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Resumen

La orquiepididimitis es una inflamacion de los testiculos y del epididimo. Las
orquiepididimitis incluyen la epididimitis, la orquitis y la orquiepididimitis. Tiene un
origen principalmente infeccioso. Las epididimitis, orquitis y orquiepididimitis agudas
representan uno de cada 4 consultas de dolor escrotal agudo en urgencias, por ello, es
interesante describir las principales caracteristicas clinicas, epidemioldgicas,
tratamientos posibles y las complicaciones asociadas mas tipicas tales son los abscesos

escrotales o la gangrena de Fournier de origen uroldgico.

Objetivos: Principal: Describir las caracteristicas epidemiolégicas, clinicas, paraclinicas,
terapéuticas y evolutivas de la orquiepididimitis aguda en el servicio de urologia de un
Hospital Universitario. Secundarios (1) Evaluar las bacteriologias de orquiepididimitis en
relacidn con la comorbilidad del paciente, (2) Analizar los factores de riesgo de riesgo de
presentar complicaciones graves (absceso escrotal y/o Gangrena de Fournier o fascitis

necrotizante perineal).

Metodologia: Estudio de cohortes retrospectivo de los pacientes con orquitis,
epididimitis y orquiepididimitis atendidos en el Servicio de Urologia entre el 1 de enero
del 2019y el 31 de diciembre del 2021. Se recogeran variables epidemioldgicas, clinicas,
terapéuticas y evolutivas. Se realizara un analisis bivariado y multivariado mediante
regresion logistica multivariada para conocer los factores de riesgo de resistencia

antibiotica y de complicaciones

Palabras clave
Epididimitis. Orquitis. Orquiepididimitis. Absceso escrotal. Fascitis necrotizante.

Resistencia antibidtica.



Abstract

Orchiepididymitis is an inflammation of the testicles and the epididymis. The
orchiepididymitis include epididymitis, orchitis, and orchiepididymitis. It has a mainly
infectious origin. Acute epididymitis, orchitis and orchiepididymitis represent one out of
every 4 consultations for acute scrotal pain in the emergency department. Therefore, it
is interesting to describe the main clinical and epidemiological characteristics, possible
treatments and the most typical associated complications, such as scrotal abscesses or

gangrene of the Fournier of urological origin.

Objectives: Main: To describe the epidemiological, clinical, paraclinical, therapeutic and
evolutionary characteristics of acute orchiepididymitis in the urology service of a
University Hospital. Secondary (1) Evaluate the bacteriology of orchioepididymitis in
relation to the patient's comorbidity, (2) Analyze the risk factors for the risk of serious

complications (scrotal abscess and/or necrotizing fasciitis or Fournier's gangrene).

Methodology: Retrospective cohort study of patients with orchitis, epididymitis and
epididymitis treated in the Urology Department between January 1, 2019 and December
31, 2021. Epidemiological, clinical, therapeutic and evolutionary variables will be
collected. A bivariate and multivariate analysis will be performed using multivariate
logistic regression to determine the risk factors for antibiotic resistance and

complications.

Key words
Epididymitis. Orchitis. Orchiepididymitis. Scrotal Abscess. Necrotizing fasciitis.

Antimicrobial resistence.



1. Antecedentes y estado actual del tema.

1.1. Epidemiologia

La epididimitis, orquitis u orquiepididimitis es una afeccién comun con una incidencia
gue varia de 25 a 65 casos por 10 000 adultos varones por afio y puede ser aguda, crénica
o recurrente [1,2]. La epididimitis aguda se caracteriza clinicamente por dolor,
hinchazén y aumento de la temperatura del epididimo, que puede evolucionar a
orquiepididimitis cuando afectar también a los testiculos, pudiendo llegar a la piel del
escroto. Por lo general, se debe a la migracion de patdgenos desde la uretra o la vejiga
gue pueden identificarse mediante diagndsticos apropiados hasta en el 90 % de los
pacientes [3]. La torsién del corddn espermatico (torsidn testicular) es el diagndstico

diferencial mas importante en nifios y hombres jovenes.

Los patdgenos predominantes aislados son enterobacterias. Las enterobacterias son un
grupo de bacilos gramnegativos que constituyen el microbiota de humanos y animales.
La principal enterobacteria es Escherichia coli. Los hombres que tienen relaciones
sexuales anales y los que padezcan anomalias del tracto urinario que provocan
bacteriuria tienen un mayor riesgo de que la causa se relacione con enterobacterias [5].
Un tema que hay que tener en cuenta es el creciente aumento de la resistencia
antimicrobiana de las enterobacterias. Hay diferentes mecanismos de resistencia en las
enterobacterias, como la produccion de B-lactamasas de espectro extendido (B-
lactamasas de espectro extendido - BLEE), metalo-betalactamasas y carbapenemasas, y
estos mecanismos estan mediados principalmente por elementos genéticos, como los
plasmidos. La deteccion y monitorizacion de bacterias multirresistentes para asi definir
acciones que mejoren el uso de los antimicrobianos disponibles y prevenir la

diseminacién de patdgenos resistentes.

En personas jovenes otros microorganismos responsables de orquiepididimitis son los
responsables de infecciones de transmisidn sexual (ITS) como Clamidia. trachomatis y

Neisseria gonorrhoeae y Mycoplasma genitalium [4].



La epididimitis / orquiepididimitis tuberculosa puede ocurrir, generalmente como
epididimitis / orquiepididimitis crénica, en hombres con inmunodeficiencia y aquellos
de paises con alta prevalencia de tuberculosis. Suele cursar con frecuencia con una
secrecion a nivel escrotal junto a afectacion tuberculosa del rifién y/o del resto de la via
urinaria. Brucella o Candida spp. son raros pero posibles patdgenos responsables de
orquiepididimitis. La orquiepididimitis brucelar es una forma de presentacion de la

brucelosis. Si bien, cada vez menos frecuente en nuestro entorno.

Otra casusa de orquiepididimitis es la infeccidn por el virus causante de las parotiditis
(paperas) debe ser considerarse si hay sintomas prodrémicos virales y agrandamiento
de las glandulas salivales. En Espaiia, se han descrito en los ultimos anos, varias series

de casos en el contexto de brote de parotiditis.

