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CAPITULO I. RESUMEN

Antecedentes:

La gangrena de Fournier (GF) es una infeccién necrotizante del area genital, con alta
morbilidad y mortalidad. El origen de la GF es el foco infeccioso que origina la fascitis
necrotizante. Se conocen 4 origenes principales de GF, testicular, intestinal, urinario y
cutaneo, su importancia pronostica no habia podido establecerse, principalmente por
falta de series de casos con una muestra adecuada. Se plantea un estudio
retrospectivo en donde evaluamos los factores pronésticos de cada paciente y su
mortalidad comparando el drea de origen y diferentes escalas con su sobrevida y
estancia intrahospitalaria.

Objetivo:
Evaluar el origen de la GF como valor pronostico en la morbilidad y mortalidad.

Pacientes y métodos:

Se incluyeron retrospectivamente pacientes con GF que acudieron a nuestras
instalaciones del 2008 al 2017. Se categorizaron dependiendo el origen de la infeccion.
En cada grupo se determino 3 factores de severidad, los dias estancia internamiento,
el indice de severidad de gangrena de fournier y la mortalidad. Se realizo analisis
estadistico de los resultados mediante prueba de Chi cuadrada.

Resultados:
De 130 pacientes recibidos en 120 se pudo estimar su origen basandose en historia
clinica, hallazgos radiolégicos y quirtirgicos, se encontraron 34 pacientes presentaron
un origen intestinal, edad media 50, dias internamiento promedio de 10.8, ISGF
promedio 5.17 y mortalidad de 17.14%. 46 pacientes presentan origen testicular,
edad media 48.08), dias de internamiento promedio 5.46, ISGF promedio 3.02 y
mortalidad de 2.17%. 12 pacientes contaban con origen urinario, edad media 56.5
dias de internamiento promedio 11.25, ISGF promedio 4.5 y mortalidad de 0%. Y 28
~ pacientes con origen cuténeo, de los cuales contaron con una edad media 46.4 afios,
7.4 dias de internamiento promedio, ISGF promedio 5.14 puntos y mortalidad de
14.28%. Encontramos que el origen testicular es el mas frecuente (38%), ademas de
presentar menor tasa de estancia hospitalaria, menor ISGF y menor mortalidad que los
de origen Intestinal, 5.6+3 dias (2.1%) vs 10.8%5.1 dias (17.14%) respectivamente, con
valor de p=0.005.

Discusién:

Un énfasis temprano en el tratamiento, siendo agresivos desde el principio disminuye
la mortalidad en pacientes con Gangrena de Fournier, sigue siendo util el ISGF, y
habra que aplicarlo en cada paciente para establecer su severidad, asi como su origen
para poder pronosticar la sobrevida a corto, mediano y largo plazo, el origen testicular
es significativamente estadisticos, como buen pronosticé de morbilidad y mortalidad en
GF.




CAPITULO II. INTRODUCCION

La Gangrena de Fournier (GF) es una infeccion del area genital y perineal grave, que
pone en riesgo la vida, caracterizada por la fascitis necrotizante y gangrena de tejido
subcutaneo, fascias superficiales y profundas, musculos en area genital y perineal que
puede extenderse incluso a pared abdominal y extremidades. Fue originalmente
descrita por Baurienne en 1764 !

A pesar de los avances en la evaluacion, diagnostico y tratamiento en infecciones
necrotizantes de partes blandas, la GF continua siendo un gran reto para el médico en
general, consideréandose una urgencia urolégica de caracter mortal.?

Durante los ultimos treinta afos, la historia natural de la GF ha cambiado,
previamente pensada como una enfermedad con mortalidad de hasta 50%
hasta llegar en nuevos articulos a mortalidades de 10% o menos. Todo esto se
debe a la rdpida actuacién del médico de contacto en urgencias.®

Epidemiologia

La mayoria de los pacientes se encuentran entre los 50 y 79 afios de edad, con una
proporcion hombre: mujer de 10:1, las series mas grandes de pacientes nos reportan
una incidencia de 1.6 en 100,000, comprometiendo el 0.02% de los pacientes que
estan hospitalizados

Se presenta comunmente como una afeccion polimicrobiana siendo E. Coli,
Estreptococos, Estafilococos, Klebsiela y Clostridios los usualmente identificados. La
infeccion de dicha &rea produce necrosis secundaria a endarteritis obliterante,
presentandose clinicamente con dolor, eritema, necrosis, crepitacién y secrecién
purulenta en 4rea afectada y sepsis®.

