), ma lig ni dad (41,3%), en fer me dad
re nal (38,2%), con di cio nes he ma to ló gi cas o
inmunológicas (37,7%).

 La mor ta li dad en la UCIP va rió en tre re gio nes geo-
grá fi cas: 21% en Amé ri ca del Nor te, 29% en Eu ro-
pa, 32% en Aus tra lia/Nue va Ze lan da, 40% en Asia,
11% en Sur Amé ri ca, y el 40% en África (p =
0,004).

 La mor ta li dad no fue sig ni fi ca ti va men te di fe ren te
pa ra los pa cien tes tra ta dos en el nor te Amé ri ca, Eu-
ro pa y Aus tra lia / Nue va Ze lan da en com pa ra ción
con Asia, Áfri ca y Amé ri ca del Sur (mor ta li dad
UCIP: 23% vs 29%, p = 0,23; la mor ta li dad hos pi ta-
la ria: 24% vs. 31%; P = 0,19).

 El fa llo mul tior gá ni co es tu vo pre sen te en 67% en el
día de re co no ci mien to de la sep sis gra ve, prin ci pal-
men te de bi do a la con co mi tan cia de la dis fun ción
car dio vas cu lar y respiratoria.

 Un 30% de sa rro lló un nue vo fa llo o man tu vo sus
dis fun cio nes den tro de los si guien tes 7 días.

 Los su per vi vien tes pre sen ta ron una dis ca pa ci dad le-
ve en un 28% y una dis ca pa ci dad mo de ra da un 17%
al al ta hospitalaria.

Discusión y reflexiones finales
Este es tu dio de mues tra que la sep sis gra ve en pe dia tría
si gue sien do muy pre va len te, re pre sen tan do 8,2% del
to tal de ni ños crí ti ca men te en fer mos. La pre va len cia en-
con tra da es si mi lar a los es tu dios de adul tos, ha llaz go
que va en dis cor dan cia con otros es tu dios que en con tra-
ron que la sep sis gra ve era 10 ve ces me nos fre cuen te en
ni ños crí ti cos, com pa ra do a sus pa res adul tos. Como
ejem plo: en una UCIP de 16 ca mas, una de ellas va a
estar probablemente ocupada por un niño con sepsis
grave.

Otro re sul ta do que des ta can los au to res es la mor ta li-
dad pro me dio cer ca na al 25%, lo que re pre sen ta una
mor ta li dad ma yor a la re por ta da pre via men te por es tu-
dios re tros pec ti vos. En cuan to a la mor ta li dad los ni ños
con con di cio nes de in mu no su pre sión y en fer me dad re-
nal pre via, pre sen ta ron la más al ta mor ta li dad. La mor bi-
li dad tam bién fue más al ta en el ter cio que pre sentó dis-
fun ción or gá ni ca en la evo lu ción. De bi do a que una
quin ta par te de los so bre vi vien tes de sa rro lla una in ca pa-
ci dad fun cio nal al me nos mo de ra da, los au to res sub ra-
yan la necesidad de incluir la morbilidad en los ensayos
pediátricos con sepsis como hicieron ellos.

Las for ta le zas más des ta ca bles son que los da tos fue-
ron pros pec ti vos, re co gi dos en un cor to tiem po den tro
de una am plia red de UCIP in ter na cio na les. Los cri te rios
uti li za dos pa ra de fi nir “sep sis se ve ra”, “sep sis” en es te
es tu dio, fue ron los cri te rios pre ci sos de con sen so. Este
es tu dio ofre ce un co no ci mien to im por tan te pa ra la rea li-
za ción de fu tu ros en sa yos clí ni cos con tro la dos en sep sis
pe diá tri ca. Inclu so los au to res en con tra ron que has ta un
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ter cio de los ni ños sép ti cos in gre sa dos pro vie nen de
otros es ce na rios dis tin tos de las emer gen cias, lu gar de
don de pro vie nen la enor me ma yo ría de los es tu dios pre-
vios de im pac to so bre te ra péu ti ca en sep sis. Fo ca li zar
fu tu ros es tu dios en es te ti po de pa cien tes que de sa rro llan
sepsis severa por ejemplo en las salas de hospitalización
generales, será futuros desafíos para investigadores en
la materia.

Si des ta ca mos al ini cio la im por tan cia del con tex to,
de be mos men cio nar que el es tu dio re clu tó pa cien tes in-
gre sa dos en UCIP, que son in he ren te men te pa cien tes
más gra ves que otros es ce na rios, pe ro que tam bién tie-
nen el ac ce so a los be ne fi cios de la aten ción y apo yo de
cui da dos in ten si vos. La mor ta li dad de sep sis en los paí-
ses de ba jos in gre sos y sin UCIP es sustancial pero
difícilmente cuantificable.

A forma de conclusión
El es tu dio SPROUT pro por cio na la ma yor ca rac te ri-
za ción in ter na cio nal so bre la epi de mio lo gía de la sep-
sis se ve ra pe diá tri ca de la his to ria. Lo gró de ter mi nar
la pre va len cia de la sep sis gra ve pe diá tri ca, ca rac te ri-

zar la mi cro bio lo gía, las in ter ven cio nes te ra péu ti cas
y los re sul ta dos ba sán do se en da tos de una am plia red
de UCIP.

A pe sar de al gu nas li mi ta cio nes, los au to res tra tan de
pro por cio nar da tos ge ne ra li za bles que per mi tan di se ñar
fu tu ros es tu dios. Co mo ejem plo, pa ra con du cir fu tu ros
en sa yos clí ni cos con tro la dos, los au to res es ti man que
pa ra dis mi nuir co mo ob je ti vo un 5% de mor ta li dad en
sep sis se ve ra en el con tex to de una UCIP con una in ter-
ven ción, los in ves ti ga do res ne ce si ta rán en ro lar durante
3 años y provenientes de más de 58 UCIP al menos
2.118 niños.

Por otro la do, los re sul ta dos del es tu dio po nen en
evi den cia que la sep sis se ve ra si gue sien do un pro ble ma
al ta men te pre va len te de sa lud pú bli ca pa ra los ni ños crí-
ti ca men te en fer mos al re de dor del mun do y es tá aso cia-
do a una morbilidad y mortalidad sustanciales.

Pa ra ter mi nar ci to el fi nal de la edi to rial con la cual
abrí es te aná li sis: “Te ne mos que en ten der que, tan to
con cep tual co mo cuan ti ta ti va men te, los in ves ti ga do res
SPROUT nos han pro por cio na do ideas úti les, pero ne-
ce si ta mos mucho más.”

Dr. Ni co lás Mon te ver de
Pe dia tra Inten si vis ta

Correspondencia: nmonteverdefernandez@live.com
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