1.2. Diagnostico

A la hora de llevar a cabo el diagndstico, se debe realizar un cultivo de una muestra de
orina del chorro medio y se debe verificar cualquier resultado de cultivo de orina
anterior. Las infecciones de transmision sexual, incluidas C. trachomatis o N.
gonorrhoeae, deben detectarse mediante NAAT (pruebas amplificacién de acidos
nucleicos) en la orina de la primera evacuacién o en un hisopo uretral. Se debe realizar
un frotis o frotis uretral para tincién de Gram y cultivo de N. gonorrhoeae, cuando esté
disponible [2, 6, 7]. La deteccidn de estos patdgenos debe informarse de acuerdo con
los procedimientos locales. Se debe recomendar a todos los pacientes con probables ITS
gue acudan a una clinica apropiada para que se les realicen pruebas de deteccion de

otras ITS.

Los hombres con enterobacterias pueden requerir una investigacién por anomalias del
tracto urinario inferior. Si se sospecha epididimitis tuberculosa, se deben cultivar tres
muestras secuenciales de orina en la manana para detectar bacilos acidorresistentes y
enviarlas para la deteccion por NAAT de ADN de M. tuberculosis [8]. Si corresponde, la
secrecidn prostatica, la eyaculacion, la secrecion de una fistula escrotal de drenaje, asi
como la aspiracién con aguja fina y las muestras de biopsia deben investigarse mediante

microscopia, cultivo y NAAT. La ecografia escrotal es mas precisa para el diagndstico de



epididimitis aguda que el andlisis de orina solo [9] y también puede ser beneficiosa para

la exclusion de otras patologias [10].

1.3. Tratamiento

Proseguimos con el manejo de la enfermedad, donde se debe informar a los hombres
con sospecha de ITS de los riesgos para los demas y aconsejarles que no tengan
relaciones sexuales hasta que estén libres de infeccidén. La terapia antimicrobiana
empirica debe elegirse teniendo en cuenta el patdgeno mas probable y el grado de
penetracién en el epididimo y/o testiculo inflamado, y es posible que deba variarse de

acuerdo con las sensibilidades y orientacién del patégeno local.

En general, tanto C. trachomatis como las enterobacterias deben cubrirse inicialmente
y el régimen debe modificarse de acuerdo con la identificacion del patégeno. La
doxiciclina y algunas quinolonas especificas tienen buenas tasas de curacién clinica y
microbioldgica en pacientes con sospecha de C. trachomatis o M. genitalium y ambas
alcanzan niveles adecuados en los tejidos genitales masculinos inflamados con dosis
orales [11]. Las fluoroquinolonas siguen siendo eficaces para el tratamiento oral de
enterobacterias, aunque la resistencia estda aumentando como se ha comentado
previamente. Las quinolonas no deben considerarse para la gonorrea. Una sola dosis
parenteral de ceftriaxona es eficaz contra N. gonorrhoeae; los patrones de resistencia
actuales y las recomendaciones locales de salud publica deben guiar la eleccién del

agente.

La respuesta clinica a los antibidticos en hombres con epididimitis grave debe evaluarse
después de aproximadamente tres dias. Los hombres con ITS probable o comprobada
deben evaluarse a los catorce dias para verificar la cura y garantizar el rastreo y el
tratamiento de los contactos de acuerdo con las recomendaciones locales de salud

publica.

Respecto a la evidencia cientifica publicada hasta el momento, en relacion con el
abordaje tanto clinico, diagndstico y terapéutico, se identificaron cuatro guias basadas

en revisiones sistematicas [6,12, 13, 14, 15]. La edad joven y los antecedentes de



actividad sexual no son suficientemente predictivos de un patdgeno de transmisién

sexual para guiar el tratamiento con antibidticos en la epididimitis aguda [3].

Se presentan diferentes opciones a la hora de abordar el tratamiento seguln los

factores de exposicion y de riesgo de cada caso como figura la tabla 1

Tabla 1. Tratamiento antibidtico de la orquiepididimitis

Exposicion y factores de Microrganismo a Tratamiento
riesgo tratar
Vardn joven con bajo riesgo C. trachomatis Doxiciclina 100mg cada 12 horas
de gonorrea M. genitallium x 10-14 dias
Enterobacterias +

Antibidtico activo contra
enterobacterias

Vardn con riesgo de gonorrea | N. gonorrheae ceftriaxona 1 g por via
C. trachomatis intramuscular en dosis Unica
M. genitallium +
Doxiciclina 100mg cada 12 horas
x 10-14 dias
Vardn no sexualmente activo Enterobacterias Antibidtico activo contra

enterobacterias

Es posible que se requiera exploracidon quirdrgica para drenar abscesos o desbridar
tejido. Un estudio de cohorte comparativo encontré que la falta de separacion del
epididimo y los testiculos en la palpacion y la presencia de un absceso en la ecografia

pueden predecir la necesidad de cirugia después del tratamiento antibidtico inicial [16].

Por otro lado, en un estudio de cohortes encontré que los pardmetros del semen
pueden verse afectados durante la epididimitis y/o orquiepididimitis, pero se recuperan

después de un tratamiento exitoso.

1.4. Complicaciones
Respeto a las complicaciones a estudio, mencionar la gangrena de Fournier o fascitis
necrotizante perineal. Es una infeccion de los tejidos blandos polimicrobiana agresiva y

frecuentemente mortal del periné, la region perianal y los genitales externos [17]. Es
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una subcategoria anatdmica de la fascitis necrotizante con la que comparte una

etiologia y una via de tratamiento comunes.

Por lo general, hay una inflamacién dolorosa del escroto o el periné con sepsis [17]. El
examen muestra pequefias areas necroticas de piel con eritema y edema circundantes.
La crepitacion a la palpacion y un exudado maloliente se producen en enfermedades
mas avanzadas. Los factores de riesgo de aparicion y mortalidad del paciente incluyen
estar inmunodeprimido, mads cominmente diabetes o desnutricidn, cirugia uretral o
perineal reciente e indice de masa corporal alto. En hasta el 40 % de los casos, el inicio
es mas insidioso y el dolor no diagnosticado suele dar lugar a un retraso en el inicio del
tratamiento [18]. Se requiere un alto indice de sospecha y un examen preciso,
especialmente de pacientes obesos. La TAC (tomografia axial computarizada) o la RM
(resonancia magnética) pueden ayudar a definir la afectacion pararrectal, lo que puede

requerir una derivacién intestinal [17].