Las bacterias aerobicas causando agregacion plaquetaria, y una aceleracion de la
coagulacion por una alteracion en el complemento, mientras algunos anaerobios
promueven la formacion de coagulos en una forma alterna de producir una heparinasa.
Estos factores explican las caracteristica endarteritis obliterada con trombosis vascular
que se observa en esta fascitis necrotizante la cual es responsable de la necrosis
subcutanea y la gangrena de la piel. Bacteroides inhiben la fagocitosis que lleva a la
destruccion de las bacterias aerébicas. En esta forma, es una infeccién destructiva al
combinar organismos relativamente no patogénicos y un inmunocompromiso del
paciente®

Presenta una mortalidad alta siendo desde el 10 al 43% segun las series "*°78%70 asi
como una alta estancia hospitalaria y prolongada estancia en la unidad terapia
intensiva. Mas comun en hombres pero también afecta a mujeres con una relacion
10:1. La edad de presentacién ha cambiado con el tiempo, originalmente se describia
en pacientes jovenes, en la actualidad se presenta mas frecuentemente en adultos
mayores de 40 afios, aunque hay reporte de casos en nifios y otras edades. '



Factores de riesgo y condiciones predisponentes

Hay una gran variedad de Co-morbilidades asociadas a GF, como diabetes mellitus y
alcoholismo cronico, tabaquismo, insuficiencia renal, dafio hepatico, cancer e infeccion
por VIH. '® Un estudio en Alemania reporto que 51.5% de los pacientes con Gangrena
de Fournier tienen sobrepeso con un IMC de >25 y 39.4% tenia un IMC de > de 30 y
superior® "’

Se utiliza el Indice de severidad de gangrena de Fournier desarrollado y descrito por
Laor et al (FGSI, por sus siglas en ingles) para determinar la gravedad y se ha
demostrado como factor pronostico en multiples series. Esta escala se basa en nueve
parametros, incluyendo temperatura, frecuencia cardiaca, frecuencia respiratoria, nivel
sérico de Na+, K+, creatinina, bicarbonato, hematocrito y conteo leucocitario, que actua
como un indicador pronostico para la sobrevida de GF. Estos parametros son
evaluados en una escala de 0 a 4 y se suman para crear la escala FGSI. Teniendo una
suma de > 9 asociada a 75% de probabilidad de muerte, asi como <9 se indicaba
como 78% de probabilidad de supervivencia. Laor et al nos demuestra en su estudio
que el pardmetro mas importante para predecir la sobrevida es el grado de desviacion
de la homeostasis dentro de el FGSI, méas que la extensién de la enfermedad o la
extensién de desbridacion.(Tabla 1.)"

Tablal. e Indicede severidad de gangrena de Fournier
Variable ____Valores gnormalesaltes _______ Normal o Valores anormalex bafes
4 i 2 1 0 1 2 3 4
Temperatura “C 41 39.405 385.384 36.384 34.359 32.339 30-319 .299
Frecuencia cardsaca 180 140_179 110139 70109 S6.59 40.54 (39
Frecuencia respiratoria 50 3545 2eLay .72 1110 26 5
Sodio serico fmmol L) 180 J60_179 155-159 150_154 j30.149 120129 11.1¢ 110
Fuotasio serico (mmoliL 7 6 69 55 54 35 4 334 25.29 25"’
Creatining sesica (mg) EX 2.94 L%19 06 14 06
Hematocrio (% , 60 50 599 46 49 30 459 26299 .20
Recuento de feucocizos 40 20 395 15 199 3 149 1.28 ot
Bicarbonato serico .52 41 518 32 409 22 318 15.219 15 179 15




Etiologia

La GF fue inicialmente descrito como una entidad idiopatica, pero estudios posteriores
demostraron que menos de un cuarto de los casos permanecen a esta etiologia.'*™
Origen colo-rectal (30-50% de los casos), origen urogenital (20-40% de los casos)
infeccién cutanea (20% de los casos), y trauma local son frecuentemente relacionados
como la causa de GF.'

