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Comunicaciones breves

Importance of struvite crystalluria in the diagnosis of urinary

infection due to Proteus mirabilis

Importancia de la cristaluria por estruvita en el diagnoéstico de la
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Abstract

Urinary infection by Proteus mirabilis is complicated since this
ureolytic bacterium generates large amounts of struvite crystals
in urine. In this study, 54% of the urines with more than 25 stru-
vite crystals per field had a positive urine culture for Proteus mi-
rabilis, the majority also presenting an alkaline pH and abundant
leukocyturia. In most cases, the presence of struvite crystals in
urine is related to urinary infection by Proteus mirabilis. Therefo-
re, urinalysis allows us to guide the diagnosis before the result of
the urine culture..
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Introduccion

La infeccion del tracto urinario (ITU) es una de
las infecciones bacterianas mds frecuentes y es
considerada un problema médico muy habitual.
El diagnoéstico definitivo se alcanza mediante el
cultivo de la muestra, siendo el urianalisis una
prueba de laboratorio complementaria. La gran
variedad de bacterias que pueden causar ITU,
junto con el frecuente aumento de resistencias
antibioticas, provoca que la elecciéon del trata-
miento empirico sea un desafio.®”

Los gérmenes ureoliticos se encuentran
entre los principales agentes etioldgicos de ITU.
En este grupo de bacterias destaca la llamada
tribu Proteae que engloba los géneros Proteus,
Morganella y Providencia. Estos uropatogenos,
y en especial Proteus mirabilis, se asocian con
ITU complicadas en pacientes cateterizados y/o
con anomalias funcionales o anatémicas. Estos
gérmenes liberan grandes cantidades de ureasa
que hidroliza la urea excretada en orina, des-
doblandola en amoniaco y di6xido de carbono
y elevando asi el pH urinario. A medida que se

La infeccion urinaria por Proteus mirabilis es una infeccién com-
plicada, ya que esta bacteria ureolitica genera grandes cantidades
de cristales de estruvita en orina. En este estudio, el 54% de las
orinas con mas de 25 cristales de estruvita por campo tenian un
urocultivo positivo por Proteus mirabilis, presentando la mayoria,
ademas, un pH alcalino y abundante leucocituria. La presencia de
cristales de estruvita en orina se relaciona en la mayoria de los
casos con infeccion urinaria por Proteus mirabilis. El uriandlisis
permite orientar el diagnéstico antes del resultado del urocultivo.

alcaliniza la orina, los iones comienzan a preci-
pitar favoreciendo la formacion de cristales de
estruvita (fosfato aménico magnésico) y apa-
tita (fosfato calcico).® Estos cristales pueden
formar célculos en tibulos o pelvis renal, o pre-
cipitar en el lumen de los catéteres produciendo
el bloqueo del flujo urinario.G*

El tratamiento antibiético para ITU cau-
sadas por Proteus mirabilis resulta complicado
debido a su resistencia intrinseca a tetracicli-
nas, colistina y nitrofurantoina, ademas de la
frecuente producciéon de p-lactamasas y la sen-
sibilidad intrinseca reducida al imipenem.®
Todo lo anterior obliga a diagnosticar de forma
rapida la ITU por esta bacteria, permitiendo
dirigir el tratamiento antibiotico para evitar
complicaciones en el paciente.®

El objetivo de este estudio fue evaluar la
correlacion entre la presencia de cristales de
estruvita en orina y el diagnostico de infecciéon
urinaria por Proteus mirabilis, con el fin de anti-
ciparse al resultado del urocultivo.
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Materiales y métodos
Pacientes

Estudio descriptivo, retrospectivo y transversal realizado en un hospital de irea (Sevilla, Espafia)
durante un periodo de 24 meses (enero 2020 — diciembre 2021). Se analizaron todas las orinas
recibidas para estudio de sedimento urinario y urocultivo de pacientes con sospecha clinica de ITU.
Este trabajo cumple con las recomendaciones éticas de la Declaracion de Helsinki.®

Se establecieron los siguientes criterios de inclusion: pacientes de cualquier edad y sexo con
sospecha clinica de ITU y con estudio, el mismo dia, tanto de sedimento urinario como de urocul-
tivo. Se excluyeron los pacientes sin estudio del sedimento urinario o urocultivo, ademads de las

segundas muestras de un mismo paciente.

Andalisis de la muestra

Los datos recogidos del urianlisis fueron el pH de la orina y la presencia de nitritos en la tira reac-
tiva. Ademas, se registro la presencia de leucocitos y cristales de estruvita en el sedimento urinario,
el aislamiento bacteriano y el resultado del antibiograma (Tabla 1).

Tabla 1. Resultados recogidos de las muestras de orina

Componente Punto de corte Meétodo
pH >8 AUTION ELEVEN
Nitritos Positivo (Menarini)
Cristzﬁzlslctizc(lets(;iuvita >>52050//ccaﬁfoo UF-5000 (Sysmex)
Cultivo >100 000 UFC/mL Agar Cromogénico (Condalab)
Identificacion bacteriana - MALDI Biotyper (Bruker Daltonics)
Antibiograma - VITEK-2 (BioMérieux)

Analisis estadistico

Los datos fueron analizados estadisticamente mediante el programa MedCalc v.18.9. La sensibili-
dad, la especificidad y los valores predictivos de la presencia de cristales de estruvita en orina para
el diagndstico de ITU por Proteus mirabilis fueron analizados mediante la curva de la caracteristica
operativa del receptor (ROC).
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Resultados

El estudio incluy6 31 496 muestras de orina,
de las que 5 896 (19%) presentaron un cultivo
positivo (> 100 000 UFC/mL); de estas, en el
3% (186/5 896) se aisld Proteus mirabilis. De
los cultivos positivos por este uropatégeno, en
el 32% (60/186) se observaron mas de 25 cris-
tales de estruvita por campo.