1.5. Justificacion del Proyecto

La orquiepididimitis es una infeccion de aparato urinario bien conocida, si bien la
epidemiologia y etiopatologia de la enfermedad no esta bien estudiado en nuestro
medio en los ultimos afios. Seria relevante definir cuales son los microrganismos
responsables de la orquiepididimitis en relacidn con la edad de paciente, la resistencia
antibidtica de las enterobacterias responsables de la orquiepididimitis y las
complicaciones de la orquiepididimitis . Por ello consideramos que una revisién
epidemioldgica con una vision holistica, epidemiolégica, clinica, microbiologia,
resistencia antibidtica, tratamiento y evolucion clinica en los ultimos afios puede ser de
gran utilidad para un correcto enfoque de la enfermedad. Y por ello nos planteamos

este estudio.
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2. Hipotesis

Los principales microorganismos responsable de orquiepididimitis son las
enterobacterias y que aproximadamente uno de cada 10 son por bacterias resistentes a
betalactdmicos y uno de cada 10 a quinolonas. La evolucién de la orquiepididimitis es

satisfactoria con antibidticos y las complicaciones son raras.

3. Objetivos

3.1. Objetivo Principal

Describir las caracteristicas epidemiolégicas, clinicas, microbioldgicas, terapéuticas y
evolutivas de la orquiepididimitis aguda en el servicio de urologia de un Hospital
Universitario.

3.2. Objetivos Secundarios

(1) Evaluar los microorganismos responsables y la resistencia antimicrobiana de

orquiepididimitis en relacién con la comorbilidad del paciente.

(2) Analizar los factores de riesgo de riesgo de presentar complicaciones graves

(absceso escrotal y/o fascitis necrosante o gangrena de Fournier).

12



4. Metodologia

4.1. Diseno

Estudio retrospectivo de los pacientes con orquitis, epididimitis y orquiepididimitis
atendidos en el Servicio de Urologia. En el Hospital Universitario Gregorio Marafién
(HGUGM). Se trata de un estudio unicéntrico, observacional de tipo cohortes. Se

realizard en el servicio de Urologia del HGUGM de Madrid (Espafia).

Se revisaran las historias clinicas de todos los pacientes valorados por el servicio de
Urologia por epididimitis, orquitis y epididimitis entre el 1 de enero del 2019 y el 31 de
diciembre del 2021. Seran incluidos en el estudio aquellos pacientes diagnosticados de
epididimitis, orquitis y orquiepididimitis, al igual que los sujetos con diagndstico de
absceso escrotal y gangrena de Fournier de origen escrotal atendidos por el servicio de

Urologia.

El diagnostico de epididimitis, orquitis y orquiepididimitis se basara en la sospecha
clinica, la sintomatologia de dolor testicular, dolor en cordén espermatico, aumento de
tamafio, temperatura y eritema testicular junto al aislamiento microbiolégico cuando
sea posible y ecografia escrotal para diagndstico de certeza cuando se presenten dudas

como parte del diagnéstico diferencial.

Para el diagndstico de absceso escrotal se utilizara la ecografia escrotal junto a clinica

de orquiepididimitis.

Por ultimo, para el diagndstico de gangrena de Fournier también se basarad en la
sospecha clinica, segln los antecedentes del paciente, la sintomatologia, las pruebas de
imagen (TAC abdomino pélvico) para identificar la presencia de enfisema
escrotal/perineal y delimitar la afectacion de la fascitis. Se complementara con estudio

microbioldgico de las secreciones producidas.
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4.2. Sujetos de estudio

La poblacidén de sujetos consistird en varones (18 aflos o mads) que hayan sido

diagnosticados de epididimitis, orquitis y orquiepididimitis agudas por el servicio de

Urologia del HGUGM, ademas de los pacientes con abscesos escrotales y gangrena de

Fournier como complicaciones de la patologia urolégica mencionada. Se incluiran todos

los pacientes que cumplan los siguientes criterios de inclusion y exclusién que hayan

sido diagnosticados entre el 1 de enero del 2020y el 31 de diciembre del 2021.

Criterios de inclusion:

vk W

Tener 18 afios de edad o mas.

Diagndstico de epididimitis aguda.

Diagndstico de orquitis aguda.

Diagndstico de orquiepididimitis aguda.

Diagndstico de absceso escrotal tras epididimitis, orquitis y/o orquiepididimitis
agudas.

Diagnostico de gangrena de Fournier tras epididimitis, orquitis y/o
orquiepididimitis agudas.

Deberd tener una prueba microbiolégica realizada durante el estudio

diagndstico.

Criterios de exclusion:

1.
2.

Pacientes menores de 18 afios de edad.

No disponer de una prueba una prueba microbiolégica realizada durante el
estudio diagndstico.

Pacientes con confirmacién radioldgica de ausencia de epididimitis, orquitis,
orquiepididimitis aguda.

Pacientes con diagndstico de epididimitis, orquitis, orquiepididimitis subaguda
y/o crénica.

Pacientes con tumores testiculares concomitantes.

Pacientes con diagndstico de gangrena de Fournier de origen no urolégico.

Pacientes con orquiectomias previas.
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4.3. Variables
Con el fin de alcanzar los objetivos del estudio, deberemos recoger las siguientes

variables.

Datos de filiacion:

- Numero de registro. Variable cualitativa nominal, asignada de forma consecutiva

tras la asignacién, comenzando por el 001.

- Edaden ainos. Variable cuantitativa discreta que define el niUmero de afios del sujeto
en el momento del diagndstico de la orquiepidimitis.

- Sexo. Variable cualitativa dicotomica que define el género del sujeto. Se codificara
como 1=hombre y 2=mujer.

- Lugar de origen, Variable cualitativa que define el lugar de origen del sujeto. Se

codificard como 1=Espafa, 2=Latinoamérica y 3=0tros.

- Fechadiagnostico. Variable fecha del diagnostico de la enfermeadd

Comorbilidades:

- Indice de masa corporal (IMC). Variable cuantitativa discreta que se calcula

dividiendo el peso en kilogramos por el cuadrado de la estatura en metros. Se
dividira posteriormente en: bajo peso (<18.5), peso normal (18,5-24,9), sobrepeso
(25-29,9), obesidad (= 30). Se codificara en 1= bajo peso, 2= peso normal, 3=
sobrepeso, 4=obesidad.

