medigraphic Avlemigs

Infeccidn de vias urinarias.

Deteccién por métodos rapidos de laboratorio

Palabras clave: Urocultivo, infeccién,
esterasa, nitritos, vias urinarias.

Eliseo Ruiz Bedolla,* Briceida Lépez Martinez*

*  Laboratorio Clinico. Hospital Infantil de México «Federico Gémez».

Key words: Urocultive, infection, esterase,

Correspondencia:

nitrites, urinary tract.

Eliseo Ruiz Bedolla

Hospital Infantil de México «Federico Gémez» Laboratorio Clinico.
Dr. Méarquez Nim. 162

Recibido: 20/05/2008
Aceptado: 10/07/2008

Resumen

Se analizaron 608 muestras de orina para urocultivo y exa-
men general de orina (EGO) en pacientes de uno y otro sexo,
desde recién nacidos hasta |5 afos. De los 608 urocultivos,
294 (48.3%) fueron positivos y 314 (51.7%) negativos. De
los urocultivos positivos, se aislé E. coli en 103, Enterococcus
sp en 43, Klebsiella sp en 41, estafilococos en 25, Pseudomonas
sp en 23, Enterobacter sp en 21, levaduras en |7, Proteus sp en
14, Salmonella sp en cuatro y Serratia sp en tres muestras. La
deteccién de esterasa fue positiva en las muestras con uno o
mas leucocitos por campo observados en el microscopio a
40Xy la prueba de nitritos fue positiva en las muestras que
presentaron bacterias ++ o mas en el sedimento urinario.
Las dos pruebas tienen una especificidad de 92 y 95%, res-
pectivamente, y junto con el sedimento urinario se logra
sensibilidad de 99% y especificidad de 99%; por lo tanto, la
medicién de esterasa, nitritos y la observacién del sedi-
mento urinario junto con la blisqueda de bacterias Gram
positivas y/o Gram negativas pueden ser pruebas sensibles y
especificas para el diagnéstico de infeccion de vias urinarias,
obteniendo resultados confiables el mismo dia.

Introduccion

demas de la clinica, el laboratorio es fun-
damental en el diagnéstico de la infeccién
de vias urinarias (IVU); la evaluacién microscépi-
ca y microbiolégica es esencial. Las infecciones
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Abstract

We analyzed 608 samples of urine for urocultive and urianalysis
in patients of both sexs and of 0 up to |5 years of age. Two
hundred and ninety four urocultives were positives (48.3%)
and 314 negatives (51.79%). In urocultives were found E. coli
in 103, Enterococcus sp in 43, Klebsiella sp in 41, Staphylococ-
cus in 25, Pseudomonas sp in 23, fungi in 17, Proteus sp 14,
Salmonella sp in 4 and Serratia sp in 3 samples. Detection of
esterase was positive in samples with one or more leucocytes
per camp observed on the microscope to 40X and test for
nitrites was positive in samples with bacterias + + in urinary
sediment. The two tests have a specificity of 92% and 95%
respectively and both together with urinary sediment have a
sensibility of 99% and specificity of 99%; therefore medition
of esterase, nitrites and observation of bacterias Gram posi-
tives and Gram negatives in urinary sediment; they can be
sensible and specific tests for the diagnosis of urinary tract
infection obtaining reliable results the same day.

del aparato urinario pueden incluir varios sitios
como uretra, vejiga, rindn y glandulas anexas como
la préstata. Estas infecciones generalmente sur-
gen como consecuencia de infecciones ascenden-
tes por microorganismos que van desde la uretra
hasta los rifiones.'?
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Actualmente se reconoce que la IVU es una de
las enfermedades bacterianas mas frecuente en
pediatria. Como infeccién ocupa el tercer lugar
después de las del sistema respiratorio y de las
del sistema digestivo. Puede presentarse como
bacteriuria asintomatica con prevalencia variable
segln la edad del paciente. La mitad de los pa-
cientes tendrd una o varias recaidas; de ellos 5 a
0% desarrollaran cicatrices renales y algunos
terminaran hipertensos y/o urémicos, por lo cual
es importante hacer un diagnédstico rapido y efi-
ciente para evitar estos problemas de salud.’* Para
establecer el diagnéstico de IVU se ha considera-
do al urocultivo como la prueba estandar. Sin
embargo, debido a que el resultado puede tardar
tres dias o mas, se han buscado otras opciones;
entre ellas el examen general de orina, el cual se
realiza en pocos minutos; actualmente, con las ti-
ras reactivas que detectan leucocitos y también
nitritos se pretende hacer el diagnéstico en el
consultorio o en la cabecera del paciente enca-
mado para aplicar un tratamiento oportuno y de
esta manera evitar que la infeccién avance y llegue
a causar dafo renal. Pacientes con algin sintoma
urinario como urgencia, poliuria, disuria y dolor
al orinar, junto con la presencia de leucocitos y
bacterias en el sedimento urinario, tienen mayor
probabilidad de estar padeciendo IVU.>