Analizando mis detalladamente todas
las muestras que presentaron mas de 25 cris-
tales de estruvita por campo en el sedimento
urinario, el 54% (60/112) fueron orinas con
aislamiento de Proteus mirabilis, en el 20%
(22/112) se aislaron otras bacterias uropatoge-
nas (8 Enterococcus sp., 4 Morganella morganii,
4 Klebsiella sp., 2 Providencia stuartii, 2 Esche-
richia coli y 2 Staphylococcus saprophyticus) y
el 27% (30/112) restante presentaron cultivo
negativo o mixto.

La sensibilidad y especificidad de la pre-
sencia de cristales de estruvita en el sedimento

urinario para el diagnoéstico de una ITU por
Proteus mirabilis es del 32,3% y 99,8% respec-
tivamente, con un valor predictivo positivo del
53,6% y un valor predictivo negativo del 99,6%.
El nimero de falsos positivos fue de 52, mien-
tras que el de falsos negativos fue de 126.

Respecto a los parametros bioquimicos de
las orinas con presencia de Proteus mirabilis,
54/60 (90%) presentaron un pH > 8. Esta ten-
dencia es similar a la presencia de leucocitos en
el sedimento urinario, de manera que en 50/60
(83%) se observo una concentracion superior o
igual a 500 leucocitos por campo. La presencia
de nitritos en orina fue dispar, ya que en 30
muestras fueron positivos mientras que en el
resto fueron negativos.

El grupo de antibioticos con mayor resis-
tencia adquirida en nuestra poblacion fue el
de los aminoglucosidos (50%), seguido de los
B-lactamicos (40%). Se detallan las resistencias
bacterianas en la tabla 2.

Tabla 2. Principales resistencias de Proteus mirabilis en orinas con cristales de estruvita

Grupo de antibiéticos Resistencia al grupo (%) Antibidtico Resistencia individual (%)
Amikacina 23
Aminoglucésidos 50 Gentamicina 30
Tobramicina 30
. a1 40
B-lactadmicos 40 Ampla} 'na
Piperacilina 30
. Ciprofloxacino 33
Fluoroquinolonas 33 Levofloxacino 27
Cotrimoxazol 40
Fosfomicina 20
Discusion

Los resultados de este estudio coinciden con otros trabajos que indican que Proteus mirabilis es la

bacteria ureolitica que se relaciona con mayor frecuencia con la formaciéon de mas de 25 cristales
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de estruvita por campo en orina, por lo que la
observacion de esta cristaluria puede orientar
el diagnostico de una ITU por Proteus mirabilis.
En cambio, la alta especificidad y el alto valor
predictivo negativo obtenidos en este estudio
hacen que la ausencia de estos cristales en orina
permita descartar, con gran probabilidad, la in-
feccion urinaria por Proteus mirabilis. Ademas,
los pardmetros bioquimicos que se relacionan
con mas frecuencia con la presencia de esta
bacteria en orina son el pH alcalino (superior o
igual a 8) y la presencia de abundantes leucoci-
tos en el sedimento.

Otras especies de la tribu Proteae, como
son Morganella morganii y Providencia stuartii,
son también productoras de ureasa y dan lugar
a la formacion de cristales de estruvita en ori-
na. Estos gérmenes, en cambio, se aislan con
menor frecuencia en orina, como se observa en
los resultados de este trabajo.”

En general, 1a mayoria de las cepas de Pro-
teus mirabilis han sido sensibles a antibidticos
de uso comun. Sin embargo, en los ultimos
afios, el manejo de la ITU por esta bacteria se
ha complicado debido al desarrollo de resisten-
cia a muchos antimicrobianos. Esto ocurre con
antibidticos como cotrimoxazol, trimetoprim,
ciprofloxacino, ceftriaxona y fosfomicina, a los
que Proteus mirabilis es cada vez mas resistente.
El tratamiento recomendado actualmente para
una ITU por Proteus mirabilis es amoxicilina/
clavulanico, cotrimoxazol o fluoroquinolonas.
En caso de infeccién sistémica o grave se re-
comienda aztreonam, piperacilina/tazobactam
o cefalosporinas de tercera generacion. Estos
antibioticos pueden ser prescritos, de forma
empirica, en casos de sospecha de ITU por Pro-
teus mirabilis, teniendo en cuenta siempre las
tasas de resistencia locales.*®

Conclusiones

La presencia de mas de 25 cristales de estruvita
por campo en el sedimento urinario, junto con
leucocituria superior o igual a 500 leucocitos
por campo y un pH superior o igual a 8 se rela-
ciona, en la mayoria de los casos, con una ITU
por Proteus mirabilis. La presencia de cristales
de estruvita permite orientar el diagndstico de
ITU por Proteus mirabilis, previo al resultado
del urocultivo, mientras que la ausencia de esta
cristaluria practicamente descarta la infeccion
por esta bacteria ureolitica.
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