- Tabaquismo. Variable cualitativa dicotémica que define el habito tabaquico. Se
definird como tabaquismo los pacientes con habito tabaquico activo en el momento
del diagndstico de orquitis o aquellos que tienen historia previa de tabaquismo. Se
codificard como: 0=No fumador, 1=Exfumador, 2=Fumador.

- Diabetes mellitus. Variable cualitativa dicotdomica. Se define como diabetes si el

paciente sigue tratamiento antidiabético, 0=No, 1=si

- Habito alcohdlico. Variable cualitativa dicotémica. Se definira como habito

alcohdlico en mujeres al consumo de mads de 20-40 g de alcohol diario, y en hombres
al consumo de mas de 40-60 g de alcohol diario. 0= no habito alcohdlico. 1= si habito

alcohdlico.
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Cirugias escrotales previas: Variable cuantitativa discreta que define como cirugias

escrotales previas o no. 0= no cirugias. 1 = cirugias previas

Riesgo de Infeccidn de transmision sexual. Variable cualitativa dicotémica que define

el riesgo de ITS. O=no, 1=si

Tipo de relaciones sexuales. Variable cualitativa discreta: 0 = no relaciones sexuales

en los ultimos 3 meses, 1 = relaciones sexuales con hombres en los Gltimos 3 meses,
2 = relaciones heterosexuales en los Ultimos 3 meses

Numero de parejas sexuales diferentes en el ultimo mes: Variable cualitativa

discreta: 0 = no relaciones sexuales en el Ultimo mes, 1 = 1-3 parejas sexuales en un
mes. 2 = 3-10 parejas sexuales en el Ultimo mes. 3 = >10 parejas sexuales en el Gltimo

mes.

Complicaciones:

Ausencia respuesta antibioterapia. Variable cualitativa dicotdmica. O=respuesta

antibioterapia 1= ausencia respuesta antibioterapia.

Absceso escrotal. Variable cuantitativa discreta. 0= no absceso, 1= si absceso.

Gangrena de Fournier. Variable cuantitativa discreta que define fascitis

necrotizante) Variable cuantitativa discreta. 0= no, 1= si Fournier.

Ingreso hospitalario. Variable cualitativa dicotomica que define como ingreso

hospitalario o no por la enfermedad. 0= no ingreso, 1 = ingreso.

Dias de ingreso. Variable cuantitativa discreta que define el numero de dias

transcurridos de ingreso.

Ingreso Unidad de cuidados intensivos. Variable cualitativa dicotémica que define

como ingreso en unidad de cuidados intensivos por progresién del cuadro. 0= no
ingreso, 1 = ingreso.

Mortalidad a los 30 dias. Variable cualitativa dicotémica que define la mortalidad.

0=no, 1 =si.

Pruebas diagnosticas realizadas:

Urocultivo. Variable cualitativa discreta que se define como realizacién urocultivo.

0= no realizacién urocultivo, 1 = realizacion urocultivo.
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Cultivo secreciones uretrales. Variable cualitativa dicotémica que se define como

realizacion cultivo secreciones uretales 0= no realizacion cultivo, 1 = realizacion
cultivo.

PCR secreciones uretrales. Variable cualitativa dicotdmica que se define como

realizacion PCR secreciones uretales 0= no realizacién PCR, 1 = realizacion PCR.

Cultivo colecciones escrotales. Variable cualitativa dicotémica que se define como

realizacidon cultivo colecciones escrotales. 0= no realizacion cultivo, 1 = realizacidon
cultivo.

Ecografia escrotal. Variable cualitativa dicotdmica que se define como realizacion

cultivo ecografia escrotal 0= no realizacion ecografia, 1 = realizacion ecografia.

TAC abdomino-pélvica. Variable cualitativa dicotdmica que se define como

realizacion cultivo TAC abdominopélvica 0= no realizacion TAC, 1 = realizaciéon TAC.

RM abdomino-pélvica. Variable cualitativa dicotomica que se define como

realizacion cultivo RM abdominopélvica 0= no realizacion TAC, 1 = realizacién RM.

Microbiologia :

Escherichia coli. Variable cualitativa dicotdémica. 0= no, 1 = si.

Klebsiella especies. Variable cualitativa dicotomica. 0= no, 1 = si.

Proteus especies. Variable cualitativa dicotdmica. 0= no, 1 = si.

Enterobacter especies. Variable cualitativa dicotémica. 0= no, 1 = si.

Citrobacter especies. Variable cualitativa dicotémica. 0= no, 1 = si.

Serratia especies. Variable cualitativa dicotdmica. 0= no, 1 = si.

Pseudomona especies. Variable cualitativa dicotomica. 0= no, 1 =si.

Enterococo faecalis. Variable cualitativa dicotdmica. 0= no, 1 = si.

Neisseria gonorrhoeae. Variable cualitativa dicotémica. 0= no, 1 =si.

Chlamidia trachomatis. Variable cualitativa dicotdmica. 0= no, 1 = si.

Mycoplama genitalium. Variable cualitativa dicotémica. 0= no, 1 = si.

VIH. Variable cualitativa dicotdmica. 0= no, 1 = si.

Resistencia a Ampicilina. Variable cualitativa dicotdmica. 0= no, 1 = si.

Resistencia a Cefuroxima. Variable cualitativa dicotémica. 0= no, 1 =si.

Resistencia a Ceftriaxona. Variable cualitativa dicotémica. 0= no, 1 =si.

Resistencia a Cefepima. Variable cualitativa dicotdmica. 0= no, 1 = si.
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- Resistencia a Amoxicilina/clavulanico. Variable cualitativa dicotdmica. 0= no, 1 = si.

- Resistencia a Meropenem. Variable cualitativa dicotémica. 0= no, 1 = si.

- Resistencia a Etarpenem. Variable cualitativa dicotdmica. 0= no, 1 =si.

- Resistencia a Ciprofloxacino. Variable cualitativa dicotdmica. 0= no, 1 = si.

- Resistencia a Gentamicina. Variable cualitativa dicotémica. 0= no, 1 = si.

- Resistencia a Amikacina. Variable cualitativa dicotémica. 0= no, 1 =si.