El urocultivo confirma generalmente la presen-
cia de IVU; sin embargo, es un proceso que re-
quiere un tiempo de tres dias para identificar y
determinar la sensibilidad a los antibiéticos del
microorganismo. Asi, el médico confirma una IVU
después de tres dias de haberse recolectado la
muestra de orina; ademas, en el caso de haber
dos bacterias, el tratamiento se retrasara mien-
tras se repite nuevamente el cultivo. Por esto, se
han buscado opciones para hacer un diagnédstico
mas rapido.t®

Desde la introduccién de las tiras reactivas para
orina, el examen quimico de la orina se ha conver-
tido en una prueba sencilla y rapida, de tal manera
que actualmente es posible determinar en menos
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de 10 minutos: pH, proteinas, glucosa, cetonas,
sangre, bilirrubinas, urobilinégeno, nitritos, este-
rasa en leucocitos y densidad urinaria. Algunos au-
tores han demostrado que la sensibilidad y especi-
ficidad de las tiras reactivas para detectar leucocitos
en pacientes asintomaticos y sintomaticos con in-
feccion de vias urinarias varia con la edad y el mé-
todo empleado.”!" En estudios anteriores ha sido
observado que cuando la leucocituria se determi-
na sola, la sensibilidad es de 75% y la especificidad
de 80%; sin embargo, con la deteccién de bacte-
riuria por medio de la prueba de nitritos junto con
la esterasa de leucocitos, se logra sensibilidad de
hasta 98% y especificidad de 95%.'%'

Por otra parte, el diagnéstico y tratamiento de
nifios con IVU implica visitas repetidas al médico,
prescripcién de diversos antimicrobianos, expo-
siciéon a examenes complejos de laboratorio y ga-
binete a un costo excesivo. Los nifios menores
de dos anos que desarrollan IVU son de particu-
lar interés, ya que el diagnéstico es problematico
y los sintomas clinicos son inespecificos, sobre
todo porque cursan con estado febril, por lo que
debe hacerse el diagndéstico a corto plazo y al
menor costo.'®

El objetivo de este estudio fue determinar la
sensibilidad y especificidad de las pruebas de es-
crutinio rapido de la orina recién emitida y junto
con los hallazgos del sedimento urinario compa-
rarlos con los resultados del urocultivo para el
diagnéstico de IVU en nifios, con la intencién de
hacer un diagnéstico rapido y efectivo.

Material y métodos

Se hicieron los estudios de examen general de
orina (EGO) y urocultivo en 608 pacientes que
ingresaron al Servicio de Urgencias del Hospital
Infantil de México «Federico Gémez». Fueron in-
cluidos desde recién nacidos hasta pacientes con
|5 anos de edad, de uno u otro sexo. La obten-
cién de orina se hizo por chorro medio y en bol-
sa colectora segln la edad.
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Para la observacién de pH, densidad, leucoci-
tos, nitritos y proteinas se utilizaron tiras reacti-
vas de la marca Combur. Para la observaciéon del
sedimento urinario, se hizo tincién con colorante
de azul de anilina y eosina amarillenta preparados
de acuerdo a lo especificado.'® Para la obtencién
del sedimento se utilizaron 10 mL de orina que
fueron centrifugados a 1800 revoluciones por
minuto (rpm); se eliminaron 9 mL del sobrena-
dante; se le agregan 25 uL de cada uno de los
colorantes antes mencionados y se revisé el sedi-
mento en el microscopio con objetivo a 40X. El
urocultivo se efectud utilizando asas bacteriologi-
cas calibradas a 0.01 y 0.001 mL, inoculando en
gelosa sangre y en agar de tergitol.