El origen de la infeccion se ha descrito habitualmente en multiples series,
considerando un enfoque anatémico, lo mas frecuente era la divisién del origen, en
escrotal y colon-rectal. Otras series incluyen el origen cutaneo y unas cuantas mas,
describen el origen urinario en ciertos pacientes. En general, podemos entender que la
fascitis necrotizante genital y del periné (GF) es una infecciéon secundaria a la
extensién de la primo infeccién de las estructuras préximas. Las bacterias implicadas
en esta fascitis provienen del érgano originalmente afectado, por lo cual consideramos
que el origen puede tener un factor pronostico en cuanto a la evolucion de los
pacientes. Con toda la informacién revisada encontramos 4 origenes principales:
Intestinal, Testicular, Urinario y Cutéaneo. ™

El origen intestinal (colon-rectal) es uno de los origenes mas comunes descritos, del 30
al 50% de los casos, principalmente abscesos perianales, también se ha descrito en
carcinoma de recto abscedado, apendicitis complicada y fistulas rectoperineales. En
este origen es habitual que el érea perineal se la primera afectada y de ahi se extienda
al érea genital (escroto y pene). En estudios recientes se ha reportado hasta el 556%
con necesidad de derivacién con colostomia.™

El origen testicular, comunmente descrifo como escrotal, pero este término lo
consideramos mas preciso, incluye la GF que se origina en orquiepidimitis abscedadas
que abren las tunicas vaginales e infectan el area genital para posteriormente
extenderse al periné. Estos pacientes comunmente tiene historia de dolor testicular de
varias semanas de evolucién con aumento de volumen y dolor, sintomas de una
orquiepididimitis no resuelta, en estos pacientes, es frecuente durante la exploracion
quirtrgica sea necesaria la orquiectomia por la alta presencia de necrosis en testiculo.

El origen urinario se refiere a los casos donde las bacterias implicadas de originan en
la orina, y extienden mediante la acumulacién anormal de orina en el area genital y
perineal. Lo mas encontrado fue las lesiones traumaticas uretrales o por
instrumentacién, con la formacién de fistulas uretroperineales o uretroescrotales. Otra
causa rara reportada es la presencia de fistula vesical por céncer o radioterapia. ’4

Por dltimo el origen cutaneo, en el cual bacterias de la piel son las que se introducen al
area, este origen se presenta en foliculitis y celulitis del escroto y pering, aunque
también puede ser visto en infecciones posquirirgicas como vasectomias y
varicocelectomias.

El tratamiento de la GF se basa en tres principios basicos: debridacion quirdrgica
répida y agresiva del tejido necrosado. Soporte hemodinamico con a realizar una
répida reanimacién con liquidos y la cobertura con 2 o 3 antibiéticos de amplio
espectro.



Es considerada una situacion de emergencia al presentar un avance rapido de
necrosis, descrito de hasta 2 a 3 cm por hora, necesitando un tratamiento agresivo y

répido.* 116
La recuperacion es prolongada y la necesidad de mdultiples debridaciones puede

ocurrir. Se ha descrito el empleo de camaras hiperbaricas, sistemas de vacio, miel y
otros tratamientos para tejido desbridado, presentando multiples resultados estéticos.



CAPITULO Illl. HIPOTESIS

La clasificacién por origen de la gangrena de fournier es mas util que otros
métodos para pronosticar su mortalidad al momento de su llegada a urgencias.



CAPITULO IV. OBJETIVOS

Evaluar el origen de la GF como valor pronostico en la morbilidad y mortalidad.




CAPITULO V. MATERIAL Y METODOS

Poblacion:

Este es un estudio observacional, transversal, descriptivo y retrospectivo, en el cual se
recabaron los expedientes clinicos y radiograficos de todos los pacientes masculinos
con diagnostico de gangrena de Fournier. Todos fueron atendidos en el Hospital
Universitario “José Eleuterio Gonzélez” de la Universidad Auténoma de Nuevo Ledn,
en Monterrey, México, desde enero de 2007 a junio de 2016.