Tratamientos realizados:

- Tratamiento antibidtico. Variable cualitativa dicotomica que se define como

tratamiento antibidtico administrado. 0= no administracién de antibidtico, 1 =
tratamiento antibidtico.

- Tipo de tratamiento. Variable cualitativa discreta que define el tratamiento

antibiético administrado: 0= no tratamiento, 1=ciprofloxacino, 2=levofloxacino,
3=cefalosporinas orales, 4=ertapenem, 5=ciprofloxacino parenteral,
6=cefalosporinas parenterales, 6=carbapenémicos parenterales, 8=0tros

- Duracion del tratamiento parenteral. Variable cuantitativa continua en dias.

- Duracion del tratamiento oral. Variable cuantitativa continua en dias.

- Duracion del tratamiento total. Variable cuantitativa continua en dias.

- Drenaje quirdrgico absceso escrotal. Variable cualitativa dicotdmica que se define

como necesidad de drenaje absceso escrotal. 0= no drenaje, 1 = drenaje.

- Desbridamiento perineal en gangrena de Fournier. Variable cualitativa dicotomica

gue se define como desbridamiento quirdrgico en gangrena de Fournier o no. 0= no

desbridamiento, 1 = desbridamiento.

4.4. Recogida variables

Se realizard la busqueda de los pacientes que acuden a urgencias y que hayan estado
ingresados entre el 1 de enero de 2020 y el 31 de diciembre de 2021 con diagndstico
codificado como “ORQUITIS, EPIDIDIMITIS Y ORQUIEPIDIDIMITIS NO ESPECIFICA” al
Servicio de Documentacién del Hospital. Las historias estan codificadas segun el CIE-10

y el cddigo que solicitamos es: N45.9.
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En el mismo rango temporal, se realizara la busqueda también de los diagndsticos
codificados como “ABSCESO ESCROTAL” y “GANGRENA DE FOURNIER” al Servicio de
Documentacion del Hospital codificadas segun el CIE- 10 con los codigos N49.2 y N49.9.

respectivamente.

La recogida de los sujetos se realizara empleando el programa informatico HCIS que es
el programa en el que se recoge la informacidn clinica de los pacientes atendidos en el

HGUGM.

Una vez obtenida la lista de estos pacientes se consultara en el programa informatico
DocClin donde se encuentran los estudios radiolégicos, cuando lo requieran de
diagnédstico de epididimitis, orquitis y orquiepididimitis (ecografia escrotal, TAC
abdominopélvicos). También los estudios de laboratorio realizados (analiticas de sangre
y de orina), las pruebas microbioldgicas realizadas (urocultivos, hemocultivos, cultivo de
secreciones uretrales, cultivos de contenido purulento de abscesos escrotales, PCR de
secreciones) realizadas al paciente al acudir a urgencias o en el tiempo de ingreso si lo
ha requerido. Se revisaran los informes de radiologia, laboratorio y microbiologia, donde
se identifiquen los microorganismos y los pacientes con diagndstico de absceso escrotal
y/o fascitis necrotizante perineal para evaluar la relacién con un posible origen derivado
de una orquitis, epididimitis y orquiepididimitis. Antes de la inclusién de los pacientes al

estudio, se revisara en HCIS que el paciente cumple los criterios de inclusion y exclusion.

Con esto se podra elaborar el listado completo de pacientes incluidos en el estudio que
se codificardn numéricamente. Se empezara la recogida de variables que se realizard

empleando los programas informaticos HCIS, DocClin y HORUS.

Ademas del ingreso hospitalario o el diagnéstico en urgencias por epididimitis, orquitis
y epididimitis, se revisaran los ingresos hospitalarios y pruebas de imagen de los sujetos
incluidos diagnosticados de absceso escrotal y de gangrena de Fournier, en el mismo
periodo temporal para evaluar la posible correlacién. Si en el mismo intervalo de tiempo
no se ha producido las complicaciones mencionadas, se contabilizara como ausencia de

las mismas.
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El cuaderno de recogida de datos que se empleard se encuentra adjunto (Anexo 3).

4.5. Analisis de datos

Para el estudio estadistico de los datos se utilizara el programa Statistical Package for
the Social Sciences (SPSS Inc. Chicago, IL, EEUU) version 23. Se expresaran los resultados
como frecuencia absoluta (n) y frecuencia relativa (%) para las variables cualitativas y
como media con desviacion tipica o mediana con rango intercuartilico para las variables
cuantitativas, en funcion de si presentan una distribucion normal o no respectivamente.

Para conocer el tipo de distribucion se empleara el estadistico Kolmogorov-Smirnov.

Para la comparacion de variables categoricas se utilizara la )(2 de Pearson, y para el
estudio de subgrupos con un tamafio reducido el test exacto de Fisher. Las variables
cuantitativas se analizaran mediante la T de student o la U de Mann Whitney, en funcién
de la normalidad de la distribucion. Ademas, en caso de necesitar comparacion de

multiples medias se empleara el estadistico ANOVA.

Se utilizard la odds ratio (OR) con su intervalo de confianza del 95% (IC 95%) para
evaluar la medida de asociacion entre el grupo expuesto y no expuesto. Se considerara

un valor de significacidn estadistica, una p<0,05.

Se realizard una regresion logistica multivariada con las variables con un nivel de
significacidon <0.20 en el analisis univariado entre grupo expuesto y no expuesto. Los OR
ajustada (ORa) con su 95% IC serdn calculados utilizando un método gradual y la bondad

de ajuste mediante la Prueba de Hosmer y Lemeshow.
4.6. Limitaciones del estudio.

Las limitaciones del estudio derivan principalmente de su caracter observacional,

retrospectivo y unicéntrico.

Puede haber heterogeneidad en el diagndstico y tratamiento de las orquiepididimitis en

estos pacientes ya que las decisiones fueron tomadas en base a la practica clinica del
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momento. Probablemente no se encontraran recogidos todas las variables que se quiere

analizar.

Al tratarse de un estudio retrospectivo y observacional no se han realizado pruebas de

imagen, ni el estudio microbiolégico de forma sistematizada.