Resultados

De un total de 608 muestras de pacientes de
uno u otro sexo se realizé EGO y urocultivos
(100%). De estos ultimos, 294 (48.3%) fueron
positivos y 314 (51.7%) negativos. De los uro-
cultivos positivos, se aislé E. coli en 103 (38.8%),
Klebsiella sp en 41 (13.4%), Enterococcus sp en
43 (14%), Pseudomonas sp en 23 (7.9%), estafi-
lococos en 25 (8.5%), Enterobacter sp en 21
(7.2%), levaduras en |17 (6%), Proteus sp en 14
(4.7%), Salmonella sp en cuatro (1.3%) y Serra-

tia sp en tres (1%) muestras de orina (cuadro |).
De los urocultivos positivos, 80% presentaron
mas de 60,000 unidades formadoras de colo-
nias por mililitro (UFC/mL). Para considerar la
existencia de IVU se requiere un minimo de
20,000 UFC/mL; con una cuenta menor el uro-
cultivo se considera como negativo. La leucoci-
turia se define como la presencia de dos leuco-
citos o mas por campo en orina centrifugada a
1,800 rpm.

La deteccién de esterasa fue positiva en to-
das las muestras que presentaron uno o mas
leucocitos por campo en el sedimento urina-
rio; solamente seis muestras dieron reaccién
negativa y la prueba de nitritos fue positiva en
las muestras en las cuales se observaron bacte-
rias ++ y las dos pruebas alcanzaron un por-
centaje de especificidad de 92% y 95%, res-
pectivamente (cuadro Il). La combinacién de
ambas pruebas dio sensibilidad de 96% y es-
pecificidad de 98.5% con posibilidad de clasifi-
car al paciente en forma correcta (eficiencia de
la prueba) de 96% (cuadro Ill); por lo tanto, la
medicién de ambas pruebas sirven como exa-
men de escrutinio para seleccionar a los indivi-
duos que requieren cultivo de orina. Agregan-
do la observacién del sedimento urinario se
tiene sensibilidad de 99%.

Cuadro . Microorganismos aislados en los urocultivos y caracteristicas de la orina.
Microorganismo Nitritos Leucocitos Bacterias
aislado Frecuencia positivos Esterasa Sedimento sedimento
E. coli 103 102 103 3 a abundantes ++ a abundantes
Enterococos 43 0 43 4 a 18 x campo ++a+++
Klebsiella 41 41 41 2 a abundantes ++ a abundantes
Estafilococos 25 0 25 | a 8x campo ++a+++
Pseudomonas 23 23 23 3 a abundantes ++a+++
Enterobacter 21 21 21 Abundantes ++
Levaduras 17 0 I 2 a4 x campo Escasas
Proteus 14 0 14 5 a abundantes ++a+++
Salmonella 4 4 4 5220 x campo Abundantes
Serratia 3 3 3 5 a abundantes ++a+++
Negativos 3 3 3 | a8 x campo ++a+++
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Discusion

Las pruebas quimicas se emplean para deteccién
de bacteriuria y leucocituria; entre ellas se inclu-
yen la reduccién de nitratos (prueba de Griess) y
la determinacién de esterasa de leucocitos. Estos
examenes pueden ser empleados como métodos
rapidos; sin embargo, para poder aplicarlos se
deben analizar los valores predictivos, la sensibili-
dad y la especificidad para la poblacién en estu-
dio. En 1981, fue evaluada la esterasa leucocitaria
con tira reactiva en 300 pacientes junto con el
conteo de leucocitos y se estimé que tenia sensi-
bilidad de 95% y especificidad de 98%. Otros
investigadores encontraron sensibilidad de 72%
y especificidad de 86% para la esterasa en un es-
tudio que involucré 215 ninos menores de dos
afos de edad con cuenta de leucocitos.'”'®