Los criterios de inclusién fueron un diagnostico de Gangrena de Fournier, Pacientes
con edad de 30 a 60 afios, pacientes que se les haya realizado tratamiento quirdrgico
en el mismo centro. Pacientes masculinos. Se recabo una totalidad de 130 pacientes
de los cuales debido a los criterios de inclusion y exclusién, se reduce a 121 se
encontraron las variables suficientes para realizar el ISGF, estimandose su origen
basandose en la historia clinica, asi como los hallazgos radiolégicos y extension
quirdrgica.

Variables

Los casos se agruparon en 4 grupos dependiendo el origen. En cada grupo se
determino 3 factores de severidad: La mortalidad, los dias de estancia hospitalaria y
indice de severidad de gangrena de fournier (FGSI). En todos los casos se manejaron
de la misma forma, con reanimacién con soluciones intravenosas, doble esquema de
antibiéticos (cefalosporina de 3 generacién y clindamicina) e intervencion quirdrgica
inmediata. Se compararon los resultados de cada grupo.

Dentro de otras variables analizadas se encuentran valores de laboratorio de los
pacientes, Cultivos bacterianos, sitio de la infeccién y extension, determinado por la
observacién clinica, tiempo de evolucién hasta tratamiento quirdrgico y tiempo de
estancia intrahospitalaria.

Analisis estadistico

Las caracteristicas de los pacientes, incluyendo demogréficas y sobre su
procedimiento  quirtrgico se obtuvieron directamente del expediente clinico.
Porcentajes y demés categorias fueron calculados para variables categoéricas.

Se realizo una regresién lineal univariable para predecir los factores cuales
pronosticarian morbilidad y mortalidad en gangrena de fournier, los cuales incluyeron:
Diabetes mellitus hipertension arterial, alcoholismo, tabaquismo, ISGF, dias de
evoluciéon hasta el diagnostico, dias de estancia intrahospitalaria, la presencia de
cultivos positivos, asi como también se comparo el origen intestinal contra otros
localizaciones de la lesién inicial. Posterior de que se realizara en analisis univariable,
todos los predictores univariables se analizaron para correlaciones intervariables, y si
dos variables se correlacionaban con un coeficiente de Pearson > 0.8 en magnitud, el
predictor con menos relevancia clinica se excluia del modelo multivariable.




Para todas las pruebas, el nivel de significancia se tomo con una p < 0.05. Los analisis
estadisticos fueron realizados en el programa SPSS (Version 20).




CAPITULO VI. RESULTADOS

Caracteristicas de pacientes

El rango de edad de los pacientes fue de 18 a 87 afios con una media de 49.
Todos los pacientes eran hombres mexicanos; de estos 38.9% tenian diabetes
mellitus tipo 2, 21.18% eran alcohdlicos y 19.49% eran fumadores, 0% estaban
inmunocomprometidos, la mediana de los dias transcurridos para Ssu
desbridacion fue 0, ya que la mayoria de los pacientes se les realizo un
procedimiento quirtrgico el dia de su diagnostico. Aproximadamente 25%
requirieron intervencién y 11 pacientes murieron, resultando en un rango de
mortalidad de 9.09%. La estancia intrahospitalaria en media fue de 6 dias con
un rango de 1 a 45 (Tabla 2).

Tabla 2. Caracteristicas demograficas

Caracteristicas n=121
Edad, media DS 49453
Diabetes, n (%) 46,38 9,
Alcoholismo, n (%) 26 (21.18)
Tabaquismo, n (%} 24 (19.49)
Estancia intrahospitalaria (dias), media £ DS 792175
Desbridaciones, mediana [RI) 1,14,
Cultivo positivo microbiano, nf%) 4B 53 93%,
Orquiectomia, n(%) 23 (19)
Cistostomia, n{%) 12,99,
Colostomia, n(%} 7(5.78)
Falectomia, nf%) 2 (1.65)