Por otro lado, la realizaciéon del estudio en un solo centro condiciona un menor tamafo
muestral que puede ser insuficiente para detectar complicaciones asociadas tanto a la
a las epididimitis, orquiepididimitis como al tratamiento de las mismas, haciendo dificil
obtener significaciéon estadistica. Al haber recomendaciones que evolucionan
progresivamente, que guien de forma certera el abordaje terapéutico de estos
pacientes, las actitudes terapéuticas pueden diferir de forma evidente entre centros

sanitario, restando asi validez externa al estudio.
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5. Plan de trabajo

5.1. Etapas de desarrollo
Las etapas de desarrollo de este proyecto que se ha iniciado en febrero de 2020, son las
siguientes:
1) Meses 1-3: disefio del estudio y elaboracion del proyecto de investigacion.
2) Meses 2-6: Recogida de datos y codificaciéon de los mismos en la base de datos.
3) Meses 7-8: Analizar e interpretar los resultados.
4) Mes 8: Elaboracién del manuscrito.

5) Meses 8-9: Solicitud de publicacién y difusidn cientifica.

5.2. Equipo investigador y distribucion de las tareas de todo el equipo

investigador

Investigador principal:

Dr. Alberto Ramos Belinchdn (ARB), es médico interno residente de Urologia del Hospital

General Universitario Gregorio Marafion. Sus funciones en el estudio son:
- Disefio del estudio y elaboracion del proyecto de investigacion
- Recogida de datos y codificacion de los mismos.
- Analisis e interpretacion.
- Elaboracion del manuscrito, solicitud de publicacién y difusion de los

resultados.

Investigadores secundarios:

Dr. Luis Gdmez Pérez (LGP), es médico especialista de Urologia del Hospital General

Universitario de San Juan. Sus funciones son:

- Disefio del estudio y elaboracidn del proyecto de investigacion

Dr. José Manuel Ramos Rincén (JR)R, es médico especialista de Medicina Interna del

Hospital General Universitario de Alicante. Sus funciones son:

- Disefno del estudio.
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- Analisis e interpretacién de los resultados.
- Elaboracion del manuscrito, solicitud de publicacién y difusidon de los

resultados.

5.3. Centro de realizacién del proyecto
El proyecto se realizara en el servicio de Urologia del Hospital General Universitario

Gregorio Marafién en Madrid, Espafia.

5.4.Cronograma:

RESPONSABLE MESES
1,23 |4 5 6 7 18 |9

Disefio del estudio ARB | x

LGP

JRR
Elaboracién del proyecto ARB | x |x | x

LGP
Recogida de datos ARB X | X X X X
Andlisis de datos ARB X | x

JRR
Redaccién del manuscrito ARB X

LGP

JRR
Publicacion y difusién de los | ARB X X
resultados LGP

JRR

5.5. Diagrama temporal:
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6.Experiencia del equipo investigador.

El Servicio de Urologia del HGUGM tiene una elevada experiencia en diferentes
proyectos de investigacidon. Se contard con el apoyo del personal del Servicio de Urologia
y con la Unidad de Investigacion del la Fundacién del HGUGM para la realizacion del
estudio. También se contara con la ayuda por parte del equipo de apoyo a la

Investigacion del Master Universitario en Investigacién en Medicina Clinica.
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7. Interés y relevancia del proyecto de investigacion.

Este proyecto pretende arrojar evidencia cientifica que permita elaborar en el futuro
recomendaciones clinicas para guiar el diagndstico y tratamiento de las epididimitis,
orquitis y orquiepididimitis segun las caracteristicas clinicas y los factores de riesgo de
cada caso, estudiando también la relacion con el absceso escrotal y la gangrena de
Fournier, complicaciones raras en comparacion con la frecuencia de patologia primaria
pero que incrementan exponencialmente la gravedad y la probabilidad de ingreso de la
patologia inicial. Actualmente no se disponen estudios este tipo en el HGUGM, y no se
identifica adecuadamente en otros estudios el riesgo de complicaciones en funcién de
la clinica y los factores de riesgo de los sujetos con epididimitis, orquitis y epididimitis.

No hay estudios prospectivos ni multicéntricos publicados.

A pesar de tratarse de un estudio retrospectivo y unicéntrico, se va a realizar un estudio
de todos los casos diagnosticados durante un largo periodo (dos afos) en el HGUGM
gue es un hospital terciario que atiende anualmente un gran nimero de casos de
epididimitis, orquitis y orquiepididimitis en el ambito de la urgencia principalmente y en
ciertos casos de abscesos escrotales y gangrenas de Fournier que se originan en este
contexto. Se espera, por tanto, un numero de pacientes incluidos en el estudio mayor
gue en los estudios ya publicados, permitiendo obtener resultados mas significativos

gue los publicados hasta el momento.
Ademas, el caracter observacional retrospectivo del estudio permite la realizacion del

estudio sin coste adicional y no expone a los pacientes a ningun riesgo por ser

incluidos en el estudio
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8. Viabilidad del proyecto.

Es este es un proyecto viable al ser un proyecto basado en la revisidn de casos clinicos
Ingresados en el HGUGM informacién disponible en el Servicio de Documentacién del
HGUGM La recogida de los sujetos se realizara empleando el programa informatico HCIS
gue es el programa en el que se recoge la informacién clinica de los pacientes atendidos

en el HGUGM.
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9. Justificacion detallada de las partidas presupuestarias

solicitadas.

Al tratarse de un estudio retrospectivo observacional no es necesario ningun

presupuesto adicional.

Partida de Recursos humanos
Los propios facultativos revisaran las historias clinicas, analizaran los resultados y se

encargaran de la difusién de los resultados.

Partida de bienes y servicios

No va a requerir ningun presupuesto.
Partida de viajes y dietas

Como se trata de un estudio unicéntrico, no se solicitard una partida de viajes y dietas

por parte del equipo investigador.
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10. Aspectos éticos a tener en cuenta.

El estudio respetara los principios fundamentales establecidos en la declaracion de
Helsinki (Fortaleza 2013), en el Convenio del Consejo de Europa relativo a los Derechos
Humanos y Biomedicina, asi como los requisitos establecidos en la legislacidn espafola
en el dmbito de la legislacién biomédica, la proteccidén de datos de caracter personal y

la bioética.

Para la confidencialidad de los datos, el estudio se llevard a cabo de acuerdo con la
Declaracion de Helsinki (2013), las normas de Buena Practica Clinica y la legislacion
vigente en Espafia relativa a este tipo de estudios. La informacidon clinica serd
anonimizada, es decir, en el momento de la recogida de datos se asignara un codigo
numérico independiente a cada sujeto. La recogida de dichos datos se realizara de
acuerdo a lo establecido por la Ley Orgéanica 3/2018 de 5 de diciembre de Proteccion de
Datos Personales y garantia de los derechos digitales y el Reglamento (UE) 2016/679 del

Parlamento Europeo.