En el caso de los nifios menores de dos afios
que presentan sintomas inespecificos o la IVU es
asintomatica, la realizacién de las pruebas de es-
terasa y nitritos con tira reactiva orientan al mé-
dico y al clinico en la busqueda de microorganis-
mos de dificil crecimiento. La muestra para el
examen general de orina de preferencia debe ser
la primera de la manana, ya sea de chorro medio
o bolsa recolectora de orina en lactantes. Se debe
cambiar la bolsa recolectora si después de dos
horas el paciente no ha orinado. La orina normal-
mente es estéril, pero puede contaminarse con
microorganismos de la uretra, vagina, préstata o
perineo. Una vez que la orina ha sido colectada,
debe enviarse al laboratorio lo mas rapido posi-
ble y se debe hacer el cultivo antes de dos horas
después de la obtencién de la muestra o, si no es
posible, debe refrigerarse.

Las bacterias Gram negativas contienen enzi-
mas que reducen el nitrato de la orina a nitrito;
para que esto ocurra, debe dejarse incubar la ori-
na en la vejiga durante cuatro horas. La prueba
para nitritos es especifica, por lo que no reaccio-
na con ninguna otra sustancia, el limite de detec-
cion es de 0.05 mg de nitrito/dL.
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La mayoria de los organismos mas comunes
(bacilos Gram negativos) que causan infeccién de
vias urinarias son nitratorreductores; por lo tan-
to, la presencia de nitritos indica bacteriuria. Al-
gunos microorganismos, Como enterococos, es-
tafilococos y levaduras no reducen los nitratos;
ademas, acido ascérbico, urobilinégeno elevado
y pH menor de 6.0 pueden dar resultados falsos
negativos. Los resultados falsos positivos ocurren
por medicamentos que colorean la orina de color
rojo o anaranjado. Los microorganismos mas fre-
cuentes que causan infeccion de vias urinarias son
E. coli, Enterobacter sp, Citrobacter sp, Klebsiella
sp, Proteus sp y Staphylococcus sp.'"* En este es-
tudio se observé que E. coli da reaccién positiva a
los nitritos en 99% de las muestras; mientras que
enterococos Yy Proteus sp no dan reacciéon a los
nitritos. Los resultados de nitritos para Proteus sp
se consideran como falsos negativos y represen-
tan 4.7% de las muestras (cuadro I). En estas
muestras, en el sedimento se observan bacterias
de moderadas (++) hasta abundantes. Se regis-
traron resultados falsos positivos sélo en cuatro
muestras en las cuales se observaron bacterias
escasas (cuadro Il).

La principal ventaja de las pruebas rapidas para
bacteriuria es su habilidad para definir y eliminar
muestras negativas. El costo de las pruebas rapi-
das negativas es menor que el del método del
cultivo; ademas, por su propia naturaleza, ahorra
tiempo y provee resultados rapidamente. La pre-
sencia de leucocitos en la orina indica posible in-
feccién de vias urinarias y la prueba en tira reacti-
va ofrece una estimacién aproximada de la cantidad
de leucocitos en la orina; sin embargo, es conve-
niente hacer el examen microscépico.

La enzima se ha encontrado en los granulos de
los neutrdfilos y se detecta cuando se observan
en el sedimento uno o mas leucocitos por campo
a 40X (cuadro Il). Resultados falsos positivos se
obtienen con altas concentraciones de acido as-
coérbico y nitrofurantoina. Los falsos negativos se
dan con presencia de proteina por arriba de 500
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mg/dL y altas dosis de cefalexina y gentamicina
que inhiben el desarrollo de color. En este estu-
dio se encontraron seis (2%) muestras con re-
sultados falsos negativos, pero solamente se ob-
servé en las muestras que presentaron levaduras.

La deteccién de leucocitos junto con la de bac-
teriuria es la mejor ayuda para el diagnéstico de
infeccién de vias urinarias. Se recomienda que se
busque leucocitos y bacteriuria; si la prueba de
bacteriuria es negativa, pero positiva a leucocitu-
ria es necesario hacer un cultivo para detectar el
microorganismo que causa la infeccién. Si el culti-
vo es negativo Yy el paciente tiene sintomas, se
puede buscar Chlamydia trachomatis, Neisseria sp,
Ureaplasma sp o posiblemente M. tuberculosis. Si
el paciente esta asintomatico y las pruebas son
negativas, no es necesario ningun otro estudio?'
(cuadro 11I).