Mortalidad, n{%) 11,909,

Sitio de infecciéon

Treinta y cinco pacientes tienen un origen intestinal. La media de edad fue 50
afios con una estancia intrahospitalaria de 10.8 en promedio. El promedio de
ISGF fue de 5.17 y la mortalidad fue de 20.68%. Cuarenta y seis pacientes
tuvieron un origen testicular con una media de 56.5 afios y un promedio de
11.25 dias, el ISGF promedio fue de 4.5 y la mortalidad fue 0%. Finalmente, 28
pacientes tuvieron un origen cutaneo, con un promedio de 46.4 afios y una
media de estancia intrahospitalaria de 7.4 dias, el promedio de ISGF fue de 7.4
y la mortalidad fue 16.6% (Tabla 3).



Tabla 3. Caracteristicas por origen de infeccion

~ Origen Nk,
Dias de estancia hospitaloria ISGF Mortaiidod n (%)
Promedio Promedic
Testicular 46,38 01, 5.46 3.02 1(2.22)
Intestinal 35(28.92} 10.8 517 & (20.68)
Cutaneo 28(23.14) 7.4 5.14 4(16.6}
Urinaric 12,99, 11.25 4.5 4

Cultivos de tejido

Después de la desbridacion se envié un cultivo de tejido. Se ogro recabar en
106 pacientes: de estos 89 (83.96%) fueron positivos. Un total de 48 (53.93%)
cultivos fueron polibacterianos (Tabla 4), 41 (46.06 %) fueron mono bacterianos
(Tabla 5) y 17 (16.03%) fueron negativas.

Tabla 4. Cultivos positivos monobacterianos

Bacteria n=41 (%)

E. Coli 13 (31.70)
S. Aureus 9(21.95)
S. Agalactiae 5(12.19)
Candida spp 3(7.31)
P. Aeruginosa 3(7.31)
Corynebacterium spp 3(7.31)
E. Faecalis 2(4.87)
A. Baumanii 1(2.43)
S. Coagulasa neg 1(2.43)
E. Cloacae 1(2.43)

%. porcentaje sobre total de pacientes
n: Numero de pacientes




Tabla 5. Cultivos positivos polibacterianos
Bacteria n=48 (%)

N
~N

E. Faecalis

E. Coli

S. Aureus

K. Pneumoniae

S. Coagulasa neg
Streptococcus spp

P. Mirabilis

A. Baumanii

P. Aureginosa

Candida spp

E. Cloacae

S. Agalactiae
Citrobacter Freundii

M. Morganii
Corynebacterium spp

K. Oxytocica

Weeksella Virosa

%. porcentaje sobre total de
pacientes

n: Numero de pacientes

N
BN

M k= ho N NN WwWwWohh Loy Ny o X

Comorbilidades de pacientes

Multiples Factores prondsticos fueron evaluados incluyendo Diabetes mellitus
tipo 2 con un valor de p> 0.05 y una OR de 0.316, hipertensién con un valor de
p> 0.06 y una OR de 3.420, alcoholismo con una p> 0.05 y un OR de 0.249,
tabaquismo con una p > 0.05 y una OR de 2.703, asi como también el ISGF con
una p < 0.05 y una OR de 43.30.El origen intestinal también fue comparado ,
este teniendo la mayor mortalidad en comparaciéon con los otros origenes de
Gangrena de Fournier con una p < 0.05 y un OR 13.695 (Tabla 6).

1?2



Tabla 6. Comparacion entre caracteristicas de pacientes y mortalidad

Caracteristicas de pacientes p O.R. (I.C 95%)

Diabetes 0.291 0.31 (0.37-2.68)
Hipertension 0.238 1.08 (.90-1.30)

Alcoholismo 0.37 0.24 (0.12-5.22)
Tabaquismo 0.418 1.53 (0.48-4.92)
ISGF >9 0.001 1.95 (1.02-3.74)
Origen intestinal 0.022 1.65 (0.58-4.70)

ISGF Indice de severidad de gangrena de fournier, O.R. Odds ratio

*Regresion logistica univariable

Con respecto al ISGF, un punto de corte de 9 se le encontro relacion con la
supervivencia del paciente, en 103 pacientes con ISGF < 9 hubo una
supervivencia del 95% comparado con 12 pacientes con un ISGF >9 con una
supervivencia del 66.6%. (Tabla 7).