Todos los investigadores actuaran de acuerdo a los requerimientos del Comité Etico de

su hospital, antes de introducir los datos en el Registro.

Este estudio garantizar la proteccion de los datos, la intimidad y el anonimato de los
pacientes incluidos en el estudio, ya que respeta los principios recogidos en:

- La Constitucion espafiola (art. 18.1: derecho a la intimidad).

- La Ley General de Sanidad (art. 10.3: derecho a la intimidad).

- La Ley Organica 3/2018, de 5 de diciembre, de Proteccion de Datos Personales y
garantia de los derechos digitales.

- La Orden SSI/81/2017, de 19 de enero, por la que se publica el Acuerdo de la Comision
de Recursos Humanos del Sistema Nacional de Salud, por el que se aprueba el protocolo
mediante el que se determinan pautas basicas destinadas a asegurar y proteger el
derecho a la intimidad del paciente por los alumnos y residentes en ciencias de la salud.
- La Declaracién Universal de Derechos Humanos de las Naciones Unidas de 1948 (art.

12: derecho a la intimidad).
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- El Convenio Relativo a Derechos Humanos y Biomedicina de 1997.
- La Directiva 95/46/CE relativa a la proteccion de datos (Ley 15/1999).

- La Declaracion de Helsinki (Fortaleza, 2013).

Se solicitard la exencién de consentimiento informado ya que:

-El diseiio del estudio no implica riesgos para los participantes.

-Es un estudio retrospectivo y abarca un periodo de 2 afios (2020 a 2021) y resulta
practicamente imposible recoger los consentimientos informados de todos los sujetos
del estudio; por lo que el requisito de consentimiento individual haria impracticable la
realizacion del estudio.

Por ello se ha cumplimentado los anexos IIl.1 y 1112, para que el Comité de Etica de

Investigacion valore la exencién de este.
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11. Anexo |. Hoja de recogida de datos.

Cuaderno de recogida de datos en Excel.

Variable

Tipo de variable

Descripcion

Datos de filiacion:

N_reg Cualitativa nominal. Numero de registro. Variable signada de
forma consecutiva tras la asignacién,
comenzando por el 001.
Edad Cuantitativa discreta Edad. En afios
Sexo Variable cualitativa | Se codificard como 1=hombre y 2=mujer.
dicotomica
Lug_orig Cualitativa Lugar de nacimiento, Se codificard como

1=Espafia, 2=Latinoamérica y 3=0tros.

Comorbilidades:

IMC

Cuantitativa discreta

indice de masa corporal (IMC). Se divide en:
bajo peso (<18.5), peso normal (18,5-24,9),
sobrepeso (25-29,9), obesidad (= 30). Se
codificara en 1= bajo peso, 2= peso normal,
3=sobrepeso, 4=obesidad.

Taba Cualitativa dicotomica Tabaquismo. Se codificard como: 0=No
fumador, 1=Exfumador, 2=Fumador.

Hab_alc Cualitativa dicotomica Habito alcohdlico.: 0= no habito alcohdlico.
1= si habito alcohdlico.

DM Cualitativa dicotomica Diabetes Mellitus 0= no antidiabético. 1=si

antidiabético.

Cx_escrot_prev

Cualitativa dicotomica

Cirugias escrotales previas. Se define: 0= no
cirugias. 1 = cirugias previas

Riesgo_ITS Cualitativa dicotomica Riesgo de Infeccion de transmisidn sexual.
Riesgo de ITS. 0=no, 1=si
Tipo_rel_sex Cualitativa discreta Tipo de relaciones sexuales. Se define

como: 0 = no relaciones sexuales en los
ultimos 3 meses, 1 = relaciones sexuales
con hombres en los Ultimos 3 meses, 2 =
relaciones heterosexuales en los ultimos 3
meses

NUm_parejas_sex

Cualitativas discretas

Numero de parejas sexuales diferentes en
el ultimo mes. Se define: 0 = no relaciones
sexuales en el ultimo mes, 1 = 1-3 parejas
sexuales en un mes. 2 = 3-10 parejas
sexuales en el Ultimo mes. 3 = >10 parejas
sexuales en el Ultimo mes.

Complicaciones:

Aus_resp_atb

Cualitativa dicotomica

Ausencia respuesta antibioterapia:
O=respuesta antibioterapia 1= ausencia
respuesta antibioterapia.

Abs_escrot

Cualitativa dicotomica

Absceso escrotal. Se describe: 0= no
absceso, 1= si absceso.

Gang_Fournier

Cualitativa dicotomica

Gangrena de Fournier. Se define: 0= no, 1=
si Fournier.

Ingres_hosp Cualitativa dicotomica Ingreso hospitalario. 0= no ingreso, 1 =
ingreso.

Dias_ingres Cuantitativa discreta Dias de ingreso. Numero de dias
transcurridos de ingreso.

Ingreso_UCI Cualitativa dicotomica Ingreso Unidad de cuidados intensivos.. 0=

no ingreso, 1 = ingreso.
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Mort_30 dias

| Cualitativa dicotomica

Mortalidad a los 30 dias.. 0=no, 1 =si.

Pruebas diagnosticas realizadas:

uc

Cualitativa dicotomica

Urocultivo. 0= no realizacion urocultivo, 1 =
realizacion urocultivo.

Cult_secrec_uretral

Cualitativa dicotomica

Cultivo secreciones uretrales. 0= no
realizacion cultivo, 1 = realizacion cultivo.

PCR_secrec_uretral

Cualitativa dicotomica

PCR secreciones uretrales. 0= no realizacion
PCR, 1 =realizacion PCR.

Cul_colecc_escrotal

Cualitativa dicotomica

Cultivo colecciones escrotales.. 0= no
realizacion cultivo, 1 = realizacidn cultivo.

Eco_escrotal

Cualitativa dicotomica

Ecografia escrotal. 0= no realizacién
ecografia, 1 = realizacidn ecografia.