Segun algunos autores, las pruebas rapidas no
son aceptables para orina colectada por cateteri-
zacién, puncién suprapubica o citoscopia porque
hay poca cantidad de microorganismos presen-
tes en estas muestras. '

Actualmente, el método mas utilizado como
apoyo para el diagnéstico de IVU es el urocultivo
que permite aislar, cuantificar e identificar a las
bacterias presentes en la muestra de orina, por lo
que es considerado como el método estandar.?

Con la determinacién de esterasa leucocitaria,
nitritos y observacion del sedimento urinario pue-
de no ser necesario realizar un urocultivo o tener
que aplazar el inicio de antibidticos hasta tener el
resultado del cultivo. Algunos autores sugieren que
también debe hacerse tincién de Gram para iden-
tificar el tipo de bacteria que se encuentra en el
sedimento urinario y que deberia ser parte del
procedimiento estandar.

Con los colorantes aqui empleados, las bacte-
rias Gram negativas adquieren un color que va de
anaranjado a rojo y las Gram positivas adquieren
color azul. Las levaduras toman color amarillo
verdoso, de tal manera que no se confunden con
los eritrocitos que adquieren el color de la eosi-
na: entre rojo y anaranjado. Por lo tanto, no es
necesario realizar la tincion de Gram tradicional,
ya que el colorante aqui empleado lo sustituye.
Para obtener datos mas representativos entre la
tira reactiva y lo observado en el sedimento uri-
nario, adicionalmente se examinaron otras mues-
tras de orina, siendo en total 408 en las que se
observé el nimero de leucocitos junto con las
bacterias en el sedimento urinario; los resultados
se presentan en el cuadro II.

De las muestras observadas con microscopio,
todas las que presentaron uno o mas leucocitos
por campo dieron reaccién positiva a la esterasa

Cuadro Il. Comparacién de resultados obtenidos de la tira reactiva y el sedimento urinario.
Leucocitos Bacterias
Frecuencia Nitritos Esterasa Sedimento Sedimento
6 + 25/uL | x campo Moderadas (++)
4 + 25/uL 3 a5 xcampo Moderadas (++)
145 - 25/uL | a4 x campo Escasas
38 - 100/uL 2 a 6 x campo Escasas
30 + 100/uL 2 a 6 x campo Moderadas (++)
139 + 500/uL 6 a 30 x campo Abundantes
26 - 500/uL 4 a 20 x campo Escasas
6 - Negativo - 3 a6 x campo Escasas
14 - 500/uL 5 a abundantes Moderadas (++)
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Cuadro lll. Sensibilidad y especificidad
de algunas variables del uroandlisis.

Sensibilidad Especificidad

% %
Nitritos 92.4 98.1
Esterasa 92.0 99.3
Esterasa + nitritos 96.0 99.0
Esterasa, microscopiay nitritos 99.5 99.0

leucocitaria, excepto seis (2%) que resultaron
negativas.

Las muestras con leucocitos de 0 a | por cam-
po presentaron reaccién esterasa negativa (cua-
dro Il). Al efectuar la tincién de las bacterias para
determinar si son Gram positivas o Gram negati-
vas, aumenta la sensibilidad de la prueba de nitri-
tos porque se descartan neisserias, enterococos,
estafilococos y micobacterias que dan reaccién
negativa a los nitritos, llegando a tener esta prue-
ba sensibilidad de 99%, inclusive algunos autores
han obtenido hasta 99.8% de sensibilidad'? (cua-
dro Ill). De esta manera, podemos concluir que
con un EGO bien realizado, utilizando tiras reac-
tivas que detecten leucocitos y nitritos, junto con
la observacién del sedimento urinario al micros-
copio y empleando el colorante antes menciona-
do para observar la presencia de bacterias Gram
positivas o Gram negativas, es suficiente para de-
tectar IVU sin necesidad de hacer el urocultivo;
con esto se evita la espera de tres dias, tiempo
que tarda el resultado del urocultivo, y se puede
dar un tratamiento mas rapido y oportuno para
evitar que la infeccién avance.
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