Tabla 7. Comparacion de supervivencia

Con ISGF

’ Supervivencia, n ~ Mortalidad, n

ISGF (%) (%) Total
<0 98 (95.14) 5(4.85) 103
> 9 12 (66.66) 6(33.33) 18

% Porcentaje sobre el total de la muestra, n= Numero de
pacientes, ISGF indice de severidad de gangrena de fournier



CAPITULO VII. DISCUSION

Multiples factores prondsticos se han descrito , incluyendo edad avanzada,
presencia de diabetes, a infecciones ano rectales primarias, sepsis sistémica al
momento de admision, hematocrito bajo y niveles de albumina, creatinina sérica
elevada y un ISGF arriba de 9.

Estos factores varian dependiendo de las series estudiadas. En 1995 Loar et
al’® describié el ISGF ( Una modificacién del score APACHE ll), la cual es una
escala con variables clinicas y bioquimicas que estan internacionalmente
endorsadas y usadas. Ellos encontraron que un score de ISGF mayor a 9 era
un factor de pobre pronostico. Hay multiples estudios que han respaldado este
indice de severidad, pero Lujan-Marco et al. Encontraron que no habia
diferencia significativa en sus series de 51 pacientes. Las tnicas variables con
relevancia significativa fueron los niveles séricos de sodio y bicarbonato d

En un estudio de factores que afectan mortalidad en GF en 70 pacientes, Ersay
et al. ® , Se encontré una mortalidad de 22.8% y se reporto origen perianal en
28 pacientes (40%) con una mortalidad de 32% (9 pacientes). Ellos
descubrieron un origen escrotal en 24 pacientes (34%) con una mortalidad de 4
pacientes (16.7%). Sin embargo ellos reportaron 8 casos causados por un
absceso uretral con una mortalidad del 0%. Estos resultados son similares a
nuestras series en términos de mortalidad del origen intestinal. En esta serie se
reporto un origen escrotal , la cual nosotros dividimos en cutaneo y testicular.
Otro dato interesante es que los pacientes con un origen urinario tuvieron 0%
de mortalidad en nuestras series.Ersay® concluyo que la ISGF era el mejor
factor pronostico.

Otras series reportan diferentes evoluciones de pacientes dependiendo del
origen. Entre estos Verma et al.2 en un estudio multicentrico de 90 pacientes, de
los cuales 69 sobrevivieron, reportaron un origen escrotal en 81% y perineal en
18%. Esta relacién se contrapone en individuos que mueren con un origen
escrotal (41.2%) y perineal (58%).

Unalp et al. ° reportaron en una serie de 68 pacientes con una mortalidad de
10.3% un origen ano rectal en 41 pacientes (60.3%),; de estos, 5 murieron
(12.1%). En contraste ellos reportaron un origen genitourinario en 27 pacientes
(39.7%), en donde 2 pacientes murieron (7.4%).

Morua et al. ® también reportaron un pronostico peor en pacientes con un origen
colorectal. Se ha evidenciado en la literatura que el origen intestinal ( perianal,
colorectal o perineal_ es la mas frecuente y la de por evolucion que otros
origenes. Esto también paso en nuestras series. En nuestro estudio no hubo
similitudes con las otras series que encontramos a pesar de las descripciones
de el origen exclusivo testicular, porque es usualmente agregado al mismo

14




grupo que el escrotal, que también incluiria pacientes de testicular urinario y
hasta cutaneo.



. CAPITULO VIIl. CONCLUSION

Nuestro estudio es el mas grande realizado dentro de un solo centro
hospitalario. Se puede concluir que el ISGF no es confiable ya que hay
resultados similares con resultados <9 y >9; sin embargo fue posible identificar
una significancia en la mortalidad y morbilidad observando el origen de la
infeccion. Esto nos motiva a clasificar a estos pacientes en su arribo en la sala
de emergencias de acuerdo a el origen de su infeccion,, para definir el
pronostico y actuar dependiendo de esta prediccion.
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