TAC_AP Cualitativa dicotomica TAC abdomino-pélvica a 0= no realizacion
TAC, 1 = realizacion TAC.
RM_AP Cualitativa dicotomica RM abdomino-pélvica 0= no realizaciéon

TAC, 1 = realizacién RM.

Microbiologia:

E._Coli Cualitativa dicotomica Escherichia coli.. 0= no, 1 =si.
Klebsiella Cualitativa dicotomica Klebsiella especies. 0=no, 1 =si.
Proteus Cualitativa dicotomica Proteus especies. 0= no, 1 = si.
Enterobacter Cualitativa dicotomica Enterobacter especies. 0=no, 1 = si.
Citrobacter Cualitativa dicotomica Citrobacter especies. 0= no, 1 = si.
Serratia Cualitativa dicotomica Serratia especies. 0= no, 1 = si.
Pseudomona Cualitativa dicotomica Pseudomona especies. 0= no, 1 =si.
E._Faecalis Cualitativa dicotdomica Enterococo faecalis 0= no, 1 = si.

N._gonorrhoeae

Cualitativa dicotomica

Neisseria gonorrhoeae. 0=no, 1 =si.

C._Trachomatis

Cualitativa dicotomica

Chlamidia trachomatis. 0= no, 1 = si.

M._Genitalium

Cualitativa dicotomica

Mycoplama genitalium. 0= no, 1 = si.

VIH

Cualitativa dicotomica

VIH. O=no, 1 =5si.

Resist_ampi

Cualitativa dicotomica

Resistencia a Ampicilina. 0=no, 1 =si.

Resist_cefuro

Cualitativa dicotomica

Resistencia a Cefuroxima. 0=no, 1 =si.

Resist_ceftri

Cualitativa dicotomica

Resistencia a Ceftriaxona 0=no, 1 =si.

Resist_cefepima

Cualitativa dicotomica

Resistencia a Cefepima. 0= no, 1 = si.

Resist_amonxi/clav

Cualitativa dicotomica

Resistencia a Amoxicilina/clavulanico. 0=
no, 1 =si.

Resist_mero Cualitativa dicotomica Resistencia a Meropenem. 0=no, 1 =si.
Resist_ertap Cualitativa dicotomica Resistencia a Ertapenem. 0=no, 1 =si.
Resist_cipro Cualitativa dicotdmica Resistencia a Ciprofloxacino. 0= no, 1 =si.

Resist_genta

Cualitativa dicotomica

Resistencia a Gentamicina. 0= no, 1 =si.

Resist_amikacina

Cualitativa dicotomica

Resistencia a Amikacina. 0= no, 1 =si.

Tratamientos realizados:

Trat_atb Cualitativa dicotdmica Tratamiento antibiético. 0= no
administracion de antibidtico, 1=
tratamiento antibidtico.

Tipo_atb Cualitativa discreta Tipo de tratamiento.: 0= no tratamiento,

1=ciprofloxacino, 2=levoflxaciono,
3=cefalosporinas orales, 4=etarpenen,
5=ciprofloxacino parenteral,
6=cefalosporinas parenterales,
6=carbapenemicos parenterales, 8=0tros

Dura_trat_parent

Cuantitativa continua

Duracidn del tratamiento parenteral. Se
medira en dias

Dura_trat_oral

Cuantitativa continua

Duracidn del tratamiento oral. Se medira en
dias.
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Dura_trat_total

Cuantitativa continua

Duracidn del tratamiento total. Se medira

en dias.

Dren_cx_abs_escrotal

Cualitativa dicotomica

Drenaje quirurgico absceso escrotal:. 0= no
drenaje, 1 = drenaje.

Desbrid_gang_Fournier

Cualitativa dicotomica

Desbridamiento perineal en gangrena de
Fournier.. 0= no desbridamiento, 1 =
desbridamiento
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12. Anexo Il.1. Solicitud de Exencidn de Consentimiento

Informado

Titulo: Caracteristicas epidemioldgicas, clinicas y evolutivas de la orquiepididimitis
aguda. Estudio observacional.

Promotor: «Servicio de Urologia»

Investigador Principal: «Alberto Ramos Belinchén»

Centro: Hospital General Universitario Gregorio Marafidon

D. Alberto Ramos Belinchén con domicilio en calle Espronceda 5 de Madrid Correo
electrénico: albertoramosbel@gmail.com

EXPONE:

Que desea llevar a cabo el proyecto de investigacién referenciado en el
encabezamiento utilizando datos de pacientes de registros clinicos.

A continuacidn, se exponen las opciones mads frecuentes para seleccionar por el
investigador. (Borrar la opcion que NO proceda o incluir una nueva justificada).
Que el disefio del estudio no implica riesgos para los participantes.

Que es un estudio retrospectivo y abarca un periodo de 2 afios (2020 a 2021) y resulta
practicamente imposible recoger los consentimientos informados de todos los sujetos
del estudio; por lo que el requisito de consentimiento individual haria impracticable la
realizacion del estudio.

Que adjunta una Declaracién de cumplimiento de la Ley Organica 3/2018, de
Proteccion de datos de datos de caracter personal.

SOLICITA:
La exencidn de solicitar el consentimiento informado a los pacientes incluidos en este
estudio para la realizacion del proyecto de investigacion.

En Alicante, a 4 de agosto de 2022.
Fdo.: Dr/dra

Investigador/a Principal
Alberto Ramos Belinchén
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13. Anexo Il.2. Declaracion del investigador de cumplimiento de

la Ley Organica de proteccion de datos de caracter personal.

Titulo: Caracteristicas epidemioldgicas, clinicas y evolutivas de la orquiepididimitis
aguda. Estudio observacional.

Promotor: «Servicio de Urologia»

Investigador Principal «Alberto Ramos Belinchéon»

Centro: Hospital General Universitario Gregorio Marafion

D. Alberto Ramos Belinchén con domicilio en calle Espronceda 5 de Madrid Correo
electronico: albertoramosbel@gmail.com

Para su participaciéon en el estudio de referencia, hace constar:

Que en el tratamiento de los datos de los pacientes que se generen en el desarrollo del
citado estudio, se cumple la Ley Organica 3/2018, de Proteccidn de Datos de Caracter
Personal y su normativa de desarrollo.

En Alicante, a 4 de agosto de 2022.

Fdo.: Dr/Dra

Investigador/a Principal
Alberto Ramos Belinchén
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